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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zoftym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy (nie dotyczy).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022r., p0z.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji
(Dz. U.z2022r., poz. 1233), art.. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.) i art. 35a
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm).

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.
Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: (nie dotyczy).

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcow (nie dotyczy).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnos$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji
(Dz.U.z2022r., poz.1233) i, art.. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.) i art. 35a
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.).

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji.
Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: (nie dotyczy).

Dane zakres$lone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytaczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcow (nie dotyczy).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnoSci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022 r., p0z.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji
(Dz.U.z2022r., poz. 1233) i, art.. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.) i art. 35a
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyroboéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.).

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: (nie dotyczy).

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatno$c
osoby fizyczne;.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022 ., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony 0sob fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego
przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdlne rozporzgdzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L.
z 2016 r.119.

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji.
Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: osoba fizyczna.
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Wykaz wybranych skrétéow

AE

Agencja/AOTMIT

CHB
ChPL
EMA
GFR
HTA

Komparator
Lek

Mz
NFzZ
NS

NT
PChN
PTNFD
RCT

Technologia

URPL

Ustawa o
refundaciji

Ustawa o
swiadczeniach

zdarzenia niepozadane (ang. adverse events)

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

cena hurtowa brutto

charakterystyka produktu leczniczego

Europejska Agencja Lekow (European Medicines Agency)
wskaznik filtracji klebuszkowej (ang. glomerular filtration rate)

ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment)
interwencja alternatywna, opcjonalna wobec interwencji ocenianej

Produkt leczniczy w rozumieniu ustawy z dnia 6 wrzesnia 2011 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz.U.
2024 poz. 686)

Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

zespot nerczycowy (ang. nephrotic symdrome)

nadci$nienie tetnicze

przewklekta choroba nerek

Polskie Towarzystwo Nefrologii Dzieciece;j

randomizowane kontrolowane badanie kliniczne (ang. randomized controlled trial)

technologia medyczna w rozumieniu art. 5 pkt 42b ustawy o swiadczeniach lub srodek spozywczy
specjalnego przeznaczenia zywieniowego lub wyréb medyczny w rozumieniu art. 2 pkt 21 i 28
ustawy o refundacji

Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146)
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1. Przedmiot i historia zlecenia

W zwigzku z art. 40 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundaciji lekoéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pdézn. zm.) niniejsze
opracowanie stanowi aneks do opracowania nr OT.4221.3.2021. Na podstawie ww. opracowania wydano:

e pozytywng Opinie Rady Przejrzystosci nr 157/2021' z dnia 2 listopada 2021 roku w sprawie refundaciji
lekéw zawierajgcych substancje czynne amiloridum + hydrochlorothiazidum w zakresie wskazan do
stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego, tj. przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia.

Opinie uzasadniono nastepujgco: ,W swojej poprzedniej Opinii nr 341/2018 Rada uznata za zasadne
finansowanie amiloridum + hydrochlorothiazidum we wskazaniu innym niz ujete w charakterystyce produktu
leczniczego, tj.: przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia. W aktualizacji raportu, stanowigcego
podstawe poprzedniej decyzji, nie wskazano zadnych nowych badan oceniajgcych skuteczno$c¢ amiloridu
W kombinacji z hydrochlorotiazydem w leczeniu przewlektej choroby nerek (PChN) u dzieci do 18 roku. Wytyczne
amerykanskie (HFHS 2019), brytyjskiego NICE (2021), miedzynarodowego KDIGO (2021) oraz polskiego PTNT
(2019) nie wymieniajg potaczenia amilorydu z hydrochlorotiazydem (w Polsce preparat Tialorid) w leczeniu PChN.
Lek ten moze miec¢ zastosowanie w leczeniu nadcis$nienia tetniczego, ale jest przeciwskazany w GFR ponizej 30
ml/min i ma wiele dziatann niepozgdanych. Tialorid jest uzyteczny w niektérych tubulopatiach u dzieci, np.
w zespole Barttera, bo zmniejsza nadmierng objeto$¢ oddawanego moczu. OkreSlenie PChN dotyczy kazdego
uszkodzenia nerek, czynnosciowego lub anatomicznego, ktére trwa ponad 3 miesigce i ma znaczenie kliniczne.
Definicja obejmuje wiec takze tubulopatie. Rada uznaje tym samym za zasadne podtrzymanie poprzednio
wydanej Opinii”.

Szczegotowy wykaz lekdw zawierajgcych oceniane substancje finansowanych ze srodkéw publicznych w ramach
ocenianego wskazania znajduje sie w zatgczniku 5.1 do niniejszego aneksu.

Niniejsze opracowanie stanowi aktualizacje danych zawartych w poprzednim opracowaniu w zakresie:
¢ istnienia nowych wytycznych praktyki klinicznej;

e istnienia nowych dowoddéw naukowych na potrzeby oceny skuteczno$ci i bezpieczenstwa ocenianej
technologii medycznej.

! https://bip.aotm.gov.pl/assets/files/off/2021/ORP/U 49 288 02112021 o 157 amiloridum i hydrochlorothiazidum off-
label cykl zacz.pdf (dostep: 16.09.2024)
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2. Rekomendacje kliniczne

W dniach 16-17.09.2024 r. przeprowadzono wyszukiwanie, ktérego celem byto zaktualizowanie informaciji
o wytycznych praktyki klinicznej opisanych w opracowaniu AOTMIT z 2021 roku.

W celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej opublikowanych od 2021 roku przeszukano nastepujgce
zrédta:

e polskie: Polskie Towarzystwo Nefrologii Dzieciecej (PTNefD), Polskie Towarzystwo Nadci$nienia
Tetniczego (PTNT);

e zagraniczne: Medline via PubMed, Embase via Ovid, National Institute for Health and Clinical Excellence
(NICE), The European Society for Paediatric Urology, National Kidney Foundation, The European Society
for Paediatric Nephrology, American Society of Nephrology, Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN),The European Rare Kidney Disease Reference Network (ERKNet-ESPN)

e https://www.tripdatabase.com/.

Dodatkowo przeprowadzono niesystematyczne wyszukiwanie przy uzyciu wyszukiwarki internetowej
z zastosowaniem stéw kluczowych: amiloride, hydrochlorothiazide, diuretics, wytyczne, zalecenia, rekomendacije,
konsensus, stanowisko, leczenie, guideline, management, recommendation, consensus, statement, treatment
(w potgczeniu z nazwg schorzenia, odpowiednio, po polsku lub po angielsku).

W ramach niniejszej aktualizacji dokonano weryfikacji aktualnosci rekomendacji opisanych w raporcie
0T.4221.3.2021 (PTNT 2019, KDIGO 2021, HFHS 2019, NICE 2021).

W wyniku przeprowadzonej aktualizacji strategii wyszukiwania na temat zastosowania amiloridum +
hydrochlorothiazidum w leczeniu nadcisnienia tetniczego u pacjentéw pediatrycznych z przewlekig chorobg nerek
(PChN), odnaleziono trzy dodatkowe publikacje: PTNFD 2022, ERKNet-ESPN 2021 oraz KDIGO 2024.

Nie odnaleziono informacji w wytycznych na temat zastosowania amilorydu w potgczeniu z hydrochlorotiazydem
we wnioskowanym wskazaniu.

W ramach odnalezionych wytycznych klinicznych Polskiego Towarzystwa Nefrologii Dzieciecej z 2022 roku
wymienia sie hydrochlorotiazyd jako opcje leczenia zespotu nerczycowego u dzieci. Amiloryd w potgczeniu
z furosemidem réwniez stanowi opcje leczenia w zespole nerczycowym. PTNFD wskazuje réwniez na
zastosowanie diuretykéw, ktérych nalezg wnioskowane produkty lecznicze, w terapii nadcisnienia tetniczego
(zwigzanego z PChN). W wytycznych PTNT w ramach schematow leczenia dzieci i mtodziezy z NT w przewlektej
chorobie nerek wskazuje sie skutecznos¢ diuretykow w przypadku retencji ptynéw (GFR ponizej 40 ml/ /min/1,73
m?). Z kolei diuretyki tiazydowe/tiazydopochodne wykazujg skutecznos$¢ jedynie u pacjentow z GFR powyzej 30—
40 ml/min/1,73 m? .

Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 1. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja,
rok Opis zalecen klinicznych
(kraj/region)

Zespot nerczycowy:
Pacjenci z normo-/hiperwolemia, umiarkowanymi obrzekami i prawidtowym wspodtczynnikiem przesgczania
ktebuszkowego mogg wymagaé doustnych lekéw moczopednych:

e  furosemidu w dawce 1-3 mg/kg/d w 3-4 dawkach;
. hydrochlorotiazydu w dawce 1-2 mg/kg/d w 2-4 dawkach;
. spironolaktonu w dawce 1-4 mg/kg/d w 2-4 dawkach.

PTNED Dawki furosemidu u pacjentéw z NS muszg byé wyzsze niz dawki standardowe ze wzgledu na hipoalbuminemie,
ktéra poprzez wtérne zwiekszenie objetosci dystrybucji pozanaczyniowej zmniejsza stezenie leku we krwi, a tym
2022 samym wydzielanie furosemidu do $wiatta kanalika proksymalnego, gdzie wywierane jest dziatanie blokujgce

wchfanianie zwrotne sodu. W przypadku niezadowalajgcych wynikéw po doustnym diuretyku petlowym zaleca sie
podawanie furosemidu we wlewie dozylnym.

Alternatywg dla powyzszej terapii moze by¢ potgczenie furosemidu z lekiem moczopednym, ktéry hamuje wchtanianie
sodu w kanaliku zbiorczym, np. amilorydem, ktéry jest inhibitorem kanatu sodowego ENaC.

Rekomendacje Polskiego Towarzystwa Nefrologii Dzieciecej (PTNFD) dotyczace postepowania z dzieckiem z
podwyzszonym cisnieniem tetniczym:

Podobnie jak u oséb dorostych, u dzieci i mtodziezy stosuje sie leki z wszystkich podstawowych grup:
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. inhibitory konwertazy angiotensyny (IKA)

e leki blokujace receptor dla angiotensyny (AT1R),

. antagonistow wapnia,
. beta-adrenolityki,

e diuretyki

Tabela 23
Leki stosowane w celu leczenia nadcisnienia tgtniczego u dzieci wg Fergusona [49]

Klasa Lek Poczjtkowa dawka dobowa Dawkowanie  Maksymalna dawka dobowa
{d. = dobe) lub pojedyncza (/dawka) (d. = dobg)* lub pojedyncza (/dawka)
Antagonici Eplerencn 25 mayd. 1-2x/d. 100 mg/d.
raceplora Spironolakton 1 mglkald. 1-2x fd. 3,3 mag/kg/d az do 100 mg/d.
aldosteronu
Antagonigei Kandesartan 1-6 lat: 0,2 ma/ka/d. 1 x/d. 1-6 lat: 0,4 ma/ka/d.
IBCOpioIA 6-17 lat: < 50 kg 4-8 ma 1 x/d. 6-17 lat: <50 kg 16 mg dziennie
e L] = 50 kg B-16 mg 1 x/d. = 50 kg 32 mg dziennie
Losartan 0,75 malkg/d. (a2 do 50 mg 1 x/d.) 1 %/d. 1,4 ma/kg/d. (max 100 mg 1 x/d)
Olmesartan 20-35 kg: 10 mg 1 x/d. 1 %/d. 20-35 kg: 20 mg 1 x/d.
=35 kg: 20 mg 1 x/d. =35 ka: 40 mg 1 x/d.
Walsartan < 6 lat: 5-10 mg/d. 1 %/d. < 6 lat: 80 mg 1 x/d.
B-17 lat: 1,3 mg/kaid. (a do 40 mg 8-17 lat: 2,7 mo/kg/d.
1 %/d.) (azdo 160 mg 1 %/d.)
Inhibitery Benazepril 0,2 ma/ka/d. (a2 do 10 ma/d.) 1 x/d. 0,6 ma/ka/d. (a2 do 40 mg/d.)
konwertazy Kaptapril 0,3-0,5 mg/ka/dawke 2.3 x/d. 0,6 ma/ka/d. (a2 do 450 ma/d.)
anglotensyny Enalapril 0,08 ma/ka/d. 1-2 %/d. 0,6 mo/ka/d. (a2 do 40 mg/d.)
Fosinopril 0,1 ma/ka/d. (a# do 10 ma/d.) 1 %/d. 0,6 mo/ka/d. (a2 do 40 mg/d.)
Lisinopril 0,07 malkg/d. (a2 da 5 ma/d.) 1 %/d. 0,6 ma/ka/d. (a2 do 40 mg/d.)
Chinapril 5-10ma/d. 1 %/d. 80 majd.
a-if-antagoniéci  Karwedilol 0,1 ma/ka/dawke 2 x/d. 0,5 mo/kg/dawke
(a2 da 6,25 mg 2 x/d.) a2 do 25 mg 2 % /d.
Labetalol 2-3 ma/kald. 2 x/d. 10-12 mg/ka/d. (a2 de 1.2 g/d)
j-antagonigci Atenalal 0,5-1 mafkg/d. 1 x/d. 2 mg/ka/d. a2 do 100 ma/d.
BisoprolofHCTZ 2 ,5/6,25 mg dziennie 1 x/d. 10/6,25 ma/d.
Matoprolal 1-2 mg/kald. 2 x/d. 6 ma/ka/d. (az do 200 ma/d.)
Propranalol 1 malkgld. 2-4 x/d. 8 mafkald. (az do 640 ma/d.)
Antagonigci Amiodipina 0,06 ma/ka/d. 1 x/d. 0,3 mo/ka/d. (a2 do 10 mg/d.}
wapnia Felodipina 25 ma/d. 1 %/d. 10 maid.
Isradipina 0,05-0,15 mo/ko/dawke 3-4 x/d. 0,8 mo/kg/d. a2 do 20 ma/d.
Nifedipina 0,25-0,5 ma/kg/d. 1-2 x/d. 3 mo/kald. (a2 do 120 mo/d )
[:] przeﬂfuiunym
uwalnianiu
Osrodkowy Klanidina 5-20 meg**/ka/d. 1-2 x/d. 25 meg**/kg/d. (a2 do 0,8 majd.)
w-adrenalityk
|  Diuretyki Amilarid 5-10 mg/d. 1 %/d. 20 mg/d. |
Chiortalidon 0,3 ma/ka/d. 1 x/d. 2 ma/ka/d. (az do 50 maid.)
Furosemid 0,5-2 mo/kg/dawke 1-2 x/d. & ma/ka/d.
HTZ 0,5-1 mg/kgld. 1x/d. 3 mo/kald. (a2 do 50 mald.)
Wazodylatatory  Hydralazyna 0,25 mglkg/dawke 34 %/d. 7,5 ma/ka/d. (a2 do 200 ma/d.)
Minoxidil 0,1-0,2 ma/ka/d. 23 x/d. 1 ma/ka/d. (a2 do 50 maid.)

*nie preekraczad maksymalnych dawek dobowych dia dorostych; **meg — mikrograry

Rysunek 1. Leki stosowane w celu leczenia nadcisnienia tetniczego u dzieci [PTNFD 2022]

Sita rekomendaciji i poziom dowoddw: nie podano

PTNT
2019

Wytyczne PTNT dotycza postepowania w nadcisnieniu tetniczym.
Rekomendowane strategie leczenia nadcisnienia w PChN u dzieci i miodziezy:

Lekami pierwszego rzutu dla dzieci z PChN sa leki hamujgce uktad RAA, czyli ACE-I i/lub ARB. Wynika to
z patomechanizmu NT w PChN oraz z publikowanych badan klinicznych i obserwacyjnych u dzieci. W
wieloosrodkowych badaniach prospektywnych udowodniono skuteczno$¢ i bezpieczenstwo ACE-I jako
lekéw hipotensyjnych i renoprotekcyjnych (ramipril, enalapril), a w badaniach jednoosrodkowych ARB
(losartan). W badaniach obserwacyjnych wykazano ponadto lepszg kontrole NT u dzieci leczonych
preparatami hamujgcymi uktad RAA w stosunku do innych grup lekéw. Leki te nie sg zalecane jedynie u
chorych z bardzo niskim GFR (< 15-20 ml/min/1,73 m2) z uwagi na ryzyko istotnego pogorszenia czynnosci
nerek i/lub hiperkaliemii.

Podwdjna terapia tgczaca leki z grupy ACE-I z ARB moze nasili¢ ich dziatanie hipotensyjne oraz obnizajgce
biatkomocz. Niemniej leczenie to nie jest obecnie zalecane bez dodatkowych wskazan (dziatanie
antyproteinuryczne) z powodu obaw o bezpieczenstwo ich tacznego stosowania. Inhibitory reniny zostaty
poddane badaniom klinicznym u dzieci, ale nie oceniano ich efektu renoprotekcyjnego i nadal nie sg
dopuszczone do stosowania w tej grupie wiekowej. Osiggniecie docelowego ci$nienia tetniczego u chorych
z PChN wymaga na ogét terapii wielolekowej. Rekomenduje sie indywidualizacje doboru kolejnych lekow
hipotensyjnych u dzieci w zalezno$ci od ich sytuaciji kliniczne;.
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e  Zalecang grupg lekow Il rzutu u dzieci z PChN sg b-adrenolityki ze wzgledu na ich dodatkowy wptyw na
uktad RAA, zmniejszenie napedu adrenergicznego oraz ograniczenie biatkomoczu. Diuretyki sg wskazane
w przypadku retencji ptyndw, co ma miejsce na ogot u dzieci z GFR ponizej 40 ml/ /min/1,73 m2. U dzieci z
duzym biatkomoczem lub niskim GFR leki te czesto wymagaja zwiekszenia dawki w celu uzyskania efektu
terapeutycznego. Diuretyki tiazydowe/tiazydopochodne wykazujg skutecznosc¢ jedynie u pacjentow z GFR
powyzej 30—-40 ml/min/1,73 m?,

. Dihydropirydynowe blokery kanatu wapniowego, uprzednio stosowane jako leki | rzutu u dzieci z PChN,
obecnie uzywane sg jako leki dodatkowe ze wzgledu na ich dziatanie nasilajgce hiperfiltracje i biatkomocz.
Jednak w skojarzeniu z lekami blokujgcymi RAA ten negatywny efekt nie wystepuje lub jest mniejszy.

Sita rekomendaciji i poziom dowoddw: nie podano

ERKNet-ESPN
2021

Wytyczne dotyczace leczenia wrodzonego zespofu nerczycowego:
Zalecenia dotyczgce stosowania lekéw moczopednych

e Jesli podawane sg wlewy albumin, sugerujemy podanie dawki furosemidu (0,5-2mg/kg) pod koniec
kazdego wlewu, chyba ze u pacjenta wystepuje znaczna hipowolemia i/lub hiponatremia.

e  Zalecamy stosowanie lekébw moczopednych u pacjentdbw z objawami przecigzenia ptynami
wewnatrznaczyniowymi (o czym $wiadczy dobra perfuzja obwodowa i wysokie ci$nienie krwi w potgczeniu
z obrzekiem) i zachowang czynnoscia nerek.

e  Zaleca sie stosowanie furosemidu (0,5-2 mg/kg na dawke, dozylnie lub doustnie do szesciu razy na dobe;
maksymalnie 10 mg/kg na dobe) w zaleznosci od stopnia obrzeku i osiagnietej diurezy, chyba ze pacjent
ma dowody na hipowolemig wewnatrznaczyniowg. Dawki >6 mg/kg na dobeg nie powinny by¢ podawane
przez okres dtuzszy niz 1 tydzien. zalecamy podawanie infuzji przez 5-30 minut w celu zminimalizowania
ototoksycznosci.

Jesli preferowany jest diuretyk oszczedzajgcy potas, zalecamy inhibitory nablonkowego kanatu sodowego (eNaC),
takie jak amiloryd, zamiast inhibitoréw mineralokortykosteroidéw, takich jak spironolakton.

Sita rekomendacji i poziom dowoddw: nie podano

KDIGO
2021/KDIGO
2024

Wytyczne kliniczne KDIGO dotyczace postepowania w nadcisnieniu tetniczym w PChN
Nadcisnienie w przewlektej chorobie nerek

Zaleca sie rozpoczecie leczenia za pomocg inhibitorow RAS (ACEi lub ARB) u chorych z wysokim nadcisnieniem,
przewlektg chorobg nerek oraz wysoka albuminurig (1B). bez stwierdzonej cukrzycy.

W przypadku stwierdzonej cukrzycy oraz sredniej do powaznej albuminurii — rozpoczecie terapii od inhibitorow RAS
(1B).

Nalezy unika¢ skojarzenia inhibitoréw RAS z inhibitorami reniny.
Kontrola cisnienia krwi u dzieci z PChN

U dzieci z PChN srednie 24-godzinne ci$nienie tetnicze powinno by¢ obnizone do <50 percentyla zgodnym z wiekiem,
ptcig oraz wzrostem (2C). W ramach pierwszej linii leczenia nalezy stosowac¢ ACEi lub ARB — leki te pozwalajg obnizy¢
biatkomocz — lecz nalezy obserwowac w razie nastgpienia hiperkalemii.

Sita rekomendacji i poziom dowoddéw:

1 - silna rekomendacja;

2 — staba (autorzy sugerujg stosowanie);

A — wysoki poziom dowodéw - jesteSmy przekonani, ze prawdziwy efekt jest bliski oszacowania efektu;

B — $redni poziom dowodéw — rzeczywisty efekt prawdopodobnie jest zblizony do oszacowanego efektu, ale istnigje
mozliwo$c, ze jest znaczgco rozny;

C — niski poziom dowoddéw — rzeczywisty efekt moze znacznie réznic¢ sie od oszacowanego efektu;

D — bardzo niski poziom dowoddéw - oszacowanie efektu jest bardzo niepewne i czesto bedzie dalekie od
prawdziwego efektu.

HSHF 2019

Wytyczne kliniczne dotyczace postepowania w PChN
Cukrzycowa choroba nerek

Leczenie skupia sie na redukcji czynnikdw ryzyka, aby zapobiec progresji cukrzycowej choroby nerek zmiana trybu
zycia, tj. dieta niskosodowa, rzucenie palenia wyrobow tytoniowych, ¢wiczenia. W ramach zredukowania proteinurii
zaleca sig stosowanie ACEI oraz ARB, w monoterapii lub w skojarzeniu. Zaznacza sie réwniez mozliwos$¢ stosowania
nie-dihydropirydynowych blokeréw kanatoéw wapnia, inhibitory reniny lub antagonistéw receptora aldosteronu.
Nadcisnienie w PChN

W ramach leczenia farmakologicznego zaleca sig stosowanie ACEI oraz ARB.
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JNC 7 COMPELLING INDICATIONS HYPERTENSION TREATMENT

Indication Treatment

Chronic kidney disease ACEI, ARB

Diabetes mellitus ACEI, ARB, BB, CCB*

Heart failure ACEI, ARB, BB, ARA, thiazide
High CAD risk ACE|, thiazide, BB, CCB*
Post-MI ACEI, BB, ARA

Primary stroke prevention ARB (losartan, LIFE Trial)
Secondary stroke prevention ACEI

Abbreviations: ACEl, angiotensin converting enzyme inhibitor; ARB, angiotensin receptor blocker;
BB, beta blocker; CCB, calcium channel blocker; ARA, aldosterone receptor antagonist (epleronone,
spironolactone).

*Selection of a non-dihydropyridine CCB is preferred in CKD patients with proteinuria.

Rysunek 2. Wskazania do leczenie nadci$nienia tetniczego [HSHF 2019]

Proteinuria w PChN

Zaleca sie stosowanie RAS, ACEI oraz ARB.

Anemiaw PChN

Zaleca sie suplementacje zelaza oraz lekoéw stymulujgcych erytropoeze.
Zaburzenia mineralne oraz kosthe w PChN

W celu zapobiegania powikfaniom spowodowanych zaburzeniami mineralnymi oraz kostnymi zaleca sie
suplementacje witaminy D, ergokalcyferolem oraz cholekalcyferolem.

Dyslipidemia w PChN

W ramach pierwszej linii zaleca sie stosowanie statyn, nastepnie do terapii mozna dodaé ezetymib. W sytuacji gdzie
wystepujg przeciwwskazania do stosowania statyn zaleca sie podawanie sekwestrantéw kwasu zotciowego z
niacyna.

Sita rekomendaciji i poziom dowoddéw: nie podano

NICE 2021

Wytyczne kliniczne NICE: Diagnoza i postepowanie w PChN
Nadcisnienie w przewlekiej chorobie nerek

W przypadku stosunku albuminy do kreatyniny (ACR) wynoszacego powyzej 30 mg/mmol nalezy stosowa¢ ARB lub
inhibitory ACE (stosowane w najwyzszej tolerowanej dawce).

Proteinuria
ARB lub inhibitory ACE jesli AR 270 mg/mmol
Proteinuria + Cukrzycowa choroba nerek

Zaleca sie stosowanie ARB lub inhibitory ACE (stosowane w najwyzszej tolerowanej dawce), w przypadku gdy ACR
wynosi wiecej niz 3 mg/mmol.

Anemia w przewlektej chorobie nerek

Zaleca sie stosowanie lekéw pobudzajacych erytropoeze (ESA), biorgc pod uwage czy pacjent jest dializowany, droge
podania, dostep do poszczegolnych ESA. Dodatkowo nalezy zaoferowaé suplementacje zelaza, aby osiagnaé
poziom hipochromicznych erytrocytéw nizszy niz 6%.

Hipofosfatemia w PChN 4 i 5 stopnia
Zaleca sie stosowanie lekéw wapniowych wigzgcych fosforany.
Zaburzenia mineralne oraz kostne w PChN

W celu zapobiegania powiklaniom spowodowanych zaburzeniami mineralnymi oraz kostnymi zaleca sie
suplementacje ergokalcyferolem lub cholekalcyferolem. Jezeli utrzymuje sie niski poziom witaminy D nalezy do terapii
dodac alfakalcidol lub kalcitriol, jezeli GFR < 30 ml/min/1,73 m2,

Sita rekomendaciji i poziom dowoddw: nie podano

Skroéty: NS — zespot nerczycowy (ang. nephrotic syndrome); PChN — przewlekta choroba nerek; NT — nadci$nienie tetnicze; GFR — wskaznik
filtracji ktebuszkowej (ang. glomerular filtration rate); ACR — albumina/kreatynina w moczu; ARB — antag onisci receptora angiotensyny ; ACEi
— inhibitory konwertazy angiotensyny; ESA — erytropoetyczny $rodek stymulujacy; eNaC — kanat sodowy nabtonkowy; IKA — inhibitory
konwertazy angiotensyny; RAA — uktad renina-angiotensyna-aldosteron; RAS — inhibitory reniny;
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3. Wskazanie dowodoéw naukowych

3.1. Przewlekla choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia

3.1.1. Wyszukiwanie dowodoéw naukowych

Analitycy Agencji wykonali przeglad systematyczny w celu odnalezienia dowodéw naukowych dotyczacych
skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania preparatdw zawierajgcych skojarzenie substancii
leczniczych — amilorydu i hydrochlorotiazydu w leczeniu przewlektej choroby nerek u dzieci do 18 roku zycia.
Wyszukiwanie przeprowadzono w dniu 17.09.2024 w bazach medycznych Medline (via PubMed), Embase (via
OVID) i Cochrane.

Ponizej przedstawiono kryteria wtgczenia badan do analizy:

Populacja: Populacja dzieci do 18 roku zycia z przewlektg chorobg nerek.
Interwencja: Substancje czynne amiloridum + hydrochlorothiazidum.
Komparator: Bez ograniczen.

Punkty koncowe: Dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania amiloridum + hydrochlorothiazidum
w analizowanej populacji pacjentéw.

Typ badan: Randomizowane, kontrolowane badania kliniczne, przeglady systematyczne, metaanalizy, badania
nierandomizowane, jednoramienne, badania obserwacyjne, opisy przypadkéw.

Inne: Publikacje w jezyku angielskim i polskim, dostepne w postaci petnego tekstu/abstraktu.

Przeprowadzong strategie wyszukiwania przedstawiono w zatgczniku nr 5.2 do niniejszego opracowania.

3.1.2. Opis badan wiaczonych do analizy

W wyniku wyszukiwania odnaleziono m.in. opis przypadku Trutin i Skorié 20222, w ktérym scharakteryzowano
przypadek osmiomiesiecznego niemowlecia pici meskiej z makrohematurig, hiperkalciurig, albuminurig
i lewostronng kamicg nerkowg, leczonego hydrochlorotiazydem i cytrynianem potasu. Ponadto odnaleziono
badanie RCT Bovée i wsp. 20203, w ktorym dokonano poréwnania diety ograniczajgcej séd z kombinacjg
hydrochlorotiazydu i amilorydu u dorostych pacjentéw z przewlekta chorobg nerek w stadium G3 lub G4
i nadcisnieniem.

Z uwagi na niezgodnos¢ odnalezionych publikacji z kryteriami wigczenia (tj. zdefiniowang populacja/interwencjg),
odstgpiono od przedstawiono wynikow w.w. badan.

Podsumowujac, nie odnaleziono zadnych badan spetniajgcych kryteria wigczenia do przegladu, na temat
stosowania amilorydu w kombinacji z hydrochlorotiazydem wsréd pacjentéw pediatrycznych z przewlektg chorobg
nerek, ktére zostatyby opublikowane po dacie wyszukiwania przeprowadzonego w opracowaniu OT.4221.3.2021.

3.1.3. Wyniki badan wigczonych do przegladu

Z wuwagi na brak zidentyfikowanych badan oceniajgcych skuteczno$¢ amilorydu w kombinacji
z hydrochlorotiazydem w leczeniu przewlekitej choroby nerek u dzieci do 18 roku zycia nie przedstawiono wynikow
dla tej kombinacji substancji w ocenianym wskazaniu.

2 Trutin, 1., & Skorié, . (2022). An infant with idiopathic hypercalciuria and nephrolithiasis associated with CYP24A1 enzyme
polymorphism: A case report. Acta clinica Croatica, 60(3), 544-547. https://doi.org/10.20471/acc.2021.60.03.27 (dostep
17.09.2024)

3 Bovée, D. M., Visser, W. J., Middel, 1., De Mik—van Egmond, A., Greupink, R., Masereeuw, R., ... & Hoorn, E. J. (2020). A
randomized trial of distal diuretics versus dietary sodium restriction for hypertension in chronic kidney disease. Journal of the
American Society of Nephrology, 31(3), 650-662. https://doi.org/10.1681/ASN.2019090905 (dostep 17.09.2024)
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3.1.1. Wyniki analizy bezpieczenstwa

Informacje o bezpieczenstwie na podstawie ChPL Tialorid (data ostatniego przedtuzenia pozwolenia:
20.12.2013r.)

o Dziatania niepozadane:
Objawy niepozadane wystepujgce po zastosowaniu leku Tialorid sg zwigzane z jego dziataniem moczopednym,
terapig tiazydami lub z zasadnicza chorobg i mogg by¢ nastepujgce (potwierdzone klinicznie):

Tabela 2. Dziatania niepozadane wynikajace ze stosowania leku Tialorid

Czestos¢* Dziatania niepozadane

Nieznana Zaburzenia krwi i uktadu chfonnego Ie_ukopen_la, . agranulocyt(_)za, . trgmbocytqpenla,
niedokrwisto$¢ aplastyczna, niedokrwisto$¢ hemolityczna

Nieznana Zaburzenia metabolizmu i odzywiania hlperkal!emla, zabyrzem_a rownowag elektrolitowe,
odwodnienie, dna, hiperglikemia

Nieznana Zaburzenia psychiczne bezserjr)osc, nerwowos$¢, zaburzenia pamieci, depresja,
sennosc

Nieznana Zaburzenia uktadu nerwowego Z:‘lertY. glowy, bole glowy, parestezje, osiupienie,
niepokdj ruchowy

Nieznana Zaburzenia oka przemijajgce zaburzenia widzenia

arytmie, tachykardia, = zwiekszenie  toksycznosci
Nieznana Zaburzenia serca i zaburzenia naczyniowe glikozydéw  naparstnicy,  niedocisSnienie,  rowniez
ortostatyczne, choroba niedokrwienna serca

Bardzo rzadko Zaburzenia oddechowe, klatki piersiowej i Srodpiersia dusznosc, kaszel, zatkanie nosa

brak faknienia, zaburzenie smaku, nudnos$ci, wymioty,
skurcze, biegunka, zaparcia, bdle zotadka, krwawienia,

Nieznana Zaburzenia zotgdka i jelit . PRI . - s
uczucie petnosci w jamie brzusznej, pragnienie, suchos$¢
w jamie ustnej, czkawka, zapalenie trzustki

Nieznana Zaburzenia skory i tkanki podskérnej S.W'ad' W){sypka, za_c.zerv}/@men}e.twarzy, obfite pocenie
sig, reakcje nadwrazliwosci na Swiatto

Nieznana Zaburzenia miesniowo-szkieletowe, tkanki tgcznej i kosci béle koiczyn, kurcze migsni, béle stawow, béle w klatce

piersiowej i bole plecow

impotencja, zaburzenia w oddawaniu moczu, oddawanie
Nieznana Zaburzenia nerek i drég moczowych moczu W nocy, nietrzymanie moczu, zaburzenia
czynnosci nerek, w tym niewydolno$¢ nerek

uczucie zmeczenia, ostabienie, znuzenie, zle

Nieznana Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania ; .
samopoczucie, gorgczka, omdlenia

o Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Lek moze wywotaé hiperkaliemig, ktéra moze by¢ przyczyng groznych dla zycia zaburzen rytmu serca.
Hiperkaliemia wystepuje czesciej u pacjentéw z niewydolnoscig nerek, u chorych na cukrzyce oraz u pacjentéw
w podesztym wieku. Wskazana jest kontrola stezenia potasu w surowicy krwi u wszystkich pacjentéow leczonych
preparatem Tialorid, szczegdlnie na poczatku leczenia i po ustaleniu odpowiedniej dawki leku. W przypadku
wystgpienia hiperkaliemii, nalezy odstawi¢ Tialorid i w razie koniecznosci podja¢ dziatanie zmniejszajgce stezenie
potasu. Chociaz po zastosowaniu preparatu Tialorid istnieje mniejsze niebezpieczenstwo wystgpienia zaburzen
elektrolitowych (hiponatremia, zasadowica hipochloremiczna, hipokaliemia, hipomagnezemia), wskazana jest
kontrola rownowagi wodno-elektrolitowej. Takg kontrole zaleca sie szczegdlnie wtedy, kiedy u pacjenta wystgpig
wymioty i (lub) jesli otrzymuje on parenteralnie ptyny. Nastepujgce objawy wskazujg na zaburzenia réwnowagi
elektrolitowej: suchos¢ w ustach, pragnienie, osfabienie, letarg, sennos$¢, niepokdj ruchowy, drgawki,
dezorientacja, bdle i skurcze miesni, nuzliwos¢ miesni, niedocisnienie, oliguria, tachykardia, nudno$ci, wymioty.
Hipokaliemia moze wystgpi¢ w wyniku szybkiej diurezy, dtugotrwatej terapii i ciezkiej marskosci watroby.
Hipokaliemia moze zwiekszy¢ wrazliwos¢ serca na toksyczne dziatanie glikozydéw naparstnicy. Hiponatremia

4 Dziatania niepozgdane uszeregowano wedtug klasyfikaciji uktadéw i narzadéw oraz czestosci wystepowania: bardzo czesto
(21/10), czesto (=1/100 do <1/10), niezbyt czesto (=21/1 000 do <1/100), rzadko (21/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10
000), nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).
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spowodowana lekiem przebiega najczesciej tagodnie i bezobjawowo i na jej wystgpienie narazone sg szczegdlnie
osoby w podesztym wieku.

Tialorid nalezy ostroznie stosowa¢ w nastepujgcych grupach pacjentow:

o U o0so6b z zaburzeniami czynno$ci nerek (stezenie azotu mocznikowego wieksze niz 30 mg/dl lub stezenie
kreatyniny wieksze niz 1,5 mg/dl), poniewaz istnieje u nich niebezpieczenstwo rozwoju hiperkaliemii.
Moga rowniez wystgpi¢ lub nasili¢ sie objawy mocznicy wskutek kumulaciji leku.

o U 0sOb z marskoscig watroby, z wspdtistniejgcym wodobrzuszem, alkalozg metaboliczng i obrzekami,
ze wzgledu na wieksze ryzyko wzrostu stezenia azotu mocznikowego w surowicy krwi podczas
forsowanej diurezy.

o U pacjentéw z ciezkg niewydolnoscig watroby moze wystgpi¢ encefalopatia lub $pigczka watrobowa.

o U o0s6b z alergig lub astmg oskrzelowg wystepujgcymi aktualnie lub w wywiadzie, poniewaz moga
wystgpi¢ objawy nadwrazliwosci na lek.

o U 0s6b z chorobg serca i ptuc lub niekontrolowang cukrzycg, poniewaz istnieje ryzyko rozwoju kwasicy
oddechowej i metabolicznej; konieczna jest czesta kontrola réwnowagi kwasowo -zasadowe;j.

o Tialoridu nie nalezy podawaé pacjentom z cukrzycg z uwagi na ryzyko rozwoju hiperkaliemii. Jesli
zachodzi koniecznos¢ zastosowania leku, przed rozpoczeciem leczenia nalezy oceni¢ stan wydolnosci
nerek, w celu zminimalizowania tego ryzyka. Moze by¢ konieczna odpowiednia zmiana dawek lekéw
przeciwcukrzycowych, w tym insuliny.

o hydrochlorotiazyd zmniejsza tolerancje glukozy. U pacjentéw z cukrzycg utajong moze sie ujawnic¢ postaé
jawna tej choroby. Hydrochlorotiazyd moze podwyzszac poziom cholesterolu i tréjglicerydéow w surowicy
krwi.

o U pacjentdow chorych na dne moczanowg, gdyz lek moze podwyzszaé stezenie kwasu moczowego
w surowicy krwi i wywota¢ napad dny.

o U 0s06b z uktadowym toczniem rumieniowatym, hydrochlorotiazyd moze zaostrza¢ objawy choroby.

Nieczerniakowe nowotwory ztosliwe skory

W dwdch badaniach epidemiologicznych uwzglednionych w dufAskim krajowym rejestrze nowotwordw ztosliwych
stwierdzono zwigkszenie ryzyka nieczerniakowych nowotworéw ztosliwych skéry (NMSC, ang. non-melanoma
skin cancer) [raka podstawnokomodrkowego (BCC, ang. basal cell carcinoma) i raka kolczystokomérkowego
(SCC, ang. squamous cell carcinoma)] w przypadku narazenia na zwiekszajgcg sie taczng dawke
hydrochlorotiazydu (HCTZ). W mechanizmie rozwoju NMSC mogg odgrywac role wtasciwosci fotouczulajgce
HCTZ.

Pacjentow przyjmujgcych HCTZ nalezy poinformowac¢ o ryzyku NMSC i zaleci¢ regularne sprawdzanie, czy
na skorze nie pojawity sie nowe zmiany oraz szybki kontakt z lekarzem w przypadku stwierdzenia jakichkolwiek
nietypowych zmian skdrnych. Pacjentom nalezy zaleci¢ podejmowanie mozliwych dziatan zapobiegawczych
w celu minimalizacji ryzyka rozwoju nowotworéw ztosliwych skory, jak ograniczanie narazania sie na dziatanie
Swiatta stonecznego i promieniowania UV, a jesli to niemozliwe - odpowiednig ochrone. Niepokojgce zmiany
skorne nalezy niezwtocznie badaé z mozliwoscig wykonania biopsji z oceng histologiczng. U osoéb, u ktérych
w przesztosci wystepowaty NMSC, moze by¢ konieczne ponowne rozwazenie stosowania HCTZ.

Nadmierne nagromadzenie ptynu miedzy naczynidéwka a twardowka, ostra krétkowzrocznosé¢ i jaskra wtérna
zamknietego kata

Sulfonamidy i leki bedace pochodnymi sulfonamidéw mogg powodowac reakcje idiosynkratyczng wywotujgca
nadmierne nagromadzenie ptynu miedzy naczyniéwkg a twardéwka z ograniczeniem pola widzenia, przejsciowg
krotkowzrocznosc i ostrg jaskre zamknietego kata.

Objawy obejmujg nagte zmniejszenie ostrosci widzenia lub bdl oka i zazwyczaj pojawiajg sie w ciggu kilku godzin
do tygodni od rozpoczecia leczenia. Nieleczona ostra jaskra zamknietego kata moze doprowadzi¢ do trwatej utraty
wzroku.

Podstawowe leczenie polega na jak najszybszym odstawieniu produktu. Jesli ciSnienie wewnagtrzgatkowe
pozostaje niekontrolowane, nalezy rozwazy¢ natychmiastowe podjecie leczenia zachowawczego Ilub
chirurgicznego. Do czynnikdw ryzyka rozwoju ostrej jaskry zamknietego kata moze nalezeC uczulenie
na sulfonamidy lub penicyline w wywiadzie.
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Ostra toksyczno$¢ na uktad oddechowy

Po przyjeciu hydrochlorotiazydu notowano bardzo rzadko powazne przypadki ostrej toksycznosci na ukfad
oddechowy, w tym zespot ostrej niewydolnosci oddechowej (ARDS, ang. acute respiratory distress syndrome).
Obrzek ptuc zwykle rozwija sie w ciggu kilku minut do kilku godzin po przyjeciu hydrochlorotiazydu. Poczatkowo
objawy obejmujg dusznosé, gorgczke, ostabiong czynnosé ptuc i niedocisnienie tetnicze. Jesli podejrzewa sie
rozpoznanie ARDS, nalezy odstawi¢ Tialorid i zastosowa¢ odpowiednie leczenie. Hydrochlorotiazydu nie nalezy
podawac pacjentom, u ktérych wczesniej po przyjeciu hydrochlorotiazydu wystgpit ARDS.

Produkt leczniczy zawiera laktoze. Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystepujgca
dziedziczng nietolerancjg galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-
galaktozy.
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4. Zrodia

Rekomendacje kliniczne
Henry Ford Health System, Chronic Kidney Disease (CKD) Clinical Practice Recommendations for

HFHS 2019 Primary Care Physicians and Healthcare Providers, A Collaborative Approach (edition 6.0), 2019
KDIGO 2021 Kidney Disease Improving Global Outcomes, CLINICAL PRACTICE GUIDELINE FOR THE
MANAGEMENT OF BLOOD PRESSURE IN CHRONIC KIDNEY DISEASE, 2021
KDIGO 2024 KDIGO 2024 CLINICAL PRACTICE GUIDELINE FOR THE EVALUATION AND MANAGEMENT
OF CHRONIC KIDNEY DISEASE
National Institute for Health and Care Excellence, Chronic kidney disease: assessment and
NICE 2021
management, 2021
Polskie Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego, Zasady postepowania w nadci$nieniu tetniczym —
PTNT 2019
2019 rok
Ziotkowska H., Batasz-Chmielewska 1., Grenda R., Musiat K., Ogarek |., Szczepanska M.,
Zachwieja J., Zurowska A. Zalecenia Polskiego Towarzystwa Nefrologii Dzieciecej (PTNFD)
PTNFD 2022 . o ) e
dotyczgce postepowania z dzieckiem z zespotem nerczycowym. Forum Nefrologiczne 2015; 8:
238-256
ERKNet-ESPN Boyer O. et al. Management of congenital nephrotic syndrome: consensus recommendations of
2021 the ERKNet-ESPN Working Group 2021

Pozostate publikacje

Charakterystyka produktu Leczniczego Tialorid (5 mg + 50 mg, tabletki Amiloridi hydrochloridum +
Hydrochlorothiazidum)

Charakterystyka produktu Leczniczego Tialorid Mite (2,5 mg + 25 mg, tabletki Amiloridi
hydrochloridum + Hydrochlorothiazidum)

ChPL Tialorid

ChPL Tialorid Mite

Ulotka doftgczona do opakowania: informacja dla pacjenta Tialorid (5 mg + 50 mg, tabletki Amiloridi

Ulotka Tialorid hydrochloridum + Hydrochlorothiazidum)
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5. Zataczniki

5.1. Wykaz lekéw zawierajagcych amiloridum + hydrochlorothiazidum
finansowanych ze srodkéw publicznych w ramach ocenianego
wskazania

Tabela 3. Produkty lecznicze refundowane w ocenianych wskazaniach zgodnie z obwieszczeniem z dnia 18 wrzesnia
2024 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych na 1 pazdziernika 2024 r°,

CHB WLF wWDS$

[24] CD [zh] [24] PO [24]

A 1. Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w calym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym

Nazwa, postac i dawka leku Opak. Kod EAN UCZ [z1]

36.0, Leki moczopedne —tiazydowe i sulfonamidowe

Tialorid, tabl., 5+50 mg 50 tabl. | 05909990206025 6,48 7,02 10,68 10,68 30% 2,72

Tialorid mite, tabl., 2,5+25 mg 50 tabl. | 05909990373819 5,94 6,48 8,48 6,37 30% 3,42

Skroty: UCZ — urzgdowa cena zbytu, CHB — cena hurtowa brutto, CD — cena detaliczna, WLF — Wysoko$¢ limitu finansowania, PO — poziom
odptatnosci, WDS — wysokos$¢ doptaty Swiadczeniobiorcy

5.2. Strategia wyszukiwania publikacji

Tabela 4. Strategia wyszukiwania w bazie Medline (17.09.2024 r.)

Nr wyszukiwania Kwerenda Liczba rekordéw

Search: (((chronic[Title/Abstract]) AND ((((((("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR
(renal insufficien*[Title/Abstract])) OR (renal disorder*[Title/Abstract])) OR (renal
diseas*[Title/Abstract])) OR  (kidney insufficien*[Title/Abstract])) ¥OR  (kidney
disorder*[Title/Abstract])) OR (kidney diseas*[Title/Abstract]))) AND (((((((("Child"[Mesh])
OR ("Adolescent'[Mesh])) OR (“Infant'[Mesh])) OR ("Pediatrics"[Mesh])) OR
(child*[Title/Abstract])) OR (infant*[Title/Abstract])) OR (adolescen*[Title/Abstract])) OR
(pediatric*[Title/Abstract]))) AND (((*Amiloride"[Mesh]) OR (amilorid*[Title/Abstract]))
AND (("Hydrochlorothiazide"[Mesh]) OR (hydrochlorothiazid*[Title/Abstract])))

Search: (((chronic[Title/Abstract]) AND ((((((("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR
(renal insufficien*[Title/Abstract])) OR (renal disorder*[Title/Abstract])) OR (renal
diseas*[Title/Abstract])) OR  (kidney insufficien*[Title/Abstract])) OR  (kidney
disorder*[Title/Abstract])) OR (kidney diseas*[Title/Abstract]))) AND (((((((("Child"[Mesh])
OR ("Adolescent'[Mesh])) OR (“Infant"[Mesh])) OR ("Pediatrics"[Mesh])) OR
(child*[Title/Abstract])) OR (infant*[Title/Abstract])) OR (adolescen*[Title/Abstract])) OR
(pediatric*[Title/Abstract]))) AND (("Hydrochlorothiazide"[Mesh]) OR
(hydrochlorothiazid*[Title/Abstract]))

Search: (((chronic[Title/Abstract]) AND ((((((("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR (renal
insufficien*[Title/Abstract])) OR (renal disorder*[Title/Abstract])) OR (renal
diseas*[Title/Abstract])) @~ OR  (kidney insufficien*[Title/Abstract])) @~ OR  (kidney|
#28 disorder*[Title/Abstract])) OR (kidney diseas*[Title/Abstract]))) AND (((((((("Child"[Mesh]) OR 1
("Adolescent"[Mesh])) OR ("Infant"[Mesh])) OR ("Pediatrics"[Mesh])) OR|
(child*[Title/Abstract])) OR (infant*[Title/Abstract])) OR (adolescen*[Title/Abstract])) OR|
(pediatric*[Title/Abstract]))) AND (("Amiloride"[Mesh]) OR (amilorid*[Title/Abstract]))

Search: ((chronic[Title/Abstract]) AND ((((((("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR (renal
insufficien*[Title/Abstract])) OR (renal disorder*[Title/Abstract])) OR (renal
diseas*[Title/Abstract])) OR  (kidney insufficien*[Title/Abstract])) = OR  (kidney
#27 disorder*[Title/Abstract])) OR (kidney diseas*[Title/Abstract]))) AND (((((((("Child"[Mesh]) OR| 15928
("Adolescent"[Mesh])) OR ("Infant"[Mesh])) OR ("Pediatrics"[Mesh])) OR|
(child*[Title/Abstract])) OR (infant*[Title/Abstract])) OR (adolescen*[Title/Abstract])) OR|
(pediatric*[Title/Abstract]))

#26 Search: (chronic[Title/Abstract]) AND ((((((("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR (renal 128 824
insufficien*[Title/Abstract])) OR (renal disorder*[Title/Abstract])) OR (renal

#30

#29 17

5 https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-18-wrzesnia-2024-r-w-sprawie-wykazu-

refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-
pazdziernika-2024-r [dostep 23.09.2024]
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diseas*[Title/Abstract])) @~ OR  (kidney insufficien*[Title/Abstract])) @ OR  (kidney|
disorder*[Title/Abstract])) OR (kidney diseas*[Title/Abstract]))

Search: (((((("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR (renal insufficien*[Title/Abstract])) OR
(renal  disorder*[Title/Abstract])) OR (renal diseas*[Title/Abstract])) OR (kidney|

#25 insufficien*[Title/Abstract])) OR  (kidney disorder[Title/Abstract])) OR  (kidney 281327
diseas*[Title/Abstract])
#24 Search: chronic[Title/Abstract] 1492 670
#23 Search: kidney diseas*[Title/Abstract] 131 608
#22 Search: kidney disorder*[Title/Abstract] 1115
#21 Search: kidney insufficien*[Title/Abstract] 817
#20 Search: renal diseas*[Title/Abstract] 78 970
#19 Search: renal disorder*[Title/Abstract] 2238
#18 Search: renal insufficien*[Title/Abstract] 25973
#17 Search: "Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh] Sort by: Most Recent 140 565
Search: (((("Child"[Mesh]) OR ("Adolescent'[Mesh])) OR (“Infant'[Mesh])) OR|
#16 (child*[Title/Abstract])) OR (infant*[Title/Abstract])) OR (adolescen*[Title/Abstract])) OR| 4729 252
("Pediatrics"[Mesh])) OR (pediatric*[Title/Abstract])
#15 Search: pediatric*[Title/Abstract] 424 772
#14 Search: adolescen*[Title/Abstract] 401 268
#13 Search: infant*[Title/Abstract] 525 930
#12 Search: child*[Title/Abstract] 1772170
#11 Search: "Pediatrics"[Mesh] Sort by: Most Recent 64 151
#10 Search: "Infant"[Mesh] Sort by: Most Recent 1286 439
#9 Search: "Adolescent"[Mesh] Sort by: Most Recent 2272790
#8 Search: "Child"[Mesh] Sort by: Most Recent 2 225 165
#7 Search: (("AmiIoridg“[Mesh]) OR ‘ (a_lmiIo_rid*[TitIe/Abstract])) AND 699
(("Hydrochlorothiazide"[Mesh]) OR (hydrochlorothiazid*[Title/Abstract]))
#6 Search: ("Hydrochlorothiazide"[Mesh]) OR (hydrochlorothiazid*[Title/Abstract]) 9 659
#5 Search: ("Amiloride"[Mesh]) OR (amilorid*[Title/Abstract]) 12 425
#4 Search: hydrochlorothiazid*[Title/Abstract] 7 430
#3 Search: amilorid*[Title/Abstract] 10 717
#2 Search: "Amiloride"[Mesh] Sort by: Most Recent 7621
#1 Search: "Hydrochlorothiazide"[Mesh] Sort by: Most Recent 7116

Tabela 5. Strategia wyszukiwania w bazie Embase (via Ovid) (17.09.2024 r.)

Nr wyszukiwania Kwerenda Liczba rekordéw

1 lexp child/ 2 851 500

2 lexp adolescent/ 1719 845

3 lexp chronic kidney failure/ 160 029

4 'renal insufficien*".ab,kw,ti. 31289

5 renal disorder.ab,kwiti. 886

6 "'renal diseas*".ab,kwi,ti. 111 084

7 "kidney diseas*".ab,kw,ti. 194 008

8 "kidney fail*".ab,kw,ti. 19 839

9 "renal fail*".ab,kwiti. 129 626

10 4or5or6or7or8or9 420 341

11 chronic.ab,kw,ti. 1949 222

12 10 and 11 198 835

13 3 or12 258 078
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14 "chronic nephropat*".ab,kwiti. 688
15 13 or 14 258 375
16 lexp amiloride/ 13 049
17 exp hyd_rochlorothiazide plus triamterene/ or hydrochlorothiazide plus triamterene plus 637
\verapamil/

18 "amilorid*".ab,kw,ti. 10 866
19 ""hydrochlorothiazid*".ab,kw;ti. 8541
20 16 or 18 16 369
21 17 or 19 9 096
22 20 and 21 608
23 15 and 20 283
24 15 and 21 317
25 15 and 22 21

Tabela 6. Strategia wyszukiwania w bazie Cochrane (17.09.2024 r.)

Nr wyszukiwania

Kwerenda

Liczba rekordow

1 MeSH descriptor: [Child] explode all trees 82724
2 MeSH descriptor: [Adolescent] explode all trees 138 127
3 ("Child"):ti,ab,kw 192 985
4 (pediatric):ti,ab,kw 44 095
5 (infant):ti,ab,kw 65 640
6 (newborn):ti,ab,kw 35635
7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 330 804
8 MeSH descriptor: [Renal Insufficiency, Chronic] explode all trees 9801
9 (renal insufficien*):ti,ab,kw 8 740
10 (renal disorder*):ti,ab,kw 4958
11 (renal diseas*):ti,ab,kw 34 935
12 (kidney insufficien*):ti,ab,kw 7079
13 (kidney disorder*):ti,ab,kw 5 047
14 (kidney diseas*):ti,ab,kw 38 005
15 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 57 963
16 (chronic):ti,ab,kw 192 516
17 #15 AND #16 23976
18 #7 AND #17 1871
19 MeSH descriptor: [Hydrochlorothiazide] explode all trees 2 405
20 MeSH descriptor: [Amiloride] explode all trees 360
21 (amilorid*):ti,ab,kw 738
22 (hydrochlorothiazid*):ti,ab,kw 4166
23 #19 OR #22 4 209
24 #20 OR #21 738
25 #23 AND #24 350
26 #18 AND #23

27 #18 AND #24

28 #18 AND #25
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5.3. Pozostate zataczniki

Zat 1. Raport nr AOTMIT-OT-434-34/2015 Amiloridum + Hydrochlorothiazidum we wskazaniu przewlekta
choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego
finansowania ze srodkéw publicznych lekéw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniu innym
niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego.

Zat 2. Raport nr 0T.4321.29.2018 Amiloridum + Hydrochlorothiazidum we wskazaniu przewlekta choroba
nerek u dzieci do 18 roku zycia. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze
srodkow publicznych lekéw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniu innym niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego.

Zat 3. Raport nr OT.4221.3.2021 Amiloridum + Hydrochlorothiazidum we wskazaniu przewlekta choroba nerek
u dzieci do 18 roku zycia. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze $rodkéw
publicznych lekéw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniu innym niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego.

Zat 4. Opinia Rady Przejrzystosci nr 157/2021 z dnia 2 listopada 2021 roku w sprawie refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynne amiloridum + hydrochlorothiazidum w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, ij. przewlekta choroba nerek u dzieci do 18 roku zycia.
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