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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 115/2026 z dnia 10 sierpnia 2026 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
cenobamat we wskazaniu pozarejestracyjnym dot. leczenia
encefalopatii padaczkowych u dzieci

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq lekdw zawierajgcych
substancje czynnq cenobamat, w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj. terapia dodana po co najmniej trzech
nieudanych probach leczenia u pacjentow pediatrycznych z encefalopatiami
padaczkowymi pod postaciq zespotu Lennoxa-Gastauta, Zespotu Dravet, zespotu
Westa i innych rzadkich genetycznie uwarunkowanych encefalopatii
padaczkowych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Cenobamat jest zwigzkiem drobnoczgsteczkowym o podwdjnym mechanizmie
dziatania. Cenobamat jest pozytywnym modulatorem allosterycznym podtypow
receptora jonotropowego kwasu y-aminomastowego (GABAA), ktory nie wigze
sie do miejsca wiqzania benzodiazepin. Wykazano rowniez, ze cenobamat
powoduje zahamowanie powtarzalnych wytadowan neurondw poprzez nasilenie
inaktywacji kanatow sodowych i hamowanie skftadowej statej prgdu kationow
sodowych. Doktadny mechanizm dziatania, dzieki ktdremu cenobamat wywiera
efekt terapeutyczny u pacjentow z napadami ogniskowymi, jest nieznany

Zgodnie z odpowiedniq ChPL produkt leczniczy Ontozry jest wskazany
do stosowania w leczeniu wspomagajgcym napadow ogniskowych ulegajgcych
albo nieulegajgcych wtornemu uogdlnieniu u pacjentow dorostych z padaczkg,
u ktorych nie osiggnieto dostatecznej kontroli choroby pomimo zastosowania
co najmniej dwdch przeciwpadaczkowych produktow leczniczych w przesztosci.

W ChPL Ontozry wskazano, iz nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa
stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Ontozry u dzieci w wieku
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od 0 miesiecy do 18 lat. Dodatkowo odnaleziono informacje o trwajgcym planie
badan pediatrycznych dla produktu leczniczego cenobamat. Planowana data
zakonczenia planu badan pediatrycznych: do stycznia 2034 roku.

Dowody naukowe

Cenobamat moze stanowic skuteczng opcje terapeutyczng u dzieci i mfodziezy
z padaczkq lekooporng, zapewniajgc istotng redukcje czestosci napadow
porownywalng z obserwowangq u dorostych. Skutecznosc leczenia rdzni sie jednak
w zaleznosci od zespotu padaczkowego, a stosowanie leku wymaga
indywidualizacji dawkowania, zwtaszcza u mfodszych dzieci oraz monitorowania
dziatan niepozqdanych, w tym objawdw psychiatrycznych. Szczegdlnie korzystne
wyniki obserwowano w padaczce zwigzanej z wariantami SCN8A, natomiast
wyniki uzyskane u dzieci z zespotem Dravet byty niejednoznaczne. Dostepne dane
sugerujq rowniez mozliwosc¢ uzyskania korzysci wykraczajgcych poza kontrole
napadow, obejmujgcych poprawe funkcji poznawczych, zachowania i jakosci
zycia.

Odnaleziono 6 wytycznych i konsensusow ekspertow (opublikowanych w ciggu
ostatnich pieciu lat) dotyczqcych leczenia pacjentow pediatrycznych
z encefalopatiami padaczkowymi, w tym zespotem Lennoxa-Gastauta (LGS),
zespotem Dravet oraz zespotem Westa/ISS (ang. infantile spasms syndrome).
Wytyczne, w ktdrych przedstawiono specyficzne zalecenia dla poszczegdlnych
zespotow obejmowaty: LGS (Auvin 2024, NICE 2026, PTN 2022), zespot Dravet
(Wirrell 2022, Cardenal-Mufioz 2021, NICE 2026, PTN 2022) oraz ISS/zespot
Westa (IGCCGSSN 2022, NICE 2026, PTN 2022), natomiast dokumenty PTN 2022
i NICE 2026 zawierajq dodatkowo ogodlne zalecenia dotyczqce postepowania
w padaczce lekoopornej.

W zadnym z odnalezionych dokumentow nie zidentyfikowano rekomendacji
dotyczqcych  stosowania  cenobamatu w  ocenianych  wskazaniach.
Cenobamat jest wymieniany w wytycznych PTN 2022 oraz NICE 2026 jako opcja
leczenia napaddw ogniskowych zgodnie z zarejestrowanym wskazaniem i nie jest
omawiany w kontekscie LGS, zespotu Dravet ani zespotu Westa. W wytycznych
Auvin 2024 zostat wymieniony wsrod lekow o szerokim spektrum dziatania
niezarejestrowanych w LGS, przy jednoczesnym podkresleniu braku swoistych
dowoddw klinicznych potwierdzajgcych jego skutecznosc¢ w tym zespole.

W przypadku nieskutecznosci kolejnych linii farmakoterapii wytyczne zalecajg
stosowanie dalszych lekow przeciwpadaczkowych o udowodnionej skutecznosci
w danym zespole, ograniczanie nadmiernej politerapii oraz wczesne rozwazenie
metod niefarmakologicznych, przede wszystkim diety ketogennej, leczenia
operacyjnego, stymulacji nerwu btednego (VNS), a w wybranych przypadkach
takze gtebokiej stymulacji moézgu (DBS) i kalozotomii (PTN 2022, NICE 2026,
IGCCGSSN 2022).
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W zespole Lennoxa-Gastauta kolejne linie leczenia obejmujg m.in. lamotrygine,
rufinamid, klobazam, kannabidiol, felbamat, fenfluramine | topiramat,
natomiast w przypadku utrzymywania sie napaddw rekomendowane
jest rowniez  zastosowanie  diety  ketogennej oraz innych  metod
niefarmakologicznych (PTN 2022, NICE 2026, Auvin 2024). Wytyczne NICE 2026
wskazujq dodatkowo na leki, ktore mogq nasila¢ napady u pacjentow z LGS, tj.
karbamazepine, gabapentyne, lakozamid, lamotrygine, okskarbazepine,
fenobarbital, pregabaline, tiagabine i wigabatryne (NICE 2026).

W zespole Dravet po niepowodzeniu wczesniejszych linii leczenia
rekomendowane m.in. stiripentol, klobazam, kannabidiol, fenfluramina,
topiramat, lewetyracetam oraz dieta ketogenna (PTN 2022, NICE 2026, Wirrell
2022, Cardenal-Mufioz 2021). W przypadku nieskutecznosci tych metod mozna
rozwazy¢ zastosowanie bromku potasu. Wytyczne zwracajq takie uwage
na koniecznos¢ unikania wybranych lekow, zwfaszcza blokujgcych kanaty
sodowe, ktore mogq nasila¢ napady, m.in. karbamazepiny, okskarbazepiny,
lamotryginy i lakozamidu (NICE 2026, Cardenal-Mufioz 2021).

W zespole Westa/ISS po niepowodzeniu leczenia pierwszej linii (ACTH, steroidy,
wigabatryna) wytyczne rekomendujq dalsze leczenie farmakologiczne,
obejmujgce m.in. walproinian, topiramat, lewetyracetam, nitrazepam, diete
ketogenng, a w czesci dokumentow takze zonisamid, sulthiam i benzodiazepiny
(PTN 2022, NICE 2026, IGCCGSSN 2022). U pacjentow opornych na leczenie
zaleca sie rowniez wczesne rozwazenie kwalifikacji do leczenia operacyjnego.

Dodatkowe koszty roczne w przypadku refundacji terapii wyniostyby od kilkuset
tysiecy PLN do ponad miliona PLN.

Gtowne argumenty decyzji

e Brak wysokiej jakosci dowodow naukowych dokumentujgcych efektywnosc
kliniczng leku we wnioskowanym wskazaniu i populacji — badania kliniczne
w trakcie.

e Brak zalecen i wytycznych towarzystw naukowych.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r.
poz. 1461), z uwzglednieniem opracowania nr: DRTM.415.4.2026 ,,Cenobamat we wskazaniu: terapia dodana
po co najmniej trzech nieudanych prébach leczenia u pacjentéw pediatrycznych z encefalopatiami
padaczkowymi pod postacig zespotu Lennoxa-Gastauta, Zespotu Dravet, zespotu Westa i innych rzadkich
genetycznie uwarunkowanych encefalopatii padaczkowych”; data ukonczenia: 6 sierpnia 2026 r.



