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3 PRZEDMIOT I HISTORIA ZLECENIA 

W związku z art. 40 pkt. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego 

przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz.463) niniejsze opracowanie 

stanowi aneks do raportu: 

• nr BOR.434.25.2016, na podstawie którego została wydana Opinia Rady Przejrzystości nr 339/2016 

z dnia 21 listopada 2016 roku w sprawie zasadności objęcia refundacją leków zawierających substancje 

czynne mykofenolan mofetylu we wskazaniu: choroby autoimmunizacyjne u osób z niedoborami 

odporności; cytopenie w przebiegu autoimmunizacyjnego zespołu limfoproliferacyjnego 

• nr OT.4321.53.2019, na podstawie którego została wydana Opinia Rady Przejrzystości nr 339/2019 

z dnia 21 października 2019 roku w sprawie substancji czynnej mycophenolas mofetil we wskazaniach 

pozarejestracyjnych: choroby autoimmunizacyjne u pacjentów z niedoborami odporności; cytopenie 

w przebiegu autoimmunizacyjnego zespołu limfoproliferacyjnego. 

 

Źródło: BOR 434.25.2016, OT.4321.53.2019, ORP 339/2016, ORP 339/2019 

 

Niniejszy raport stanowi aktualizację danych zawartych w poprzednim opracowaniu w zakresie:  

• istnienia nowych wytycznych praktyki klinicznej; 

• nowych dowodów naukowych na potrzeby oceny skuteczności i bezpieczeństwa ocenianej technologii 
medycznej. 

 

Zarejestrowane wskazanie 

 

Mykofenolan mofetylu jest stosowany w skojarzeniu z cyklosporyną i kortykosteroidami w profilaktyce ostrego 

odrzucania przeszczepów u biorców allogenicznych przeszczepów nerek, serca lub wątroby. 

 

Źródło: ChPL CellCept (mycophenolate mofetil), Mycofit (mycophenolate mofetil), Mycophenolate mofetil Sandoz (mycophenolate mofetil), 
Myfenax (mycophenolate mofetil)



 

 

Analiza Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 5/13 

4 REKOMENDACJE KLINICZNE  

W dniu 31.08.2022 r. przeszukano następujące źródła w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej: 

• polskie: Polskie Towarzystwo Onkologiczne, Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej, Polskie Towarzystwo 

Hematologów i Transfuzjologów, Polskie Towarzystwo Hepatologiczne (PASL, Polish Association for the Study 

of the Liver). 

• europejskie i/lub międzynarodowe: The National Institute for Health and Care Excellence (NICE), National 

Health and Medical Research Council (NHMRC), Belgian Health Care Knowledge Centre (BHCKC), National 

Guideline Clearinghouse (NGC), New Zealand Guidelines Group (NZGG), The Scottish Intercollegiate Guidelines 

Network (SIGN), Agency for Health Research and Quality (AHRQ), Guidelines International Network (GIN), Trip 

medical database (https://www.tripdatabase.com/), Belgian Health Care Knowledge Centre (KCF). 

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie zidentyfikowano nowych rekomendacji klinicznych dotyczących 
stosowania mykofenolanu mofetylu we wskazaniach omawianych w niniejszym raporcie.   
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łuszczycę skóry i łuszczycowe zapalenie stawów. W wieku 25 lat zachorowała na oporną na leczenie 

brodawczakowatość narządów płciowych i zapalenie płuc. W 29 roku życia wystąpiła u niej przedłużająca się 

opryszczka jamy ustnej i narządów płciowych z jednoczesną brodawczakowatością narządów płciowych, co 

sugerowało niedobór odporności. Rozpoznania oparte były na ocenie klinicznej. Następnie pacjentkę 

hospitalizowano z powodu gorączki i niewydolności oddechowej. Leczenie przeciwdrobnoustrojowe było 

nieskuteczne, a dodatkowo rozwinęło się krwotoczne zapalenie jelita grubego wywołane przez Clostridium.  

Przez wiele miesięcy po zakończeniu ostrej fazy cierpiała na ciężką niewydolność oddechową. Wyniki HRCT 

wskazywały na grudkowe zapalenie oskrzelików. Leczenie anakinrą (100 mg 1x dziennie) doprowadziło do 

szybkiego i całkowitego ustąpienia guzków płucnych i objawów ze strony układu oddechowego. 

Połączenie różnych powikłanych chorób zakaźnych, zapalnych i autoimmunologicznych oraz obciążającego 

wywiadu rodzinnego skłoniły do wykonania podstawowych testów immunologicznych, które wykazały 

umiarkowane nieprawidłowości. Wykonane dalsze badania, w tym sekwencjonowanie eksomu (WES), 

potwierdziły haploinsuficjencję A20 (HA20).  

W wieku 30 lat u pacjentki wystąpiła ostra niedokrwistość, a następnie retikulocytoza i makrocytoza krwi 

obwodowej. Nie odnotowano poprawy po leczeniu IgG, kanakinumabem, etanerceptem i tofacitinibem. Kontrolę 

uzyskano przy podawaniu prednizolonu w dawce powyżej 20 mg dziennie, która była źle tolerowana przy 

długotrwałym stosowaniu. Włączono mykofenolan mofetylu (500 mg 2x dziennie), który trwale ustabilizował 

stężenie hemoglobiny we krwi (Rys 1.). Podczas stosowania mykofenolanu mofetylu, zaobserwowano także 

zmniejszenie objawów brodawczakowatości. 

 

Rys.1. Stężenie hemoglobiny we krwi (g/litr) (A) i liczba retikulocytów we krwi (×109/L) (B) podczas codziennego 
podawania 10 mg prednizolonu i 500 mg mykofenolanu mofetylu 2x dziennie. Oś x przedstawia tygodnie leczenia. 
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Beernaert 2020 

Opis przypadku 32-letniego mężczyzny z pierwotnym niedoborem odporności (selektywny niedobór IgA) 

leczonego od 5 miesięcy metimazolem z powodu choroby Gravesa-Basedowa. W trakcie leczenia rozwinął się 

toczeń rumieniowaty układowy, w związku z tym wstrzymano podawanie metimazolu. Rozpoczęto leczenie 

hydroksychlorochiną i inhibitorem konwertazy angiotensyny. U pacjenta występował białkomocz (7 g/dobę) 

i obrzęk nóg. Wykonano biopsję nerki, która wykazała toczniowe zapalenie nerek klasy IV. Rozpoczęto leczenie 

glikokortykosteroidami i cyklofosfamidem podawanymi dożylnie, co doprowadziło do całkowitego ustąpienia 

limfadenopatii, objawów skórnych oraz unormowania wyników badań laboratoryjnych krwi. Po 6 miesiącach 

rozpoczęto leczenie podtrzymujące mykofenolanem mofetylu i powoli zmniejszano dawki 

glikokortykosteroidów. Kolejne badania wykazywały utrzymujący się poniżej zakresu nerczycowego poziom białka 

w moczu oraz unormowanie się poziomów układu dopełniacza i ANA.  

 

Wiley 2019 

Opis przypadku przedstawia 40-letnią pacjentkę, która zgłosiła się do lekarza z asymetryczną i postępującą utratą 

wzroku w obu oczach. W badaniu okulistycznym zaobserwowano torbielowaty obrzęk plamki (CME) i obrzęk 

tarczy nerwu wzrokowego. W wywiadzie rodzinnym potwierdzono częste występowanie chorób 

autoimmunizacyjnych, a u pacjentki przebycie nowotworu tarczycy w wieku 35 lat. Wykonano kompleksowe 

badania przeciwciał przeciwsiatkówkowych i sekwencjonowanie eksomu (WES, ang. whole exome sequencing)  

Badanie w kierunku przeciwciał przeciwsiatkówkowych wykazało obecność wielu przeciwciał. Badania 

immunologiczne wykazały znacznie obniżone poziomy IgA i IgG w surowicy. 

Ostatecznie postawiono diagnozę autoimmunologicznej retinopatii (AIR) o podłożu CVID (ang. common variable 

immunodeficiency). 

Podjęto leczenie mykofenolanem mofetylu w dawce 2 g dziennie oraz acyklowirem w dawce 400 mg dziennie 

w celu zapewnienia ochrony przeciwwirusowej podczas supresji immunologicznej. Stan był stabilny przez 

6 miesięcy, po czym pacjentka zauważyła gwałtownie pogarszające się zmiany pola widzenia w prawym oku. 

Zwiększono dawkę mykofenolanu mofetylu do 3 g na dobę. Pomimo leczenia w ciągu następnych 12 miesięcy 

stan pacjentki nadal się pogarszał.  

Zadecydowano o dołączeniu dożylnych wlewów immunoglobuliny (IVIG) (600 mg/kg) co 3 tygodnie. 
Od rozpoczęcia IVIG z mykofenolanem mofetylu ostrość wzroku i pola widzenia pozostały stabilne. Leczenie 
immunomodulacyjne ostatecznie pomogło spowolnić postęp utraty pola widzenia i doprowadziło do zachowania 
dobrej centralnej ostrości wzroku w prawym oku w 8-letnim okresie obserwacji. 

 

 

5.4 KOMUNIKATY BEZPIECZEŃSTWA: URPL, EMA, FDA 

W dniu 30.08.2022 r. przeszukano strony URPL, EMA i FDA w celu odnalezienia komunikatów 
dot. bezpieczeństwa stosowania mykofenolanu mofetylu. Nie odnaleziono żadnych komunikatów. 
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#16 #14 and #15 5970 

#17 ("immunodeficiency"):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 15401 

#18 #16 or #17 19653 

#19 ("lymphoproliferative"):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 636 

#20 ("Smith"):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 2670 

#21 #19 or #20 3305 

#22 (syndrom*):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 105492 

#23 #21 and #22 302 

#24 #10 or #18 or #23 21832 

#25 #6 and #24 with Cochrane L brary publication date from Oct 2019 to present 27 

 


