Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Konsultacyjna

Stanowisko nr 17/9/25/2009 z dnia 30 listopada 2009 r.
w sprawie finansowania octanu desmopresyny (Minirin Melt ©)
w leczeniu pierwotnego izolowanego moczenia nocnego
u pacjentéw powyzej 6 lat z prawidtowg zdolnoscia

zageszczania moczu

Rekomendacja

Rada Konsultacyjna® rekomenduje niefinansowanie ze Srodkéw publicznych octanu
desmopresyny (Minirin Melt®) w leczeniu pierwotnego izolowanego moczenia nocnego u pacjentow
powyzej 6 lat z prawidtowgq zdolnoscig zageszczania moczu, w ramach wykazu lekéw refundowanych.

Uzasadnienie rekomendac;ji

Desmopresyna jest lekiem drugiego rzutu w leczeniu pierwotnego izolowanego moczenia nocnego,
wygodnym w stosowaniu, ale dziatajgcym jedynie objawowo. Standardem postepowania
w tym schorzeniu sg metody niefarmakologiczne, ktére jednak sg mato dostepne w Polsce, gtéwnie
ze wzgledu na brak finansowania ze Srodkow publicznych. W zaistniatej sytuacji Rada uznata,
ze finansowanie desmopresyny moze wigzaé sie z olbrzymimi kosztami, natomiast w interesie
pacjentéw lezatoby raczej wykorzystanie Srodkéw publicznych do poprawy dostepnosci metod
niefarmakologicznych.

Tryb przygotowania rekomendacji

Ocena omawiane] technologii przeprowadzona zostata przez AOTM, na zlecenie Ministra Zdrowia
(MZ-PLE-460-8152-8/IM/09) z dnia 8 wrzesnia 2009 r., na podstawie wniosku o wpisanie na wykazy
lekéw refundowanych. Komplet dokumentéw przekazano do Agencji 10 wrzesnia 2009r.

Problem zdrowotny

Pierwotne izolowane moczenie nocne (PIMN) rozpoznaje sie u pacjentdw powyzej 5r.z.,
kiedy oddawanie moczu powinno juz by¢ kontrolowane podczas snu nocnego, w sytuacji
gdy moczenie wystepuje tylko w nocy, utrzymuje sie od urodzenia i nie jest spowodowane innym
stanem chorobowym. *

PIMN objawia sie klinicznie obfitym moczeniem tézka w nocy utrzymujgcym sie od urodzenia,
nieprzerwanym snem mimo mokrego tézka, prawidtowym oddawaniem moczu w ciggu dnia
oraz prawidtowymi wynikami badan uktadu moczowego. *

% Rada Konsultacyjna dziata na podstawie zarzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 30 czerwca 2006 r. w sprawie Agencji Oceny
Technologii Medycznych z pdzniejszymi zmianami.
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Grupa schorzen, okreslanych jako moczenie nocne, jest najczestszym problemem urologicznym
u dzieci i wystepuje u okoto 15-20% pieciolatkéw, 5-7% dzieci dziesiecioletnich oraz 1-3% osdb
dorostych. 2

Etiologia PIMN pozostaje nieznana, ale wsrdd przyczyn wymienia sie: podtoze genetyczne,
niestabilno$¢ miesnia wypieracza wystepujgcg tylko podczas snu, dysproporcje pomiedzy iloScig
tworzonego moczu a objetoscig pecherza moczowego i in. 2

Obecna standardowa terapia

Postepowanie w PIMN dzieli sie na niefarmakologiczne (bedace postepowaniem z wyboru)
oraz farmakologiczne. Wsréd metod niefarmakologicznych za najbardziej skuteczny uwaza sie alarm
nocny, czyli czujnik reagujacy na wilgoé¢, umieszczony w specjalnych majteczkach, potaczony
z brzeczykiem, ktéry budzi dziecko, powodujgc jednoczesnie odruchowe powstrzymanie mikcji.
Stosuje sie réwniez rézne metody behawioralne, jak : ograniczenie podazy napojow przed snem,
wyrobienie odruchu mikcji przed snem oraz metody motywacyjne — dzienniki lub éwiczenia pecherza
moczowego. > >

Leczenie farmakologiczne koncentruje sie wokét syntetycznych analogéw  hormonu
antydiuretycznego (ADH) oraz oksybutyniny zmniejszajgcej napiecie i czestos¢ mimowolnych
skurczéw miesnia wypieracza, opdzniajgcej wystgpienie parcia na mocz oraz zwiekszajgcej pojemnos¢
pecherza moczowego. Tréjcykliczne leki przeciwdepresyjne, ze wzgledu na niskg efektywnosé
kliniczna oraz kardiotoksyczno$¢ nie sa obecnie rekomendowane. %3

Proponowana terapia

Minirin Melt® zawiera desmopresyne (w postaci octanu), bedaca syntetycznym analogiem ADH
w postaci liofilizatu. Podobnie jak wazopresyna, desmopresyna dziata na nerki, zageszczajagc mocz
oraz zmniejszajgc jego produkcje, poprzez regulacje resorpcji zwrotnej wody w kanalikach
nerkowych. Desmopresyne cechuje silniejsze i dtuzsze dziatanie antydiuretyczne oraz catkowity brak
dziatania naczynioskurczowego w stosowanych dawkach terapeutycznych. *

Minirin Melt® zarejestrowany jest w leczeniu: moczowki prostej osrodkowej, PIMN u pacjentow
powyzej 6 lat z prawidtowg zdolnoscig do zageszczania moczu, nykturii u dorostych, zwigzanej
z nocnym wielomoczem, natomiast analizowany wniosek dotyczyt jedynie wskazania PIMN
u pacjentéw powyzej 6 lat z prawidtowa zdolnoscia do zageszczania moczu. *

Leczenie PIMN doustnym liofilizatem desmopresyny zwykle rozpoczyna sie od dawki 120ug,
podawane]j podjezykowo raz na dobe. Jesli jest ona niewystarczajgca, mozna jg zwiekszy¢ do 240ug.
W trakcie terapii nalezy przestrzega¢ ograniczenia podazy ptynéw. *

Skutecznos¢ proponowanej terapii

Przedstawione dowody naukowe, w postaci przegladu systematycznego 7 badan RCT, wskazujg
na poréwnywalng efektywnosé kliniczng desmopresyny w postaci doustnego liofilizatu oraz tabletek.
Wykazano jednoczesnie istotnie wyzszg efektywnosé kliniczng desmopresyny w postaci tabletek
nad placebo (w postaci braku leczenia) zaréwno w zakresie redukcji ,,mokrych” nocy jak i catkowitej
odpowiedzi na leczenie w okresie 4-12tyg. °

Desmopresyna jest lekiem objawowym, do stosowania doraznego, rzadko powodujgcym wyleczenie.
Alarm nocny jest terapig o udowodnionej skutecznosci w zakresie wyleczenia z PIMN. Technologia
ta jest jednak mato dostepna w Polsce, gdwnie ze wzgledu na brak finansowania ze $rodkéw
publicznych. 3

Bezpieczenstwo terapii

Analiza przedstawiona przez Wnioskodawce sugeruje podobny profil bezpieczernstwa desmopresyny
do placebo (braku leczenia). >
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Charakterystyka Produktu Leczniczego wskazuje, ze do czestych dziatan niepozgdanych zwigzanych
ze stosowaniem desmopresyny nalezg: nudnosci i bdle brzucha oraz béle gtowy, natomiast rzadko
wystepuje hiponatremia, stan potencjalnego zagrozenia zycia. Nalezy jednak pamietac,
ze stany moggce doprowadzi¢ do przewodnienia organizmu sg przeciwwskazaniem do stosowania
desmopresyny, gdyz zwiekszajg ryzyko hiponatremii. *

Przeprowadzone badania kliniczne, poza jednym, obejmujacym 33 pacjentow, analizowaty jedynie
objawy kliniczne, bez badan laboratoryjnych oraz trwaty relatywnie krétko, nie mogly
wiec wiarygodnie okresli¢ ryzyka hiponatremii..

Koszty terapii i wptyw na budzet ptatnika

Przedstawiona analiza ekonomiczna oceniata kosztowg uzytecznos¢ desmopresyny w rocznym
horyzoncie czasowym, w porédwnaniu do braku leczenia, co wydaje sie opowiadaé, w Swietle opinii
eksperckich, obecnej praktyce klinicznej w Polsce. Wg analizy, koszt/QALY dla dawki rownowazne;j
120ug desmopresyny wyniést ok. 19tys ztotych, a dla dawki odpowiadajgcej 240ug — ok. 31tys
ztotych. ®

Analiza wptywu na budzet ptatnika publicznego, wykazata wzrost wydatkéw ptfatnika publicznego
o ok. 30 i 40mlin ztotych w dwdch kolejnych latach refundacji, a w wariancie maksymalnym o ponad
150min ztotych na rok. >

Biorgc pod uwage powyzisze argumenty oraz potrzebe dostepu pacjentéw cierpigcych na PIMN
do innych, lepszych technologii medycznych, Rada Konsultacyjna wuznata za uzasadnione
rekomendowanie niefinansowania preparatu Minirin Melt® ze sSrodkéw publicznych.
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