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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 3/2023 z dnia 16 stycznia 2023 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
chloroquinum w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynng chloroquinum w wybranych wskazaniach
pozarejestracyjnych: choroby autoimmunizacyjne inne niz okreslone w ChPL;
porfiria skérna pozna.

Uzasadnienie

W dniu 17 lutego 2020 roku Rada Przejrzystosci wydata pozytywnq opinie
(nr33/2020) w przedmiocie kontynuacji refundacji lekéw zawierajgcych
substancje czynnq chloroquinum w ocenianym wskazaniu. Jak podkreslono,
skutecznos¢ | bezpieczenstwo stosowania chlorochiny w chorobach
autoimmunizacyjnych innych niz okreslone w ChPL oraz w porfirii skornej poznej
(PCT) potwierdzajq zarowno badania naukowe, jak i wieloletnia praktyka
kliniczna.

Niniejsza opinia stanowi aktualizacje poprzednich opracowan pod kqgtem nowych
wytycznych klinicznych oraz dowodow naukowych na potrzeby oceny
skutecznosci i bezpieczeristwa wskazanej technologii medycznej.

Od 2020 roku nie zmienit sie znaczgco stan wiedzy dotyczqcy zastosowania leku
we wskazaniu dotyczqcym PCT. Nie odnaleziono bardziej aktualnych wytycznych,
a jedynie opis przypadku (Adams 2020) dotyczqcy pacjenta, u ktorego stosowano
flebotomie, a przez krotki okres rowniez chlorochine. W wyniku leczenia zmiany
skorne ulegty poprawie, jednak leczenie nie byto dobrze tolerowane. W wyniku
poprzednio przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziony zostat jeden
dokument wytycznych klinicznych, dotyczgcy postepowania terapeutycznego
w zaburzeniach pozawgtrobowych zwigzanych z HCV. Wskazano w nim,
ze standardem w przypadku PCT jest postepowanie zmniejszajgce zapasy zelaza
w waqtrobie obejmujgce unikanie ekspozycji na swiatto, leki przeciwmalaryczne
(chlorochina) oraz flebotomia.

Nowe wytyczne odnaleziono w zakresie chordb autoimmunizacyjnych innych niz
okreslone w ChPL. W europejskich wytycznych EDF/EADV 2020 wskazano
chlorochine jako alternatywnq opcje terapeutyczng w stosunku do leczenia
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sterydami w liszaju ptaskim paznokcia. Z kolei w niemieckich wytycznych
DGRh/DOG 2021 zalecanym lekiem przeciwmalarycznym we wskazaniach
reumatologicznych jest hydroksychlorochina. Jak zaznaczono, chlorochine nalezy
podawac tylko w wyjgtkowych przypadkach, z uwagi na potencjalne wyzZsze
ryzyko wystgpienia dziatan niepozqdanych w porownaniu z leczeniem
hydroksychloroching. W odnalezionych wytycznych dotyczqcych innych
jednostek chorobowych nie odniesiono sie do stosowania chlorochiny.
W wytycznych EDF przedstawionych w poprzednim raporcie chlorochine
wskazano zas jako jednq z opcji leczenia pojedynczych ciezkich przypadkow
twardziny miejscowej z przeciwwskazaniami lub niepowodzeniem standardowej
terapii oraz jako jedng z opcji alternatywnych wobec steryddw w leczeniu liszaja
paznokci.

W ramach aktualizacji dowoddw naukowych odnalezione zostaty z kolei dwa
przeglgdy systematyczne. Celem przeglgdu Kavandi 2021 byta analiza
skutecznosci  terapii stosowanych w reumatyzmie palindromicznym.
Leki przeciwmalaryczne byty najczesciej stosowanymi lekami modyfikujgcymi
przebieg choroby. W opinii autorow przeglgdu dowody pochodzqce z dostepnych
badarn nie sq jednak wystarczajgce, aby stwierdzic, ze leki modyfikujgce przebieg
choroby mogq zapobiec progresji do autoimmunologicznych chordb tkanki
tgcznej. Jednoczesnie przeglqd miat istotne ograniczenia — poziom dowodow byt
niski, a w odnalezionych badaniach stosowane byty rozne kryteria klasyfikacyjne
reumatyzmu palindromicznego.

Przeglqd Schroeder 2022 dotyczyt przewlektego wrzodziejgcego zapalenia jamy
ustnej, ktorego charakterystyka jest zblizona do cech liszaja ptaskiego jamy
ustnej. Sposrdd pacjentéow leczonych chloroching catkowitq remisje zmian
zaobserwowano u 14 0sob, zas czesciowqg u 3, natomiast w 2 przypadkach
leczenie nie przyniosto efektu. Okres obserwacji w wiekszosci przypadkow trwat
kilka miesiecy. Okoto 66% pacjentow leczonych lekami przeciwmalarycznymi
miato nawracajgce objawy, podczas gdy 34% uzyskato dobrq odpowiedz
na leczenie. Ograniczeniem przeglgdu jest niska czestotliwos¢ badan
raportujgcych skutecznos¢ i bezpieczenistwo leczenia w dfuiszym czasie
obserwacji. Jak podkreslono, hydroksychlorochina jest obecnie preferowana
w stosunku do chlorochiny ze wzgledu na lepszy profil bezpieczeristwa, zwtaszcza
w odniesieniu do ryzyka retinopatii i miotoksycznosci.

Natomiast przeglgd systematyczny z metaanalizq Edington 2021 dotyczyt
bezpieczeristwa stosowania lekow przeciwmalarycznych, jednak w populacji
szerszej niz oceniana. Przeprowadzona analiza wskazata, Ze wiekszos¢ dziatan
niepozgdanych chlorochiny i hydroksychlorochiny byta fagodna, nie odnotowano
przy tym zgonu zwigzanego z ich stosowaniem.
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Uwzgledniajgc przedstawione okolicznosci Rada uznaje, ze refundacja lekow
zawierajgcych substancje czynng chloroquinum powinna by¢ kontynuowana
w ocenianym wskazaniu.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), 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 2021r.,
poz. 1285 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.422.1.1.2023 (Aneks do raportu nr:
0T.4321.58.2019, BOR.434.1.2017) ,Chlorochina w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych”, data
ukonczenia 10 stycznia 2023 r.



