Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Protokét nr 10/2012
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 16 kwietnia 2012 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni na posiedzeniu:
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Nieobecni na posiedzeniu cztonkowie Rady:

1.

Pracownicy Agencji Oceny Technologii Medycznych (AOTM):

_(Dzia’f Weryfikacji Technologii Medycznych w Wydziale do Spraw Systeméw Ochrony
Zdrowia - DS)

|
_(Dzia’f Programdw Zdrowotnych OT)
_(Dzia’f Obstugi Rady Konsultacyjnej RK)
_(Dzia’f Raportéw i Oceny Raportéw OT)
_(Dzia’f Kwalifikacji Technologii Medycznych w DS)
_(Dzia’r Rekomendacji w Biurze Prezesa - BP)
-
I

_(Dzia’r Weryfikacji Technologii Medycznych w DS)
_(Dzia’f Raportow i Oceny Raportow OT)
_(Dzia’f Metodologii, Informacji Naukowej i Szkoler RK)
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_(Dzia’r Raportéw i Oceny Raportéw OT)
_(Dzia’f Rekomendacji BP)

_(Dzia’f Metodologii, Informacji Naukowej i Szkolen RK)
_(Dzia’r Kwalifikacji Technologii Medycznych w DS)
_

Lista obecnosci stanowi zatgcznik nr 1 do niniejszego protokotu.

Porzadek obrad:

1.
2.

Otwarcie posiedzenia.
Omowienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

Omoéwienie konfliktéw intereséw cztonkédw Rady i glosowanie nad ich wytgczeniem
z gtosowania albo z udziatu w zakresie omawianego wniosku.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania albo usuniecia
z wykazu Swiadczen gwarantowanych swiadczenia opieki zdrowotnej ,Neotigason (acitretin)”
we wskazaniu leczenie ciezkich postaci fuszczycy oraz ciezkich zaburzen rogowacenia skory”.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania albo usuniecia
z wykazu Swiadczen gwarantowanych $Swiadczenia opieki zdrowotnej ,,Revlimid (Lenalidomid)
we wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”.

Przygotowanie opinii o projektach programoéw zdrowotnych:

1), Profilaktyka raka szyjki macicy w ramach Gminnego Programu Ochrony i Profilaktyki Zdrowia
Mieszkaricow Gminy Boguchwata na lata 2011 - 2012: Zdrowo zy¢, Zdrowym by¢” (Gmina
Boguchwata),

2),Program zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy,
oraz brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w Kozienicach na lata 2012 —
2015” (Gmina Kozienice),

3) ,Profilaktyka wczesnego wykrywania choréb nowotworowych (raka szyjki macicy) na lata
2012 —2021” (Powiat Krapkowice),

4), Program zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy
oraz brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w Gminie Niemce na lata 2012 —
2014” (Gmina Niemce),

5),Program profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) na lata 2012-2014"
(Gmina Wtoszczowa),

6) ,Pilotazowy program szczepien ochronnych przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego
(HPV)”. (Gmina Nieborow).

Przygotowanie stanowiska w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania $wiadczenia
gwarantowanego ,Uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dorostych, uzdrowiskowa rehabilitacja
dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym”.
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8. Przygotowanie stanowiska w sprawie usuniecia z wykazu Swiadczen gwarantowanych, jako
samodzielnej procedury w znieczuleniu ogdlnym - zatacznik nr 3 do rozporzadzenia Ministra
Zdrowia w sprawie Swiadczen gwarantowanych z zakresu leczenia stomatologicznego , wykaz
Swiadczen ogodlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym” $wiadczerr opieki
zdrowotnej:

1), Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem”,
2) ,Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem”,
3) ,,Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi 1 kanatu”.

9. Zamkniecie posiedzenia.

Ad.1. Posiedzenie o godzinie 10:35 otworzyt _y prowadzacy

posiedzenie.

Ad.2. Rada w drodze gtosowania przyjeta jednogtosnie propozycje porzadku obrad przedstawiong

przez prowadzacego posiedzenie _

Ad.3. Cztonkowie Rady nie zgtosili konfliktu intereséw.

Ad.4. _na podstawie prezentacji przedstawita najistotniejsze informacje

zRaportu Nr: AOTM-OT-0358 ,Leczenie ciezkich postaci tuszczycy oraz ciezkich zaburzen
rogowacenia skory przy wykorzystaniu produktu leczniczego Neotigason® (acitretinum)”.

Nastepnie swoje stanowisko przedstawita _, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do prowadzenia tematu.

W dalszej kolejnosci ekspert, [
_przedstawi’f swoje stanowisko i odpowiadat na pytania

cztonkédw Rady. W trakcie telekonferencji ekspert poinformowat, ze nie ma zwigzanego z tym

tematem konfliktu intereséw.
Nastepnie prowadzacy otworzyt dyskusje nad omawianym tematem.
Po krétkiej dyskusji, Rada jednogtosnie, 9 gtosami za przyjeta uchwate o nastepujacej tresci:

e Rada Przejrzysto$ci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu $wiadczen gwarantowanych i
zmiane sposobu oraz poziomu finansowania Swiadczenia opieki zdrowotnej ,Leczenie
ciezkich postaci tuszczycy oraz ciezkich zaburzen rogowacenia skéry przy wykorzystaniu
produktu leczniczego Neotigason® (acitretinum)”.

Petny tekst stanowiska stanowi zatgcznik nr 2 do protokotu.

Ad. 5. _na podstawie prezentacji przedstawit najistotniejsze informacje z Raportu Nr:
AOTM-0T-431-28/2011 ,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/
mieloproliferacyjne”.

Nastgpnie przeprowadzona zostata telekonferencja z ekspertem, _
_ ktéry przedstawit swoje stanowisko i odpowiadat

na pytania cztonkéw Rady.
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Nastgpnie swoje stanowisko przedstawit _, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do prowadzenia tematu.

Po dtugiej i rzeczowe] dyskusji Rada 5 gtosami za, przy 4 gtosach przeciw, przyjeta uchwate
o nastepujgcej tresci:

e Rada Przejrzystosci po ponownym przeanalizowaniu $wiadczenia ,Podanie lenalidomidu we

wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne” uwaza za niezasadne jego
usuniecie z wykazu swiadczen gwarantowanych, realizowanych w ramach chemioterapii
niestandardowe].
Rada proponuje jednoczes$nie ograniczenie finansowania w zespotach mielodysplastycznych
do podgrupy chorych z aberracjg chromosomalng del(5q) i niedokrwisto$cia wymagajaca
przetoczen krwi. Rada uwaza za zasadne podjecie dziatan zmierzajacych do obnizenia ceny
leku.

Petny tekst stanowiska stanowi zatgcznik nr 3 do protokotu.

Decyzjg prowadzacego w tym miejscu posiedzenia przeprowadzono losowanie sktadu Zespotu
na posiedzenie Rady przejrzystosci majace sie odby¢ 7 maja br.

Ad. 6. _ na podstawie prezentacji przedstawita ogdlne informacje dotyczace projektow
programow zdrowotnych z zakresu profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego.

W dalszym ciggu wystgpienia przekazata szczegdétowe uwagi do poszczegdlnych projektéow
programow zdrowotnych tj.:

1) z Raportu nr: AOTM-0T-441-103/2011 ,,Profilaktyka raka szyjki macicy w ramach Gminnego
Programu Ochrony i Profilaktyki Zdrowia Mieszkarnicow Gminy Boguchwata na lata 2011-
2012 ,,Zdrowo zy¢, Zdrowym by¢” realizowanego przez Gmine Boguchwata;

2) z Raportu nr: AOTM-0T-441-155/2011 ,Program zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki
macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy oraz brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy
HPV w Kozienicach na lata 2012-2015 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)” realizowanego przez
miasto Kozienice;

3) z Raportu nr: AOTM-0OT-441-167/2011 ,Profilaktyka wczesnego wykrywania choréb
nowotworowych (raka szyjki macicy) na lata 2012-2021" realizowanego przez powiat
krapkowicki;

4) z Raportu nr: AOTM-0T-441-168/2011 ,Program zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki
macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy oraz brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy
HPV w gminie Niemce na lata 2012-2014 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)” realizowanego przez
gmine Niemce;

5) z Raportu nr: AOTM-0T-441-181/2011 ,Program profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka
ludzkiego (HPV) na lata 2012—-2014" realizowanego przez gmine Wtoszczowa;

6) z Raportu nr: AOTM-OT-441-183/2011 ,Pilotazowy program szczepienn ochronnych
przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego (HPV)” realizowanego przez gmine Nieboréw.
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W tym miejscu posiedzenia prowadzacy poinformowat obecnych, ze jego zdaniem podjeta w dniu
dzisiejszym uchwata dotyczgca tematu objetego pkt 5 porzadku obrad tj. przygotowania stanowiska
W sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania albo usuniecia z wykazu $wiadczen
gwarantowanych sSwiadczenia opieki zdrowotnej ,Revlimid (Lenalidomid) we wskazaniu zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne, zostata zredagowana nieprecyzyjnie i obecnie trwa jej
przeredagowywanie w taki sposéb, aby jej tres$é nie budzita zadnych watpliwosci.

Nastepnie swojg opinie w odniesieniu do projektow programéw zdrowotnych, o ktérych mowa

w pkt. 1 — 3 powyzej przedstawit _

Prowadzacy posiedzenie przedstawit na nowo zredagowang tres¢ uchwaty dot. Revlimidu.

Rada identycznym stosunkiem gtoséw jak poprzednio, czyli 5 gtosami za, przy 4 gtosach przeciw,
przyjeta uchwate o nastepujacej tresci:

e Rada Przejrzystosci po ponownym przeanalizowaniu $Swiadczenia ,Podanie lenalidomidu we

wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne” uwaza za niezasadne jego
usuniecie z wykazu Swiadczen gwarantowanych, realizowanych w ramach chemioterapii
niestandardowe;j.
U chorych z zespotem mielodysplastycznym Rada proponuje ograniczenie finansowania
ocenianego $wiadczenia do podgrupy chorych z aberracja chromosomalng del (5q)
i niedokrwistoscig wymagajgca przetoczen krwi. Rada uwaza za zasadne podjecie dziatan
zmierzajgcych do obnizenia ceny leku.

Petny tekst stanowiska stanowi zatgcznik nr 4 do protokotu.

Powracajgc do tematow objetych pkt. 6 porzadku obrad, swojg opinie na temat omawianych
projektow  programéw zdrowotnych przedstawit prowadzacy tematy cztonek Rady

_, w odniesieniu do projektéw programéw zdrowotnych, o ktérych mowa w pkt
4 — 6 powyzej.

Nastepnie, prowadzacy posiedzenie otworzyt dyskusje nad omawianymi projektami programow.

W wyniku pozyskanych informacji oraz dyskusji Rada przyjeta uchwaty o nastepujacej tresci:
1) w wyniku gtosowania: 8 gtosow za, 1 gtos przeciw

e Rada wydaje pozytywng opinie o projekcie programu zdrowotnego ,Profilaktyka raka szyjki
macicy w ramach Gminnego Programu Ochrony i Profilaktyki Zdrowia Mieszkanicéw Gminy
Boguchwata na lata 2011-2012 ,Zdrowo zy¢, Zdrowym by¢”, realizowanego przez Gmine
Boguchwata z zastrzezeniem, ze tytut programu bedzie brzmiat: ,Profilaktyka infekcji HPV
w ramach Gminnego Programu Ochrony Zdrowia Mieszkancow Gminy Boguchwata na lata
2011-2012 ,Zdrowo zy¢, Zdrowym by¢”.

petny tekst opinii stanowi zatacznik nr 5 do protokotu;

2) w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za

e Rada wydaje pozytywng opinie o projekcie programu zdrowotnego ,Program zdrowotny
przeciwdziatania rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy oraz brodawkom
pfciowym wywotanym przez wirusy HPV w Kozienicach na lata 2012-2015 (wirus HPV typ
6,11, 16, 18)”, realizowanego przez Miasto Kozienice pod warunkiem zmiany tytutu
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programu na ,Program zdrowotny przeciwdziatania infekcji HPV oraz brodawkom ptciowym
wywotanym przez wirusy HPV w Kozienicach na lata 2012—-2015 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)”

petny tekst opinii stanowi zatacznik nr 6 do protokotu;

3) w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za

e Rada wydaje negatywng opinie o projekcie programu zdrowotnego ,Profilaktyka wczesnego
wykrywania choréb nowotworowych (raka szyjki macicy) na lata 2012-2021", realizowanego
przez powiat Krapkowice.

petny tekst opinii stanowi zatacznik nr 7 do protokotu;

4) w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za

e Rada wydaje pozytywnag opinie o projekcie programu zdrowotnego ,Program zdrowotny
przeciwdziatania rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy oraz brodawkom
ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w gminie Niemce na lata 2012-2014 (wirus HPV typ
6,11, 16, 18)”, realizowanego przez gmine Niemce.

petny tekst opinii stanowi zatgcznik nr 8 do protokotu;

5) w wyniku gtosowania: 9 gtosow za

e Rada wydaje pozytywng opinie o projekcie programu zdrowotnego ,Program profilaktyki
zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) na lata 2012-2014", realizowanego przez
gmine Wtoszczowa.

petny tekst opinii stanowi zatgcznik nr 9 do protokotu;

6) w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za

e Rada wydaje negatywna opinie o projekcie programu zdrowotnego ,Pilotazowy program
szczepien ochronnych przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego (HPV)”, realizowanego
przez gmine Nieboréw.

petny tekst opinii stanowi zatgcznik nr 10 do protokotu.

Ad. 7. _ na podstawie prezentacji przedstawita najistotniejsze informacje z Raportu
Nr: AOTM-DS-DKTM-431-01-2012 ,Uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dorostych. Uzdrowiskowa
rehabilitacja dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym”.

Nastgpnie swojg opinie, jako prowadzgcy temat, przedstawit cztonek Rady _
Po krétkiej dyskusji Rada, jednogtosnie 9 gtosami za przyjeta uchwate o nastepujgcej tresci:

e Rada Przejrzystosci uznaje za zasadng zmiane sposobu lub poziomu finansowania
Swiadczenia gwarantowanego ,, Uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dorostych, uzdrowiskowa
rehabilitacja dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym”. Proponowana zmiana polega
na przyjeciu zasady, iz wysokos¢ doptaty pacjenta z tytutu kosztdw zakwaterowania
i wyzywienia w uzdrowisku bedzie wprost proporcjonalna do rocznego, wyliczonego przez
Prezesa GUS dla poprzedniego roku kalendarzowego, wskaznika cen towaréw i ustug.

Petny tekst stanowiska stanowi zatgcznik nr 11 do protokotu.
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Ad. 8. _ na podstawie prezentacji przedstawit ogdlne informacje dotyczgce swiadczen
opieki zdrowotnej umieszczonych w wykazie Swiadczen gwarantowanych, jako samodzielnej
procedury w znieczuleniu ogdlnym - zatacznik nr 3 do rozporzadzenia Ministra Zdrowia w sprawie
Swiadczen  gwarantowanych zzakresu leczenia  stomatologicznego ,wykaz s$wiadczen
ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdélnym”, tj.:

1) z Raportu nr: AOTM-DS-431-17(25)/tB/2012 ,Usuniecie $wiadczenia gwarantowanego
z zakresu Swiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdélnym.
Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem”.

2) z Raportu nr: AOTM-DS-431-18(25)/tB/2012 ,Usuniecie $wiadczenia gwarantowanego
z zakresu $wiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym.
Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem”;

3) z Raportu nr: AOTM-DS-431-19(25)/tB/2012 ,Usuniecie $wiadczenia gwarantowanego
z zakresu $wiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym.
Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi 1 kanatu”;

Nastepnie, swoje stanowisko przedstawit prowadzgcy temat cztonek Rady _
Po krétkiej dyskusji Rada przyjeta uchwaty o nastepujacej tresci:
1) w wyniku gtosowania: 9 gtosow za

e Rada przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu $Swiadczen gwarantowanych lub
zmiane poziomu finansowania $wiadczenia opieki zdrowotnej ,Trepanacja martwego zeba
z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem (KOD ICD- 9-CM:23.1201)".

petny tekst stanowiska stanowi zatacznik nr 12 do protokotu;

2) w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za

e Rada Przejrzystos$ci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu Swiadczenn gwarantowanych lub
zmiane poziomu finansowania Swiadczenia opieki zdrowotne] ,Dewitalizacja miazgi zeba
z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem (KOD ICD- 9-CM:23.1202)".

petny tekst stanowiska stanowi zatgcznik nr 13 do protokotu;
3) w wyniku gtosowania: 9 gtoséw za

e Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu Swiadczen gwarantowanych lub
zmiane poziomu finansowania swiadczenia opieki zdrowotnej ,Ekstyrpacja zdewitalizowanej
miazgi 1 kanatu (KOD ICD- 9-CM:23.1209)".

petny tekst stanowiska stanowi zatgcznik nr 14 do protokotu.

Ad.9. Prowadzacy posiedzenie _ zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 14:30.

Protokot zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 17/2012 z dnia 16 kwietnia 2012 r.

w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych/zmiany
poziomu lub sposobu finansowania swiadczenia gwarantowanego
yLeczenie ciezkich postaci tuszczycy oraz ciezkich zaburzen
rogowacenia skory przy wykorzystaniu produktu
leczniczego Neotigason® (acitretinum)”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu Swiadczen
gwarantowanych i zmiane sposobu oraz poziomu finansowania swiadczenia
opieki zdrowotnej ,Leczenie ciezkich postaci tuszczycy oraz ciezkich zaburzen
rogowacenia skory przy wykorzystaniu produktu leczniczego Neotigason®
(acitretinum)”.

Uzasadnienie

Finansowanie uzasadnia wysoka skutecznosc kliniczna preparatu oraz
zadawalajgce bezpieczenstwo stosowania.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie wydania stanowiska Rady Przejrzystosci dotyczy usuniecia albo zmiany jego poziomu lub
sposobu finansowania Swiadczenia gwarantowanego: ,Leczenie ciezkich postaci tuszczycy oraz
ciezkich zaburzed rogowacenia skéry przy wykorzystaniu produktu leczniczego Neotigason®
(acitretinum)”.  Aktualnie substancja czynna acytretyna (grupa limitowa ,53.0, Leki
przeciwtuszczycowe do stosowania ogdlnego — retynoidy”) jest finansowana ze $srodkéw publicznych
w ramach refundacji aptecznej na podstawie Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego
2012 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dziert 1 marca 2012 roku — poziom odptatnosci ryczatt.
Produkt leczniczy Neotigason nie byt dotagd przedmiotem oceny w AOTM.

Problem zdrowotny

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy leczenia tuszczycy oraz leczenia ciezkich zaburzen rogowacenia
skory.

tuszczyca jest jednym z czestszych genetycznie uwarunkowanych schorzen skéry (Srednio do 2%
populacji Europy i USA), o przewlektym i nawrotowym przebiegu, cechujgcym sie zwiekszong
proliferacjg naskdrka, a klinicznie — ztuszczajacymi sie wykwitami grudkowymi, ustepujacymi bez
pozostawienia $ladu. W patogenezie choroby, oprdcz sktonnosci genetycznej, znaczaca role
odgrywajg procesy immunologiczne i autoimmunologiczne powodujgce aktywacje limfocytéw T
z udziatem wielu prozapalnych cytokin. tuszczyca najczesciej wystepuje wsréd rasy biatej,
a najrzadziej u rasy czarnej. Najczestsze wystepowanie notuje sie w poétnocnych regionach Rosji
i Norwegii (5-10% populacji), umiarkowane w Niemczech, Danii, Stanach Zjednoczonych Ameryki (2-
3% populacji). Terapia tuszczycy nie powoduje wyleczenia choroby, a jedynie doprowadza do remisji

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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zmian. Jest kontynuowana z przerwami do kornca zycia chorego. Leczenie przebiega w kilku etapach.
W pierwszym etapie stosowane sg leki ztuszczajgce powodujgce usuniecie tuski, kolejno s3
wprowadzane leki redukujgce stan zapalny naskdrka i proliferacje. Najczesciej stosowane s3
fototerapia (UVA i UVB), fotochemioterapia (PUVA-bath), metotreksat, cyklosporyna A, retinoidy
oraz acytertyna. W zwigzku z poznaniem immunogenetycznej patogenezy tuszczy znaczacy role
odgrywaija leki biologiczne wyprodukowane z zastosowaniem technik molekularnych.

Klasyfikacja choréb zwigzanych z nadmiernym rogowaceniem skory jest niejednolita. Do tej grupy
chordb nalezg m.in.: rogowiec dtoni i stop, rybia tuska zwykta, rybia tuska wrodzona, rybia tuska
lamelarna. Rozpoznanie kliniczne nastepuje w oparciu o charakterystyczny dla danego typu obraz
kliniczny oraz wynik badania histopatologicznego. W niektdrych przypadkach ocenia sie rodzinne
wystepowania podobnych przypadkéw. Leczenie ciezkich zaburzen rogowacenia jest zwykle
objawowe i trwa przez cate zycie chorego. Wsrdd dostepnych terapii najczesciej wymieniane s3:
leczenie ogdlne (w tym stosowanie: kortykosteroidéw, metotreksatu, cyklosporyny, sulfondw,
erytromycyny, retinoidow) oraz leczenie miejscowe przy zastosowaniu masci i kremdw (steroidy,
takrolimus), wstrzyknie¢ z triamcinolonu oraz opatrunkéw z fluocinolonu, betametazonu
i flumetazonu.

Opis ocenianego swiadczenia

Neotigason (kod ATC: DO5BB02; Leki przeciwtuszczycowe do stosowania wewnetrznego z grupy
retynoidow) jest syntetycznym, aromatycznym analogiem kwasu retynowego. Badania kliniczne
potwierdzity, ze substancja czynna acytretyna w przypadku stosowania w tuszczycy i zaburzeniach
rogowacenia skéry doprowadza do normalizacji proceséw rdznicowania i rogowacenia komorek
skéry. Neotigason dziata wytgcznie objawowo, a mechanizm dziatania jak dotad jest niejasny.
Preparat Neotigason jest wskazany w leczeniu ciezkich postaci tuszczycy (tuszczyca erytrodermiczna,
uogdlniona lub miejscowa tuszczyca krostkowa) oraz ciezkich zaburzen rogowacenia skoéry, ktére nie
poddajg sie innym metodom leczenia (wrodzona rybia tuska, tupiez czerwony mieszkowy, choroba
Dariera).

U dorostych dawka poczgtkowa acytretyny wynosi 25 mg (1 kapsutka po 25 mg) lub 30 mg (3 kapsutki
po 10 mg) na dobe przez 2 do 4 tygodni. Dawka podtrzymujgca powinna by¢ ustalona na podstawie
odpowiedzi na leczenie i tolerancji leku. Zwykle jest to dawka od 25 mg do 50 mg/dobe przez 6-8
tygodni. Dostosowanie dawki jest konieczne do osiggniecia pozadanej odpowiedzi na leczenie z
minimalnymi objawami niepozadanymi. Niekiedy moze by¢ konieczne zwiekszenie dawki, jednak nie
wiecej niz do 75 mg (3 kapsutki po 25 mg) na dobe. U pacjentéow z ciezkimi zaburzeniami
rogowacenia skéry zazwyczaj niezbedne jest stosowanie leczenia podtrzymujgcego. Nalezy wtedy
stosowaé mozliwie najmniejszg dawke, nawet ponizej 20 mg/dobe, natomiast nie powinna ona
przekracza¢ 50 mg/dobe.

U dzieci dawka acytretyny powinna by¢ ustalona w zaleznosci od masy ciata. Dawka dobowa wynosi
okoto 0,5 mg/kg m.c. Niekiedy, przez krétki czas, moze by¢ konieczne zastosowanie wiekszych dawek
(do 1 mg/kg m.c./dobe), ale nie moze zostac przekroczona catkowita dawka 35 mg/dobe.

Alternatywne $wiadczenia

Dostepne Swiadczenia alternatywne w leczeniu ciezkiej tuszczycy, ktére stanowia aktualng praktyke
kliniczng to: metotreksat, cyklosporyna, PUVA (psolareny + naswietlanie UVA), PUVB (psolareny +
naswietlanie UVB), UVB oraz brak leczenia ogdlnego. Natomiast komparatorem w leczeniu ciezkich
zaburzen rogowacenia jest brak leczenia ogdlnego. Substancje czynne metotreksat (grupa limitowa
,»,120.1, Leki przeciwnowotworowe i immunomodulujgce — antymetabolity”, poziom odpfatnosci dla
pacjenta: ryczatt), cyklosporyna (grupa limitowa ,137.1, Leki przeciwnowotworowe
i immunomodulujgce — leki immunosupresyjne - inhibitory kalcyneuryny”, poziom odptatnosci dla
pacjenta: ryczatt) oraz metoksalen (grupa limitowa ,52.0, Leki przeciwtuszczycowe do stosowania
ogdlnego — psoraleny”, odptatnos¢ dla pacjenta na poziomie 30%) s3 obecnie finansowane ze
srodkéw publicznych (refundacja otwarta) — leki dostepne na recepte, na podstawie Obwieszczenia
Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2012 r. w sprawie wykazu refundowanych lekdéw, s$rodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dziern 1 marca
2012 r. Ponadto metotreksat jest finansowany w ramach umowy: leczenie szpitalne chemioterapia,
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w katalogu substancji czynnych stosowanych w chemioterapii na podstawie Rozporzadzen Ministra
Zdrowia z dnia 29 sierpnia 2009 r. w sprawie $wiadczed gwarantowanych z zakresu leczenia
szpitalnego oraz w sprawie Swiadczed gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki
specjalistyczne;j.

Fototerapia i fotochemioterapia (UVB, PUVA, PUVB) polegajgca na wykorzystywaniu kilku zakresow
promieniowania UVA i UVB z dodatkiem metoksalenu moze by¢ stosowana jako monoterapia lub
terapia skojarzona, w celu zwiekszenia skutecznos¢ leczenia, skrocenia czasu leczenia i zmniejszenia
ryzyka objawdéw niepozadanych kazdego z lekéw stosowanych w terapii tuszczycy. Obecnie
fototerapia i fotochemioterapia sg finansowane ze S$rodkéw publicznych w ramach umowy
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, ,,Kod grupy Z04. Swiadczenia zabiegowe — grupa 4, ICD-9
99.821. Lecznicze naswietlania promieniami ultrafioletowymi choréb skoéry”.

Skutecznosé kliniczna

Podmiot przedstawit przeglad systematyczny badan klinicznych, do ktérego — w czesci dotyczacej
oceny skuteczno$ci — wigczono badania z randomizacjg. W przeglagdzie uwzgledniano badania,
w ktérych poréwnywano terapie przy wykorzystaniu acytretyny (ACY), w monoterapii lub w terapii
skojarzonej z PUVA lub UVB w leczeniu ciezkiej postaci tuszczycy (powierzchnia ciata zajeta chorobg
>10% i/lub wartos¢ PASI — wskaznika oceny nasilenia tuszczycy >10) — ACY vs PLC, ACY+PUVA vs
PLC+PUVA, ACY+UVB vs PLC+UVB, ACY vs PLC+UVB, ACY vs CsA (cyklosporyna A) oraz leczeniu
zaburzen rogowacenia — ACY vs PLC. Oceniane efekty zdrowotne obejmowaty: zmiane wartosci
wskaznika PASI, ocene nasilenia choroby, ocene ogdlnego stanu chorych i jakos¢ zycia oraz
odpowiedz na leczenie.

Leczenie ciezkich postaci tuszczycy

Wykazano istotnie statystyczng (i.s.) roznice pomiedzy ACY vs PLC na korzy$¢ ACY w zakresie:

e odsetka poczatkowej wartosci wskaznika PASI po 9 tygodniach terapii dla dawek ACY 10 mg,
25mg, 50 mg;

e zmiany wartosci wskaznika PASI dla ACY w dawce 50 mg po 26 tygodniach terapii

e liczby chorych wymagajacych leczenia miejscowego w czasie terapii ACY w dawce 25 mg po
26 tygodniach terapii i w dawce 50 mg po 9 tygodniach terapii,

e zmiany nasilenia nacieku w obrebie zmian po 8 tygodniach badania dla ACY w dawkach 25
mg, 50 mg, 75 mg;

e zmiany nasilenia zaczerwienienia po 8 tygodniach terapii dla ACY w dawce 75 mg,

e zmiany nasilenia tuszczenia w obrebie zmian po 8 tygodniach dla ACY w dawce 50 mg,

e zmiany odsetka powierzchni skdry chorobowo zmienionej po 8 tygodniach dla ACY w dawce

75mg;

e zmiany ogdlnego stopnia nasilenia choroby po 8 tygodniach terapii dla ACY w dawkach 50
mg;

e czestosci wystepowania pogorszenia stanu zdrowia chorego w czasie 8 tygodni ACY w dawce
50mg;

Wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY vs PLC na korzys¢ PLC w zakresie:
e zmiany nasilenia nacieku w obrebie zmian po 8 tygodniach w przypadku ACY w dawce 10 mg;
e zmiany nasilenia tuszczenia w obrebie zmian po 8 tygodniach terapii w przypadku ACY
w dawce 10 mg;

e czesto$¢ wystepowania braku zmiany stanu zdrowia chorego w przypadku ACY w dawce
10 mg;
Wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY+PUVA vs PLC+PUVA na korzys¢ ACY+PUVA w zakresie:

e oceny klinicznej po 6 tygodniach, czasu trwania leczenia do remisji (12 tyg.), remisji choroby
w czasie 8 tygodni;

e odpowiedzi na leczenie po 8 tygodniach, catkowitej remisji po 8 tygodniach terapii.
Wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY+UVB vs PLC+UVB na korzys¢ ACY+UVB w zakresie:
e oceny nasilenia choroby po 4, 8 i 12 tygodniach terapii;
e odpowiedzi na leczenie; catkowitej remisji, wyraznej; niewielkiej poprawy lub braku poprawy
stanu zdrowia; pogorszenia stanu zdrowia chorego.
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Ponadto wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY vs CsA na korzys¢ ACY w zakresie czasu trwania leczenia
do remisji. Natomiast nie wykazano i.s. réznic pomiedzy grupg ACY vs PLC+UVB w ocenie nasilenia
choroby po 4, 8 i 12 tygodniach badania.

Leczenie chorych na zaburzenia rogowacenia

Wyniki skutecznosci ACY (w monoterapii) w poréwnaniu do PLC przedstawiono na podstawie badania
z udziatem chorych na zaburzenia rogowacenia skéry (w tym chorzy na liszaj ptaski).

Na podstawie analizy wynikéw wykazano i.s. réznice w czestosci wystepowania wyraznej poprawy
oraz dla braku zmiany stanu zdrowia. Leczenie z zastosowaniem acytretyny byto skuteczne: wyzszy
odsetek chorych u ktérych wystgpita poprawa oraz mniejszy odsetek pacjentéw w przypadku ktdrych
nie odnotowano zmiany stanu zdrowia Iub okreslono nasilenie objawdéw podczas 8 tygodniowej
terapii.

Bezpieczenstwo stosowania

W analizie przedstawione] przez wnioskodawce ocene bezpieczenstwa wykonano na podstawie
badan z randomizacjg wiaczonych do analizy skutecznosci.

Leczenie ciezkich postaci tuszczycy

Wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY vs PLC na korzy$¢ PLC (czestsze wystepowanie dziatan
niepozadanych (DN) w grupie acytretyny) w zakresie czestosci wystepowania DN ogdtem w czasie 9
tygodni terapii dla ACY 10 mg, 25 mg, 50 mg i 26 tygodni terapii dla ACY 10 mg, 25 mg, 50 mg.
Wykazano i.s. roznice pomiedzy ACY+PUVA vs PLC+PUVA na korzys¢ PLC+PUVA w zakresie czestosci
wystepowania: DN wymagajacych leczenia w czasie 8 tygodni terapii; DN o ciezkim nasileniu podczas
12 tygodni terapii; suchosé btony sluzowej nosa; suchosc¢ lub zapalenia warg w czasie 11 tygodni.

Wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY+UVB vs PLC+UVB na korzys¢ PLC+UVB w zakresie czestosci
wystepowania: suchosci btony sluzowej jamy ustnej; suchosci btony sluzowej nosa; suchosci warg;
ztuszczania naskdrka; zmian paznokci w czasie 12 tygodni.

Leczenie ciezkich zaburzen rogowacenia

Wykazano i.s. réznice pomiedzy ACY vs PLC na korzys¢ PLC w zakresie czestosci wystepowania: DN
ogodtem; suchosci btony Sluzowej jamy ustnej; suchosci btony Sluzowej nosa; suchosci lub zapalenia
warg; suchosci skéry; ztuszczania naskérka dtoni i stop.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Podmiot przedstawit analize kosztow stosowania acytretyny w porownaniu do kosztéw CsA,
metotreksatu, PUVA, PUVB, UVB, braku leczenia ogdlnego (BLO) w leczeniu ciezkich przypadkow
tuszczycy i ciezkich zaburzen rogowacenia skory, ktéore nie poddajg sie innym metodom leczenia.
Koszty oszacowano w horyzoncie 1 cyklu leczenia (od 8 do 12 tygodni) z perspektywy NFZ i pacjenta.

Leczenie ciezkich postaci tuszczycy

W przyjetym horyzoncie 1 cyklu (12 tygodni) zastosowanie ACY zamiast BLO przyniesie korzy¢
kliniczng wynoszgcg 0,017 lat zycia skorygowanego o jakosé (QALY) i jednoczesnie bedzie wigzato sie
z dodatkowym kosztem ﬂspé’fczynnik uzytecznosci kosztowej (ICUR) dla poréwnywanych
schematéw leczenia wynosi zt/QALY. Wspodtczynnik ten jest powyzej przyjetego progu dla
technologii uzytecznych kosztowo — - zt/QALY. Zgodnie z przyjetym progiem stosowanie
acytretyny w pordwnaniu do braku leczenia ogdlnego w leczeniu tuszczycy nie jest technologia
kosztowo uzyteczna.

W przyjetym horyzoncie 1 cyklu (12 tygodni) zastosowanie ACY zamiast BLO przyniesie korzyc
kliniczng wyrazajaca sie w redukcji zmian chorobowych w fuszczycy ocenianych w skali PASI o 27,50%
i jednoczeénie bedzie wigzato sig z dodatkowym kosztem - zt.

W przyjetym horyzoncie 1 cyklu (8 tygodni) zastosowanie ACY + UVB zamiast UVB przyniesie korzy¢
kliniczng wyrazajgcg sie zwiekszeniem odsetka pacjentéw z odpowiedzig na leczenie o 36,3%
i jednoczeénie bedzie wigzato sie z dodatkowym kosztem - zt.

W przyjetym horyzoncie 1 cyklu (8 tygodni) zastosowanie ACY + PUVA zamiast PUVA przyniesie
korzy¢ kliniczng wyrazajacg sie zwiekszeniem odsetka pacjentdw z odpowiedzig na leczenie o0 24,5% i
jednoczeénie bedzie wigzato sie z dodatkowym kosztem - zt.
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Zastosowanie acytretyny zamiast naswietlan UVB w leczeniu tuszczycy bedzie wigzato sie
z dodatkowym kosztem - zt przy braku dodatkowej korzysci klinicznej.

Leczenie ciezkich zaburzen rogowacenia

W przyjetym horyzoncie 1 cyklu (8 tygodni) zastosowanie ACY zamiast BLO przyniesie korzy¢ kliniczng
wynoszacg zwiekszenie odsetka pacjentdw u ktérych wystgpita wyrazna poprawa lub catkowita
remisja 0 51,4% i jednoczesnie bedzie wigzato sig¢ z dodatkowym kosztem - zt.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Podmiot przedstawit analize wptywu na budzet ptatnika publicznego (NFZ), zgodnie z ktdra
poréwnywano scenariusz aktualny, w ktorym acytrertyna jest finansowana ze srodkéw publicznych w
leczeniu tuszczycy i ciezkich postaci rogowacenia skory, ze scenariuszem przysztym, w ktérym
acytretyna nie jest finansowana ze srodkéw publicznych, a terapia pacjentéw obejmuje stosowanie
metotreksatu, cyklosporyny i PUVA w leczeniu tuszczycy oraz BLO w leczeniu ciezkich postaci
zaburzen rogowacenia.

Oszacowane w analizie podmiotu odpowiedzialnego wydatki NFZ w scenariuszu istniejgcym w

wariancie najbardziej prawdopodobnym okreslono na poziomie zt
w pierwszym i zt w drugim roku. W wariancie pesymistycznym wydatki NFZ wyniosg zt
w pierwszym i zt w drugim roku. Z kolei w wariancie optymistycznym wydatki NFZ wyniosg

- zt w pierwszym i - zt w drugim roku.

Natomiast wydatki NFZ wedtug scenariusza przysztego w wariancie najbardziej prawdopodobnym
okreslono na poziomie - zt w pierwszym roku i - zt w roku drugim. W wariancie
pesymistycznym wydatki NFZ wyniosg - zt w pierwszym i ﬂ/ drugim roku. W
wariancie optymistycznym wydatki NFZ wyniosg - zt w pierwszym i zt w drugim roku.
W wyniku wprowadzenia nowego scenariusza budzet NFZ zyskatby oszczednosci rzedu - 7w
pierwszym roku i- zt w roku drugim.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

W rekomendacjach praktyki klinicznej acytetyna jest wymieniana jako jedna z opcji leczniczych
w leczeniu tuszczycy lub zaburzen rogowacenia. W wytycznych Polskiego Towarzystwa
Dermatologicznego (2010), Canadian Guidelines for the Management of Plaque Psoriasis (2012),
British Association of Dermatologists (2010), Scottish Guidelines Network (2010) oraz American
Academy of Dermatology (2009) acytetyna jako jedna z trzech podstawowych terapii
ogdlnosystemowych poza cyklosporyng i metotreksatem, jest rekomendowana w omawianym
wskazaniu w monoterapii lub w potaczeniu z promieniowaniem ultrafioletowym (UVB) lub PUVA.

Odnaleziona przez Agencje zagraniczna rekomendacja dotyczgca finansowania ze srodkéw
publicznych jest pozytywna wobec finansowania acytetyny dla pacjentdw z: ciezka postacia tuszczycy
w monoterapii lub w potaczeniu z PUVA; powaznymi zaburzeniami rogowacenia (w tym rybia fuska
i inne powazne keratodermie dfoni i stop, choroba Dariera), ciezkimi postaciami liszaja w przypadku
nieskutecznosci innych metod leczniczych (Francja — HAS 2007).

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

_ Rady Przejrzystosci
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkow publicznych, z uwzglednieniem raportu ws. oceny swiadczenia opieki zdrowotnej nr AOTM-0OT-0358
»Leczenie ciezkich postaci fuszczycy oraz ciezkich zaburzeri rogowacenia skéry przy wykorzystaniu produktu
leczniczego Neotigason® (acitretinum)”, kwiecieri 2012.

Inne wykorzystane Zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Opinia eksperta przedstawiona podczas posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 16 kwietnia 2012 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 18/2012 z dnia 16 marca 2012 .

w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych/zmiany
poziomu lub sposobu finansowania swiadczenia gwarantowanego
,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”

Rada Przejrzystosci po ponownym przeanalizowaniu swiadczenia , Podanie
lenalidomidu we wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”
uwaza za niezasadne jego usuniecie z wykazu swiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach chemioterapii niestandardowej.

Rada proponuje jednoczesnie ograniczenie finansowania w zespotach
mielodysplastycznych do podgrupy chorych z aberracjg chromosomalng del(5q)
i niedokrwistosciq wymagajgcq przetoczenn krwi. Rada uwaza za zasadne
podjecie dziatan zmierzajgcych do obnizenia ceny leku.

Uzasadnienie

Po dokonaniu poszerzonej analizy bezpieczeristwa, Rada nie odnalazta
informacji, ktore wptywatyby na zmiane ogdlnych wnioskdw dotyczqcych
bezpieczeristwa stosowania lenalidomidu w MDS, w poréwnaniu do wnioskow z
poprzedniego raportu. Jednoczesnie Rada zwrdcita uwage na to, ze w 2012 roku
opublikowano badanie obserwacyjne Ades 2012° w ktérym populacje badang
stanowili pacjenci z MDS del5q. Czteroletnia skumulowana zapadalnos¢ na AML
od momentu rozpoznania wynosita 9.0% w grupie lenalidomidu i 15.7% w
grupie kontrolnej, nie rdznita sie zatem istotnie. Pomimo ograniczen
metodologicznych (brak randomizacji) wyniki badania Ades 2012 potwierdzajg,
zdaniem Rady, istotne znaczenie lenalidomidu w leczeniu chorych z MDS/MPD z
aberracjq chromosomalng del(5q).

Rada ponownie zwraca uwage na bardzo wysokie koszty leczenia
lenalidomidem w relacji do uzyskiwanego efektu leczniczego, zwtaszcza w
swietle dziatan niepozqdanych tego preparatu. Lenalidomid jest pochodnq
talidomidu, a wiec prostq czgsteczkq chemiczng o niskich kosztach syntezy, co
powinno stanowic przestanke dla obnizenia ceny leku.

Przedmiot zlecenia

Niniejsze stanowisko zostato wydane w zwigzku ze zleceniem przez Ministra Zdrowia ponownej
oceny zasadnosci finansowania lenalidomidu w leczeniu zespotéw mielodysplastycznych/
mieloproliferacyjnych. W Stanowisku nr 99/2011 z dnia 21 listopada 2011 r. Rada Konsultacyjna
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uznatfa za zasadne utrzymanie dotychczasowego sposobu finansowania przedmiotowego Swiadczenia
(program chemioterapii niestandardowej), pod warunkiem obnizenia kosztédw terapii o co najmniej
50%. W uzasadnieniu Rada zwrécita uwage na istotne korzysci kliniczne stosowania lenalidomidu
w Scisle wyselekcjonowanej populacji pacjentéw z aberracja chromosomalng del(5q), miedzy innymi
w postaci uniezaleznienia pacjenta od przetoczen oraz na bardzo wysokie wydatki ponoszone z tytutu
finansowania lenalidomidu w terapii MDS/MPD przez ptatnika publicznego.

Minister Zdrowia uznat, ze w stanowisku Rady w tej sprawie ,,omodwienie bezpieczenstwa stosowania
leku w tej grupie chorych zostato oméwione zbyt lakonicznie i skrotowo” (pismo znak MZ-PLA-460-
12508-24/GB/11 z dnia 12 grudnia 2012 r.), w zwigzku z czym, oraz majac na uwadze stosowanie
poza wskazaniami rejestracyjnymi, odmowe dopuszczenia leku do obrotu na terenie Unii Europejskiej
w przedmiotowym wskazaniu i wydane komunikaty bezpieczenstwa, zlecono ponowng ocene leku
przez Agencje oraz wydanie stanowiska Rady Przejrzystosci.

Problem zdrowotny

Termin ,zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne” odnosi sie do niejednorodnej grupy
nowotwordéw, posiadajgcych zaréwno cechy mielodysplazji, jak i mieloproliferacji. Klasyfikacja WHO
nowotwordw uktadu krwiotwérczego i limfoidalnego z 2008 roku do grupy nowotwordéw
mielodysplastyczno-mieloproliferacyjnych (MDS-MPD) zalicza przewlekta biataczke
mielomonocytowa, atypowa przewlekta biataczke  szpikowg, mtodzieicza  biataczke
mielomonocytowg oraz niedokrwisto$¢ oporng na leczenie, z pier$cieniowymi syderoblastami
i znaczng trombocytozg. W odrebnej grupie ,zespoty mielodysplastyczne” (MDS) sklasyfikowano
nastepujgce jednostki chorobowe: oporna na leczenie cytopenia z jednoliniowg dysplazjg, oporna na
leczenie niedokrwistos¢ z pierscieniowatymi syderoblastami, cytopenia oporna na leczenie
z wieloliniowg dysplazjg, niedokrwistos¢ oporna na leczenie z nadmiarem blastéw, zespét 5q-, zespét
mielodysplastyczny, niesklasyfikowany oraz dzieciecy zespdt mielodysplastyczny.2 Z danych
Narodowego Funduszu Zdrowia wynika, ze w latach 2009-2011 lenalidomid stosowany byt, poza
szpiczakiem mnogim, u pacjentdw z rozpoznaniami: zespoty mielodysplastyczne (kod ICD-10: D46),
oporna niedokrwisto$¢ bez syderoblastéw (D46.0), oporna niedokrwistos¢, nieokreslona (D46.4),
inne zespoty mielodysplastyczne (D46.7) oraz zespdt mielodysplastyczny, nieokreslony (D46.9).
Eksperci kliniczni wskazujg, ze w praktyce klinicznej lenalidomid stosowany jest w subpopulacji
chorych z aberracjg chromosomalng del(5q).

Istotg MDS jest obecnos¢ nowotworowego klonu komédrek krwi, cechujacego sie szybkim
obumieraniem wytwarzanych komodrek i ttumigcego normalne krwiotworzenie. W obrazie
chorobowym dominujg niedobory prawidtowych krwinek, najczesciej niedokrwisto$é, a komorki
nowotworowe wystepujg nielicznie. Czas przezycia chorych szacowany jest na 1-100 miesiecy
(mediana 20-40 miesiecy). Przyczyna zgonu s3 najczesciej infekcje oraz przejscie w ostrg biataczke
szpikowa. Ryzyko przemiany w ostrg biataczke szpikowa wynosi 15-30%. Sg to choroby trudno
poddajgce sie leczeniu i u osdb mtodych rokujgce bardzo Zle. Jednakie przebieg jest bardzo
réznorodny — istniejg przypadki chorych na MDS z wieloletnim przezyciem bez leczenia.

Chorobowos$¢ MDS szacowana jest na okoto 22,8/100 tys. oséb (w Polsce ok 2000 osdb rocznie).
Jedng z determinant pomysinego przebiegu choroby jest obecnos$¢ klonéw komédrek z aberracjg
chromosomalng del(5q). W opinii ekspertéw klinicznych, w Polsce lenalidomid u pacjentéw
z MDS/MPD podawany jest wytgcznie w podgrupie ze wspomniang aberracjg. Liczebno$¢ populacji
zdel(5g) szacuje sie na kilkadziesigt oséb (wg opinii ekspertéw klinicznych), przy czym czesé
przypadkdw pozostaje niezdiagnozowana.

Nie ma obecnie ogdlnie przyjetych zasad postepowania leczniczego w MDS. Podstawowg decyzjg
dotyczaca leczenia jest okreslenie, czy pacjenta nalezy leczyé agresywnie czy zachowawczo. U osdb
z niskim wskaznikiem rokowniczym (m.in. z zespotem 5q-) za celowe uwaza sie opdznienie decyzji
orozpoczeciu leczenia agresywnego, prowadzenie obserwacji i leczenia zachowawczego
(objawowego). Na postepowanie zachowawcze sktada sie leczenie wspomagajgce (profilaktyka
i leczenie zakazen, podawanie ze wskazan: koncentratu krwinek czerwonych, koncentratu krwinek
ptytkowych i erytropoetyny) oraz leczenie majace na celu ,unormalnienie” klonu nowotworowego,
co ma doprowadzi¢ do wydtuzenia przezycia i poprawy jakosSci zycia. Leczenie zmierzajgce do
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»,unormalnienia” klonu nie nalezy do standardu postepowania w MDS, z wyjatkiem zespotu 5q-,
w ktorym stosowany jest lenalidomid — w Polsce w trybie ,,chemioterapii niestandardowej”.

Opis ocenianego $wiadczenia

Oceniane swiadczenie jest finansowane ze Srodkéw publicznych w ramach programu chemioterapii
niestandardowej i obejmuje podawanie lenalidomidu we  wskazaniu »Zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”. Lenalidomid (produkt leczniczy Revlimid) jest analogiem
talidomidu, wykazujgcym dziatanie przeciwnowotworowe, przeciwangiogenetyczne,
proerytropoetyczne i immunomodulacyjne. Lenalidomid hamuje proliferacje niektérych
nowotworowych komérek hematopoetycznych, zwieksza odpornos¢ komdrkowa zalezng od komodrek
T i komodrek typu Natural Killer (NK) oraz zwieksza liczbe komdrek NKT, hamuje angiogeneze przez
hamowanie migracji i adhezji komdrek sréddbtonka i tworzenia mikronaczyn, zwieksza wytwarzanie
hemoglobiny ptodowej przez hematopoetyczne komdrki macierzyste CD34+ oraz hamuje
wytwarzanie cytokin prozapalnych przez monocyty.

Produkt leczniczy Revlimid zostat zarejestrowany centralnie w 2007 roku do stosowania
w skojarzeniu z deksametazonem w leczeniu pacjentdw ze szpiczakiem mnogim, u ktérych
stosowano uprzednio co najmniej jeden schemat leczenia. W FDA lenalidomid oprdcz stosowania
w szpiczaku zostat zarejestrowany do leczenia MDS z del(5q). Jednoczesnie FDA i EMA nadaty
preparatowi lenalidomid status leku sierocego w leczeniu zespotéw mielodysplastycznych w roku
2004. Na podstawie wyszukanych informacji Agencja stwierdzita, ze jedynym krajem europejskim
w ktérym zarejestrowano lenalidomid w MDS z del(5q) jest Szwajcaria.

Alternatywne $wiadczenia

Stosowanie lenalidomidu ogranicza sie do pacjentéw z grupy ryzyka niskiego i posredniego - 1 wg
IPSS (The International Prognostic Scoring System). Chorzy w tych grupach ryzyka charakteryzujg sie
relatywnie dtugim przezyciem i w niewielkim odsetku przypadkéw dochodzi do progresji do ostrej
biataczki szpikowej. U czesci pacjentow z cytopenig (cytopeniami) niewielkiego stopnia mozna nie
stosowaé Zzadnego leczenia, w przypadku znacznego obnizenia parametréow hematologicznych
rekomenduje sie stosowanie leczenia wspomagajgcego. Leczenie objawowe MDS obejmuje
przetaczanie ubogoleukocytarnych koncentratéw krwinek czerwonych w przypadku objawowej
niedokrwistosci lub przetaczanie koncentratu krwinek ptytkowych w przypadku ciezkiej
trombocytopenii lub krwawien spowodowanych matoptytkowoscia.

Skutecznosé kliniczna

Od czasu poprzedniej oceny dokonanej przez Agencje (listopad 2011) nie pojawity sie nowe dowody
naukowe w zakresie efektywnosci klinicznej lenalidomidu, w zwigzku z czym Radzie Przejrzystosci
przedstawiono te same dane, ktérymi dysponowata Rada Konsultacyjna wydajgc poprzednie
stanowisko w przedmiotowe] sprawie.

W 2011 roku Agencja przeprowadzita przeglad systematyczny badan klinicznych, w ktérych
pacjentdw z rozpoznaniem MDS leczono lenalidomidem. Odnaleziono 5 badan spetniajacych kryteria
wiaczenia do przegladu, w tym jedno badanie z randomizacjg i 4 badania bez grupy kontrolnej. Do
3 badan (w tym do RCT) kwalifikowano wytgcznie pacjentéw z del(5q), z jednego badania wykluczano
pacjentéw z tg aberracjg, w jednym obecno$¢ del(5q) lub jej brak nie nalezata do kryteriow
wiaczenia.

W badaniu z randomizacjg (N=162) uzyskano nastepujace wyniki:

e odsetki pacjentdw, u ktérych uzyskano niezaleznos¢ od przetoczen koncentratu krwinek
czerwonych byty istotnie wyzsze w grupach leczonych lenalidomidem w dawce 10 mg
(56,1%) i 5 mg (42,6%), od odsetka w grupie oséb przyjmujacych placebo (5,9%);

e zmiany w zakresie jakosci zycia oceniono za pomocg kwestionariusza FACT-An
(The Functional Assessment of Cancer Therapy-Anemia); w 12 tyg. badania Srednie wyniki
w grupie leczonej lenalidomidem 10 mg i lenalidomidem 5 mg wskazywaty na poprawe
jakosci zycia, a w grupie leczonej placebo - na spadek jakosci zycia; réznice byty statystycznie
istotne;
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e mediana czasu catkowitego przezycia wyniosta w grupach leczonych lenalidomidem 44,5
mies. i 235,5 mies., odpowiednio dla dawek dziennych 10 i 5 mg oraz 42,4 mies. w grupie
placebo; nalezy mie¢ na uwadze, ze po 16 tyg. dozwolone byto przejscie z grupy kontrolnej
(placebo) do grupy z leczeniem aktywnym lub leczonych lenalidomidem w wyzszej dawce;
3-letnie przezycie catkowite w obu grupach leczonych lenalidomidem wyniosto
56,5% (95% Cl: 49,5; 63,4);

e mediana czasu do progresji do ostrej biataczki szpikowej wyniosta w grupach leczonych
lenalidomidem 36,1 mies. i 31,8 mies., odpowiednio dla dawek dziennych 10 i 5 mg oraz
30,9 mies. w grupie kontrolnej (placebo).

W 2 pozostatych badaniach (N=148; N=11), do ktérych wigczono pacjentéw z del(5q), catkowite
uniezaleznienie od przetoczen wystgpito w przypadku 67% (95% Cl: 59; 74) i 45% leczonych
lenalidomidem.

W 2012 roku opublikowano badanie obserwacyjne Ades 2012 oparte na ,programie wspdtczucia” w
ktérym porédwnano dwie kohorty. Populacje stanowili pacjenci z MDS del5g. W kohorcie 1 podawano
pacjentom lenalidomid, natomiast w kontrolnej srodki stymulujgce erytropoeze, talidomid lub nie
podawano pacjentom zadnych lekéw. W badaniu wykorzystano technike ,propensity score
approach”, ktéra pozwala na kontrolowanie potencjalnych czynnikéw zaktdcajgcych w przypadku
poréwnan bez randomizacji. 4-letnia szacowana skumulowana zapadalno$¢ na AML od momentu
diagnozy wynosita 9.0% w grupie lenalidomidu (N=71) i 15.7% w grupie kontrolnej (N=71), (HR=0.87,
95%Cl: 0.27-2.82; P=0.82. Stwierdzono brak istotnie statystycznej réznicy w wystepowaniu progresji
do AML oraz czasu przezycia pomiedzy kohortami.

Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie ze zleceniem Ministra Zdrowia Agencja dokonata szczegétowej, poszerzonej analizy
bezpieczenstwa stosowania lenalidomidu. Oprdcz aktualizacji danych, na ktérych oparto poprzednia
ocene (badania kliniczne, charakterystyka produktu leczniczego, informacje zamieszczane na
stronach URPL, EMA, FDA i opracowania Prescrire) w ramach ponownej oceny Agencja dokonata
przegladu danych zamieszczonych na stronach internetowych pieciu innych instytucji gromadzacych
informacje na temat bezpieczenstwa lekéw (MEDSAFE, TGA, LAREB, MHRA i DSRU) oraz na stronach
internetowych czasopism poswieconych tematyce bezpieczeristwa stosowania lekéw (Expert Opinion
on Drug Safety i Drug Safety). Zidentyfikowano nastepujace materiaty, zawierajagce dane na temat
bezpieczenstwa lenalidomidu (oprécz ChPL): 6 badan klinicznych: MDS-001, MDS-002, MDS-003,
MDS-004, MDS-007, MDS-009 (NCT01099267); na stronach URPL: 2 komunikaty bezpieczenstwa, 2
publikacje z Biuletynu Lekéw, 1 publikacje z Reactions; na stronach EMA: informacja odnosnie
wycofania wniosku o dopuszczenie do obrotu; na stronie FDA: 1 komunikat; w Prescrire: 2 publikacje;
na stronach MHRA: 2 alerty (w analizie wzieto pod uwage ostatni z nich — aktualny); w czasopismie
Expert Opinion on Drug Safety: 1 publikacja.

Zgodnie z informacjami z badan klinicznych, do najczestszych dziatan niepozgdanych 3 i 4 stopnia
nalezaty neutropenia i trombocytopenia. W badaniach klinicznych wiekszos¢ objawow
niepozadanych (62%) pojawita sie w pierwszych 8 tygodniach terapii i cho¢ byty one najczestsza
przyczyng modyfikacji dawki lenalidomidu, jednoczesnie zapowiadaty lepsza odpowiedZ na leczenie
i byty mozliwe do wyleczenia. W przywotanych badaniach sumarycznie raportowano 136 zgondw
pacjentéw, z czego w 6 przypadkach badacze podejrzewajg jako przyczyne podanie leku. EMA, FDA,
URPL i MHRA opublikowaty komunikaty bezpieczeristwa dotyczace potencjalnego ryzyka wystgpienia
drugiego pierwotnego nowotworu ztosliwego (Second Primary Malignancy) u pacjentow leczonych
produktem leczniczym Revlimid. Komunikaty dotyczyly stosowania lenalidomidu winnych niz
zatwierdzone wskazaniach (pacjenci z noworozpoznanym szpiczakiem mnogim) oraz we wskazaniu
zatwierdzonym (w skojarzeniu z deksametazonem u pacjentéw uprzednio leczonych ze szpiczakiem
mnogim). Nieinwazyjne drugie pierwotne nowotwory obejmujg podstawnokomérkowe lub
ptaskonabtonkowe raki skdry. Wiekszos¢ inwazyjnych drugich pierwotnych nowotwordéw ztosliwych
byta guzami litymi. Przed rozpoczeciem terapii lekiem Revlimid nalezy uwzgledni¢ ryzyko wystgpienia
drugiego pierwotnego nowotworu. Przed oraz w trakcie leczenia lekarze powinni doktadnie bada¢
pacjentéw uzywajac standardowych onkologicznych badan przesiewowych pod katem obecnosci
drugich pierwotnych nowotwordéw oraz wdrazaé leczenie zgodnie ze wskazaniami zaakceptowanymi
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dla produktu leczniczego Revlimid. Nie zaleca sie stosowania lenalidomidu w niezatwierdzonych
wskazaniach z wyjatkiem badan klinicznych. EMA wraz z producentem leku informowata, iz trwajgce
obecnie badania, w ktdérych badany jest lenalidomid sg kontynuowane zgodnie z planem oraz
dodatkowo monitorowane pod katem bezpieczeristwa stosowania. Skutecznos¢ i bezpieczenstwo
stosowania lenalidomidu zostato ustalone jedynie dla stosowania w skojarzeniu z deksametazonem
w leczeniu pacjentdw ze szpiczakiem mnogim, u ktdrych stosowano uprzednio co najmniej jeden
schemat leczenia. Lenalidomid jest lekiem o dziataniu immunomodulujgcym, analogiem talidomidu.
Talidomid posiada wtasciwosci teratogenne, dlatego przeciwwskazane jest podawanie lenalidomidu
kobietom w cigzy.

Po dokonaniu dodatkowej analizy bezpieczenstwa, Agencja nie odnalazta informacji, ktére
wptywatyby na zmiane ogdlnych wnioskéw dotyczgcych bezpieczenstwa stosowania lenalidomidu w
MDS, w poréwnaniu do wnioskéw z poprzedniego raportu.

Opinie przygotowane przez ekspertéw klinicznych dla Agencji sg zréznicowane. Z jednej strony
ekspert podkresla, iz w dalszym ciggu nie uzyskano zgody na dopuszczenie lenalidomidu do obrotu w
krajach Unii Europejskiej i stosowania w zespotach mielodysplastycznych i mieloproliferacyjnych.
Ponadto w zwigzku z kolejnymi ostrzezeniami o mozliwosci powstania drugiego nowotworu
u chorych leczonych lenalidomidem, lek ten nalezy stosowa¢ wytgcznie we wskazaniu rejestracyjnym.
Z drugiej pojawity sie stwierdzenia iz ,nalezy utrzymad stosowanie lenalidomidu w tej jednostce jak
wskazujg na to dane w USA (rejestracja FDA), a takze dane autoréw francuskich (Ades et al.)”

Agencja w swoim raporcie dodaje, ze lenalidomid jest zarejestrowany w leczeniu zespotéw MDS
zarébwno w Stanach Zjednoczonych jak i w Kanadzie, a EMA nadata omawianemu produktowi
leczniczemu status leku sierocego.

Podsumowujac wyniki oceny w raporcie Agencji podkreslono, ze w stosunku do poprzednio
dokonywanej oceny nie pojawity sie istotne informacje mogace mie¢ wplyw na zmiane oceny
bezpieczenstwa. Pojawity sie wprawdzie informacje mogace sugerowac koniecznos¢ zwrdcenia
wiekszej uwagi na mozliwos¢ powstawania wtdérnych nowotwordw, jednakze miato to miejsce w
przypadku pacjentéw ze szpiczakiem mnogim. Po weryfikacji informacji pochodzacych z 5 badan
klinicznych, 7 komunikatéw oraz informacji z publikacji stwierdzono, ze odnalezione informacje sg
zgodne z wnioskami dotyczgcymi profilu bezpieczeristwa opracowanymi w ramach poprzedniej
analizy. Najczesciej pojawiajacymi sie dziataniami niepozgdanymi zwigzanymi ze stosowaniem
lenalidomidu byty neutropenia i trombocytopenia. Pojawity sie rowniez ostrzezenia o mozliwosci
powstania drugiego nowotworu pierwotnego w ramach terapii lenalidomidem, stad nie zaleca sie
stosowania tego leku w niezatwierdzonych wskazaniach z wyjgtkiem badan klinicznych. Ze wzgledu
na mozliwe dziatanie teratogenne lenalidomid jest przeciwwskazany w czasie cigzy. Ponadto przed
rozpoczeciem terapii lekiem Revlimid nalezy uwzgledni¢ ryzyko wystgpienia drugiego pierwotnego
nowotworu. Przed leczeniem oraz w trakcie leczenia lekarze powinni doktadnie bada¢ pacjentow
uzywajac standardowych onkologicznych metod przesiewowych czy wystepujg u nich drugie
pierwotne nowotwory oraz wdrazac¢ leczenie zgodnie ze wskazaniami. Podsumowujac, autorzy
raportu Agencji stwierdzajg, ze ponowna szczegétowa analiza bezpieczenstwa, nie zmienita ogdlnych
whnioskéw dotyczacych bezpieczenstwa stosowania lenalidomidu, w pordwnaniu z wynikami
poprzedniej oceny.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

W zakresie oceny ekonomicznej, Radzie Przejrzystosci przedstawiono te same dane, ktérymi
dysponowata Rada Konsultacyjna wydajac poprzednie stanowisko w przedmiotowej sprawie.

W celu przeprowadzenia oceny opfacalnosci ocenianego $wiadczenia zwrdcono sie z prosba
o przedstawienie analizy ekonomicznej do przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego, wtasciwego
dla produktu leczniczego Revlimid, oraz przeprowadzono wyszukiwanie opublikowanych analiz.
Podmiot odpowiedzialny nie przekazat analizy ekonomicznej. Odnaleziono 1 opublikowang analize
ekonomiczng, umozliwiajgcg ocene optacalnosci stosowania lenalidomidu we wskazaniu MDS
z del(5q). Analiza obejmowata ocene efektywnosci i uzytecznosci kosztéw lenalidomidu w leczeniu
pacjentéw z MDS z del(5q), zaleznych od przetoczen, w poréwnaniu z leczeniem wspomagajacym,
w rocznym horyzoncie czasowym, z perspektywy pfatnikéw swiadczen zdrowotnych w Stanach
Zjednoczonych. Zgodnie z przedstawionymi oszacowaniami zastosowanie lenalidomidu zamiast
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leczenia wspomagajgcego pozwala na uzyskanie 0,53 roku zycia wolnego od transfuzji, przy
inkrementalnym koszcie uzyskania dodatkowego roku zycia bez transfuzji w wysokosci ponad 16 tys.
USD. Kliniczny efekt leczenia lenalidomidem, w porédwnaniu z leczeniem wspomagajgcym, przektada
sie na dodatkowe 0,25 roku zycia w petnym zdrowiu (QALY), przy inkrementalnym koszcie uzyskania
dodatkowego QALY szacowanym na ok. 5 tys. USD.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W zakresie oceny wptywu na budzet ptatnika publicznego, Radzie Przejrzystosci przedstawiono te
same dane, ktéorymi dysponowata Rada Konsultacyjna wydajac poprzednie stanowisko
w przedmiotowej sprawie.

Uwzgledniajgc wytacznie cene leku, Agencja oszacowata miesieczny koszt leczenia jednego pacjenta
lenalidomidem w dawce 10 mg na ok. - zt, a koszt 4 miesiecznych cykli — na ok. - zt.
Zgodnie z danymi przekazanymi przez NFZ w latach 2009 i 2010 wydano zgode na leczenie
lenalidomidem, odpowiednio, 15 i 30 pacjentdw z rozpoznaniem MDS. Roczne wydatki poniesione
przez NFZ w zwigzku z zakupem lenalidomidu wyniosty w tych latach, odpowiednio, 2,878 min i 3,766
min zt. NFZ nie przekazat bardziej aktualnych danych dotyczacych finansowania lenalidomidu
w rozpatrywanej grupie pacjentow.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

Stosowanie lenalidomidu u chorych z MDS, w przypadku obecnosci klonéw komdrek z aberracjg
del(5q) jest zgodne z aktualnymi wytycznymi praktyki klinicznej Polskiej Unii Onkologii (2009),
Zaleceniami Ekspertéw Polskich pod red. prof. Jadwigi Dwilewicz-Trojaczek (2010), National
Comprehensive Cancer Network (2012) oraz wioskich towarzystw naukowych w dziedzinie
hematologii (2010). W wytycznych NCCN (2012) zaleca sie stosowanie lenalidomidu w nastepujacych
grupach pacjentéow: pacjenci z del(5q) i objawowg niedokrwistoscig; pacjenci z objawowa
niedokrwistoscig i poziomem erytropoetyny we krwi <500 mU/ml nieodpowiadajacy na terapie
rekombinowang ludzka erytropoetyng lub darbopoetyna+G-CSF; pacjenci z niedokrwistoscig i poz.
erytropoetyny >500, u ktdrych stwierdzono niskie prawdopodobienstwo odpowiedzi na terapie
immunosupresyjng (obok lenalidomidu wymieniono tez mozliwos$¢ zastosowania azacytydyny lub
decytabiny). NCCN zaleca wtaczanie pacjentdw z niedokrwisto$cig objawowg i delecjg 5q z/bez
innych nieprawidtowosci cytogenetycznych do badan klinicznych z wykorzystaniem lenalidomidu.

Odnaleziono dwie negatywne rekomendacje wobec finansowania lenalidomidu u pacjentow
z MDS/MPD — obie dotyczyty subpopulacji pacjentéw z MDS z del(5q), zaleznych od przetoczen
i zostaty wydane przez australijskg agencje PBAC (marzec i lipiec 2011). W opinii PBAC istniejgce
dowody naukowe potwierdzajg korzysci kliniczne ze stosowania lenalidomidu we wskazanej populacji
pacjentéw, jednak koszt uzyskania dodatkowego efektu zdrowotnego oceniono jako zbyt wysoki
i obcigzony duzg niepewnoscig oszacowania.

Bioragc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

_ Rady Przejrzystosci
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkow publicznych, z uwzglednieniem raportu ws. oceny $wiadczenia opieki zdrowotnej nr AOTM-0T-431-

28/2011 ,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”,
kwiecien 2012.

Inne wykorzystane zrddta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko Rady Konsultacyjnej nr 99/2011 z dnia 21 listopada 2011 r. w sprawie zmiany sposobu lub
poziomu finansowania $wiadczenia gwarantowanego ,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”.

2. Ades L. et al.: ,Treatment with lenalidomide does not appear to increase the risk of progression in
lower risk myelodysplastic syndromes with 5q deletion. A comparative analysis by the Groupe
Francophone des Myelodysplasies”. Haematologica 97:213-218, 2012.

3. Opinia eksperta przedstawiona podczas posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 16 kwietnia 2012 r.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 18/2012 z dnia 16 marca 2012 .

w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych/zmiany
poziomu lub sposobu finansowania swiadczenia gwarantowanego
,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”

Rada Przejrzystosci po ponownym przeanalizowaniu swiadczenia , Podanie
lenalidomidu we wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”
uwaza za niezasadne jego usuniecie z wykazu swiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach chemioterapii niestandardowej.

U chorych z zespotem mielodysplastycznym Rada proponuje ograniczenie
finansowania ocenianego swiadczenia do podgrupy chorych z aberracjg
chromosomalnq del (5q) i niedokrwistosciq wymagajqcq przetoczen krwi. Rada
uwaza za zasadne podjecie dziatan zmierzajgcych do obnizenia ceny leku.

Uzasadnienie

Po dokonaniu poszerzonej analizy bezpieczeristwa, Rada nie odnalazta
informacji, ktore wptywatyby na zmiane ogdlnych wnioskdw dotyczqcych
bezpieczeristwa stosowania lenalidomidu w MDS, w poréwnaniu do wnioskow z
poprzedniego raportu. Jednoczesnie Rada zwrdcita uwage na to, ze w 2012 roku
opublikowano badanie obserwacyjne Ades 2012° w ktérym populacje badang
stanowili pacjenci z MDS del5q. Czteroletnia skumulowana zapadalnos¢ na AML
od momentu rozpoznania wynosita 9.0% w grupie lenalidomidu i 15.7% w
grupie kontrolnej, nie rdznita sie zatem istotnie. Pomimo ograniczen
metodologicznych (brak randomizacji) wyniki badania Ades 2012 potwierdzajg,
zdaniem Rady, istotne znaczenie lenalidomidu w leczeniu chorych z MDS/MPD z
aberracjq chromosomalng del(5q).

Rada ponownie zwraca uwage na bardzo wysokie koszty leczenia
lenalidomidem w relacji do uzyskiwanego efektu leczniczego, zwtaszcza w
swietle dziatan niepozqdanych tego preparatu. Lenalidomid jest pochodnqg
talidomidu, a wiec prostq czgsteczkq chemiczng o niskich kosztach syntezy, co
powinno stanowic przestanke dla obnizenia ceny leku.

Przedmiot zlecenia

Niniejsze stanowisko zostato wydane w zwigzku ze zleceniem przez Ministra Zdrowia ponownej
oceny zasadnosci finansowania lenalidomidu w leczeniu zespotéw mielodysplastycznych/
mieloproliferacyjnych. W Stanowisku nr 99/2011 z dnia 21 listopada 2011 r. Rada Konsultacyjna
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uznatfa za zasadne utrzymanie dotychczasowego sposobu finansowania przedmiotowego Swiadczenia
(program chemioterapii niestandardowej), pod warunkiem obnizenia kosztédw terapii o co najmniej
50%. W uzasadnieniu Rada zwrécita uwage na istotne korzysci kliniczne stosowania lenalidomidu
w Scisle wyselekcjonowanej populacji pacjentéw z aberracja chromosomalng del(5q), miedzy innymi
w postaci uniezaleznienia pacjenta od przetoczen oraz na bardzo wysokie wydatki ponoszone z tytutu
finansowania lenalidomidu w terapii MDS/MPD przez ptatnika publicznego.

Minister Zdrowia uznat, ze w stanowisku Rady w tej sprawie ,,omodwienie bezpieczenstwa stosowania
leku w tej grupie chorych zostato oméwione zbyt lakonicznie i skrotowo” (pismo znak MZ-PLA-460-
12508-24/GB/11 z dnia 12 grudnia 2012 r.), w zwigzku z czym, oraz majac na uwadze stosowanie
poza wskazaniami rejestracyjnymi, odmowe dopuszczenia leku do obrotu na terenie Unii Europejskiej
w przedmiotowym wskazaniu i wydane komunikaty bezpieczenstwa, zlecono ponowng ocene leku
przez Agencje oraz wydanie stanowiska Rady Przejrzystosci.

Problem zdrowotny

Termin ,zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne” odnosi sie do niejednorodnej grupy
nowotwordéw, posiadajgcych zaréwno cechy mielodysplazji, jak i mieloproliferacji. Klasyfikacja WHO
nowotwordw uktadu krwiotwérczego i limfoidalnego z 2008 roku do grupy nowotwordéw
mielodysplastyczno-mieloproliferacyjnych (MDS-MPD) zalicza przewlekta biataczke
mielomonocytowa, atypowa przewlekta biataczke  szpikowg, mtodzieicza  biataczke
mielomonocytowg oraz niedokrwisto$¢ oporng na leczenie, z pierscieniowymi syderoblastami
i znaczng trombocytozg. W odrebnej grupie ,zespoty mielodysplastyczne” (MDS) sklasyfikowano
nastepujgce jednostki chorobowe: oporna na leczenie cytopenia z jednoliniowg dysplazjg, oporna na
leczenie niedokrwistos¢ z pierscieniowatymi syderoblastami, cytopenia oporna na leczenie
z wieloliniowg dysplazjg, niedokrwistos¢ oporna na leczenie z nadmiarem blastéw, zespét 5q-, zespét
mielodysplastyczny, niesklasyfikowany oraz dzieciecy zespdt mielodysplastyczny.2 Z danych
Narodowego Funduszu Zdrowia wynika, ze w latach 2009-2011 lenalidomid stosowany byt, poza
szpiczakiem mnogim, u pacjentdw z rozpoznaniami: zespoty mielodysplastyczne (kod ICD-10: D46),
oporna niedokrwisto$¢ bez syderoblastéw (D46.0), oporna niedokrwistos¢, nieokreslona (D46.4),
inne zespoty mielodysplastyczne (D46.7) oraz zespdt mielodysplastyczny, nieokreslony (D46.9).
Eksperci kliniczni wskazujg, ze w praktyce klinicznej lenalidomid stosowany jest w subpopulacji
chorych z aberracjg chromosomalng del(5q).

Istotg MDS jest obecnos¢ nowotworowego klonu komdrek krwi, cechujgcego sie szybkim
obumieraniem wytwarzanych komodrek i ttumigcego normalne krwiotworzenie. W obrazie
chorobowym dominujg niedobory prawidtowych krwinek, najczesciej niedokrwisto$é, a komorki
nowotworowe wystepujg nielicznie. Czas przezycia chorych szacowany jest na 1-100 miesiecy
(mediana 20-40 miesiecy). Przyczyna zgonu s3 najczesciej infekcje oraz przejscie w ostrg biataczke
szpikowa. Ryzyko przemiany w ostrg biataczke szpikowa wynosi 15-30%. Sg to choroby trudno
poddajgce sie leczeniu i u osdb mtodych rokujgce bardzo Zle. Jednakie przebieg jest bardzo
réznorodny — istniejg przypadki chorych na MDS z wieloletnim przezyciem bez leczenia.

Chorobowos$¢ MDS szacowana jest na okoto 22,8/100 tys. oséb (w Polsce ok 2000 osdb rocznie).
Jedng z determinant pomysinego przebiegu choroby jest obecnos$¢ klonéw komdédrek z aberracjg
chromosomalng del(5q). W opinii ekspertéw klinicznych, w Polsce lenalidomid u pacjentéw
z MDS/MPD podawany jest wytgcznie w podgrupie ze wspomniang aberracjg. Liczebno$¢ populacji
zdel(5q) szacuje sie na kilkadziesigt oséb (wg opinii ekspertéw klinicznych), przy czym czesé
przypadkdw pozostaje niezdiagnozowana.

Nie ma obecnie ogdlnie przyjetych zasad postepowania leczniczego w MDS. Podstawowg decyzjg
dotyczaca leczenia jest okreslenie, czy pacjenta nalezy leczyé agresywnie czy zachowawczo. U osdb
z niskim wskaznikiem rokowniczym (m.in. z zespotem 5q-) za celowe uwaza sie opdznienie decyzji
orozpoczeciu leczenia agresywnego, prowadzenie obserwacji i leczenia zachowawczego
(objawowego). Na postepowanie zachowawcze sktada sie leczenie wspomagajgce (profilaktyka
i leczenie zakazen, podawanie ze wskazan: koncentratu krwinek czerwonych, koncentratu krwinek
ptytkowych i erytropoetyny) oraz leczenie majace na celu ,unormalnienie” klonu nowotworowego,
co ma doprowadzi¢ do wydtuzenia przezycia i poprawy jakosSci zycia. Leczenie zmierzajgce do
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»,unormalnienia” klonu nie nalezy do standardu postepowania w MDS, z wyjatkiem zespotu 5q-,
w ktorym stosowany jest lenalidomid — w Polsce w trybie ,,chemioterapii niestandardowej”.

Opis ocenianego $wiadczenia

Oceniane swiadczenie jest finansowane ze Srodkéw publicznych w ramach programu chemioterapii
niestandardowej i obejmuje podawanie lenalidomidu we  wskazaniu »Zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”. Lenalidomid (produkt leczniczy Revlimid) jest analogiem
talidomidu, wykazujgcym dziatanie przeciwnowotworowe, przeciwangiogenetyczne,
proerytropoetyczne i immunomodulacyjne. Lenalidomid hamuje proliferacje niektérych
nowotworowych komérek hematopoetycznych, zwieksza odpornos¢ komdrkowa zalezng od komodrek
T i komodrek typu Natural Killer (NK) oraz zwieksza liczbe komdrek NKT, hamuje angiogeneze przez
hamowanie migracji i adhezji komdrek srédbtonka i tworzenia mikronaczyn, zwieksza wytwarzanie
hemoglobiny ptodowej przez hematopoetyczne komdrki macierzyste CD34+ oraz hamuje
wytwarzanie cytokin prozapalnych przez monocyty.

Produkt leczniczy Revlimid zostat zarejestrowany centralnie w 2007 roku do stosowania
w skojarzeniu z deksametazonem w leczeniu pacjentdw ze szpiczakiem mnogim, u ktérych
stosowano uprzednio co najmniej jeden schemat leczenia. W FDA lenalidomid oprdcz stosowania
w szpiczaku zostat zarejestrowany do leczenia MDS z del(5q). Jednoczesnie FDA i EMA nadaty
preparatowi lenalidomid status leku sierocego w leczeniu zespotéw mielodysplastycznych w roku
2004. Na podstawie wyszukanych informacji Agencja stwierdzita, ze jedynym krajem europejskim
w ktérym zarejestrowano lenalidomid w MDS z del(5q) jest Szwajcaria.

Alternatywne $wiadczenia

Stosowanie lenalidomidu ogranicza sie do pacjentéw z grupy ryzyka niskiego i posredniego - 1 wg
IPSS (The International Prognostic Scoring System). Chorzy w tych grupach ryzyka charakteryzujg sie
relatywnie dtugim przezyciem i w niewielkim odsetku przypadkéw dochodzi do progresji do ostrej
biataczki szpikowej. U czesci pacjentow z cytopenig (cytopeniami) niewielkiego stopnia mozna nie
stosowaé Zzadnego leczenia, w przypadku znacznego obnizenia parametrow hematologicznych
rekomenduje sie stosowanie leczenia wspomagajgcego. Leczenie objawowe MDS obejmuje
przetaczanie ubogoleukocytarnych koncentratéw krwinek czerwonych w przypadku objawowej
niedokrwistosci lub przetaczanie koncentratu krwinek ptytkowych w przypadku ciezkiej
trombocytopenii lub krwawien spowodowanych matoptytkowoscia.

Skutecznosé kliniczna

Od czasu poprzedniej oceny dokonanej przez Agencje (listopad 2011) nie pojawity sie nowe dowody
naukowe w zakresie efektywnosci klinicznej lenalidomidu, w zwigzku z czym Radzie Przejrzystosci
przedstawiono te same dane, ktérymi dysponowata Rada Konsultacyjna wydajgc poprzednie
stanowisko w przedmiotowe] sprawie.

W 2011 roku Agencja przeprowadzita przeglad systematyczny badan klinicznych, w ktérych
pacjentdw z rozpoznaniem MDS leczono lenalidomidem. Odnaleziono 5 badan spetniajgcych kryteria
wiaczenia do przegladu, w tym jedno badanie z randomizacjg i 4 badania bez grupy kontrolnej. Do
3 badan (w tym do RCT) kwalifikowano wytgcznie pacjentéw z del(5q), z jednego badania wykluczano
pacjentéw z tg aberracjg, w jednym obecno$¢ del(5q) lub jej brak nie nalezata do kryteriow
wiaczenia.

W badaniu z randomizacjg (N=162) uzyskano nastepujace wyniki:

e odsetki pacjentdw, u ktérych uzyskano niezaleznos¢ od przetoczen koncentratu krwinek
czerwonych byty istotnie wyzsze w grupach leczonych lenalidomidem w dawce 10 mg
(56,1%) i 5 mg (42,6%), od odsetka w grupie oséb przyjmujacych placebo (5,9%);

e zmiany w zakresie jako$ci zZycia oceniono za pomocg kwestionariusza FACT-An
(The Functional Assessment of Cancer Therapy-Anemia); w 12 tyg. badania Srednie wyniki
w grupie leczonej lenalidomidem 10 mg i lenalidomidem 5 mg wskazywaty na poprawe
jakosci zycia, a w grupie leczonej placebo - na spadek jakosci zycia; rdznice byly statystycznie
istotne;
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e mediana czasu catkowitego przezycia wyniosta w grupach leczonych lenalidomidem 44,5
mies. i 235,5 mies., odpowiednio dla dawek dziennych 10 i 5 mg oraz 42,4 mies. w grupie
placebo; nalezy mie¢ na uwadze, ze po 16 tyg. dozwolone byto przejscie z grupy kontrolnej
(placebo) do grupy z leczeniem aktywnym lub leczonych lenalidomidem w wyzszej dawce;
3-letnie przezycie catkowite w obu grupach leczonych lenalidomidem wyniosto
56,5% (95% Cl: 49,5; 63,4);

e mediana czasu do progresji do ostrej biataczki szpikowej wyniosta w grupach leczonych
lenalidomidem 36,1 mies. i 31,8 mies., odpowiednio dla dawek dziennych 10 i 5 mg oraz
30,9 mies. w grupie kontrolnej (placebo).

W 2 pozostatych badaniach (N=148; N=11), do ktérych wigczono pacjentéw z del(5q), catkowite
uniezaleznienie od przetoczen wystgpito w przypadku 67% (95% Cl: 59; 74) i 45% leczonych
lenalidomidem.

W 2012 roku opublikowano badanie obserwacyjne Ades 2012 oparte na ,programie wspdtczucia” w
ktérym porédwnano dwie kohorty. Populacje stanowili pacjenci z MDS del5g. W kohorcie 1 podawano
pacjentom lenalidomid, natomiast w kontrolnej srodki stymulujgce erytropoeze, talidomid lub nie
podawano pacjentom zadnych lekéw. W badaniu wykorzystano technike ,propensity score
approach”, ktéra pozwala na kontrolowanie potencjalnych czynnikéw zaktdcajgcych w przypadku
poréwnan bez randomizacji. 4-letnia szacowana skumulowana zapadalno$¢ na AML od momentu
diagnozy wynosita 9.0% w grupie lenalidomidu (N=71) i 15.7% w grupie kontrolnej (N=71), (HR=0.87,
95%Cl: 0.27-2.82; P=0.82. Stwierdzono brak istotnie statystycznej réznicy w wystepowaniu progresji
do AML oraz czasu przezycia pomiedzy kohortami.

Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie ze zleceniem Ministra Zdrowia Agencja dokonata szczegdtowej, poszerzonej analizy
bezpieczenstwa stosowania lenalidomidu. Oprdcz aktualizacji danych, na ktérych oparto poprzednia
ocene (badania kliniczne, charakterystyka produktu leczniczego, informacje zamieszczane na
stronach URPL, EMA, FDA i opracowania Prescrire) w ramach ponownej oceny Agencja dokonata
przegladu danych zamieszczonych na stronach internetowych pieciu innych instytucji gromadzacych
informacje na temat bezpieczenstwa lekéw (MEDSAFE, TGA, LAREB, MHRA i DSRU) oraz na stronach
internetowych czasopism poswieconych tematyce bezpieczeristwa stosowania lekéw (Expert Opinion
on Drug Safety i Drug Safety). Zidentyfikowano nastepujace materiaty, zawierajagce dane na temat
bezpieczenstwa lenalidomidu (oprécz ChPL): 6 badan klinicznych: MDS-001, MDS-002, MDS-003,
MDS-004, MDS-007, MDS-009 (NCT01099267); na stronach URPL: 2 komunikaty bezpieczenstwa, 2
publikacje z Biuletynu Lekéw, 1 publikacje z Reactions; na stronach EMA: informacja odnosnie
wycofania wniosku o dopuszczenie do obrotu; na stronie FDA: 1 komunikat; w Prescrire: 2 publikacje;
na stronach MHRA: 2 alerty (w analizie wzieto pod uwage ostatni z nich — aktualny); w czasopismie
Expert Opinion on Drug Safety: 1 publikacja.

Zgodnie z informacjami z badan klinicznych, do najczestszych dziatan niepozgdanych 3 i 4 stopnia
nalezaty neutropenia i trombocytopenia. W badaniach klinicznych wiekszo$s¢ objawow
niepozadanych (62%) pojawita sie w pierwszych 8 tygodniach terapii i cho¢ byty one najczestsza
przyczyng modyfikacji dawki lenalidomidu, jednoczesnie zapowiadaty lepsza odpowiedZ na leczenie
i byty mozliwe do wyleczenia. W przywotanych badaniach sumarycznie raportowano 136 zgondw
pacjentéw, z czego w 6 przypadkach badacze podejrzewajg jako przyczyne podanie leku. EMA, FDA,
URPL i MHRA opublikowaty komunikaty bezpieczeristwa dotyczace potencjalnego ryzyka wystgpienia
drugiego pierwotnego nowotworu ztosliwego (Second Primary Malignancy) u pacjentow leczonych
produktem leczniczym Revlimid. Komunikaty dotyczyly stosowania lenalidomidu winnych niz
zatwierdzone wskazaniach (pacjenci z noworozpoznanym szpiczakiem mnogim) oraz we wskazaniu
zatwierdzonym (w skojarzeniu z deksametazonem u pacjentéw uprzednio leczonych ze szpiczakiem
mnogim). Nieinwazyjne drugie pierwotne nowotwory obejmujg podstawnokomérkowe lub
ptaskonabtonkowe raki skdry. Wiekszosé inwazyjnych drugich pierwotnych nowotwordéw ztosliwych
byta guzami litymi. Przed rozpoczeciem terapii lekiem Revlimid nalezy uwzgledni¢ ryzyko wystgpienia
drugiego pierwotnego nowotworu. Przed oraz w trakcie leczenia lekarze powinni doktadnie bada¢
pacjentéw uzywajac standardowych onkologicznych badan przesiewowych pod katem obecnosci
drugich pierwotnych nowotwordéw oraz wdrazaé leczenie zgodnie ze wskazaniami zaakceptowanymi
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dla produktu leczniczego Revlimid. Nie zaleca sie stosowania lenalidomidu w niezatwierdzonych
wskazaniach z wyjatkiem badan klinicznych. EMA wraz z producentem leku informowata, iz trwajgce
obecnie badania, w ktdrych badany jest lenalidomid sg kontynuowane zgodnie z planem oraz
dodatkowo monitorowane pod katem bezpieczeristwa stosowania. Skutecznos¢ i bezpieczenstwo
stosowania lenalidomidu zostato ustalone jedynie dla stosowania w skojarzeniu z deksametazonem
w leczeniu pacjentdw ze szpiczakiem mnogim, u ktdrych stosowano uprzednio co najmniej jeden
schemat leczenia. Lenalidomid jest lekiem o dziataniu immunomodulujgcym, analogiem talidomidu.
Talidomid posiada wtasciwosci teratogenne, dlatego przeciwwskazane jest podawanie lenalidomidu
kobietom w cigzy.

Po dokonaniu dodatkowej analizy bezpieczenstwa, Agencja nie odnalazta informacji, ktére
wptywatyby na zmiane ogdlnych wnioskéw dotyczacych bezpieczerstwa stosowania lenalidomidu w
MDS, w poréwnaniu do wnioskéw z poprzedniego raportu.

Opinie przygotowane przez ekspertéw klinicznych dla Agencji sq zréznicowane. Z jednej strony
ekspert podkresla, iz w dalszym ciggu nie uzyskano zgody na dopuszczenie lenalidomidu do obrotu w
krajach Unii Europejskiej i stosowania w zespotach mielodysplastycznych i mieloproliferacyjnych.
Ponadto w zwigzku z kolejnymi ostrzezeniami o mozliwosci powstania drugiego nowotworu
u chorych leczonych lenalidomidem, lek ten nalezy stosowac wytgcznie we wskazaniu rejestracyjnym.
Z drugiej pojawity sie stwierdzenia iz ,nalezy utrzymad stosowanie lenalidomidu w tej jednostce jak
wskazujg na to dane w USA (rejestracja FDA), a takze dane autoréw francuskich (Ades et al.)”

Agencja w swoim raporcie dodaje, ze lenalidomid jest zarejestrowany w leczeniu zespotéw MDS
zarébwno w Stanach Zjednoczonych jak i w Kanadzie, a EMA nadata omawianemu produktowi
leczniczemu status leku sierocego.

Podsumowujac wyniki oceny w raporcie Agencji podkreslono, ze w stosunku do poprzednio
dokonywanej oceny nie pojawity sie istotne informacje mogace mie¢ wptyw na zmiane oceny
bezpieczenstwa. Pojawity sie wprawdzie informacje mogace sugerowac koniecznos¢ zwrdcenia
wiekszej uwagi na mozliwos¢ powstawania wtérnych nowotwordéw, jednakze miato to miejsce w
przypadku pacjentéw ze szpiczakiem mnogim. Po weryfikacji informacji pochodzacych z 5 badan
klinicznych, 7 komunikatéw oraz informacji z publikacji stwierdzono, ze odnalezione informacje sg
zgodne z wnioskami dotyczgcymi profilu bezpieczenstwa opracowanymi w ramach poprzedniej
analizy. Najczesciej pojawiajacymi sie dziataniami niepozgdanymi zwigzanymi ze stosowaniem
lenalidomidu byty neutropenia i trombocytopenia. Pojawity sie rowniez ostrzezenia o mozliwosci
powstania drugiego nowotworu pierwotnego w ramach terapii lenalidomidem, stad nie zaleca sie
stosowania tego leku w niezatwierdzonych wskazaniach z wyjgtkiem badan klinicznych. Ze wzgledu
na mozliwe dziatanie teratogenne lenalidomid jest przeciwwskazany w czasie cigzy. Ponadto przed
rozpoczeciem terapii lekiem Revlimid nalezy uwzglednié¢ ryzyko wystgpienia drugiego pierwotnego
nowotworu. Przed leczeniem oraz w trakcie leczenia lekarze powinni doktadnie bada¢ pacjentow
uzywajac standardowych onkologicznych metod przesiewowych czy wystepujg u nich drugie
pierwotne nowotwory oraz wdrazac¢ leczenie zgodnie ze wskazaniami. Podsumowujac, autorzy
raportu Agencji stwierdzajg, ze ponowna szczegdétowa analiza bezpieczenstwa, nie zmienita ogdlnych
whnioskow dotyczacych bezpieczenstwa stosowania lenalidomidu, w pordwnaniu z wynikami
poprzedniej oceny.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

W zakresie oceny ekonomicznej, Radzie Przejrzystosci przedstawiono te same dane, ktérymi
dysponowata Rada Konsultacyjna wydajac poprzednie stanowisko w przedmiotowej sprawie.

W celu przeprowadzenia oceny opfacalnosci ocenianego $wiadczenia zwrdcono sie z prosba
o przedstawienie analizy ekonomicznej do przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego, wtasciwego
dla produktu leczniczego Revlimid, oraz przeprowadzono wyszukiwanie opublikowanych analiz.
Podmiot odpowiedzialny nie przekazat analizy ekonomicznej. Odnaleziono 1 opublikowang analize
ekonomiczng, umozliwiajgcg ocene optacalnosci stosowania lenalidomidu we wskazaniu MDS
z del(5q). Analiza obejmowata ocene efektywnosci i uzytecznosci kosztéw lenalidomidu w leczeniu
pacjentéw z MDS z del(5q), zaleznych od przetoczen, w poréwnaniu z leczeniem wspomagajacym,
w rocznym horyzoncie czasowym, z perspektywy pfatnikéw swiadczen zdrowotnych w Stanach
Zjednoczonych. Zgodnie z przedstawionymi oszacowaniami zastosowanie lenalidomidu zamiast
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leczenia wspomagajgcego pozwala na uzyskanie 0,53 roku zycia wolnego od transfuzji, przy
inkrementalnym koszcie uzyskania dodatkowego roku zycia bez transfuzji w wysokosci ponad 16 tys.
USD. Kliniczny efekt leczenia lenalidomidem, w porédwnaniu z leczeniem wspomagajgcym, przektada
sie na dodatkowe 0,25 roku zycia w petnym zdrowiu (QALY), przy inkrementalnym koszcie uzyskania
dodatkowego QALY szacowanym na ok. 5 tys. USD.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W zakresie oceny wptywu na budzet ptatnika publicznego, Radzie Przejrzystosci przedstawiono te
same dane, ktéorymi dysponowata Rada Konsultacyjna wydajac poprzednie stanowisko
w przedmiotowej sprawie.

Uwzgledniajgc wytacznie cene leku, Agencja oszacowata miesieczny koszt leczenia jednego pacjenta
lenalidomidem w dawce 10 mg na ok. - zt, a koszt 4 miesiecznych cykli — na ok. - zt.
Zgodnie z danymi przekazanymi przez NFZ w latach 2009 i 2010 wydano zgode na leczenie
lenalidomidem, odpowiednio, 15 i 30 pacjentdw z rozpoznaniem MDS. Roczne wydatki poniesione
przez NFZ w zwigzku z zakupem lenalidomidu wyniosty w tych latach, odpowiednio, 2,878 min i 3,766
min zt. NFZ nie przekazat bardziej aktualnych danych dotyczacych finansowania lenalidomidu
w rozpatrywanej grupie pacjentow.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

Stosowanie lenalidomidu u chorych z MDS, w przypadku obecnosci klonéw komdrek z aberracjg
del(5q) jest zgodne z aktualnymi wytycznymi praktyki klinicznej Polskiej Unii Onkologii (2009),
Zaleceniami Ekspertéw Polskich pod red. prof. Jadwigi Dwilewicz-Trojaczek (2010), National
Comprehensive Cancer Network (2012) oraz wioskich towarzystw naukowych w dziedzinie
hematologii (2010). W wytycznych NCCN (2012) zaleca sie stosowanie lenalidomidu w nastepujacych
grupach pacjentéow: pacjenci z del(5q) i objawowg niedokrwistoscig; pacjenci z objawowa
niedokrwistoscig i poziomem erytropoetyny we krwi <500 mU/ml nieodpowiadajgcy na terapie
rekombinowang ludzka erytropoetyng lub darbopoetyna+G-CSF; pacjenci z niedokrwistoscia i poz.
erytropoetyny >500, u ktdrych stwierdzono niskie prawdopodobienstwo odpowiedzi na terapie
immunosupresyjng (obok lenalidomidu wymieniono tez mozliwos$¢ zastosowania azacytydyny lub
decytabiny). NCCN zaleca wtaczanie pacjentdw z niedokrwistoscig objawowg i delecjg 5q z/bez
innych nieprawidtowosci cytogenetycznych do badan klinicznych z wykorzystaniem lenalidomidu.

Odnaleziono dwie negatywne rekomendacje wobec finansowania lenalidomidu u pacjentow
z MDS/MPD — obie dotyczyty subpopulacji pacjentéw z MDS z del(5q), zaleznych od przetoczen
i zostaty wydane przez australijskg agencje PBAC (marzec i lipiec 2011). W opinii PBAC istniejgce
dowody naukowe potwierdzajg korzysci kliniczne ze stosowania lenalidomidu we wskazanej populacji
pacjentéw, jednak koszt uzyskania dodatkowego efektu zdrowotnego oceniono jako zbyt wysoki
i obcigzony duzg niepewnoscia oszacowania.

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

I Ry Przejrzystosci
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkow publicznych, z uwzglednieniem raportu ws. oceny $wiadczenia opieki zdrowotnej nr AOTM-0T-431-

28/2011 ,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”,
kwiecien 2012.

Inne wykorzystane zrddta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Stanowisko Rady Konsultacyjnej nr 99/2011 z dnia 21 listopada 2011 r. w sprawie zmiany sposobu lub
poziomu finansowania $wiadczenia gwarantowanego ,Podanie lenalidomidu we wskazaniu zespoty
mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne”.

2. Ades L. et al.: ,Treatment with lenalidomide does not appear to increase the risk of progression in
lower risk myelodysplastic syndromes with 5q deletion. A comparative analysis by the Groupe
Francophone des Myelodysplasies”. Haematologica 97:213-218, 2012.

3. Opinia eksperta przedstawiona podczas posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 16 kwietnia 2012 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 48/2012 z dnia 16 kwietnia 2012
o programie zdrowotnym ,,Profilaktyka raka szyjki macicy
w ramach Gminnego Programu Ochrony i Profilaktyki Zdrowia
Mieszkancow Gminy Boguchwata na lata 2011-2012 ,,Zdrowo zy¢,
Zdrowym by¢”, realizowanym przez Gmine Boguchwata

Rada wydaje pozytywnqg opinie o projekcie programu zdrowotnego
,Profilaktyka raka szyjki macicy w ramach Gminnego Programu Ochrony
i Profilaktyki Zdrowia Mieszkancow Gminy Boguchwatfa na lata 2011-2012
,Zdrowo Zzy¢, Zdrowym byc”, realizowanego przez Gmine Boguchwata z
zastrzezeniem, zZe tytut programu bedzie brzmiat: , Profilaktyka infekcji HPV w
ramach Gminnego Programu Ochrony Zdrowia Mieszkaricow Gminy
Boguchwata na lata 2011-2012 ,,Zdrowo zy¢, Zdrowym byc”.

Uzasadnienie

Nie udokumentowano jednoznacznie, Ze szczepienia obnizajq ryzyko
zachorowania na raka szyjki macicy, choc stwierdza sie wspdtistnienie zakazen
HPV z rakiem szyjki macicy.

Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego gminy Boguchwata zaktada promocje badan cytologicznych
w profilaktyce raka szyjki macicy. Program stanowi integralng czes¢ Gminnego Programu
Ochrony i Profilaktyki Zdrowia Mieszkaricdw Gminy Boguchwata na lata 2011-2012 ,, Zdrowo
zy¢, Zdrowym byc¢”, w ktorego sktad wchodzi takze: profilaktyka raka jelita grubego, raka
piersi oraz szczepienia przeciwko grypie. Przedmiotowy program ma by¢ realizowany
w okresie 2011-2012. Populacje programu stanowig kobiet w wieku 25—-60 lat (3 000 kobiet)
spetniajace jedno z nastepujacych kryteridw: nie miaty wykonanego badania cytologicznego
w ciggu ostatnich 3 lat lub byty leczone z powodu nowotworu ztosliwego szyjki macicy po
zakonczeniu kontroli onkologicznej. Projekt programu zawiera budzet, jednak nie ma w nim
rozgraniczenia miedzy poszczegdlnymi programami dot. profilaktyki raka piersi, raka jelita
grubego i raka szyjki macicy. Zatem nie wiadomo, jaka czes¢ przedstawionej kwoty zostanie
przeznaczona na przedmiotowy program.

Problem zdrowotny

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Obok zakazenia HPV, do czynnikow
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy nalezg m. in. wczesne rozpoczecie zycia pfciowego
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(przed 18 rokiem zycia), duza liczba partneréw seksualnych, partnerzy , wysokiego ryzyka”,
zakazenie HIV lub inne uposledzajace system immunologiczny, palenie tytoniu, niski status
ekonomiczny oraz liczne cigze i porody. Okoto 70% przypadkéw raka szyjki macicy jest
zwigzanych z zakazeniem HPV typem 16 i 18. Zakazenie HPV jest najczesciej przemijajgce,
jednak zakazenie przetrwate typem duzego ryzyka onkogennego wigze sie scisle z rozwojem
zmian CIN, VIN, VaIN a takze raka sromu, pracia i odbytu. Okoto 90% ktykcin narzaddéw
ptciowych jest wywotywanych przez typ 6 lub 11 HPV. Liczba nowych zakazen maleje wraz
z wiekiem, ale ryzyko przejscia zakazenia w forme przetrwatg wzrasta wraz z wiekiem osoby
zakazonej. Badanie cytologiczne pozwala na wykrycie zmian w obrebie szyjki macicy, zanim
nabiorg one charakteru nowotworowego; rak szyjki macicy jest jednym z nielicznych
nowotworéw, w przypadku ktérego uzasadnione jest prowadzenie badan przesiewowych
(skriningdw), poniewaz szyjka macicy jest tatwo dostepna do badania, stany przedrakowe sg
dobrze opisane i fatwo wykrywalne, stany przedrakowe mozna wyleczy¢.

Alternatywne Swiadczenia

W Polsce realizowany jest Populacyjny Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy, oparty
na skriningu cytologicznym. Populacyjny Program realizowany jest w oparciu o Ustawe z dnia
1lipca 2005 roku o ustanowieniu programu wieloletniego "Narodowego programu
zwalczania chordb nowotworowych" (Dz.U.05.143.1200) oraz o Uchwate Nr 24/2011 Rady
Ministrow z dnia 1 marca 2011 r. w sprawie harmonogramu zadan wykonywanych w ramach
programu wieloletniego "Narodowy program zwalczania choréb nowotworowych" w roku
2011 oraz kierunkow realizacji zadan tego programu na lata 2012 i 2013.

Programem profilaktyki objete zostaty Polki miedzy 25 a 59 rokiem zycia, ktére w ciggu
3 ostatnich lat nie mialy wykonanego wymazu cytologicznego w ramach ubezpieczenia
w NFZ.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
1) Whnioski z oceny problemu zdrowotnego

Przeciwdziatanie chorobom nowotworowym, w tym nowotworom szyjki macicy, miesci sie
w obszarze dziatan celu 8. przyjetej w 1998 r. przez WHO strategii ,,Zdrowie dla Wszystkich
w XXI Wieku”, dotyczgcego redukcji choréb niezakaznych, zgodnie z ktérym do roku 2020
powinna zosta¢ maksymalnie ograniczona chorobowos¢, niepetnosprawnosc¢ i przedwczesna
umieralnos$¢ z powodu wazniejszych choréb przewlektych.

Edukacja zdrowotna jest niezbednym elementem dziatan profilaktycznych. Obnizenie wieku
inicjacji seksualnej i liberalizacja kontaktow erotycznych stwarzajg potrzebe intensyfikowania
edukacji na temat higieny zycia ptciowego wsréd mtodziezy, szczegdlnie ze jest to obszar
pomijany najczesciej w edukacji rodzicielskiej. Z punktu widzenia profilaktyki raka szyjki
macicy niezbedne s3 oddziatywania majace na celu wzrost $wiadomosci dotyczacej
czynnikéw ryzyka i odpowiedzialno$ci mtodych ludzi za wtasne zdrowie i zycie.

Wszystkie odnalezione zalecenia kliniczne rekomendujg szczepienia mtodych dziewczat
przeciw HPV jako przeciwdziatanie zmianom przednowotworowym oraz nowotworom szyijki
macicy (obie szczepionki), a takze raka pochwy oraz sromu, jak réwniez ktykcin konczystych
(szczepionka czterowalentna).

Nieliczne z zalecen dopuszczajg stosowanie szczepionki czterowalentnej u chtopcéw w celu
zmniejszenia u nich ryzyka wystgpienia ktykcin konczystych.

Wszystkie rekomendacje podkreslajg, ze optymalne bytoby szczepienie jeszcze przed
ekspozycjg na HPV podczas kontaktu seksualnego, kiedy to szczepienie bytoby najbardziej
skuteczne.
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Wiele krajow witgczyto szczepienia mtodych dziewczat przeciw HPV do narodowych
programow szczepien. Wiek dziewczat objetych szczepieniem rdzni sie miedzy panstwami.

W Polsce szczepienia przeciwko HPV zostaty wpisane przez Gitéwnego Inspektora
Sanitarnego do Programu Szczepien Ochronnych w czesci Il Szczepienia zalecane -
niefinansowane ze srodkéw znajdujacych sie w budzecie Ministra Zdrowia”.

Badania kliniczne z randomizacjg wykazaty, ze obie szczepionki s3 wysoce skuteczne
w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet nie zakazonych HPV (populacja
odpowiadajgca definicji populacji PPE w badaniach klinicznych), przy znacznie nizszej
skutecznosci u kobiet juz zakazonych (populacja odpowiadajgca populacji ITT w badaniach).
Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krétki, by zaobserwowac¢ rzeczywisty wptyw na
zapadalnos¢ i $miertelnos¢ z powodu raka szyjki macicy.

Liczne analizy efektywnosci kosztowej, mimo zréznicowania w metodologii oraz wybranych
parametrow wejsciowych sugeruja, ze wprowadzenie populacyjnych szczepien mtodych
dziewczat przeciwko HPV jest potencjalnie efektywne kosztowo, jesli obecne praktyki
skriningu beda kontynuowane.

Edukacja dotyczgca profilaktyki raka szyjki macicy musi tez podkresla¢ znaczenie
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwaziniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych.

Poniewaz niepewnos¢ dotyczgca czasu trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak
rowniez rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym moze znaczaco
wptywa¢ na dowody efektywnosci kosztowej, skrupulatny monitoring skutecznosci
i bezpieczenstwa programu jest niezbedny.

Wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego moze
prowadzi¢ do redukg;ji liczby przypadkow raka szyjki macicy. Jednakze programowi szczepien
powinny towarzyszy¢ badania ich diugoterminowej skutecznosci oraz bezpieczenstwa,
w celu optymalizacji sposobu realizacji programu.

Wysoki poziom uczestnictwa w programie jest w przypadku szczepien szczegdlnie istotny.
Program taki powinien by¢ jednakie prowadzony réwnolegle do programu wczesnego
wykrywania raka szyjki macicy, w celu zoptymalizowania efektow.

Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa
HPV, konieczne jest informowanie zaszczepionych o tym, ze szczepienia te nie zapewniajg
100% ochrony przed rakiem szyjki macicy. Uczestnictwo w programie skriningowym opartym
na cytologii od 21-25 r.z. lub w 3 lata od rozpoczecia zycia ptciowego, pozostaje absolutnie
konieczne. Przesiewowe badania cytologiczne powinny odbywac sie regularnie co 3 lata.

2) Wnhnioski z oceny programu gminy Boguchwata

Gtéwny cel ocenianego projektu programu zdrowotnego to zmniejszenie wskaznika
umieralnosci kobiet na raka szyjki macicy, raka piersi i raka jelita grubego oraz podniesienie
wiedzy na temat profilaktyki i koniecznosci regularnego badania sie. Cel dodatkowy to
promocja badan cytologicznych w profilaktyce raka szyjki macicy.

W ramach promocji cytologii w programie planuje sie organizacje warsztatéw, spotkan,
szkolen edukacyjnych, konkursu ,Zdrowa Gmina”, ktdrego celem bedzie zwiekszenie
Swiadomosci mieszkancow w zakresie wykonywania badan, spotkania z rodzicami na
wywiaddwkach szkolnych na temat profilaktyki choréb nowotworowych. Spotkania te
organizowane beda z Wojewddzkim Osrodkiem Koordynujgcym Populacyjny Program
Profilaktyki i Wczesnego Wykrywania Raka Szyjki Macicy. W ramach edukacji powinny zostaé
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przekazane rzetelne, zgodne z aktualnym stanem wiedzy naukowej informacje o czynnikach
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy oraz zakazeniu HPV; powinna by¢ podkreslana
waga rozpoczecia regularnej kontroli cytologicznej we wtfasciwym czasie. Zgodnie
z wytycznymi WHO [1] edukacja powinna obejmowac¢ informacje o ograniczaniu zachowan
zwiekszajacych ryzyko zakazenia HPV. W przedmiotowym programie brak opisu tresci, jakie
zostang przekazane podczas tych spotkan.

Wedtug ekspertow dziatania edukacyjne powinny by¢ prowadzone w sposéb systematyczny
i dtugotrwaty, dzieki czemu mozliwe bedzie osiggniecie pozytywnych efektéw odlegtych.

W programie zaktada sie takie przeprowadzenie szeregu dziatan (najprawdopodobniej
w ramach jednorazowej akcji — festynu) nie zwigzanych z tematyka raka szyjki macicy, tj.
wykonanie pomiaru stezenia cukru we krwi, cisnienia, wagi ciata, promocja zdrowego stylu
zycia i rehabilitacji spotecznej oraz zajecia korekcyjne. Brak informacji, kto bedzie prowadzic¢
ww. dziatania oraz nie uzasadniono ich celowosci.

Populacja programu zostata precyzyjnie zdefiniowana. Bedg to kobiety w wieku 25-60 lat
(3 000 kobiet) spetniajgce jedno z nastepujacych kryteridw: nie miaty wykonanego badania
cytologicznego w ciggu ostatnich 3 lat lub byly leczone z powodu nowotworu ztosliwego
szyjki macicy po zakonczeniu kontroli onkologicznej. Wedtug danych GUS w 2010 r. gmine
Boguchwata zamieszkiwato 4724 kobiet w wieku 25-59 lat, zatem przedmiotowy program
nie jest skierowany do wszystkich mieszkanek gminy. Wytyczne kliniczne zaznaczajg, ze
edukacja powinna by¢ prowadzona od jak najmtodszych lat i w wielu grupach spotecznych
(nie tylko kobiet bezposrednio zagrozonych rakiem szyjki macicy).

Program zaktada przeprowadzenie akcji informacyjnej, co powinno zapewnié dotarcie
z informacjg o programie do populacji docelowej.

W projekcie brak informacji, kto bedzie realizatorem przedmiotowego programu ani czy
zostanie on wybrany w drodze otwartego konkursu ofert, co jest zgodne z zapisami
ustawowymi.

Monitorowanie programu bedzie prowadzone tylko w zakresie liczby oséb biorgcych w nim
udziat.

Jako 7ze celem dodatkowym jest promocja badan cytologicznych, to zgodnie z opiniami
ekspertow bardzo waing kwestig, ktora nie moze by¢ pomijana w tego typu programach,
jest prawidtowe monitorowanie (odsetek kobiet, ktore zgtosity sie na badania profilaktyczne,
liczba wykonanych cytologii w zestawieniu z odsetkiem wykrytych dysplazji). Istotnym
elementem, ktéry powinien by¢ wziety pod uwage w ocenie efektywnosci
przeprowadzonych dziatan edukacyjnych, jest monitorowanie m.in. liczby kobiet, ktore
zgtosity sie na cytologie.

Projekt programu zawiera budzet w formie opisowej oraz tabelarycznej. Wystepujg miedzy
nimi istotne réznice. W obydwu czesciach pojawiajg sie nowe pozycje — budzety te nie
pokrywajg sie. W przedstawionym budzecie nie rozgraniczono kosztéw na poszczegdlne
programy, tj. dot. profilaktyki raka piersi, raka jelita grubego oraz raka szyjki macicy, zatem
nie wiadomo, jaka czes¢ catej kwoty zostanie przeznaczona na przedmiotowy program (rak
szyjki macicy).

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,,Profilaktyka raka szyjki macicy w ramach Gminnego Programu
Ochrony i Profilaktyki Zdrowia Mieszkancéw Gminy Boguchwata na lata 2011-2012 ,Zdrowo zy¢, Zdrowym
by¢””” realizowanym przez Gmine Boguchwata, nr: AOTM-0T-441-103/2011, Warszawa, kwiecien 2012 i
aneksu ,,Programy przeciwdziatania rakowi szyjki macicy — wspolne podstawy oceny”, Aneks do raportéw nr:
AOTM-0T-441-103/2011, AOTM-0T-441-155/2011, AOTM-0T-441-167/2011, AOTM-0T-441-168/2011, AOTM-
0T-441-181/2011 oraz AOTM-0T-441-183/2011, Warszawa, kwiecief 2012.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 49/2012 z dnia 16 kwietnia 2012
o programie zdrowotnym ,,Program zdrowotny przeciwdziatania
rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy oraz
brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w Kozienicach
na lata 2012-2015 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)”, realizowanym
przez Miasto Kozienice

Rada wydaje pozytywnq opinie o projekcie programu zdrowotnego ,, Program
zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy
oraz brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w Kozienicach na lata
2012-2015 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)”, realizowanego przez Miasto Kozienice
pod warunkiem zmiany tytutu programu na ,Program zdrowotny
przeciwdziatania infekcji HPV oraz brodawkom pfciowym wywotanym przez
wirusy HPV w Kozienicach na lata 2012—-2015 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)”

Uzasadnienie

Nie udokumentowano jednoznacznie, Ze szczepienia obnizajq ryzyko
zachorowania na raka szyjki macicy, raka sromu, raka pochwy, choc¢ stwierdza
sie wspdtistnienie zakazen HPV z tymi nowotworami.

Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego miasta Kozienice w zakresie profilaktyki zakazen wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV), zaktada przeprowadzenie profilaktycznych szczepien
przeciwko zakazeniom HPV u 12- i 13-letnich dziewczat. Program ma by¢ realizowany
w okresie 2012-2014 Ilub 2012-2015 (w projekcie podano dwa okresy realizacji).
W pierwszym roku realizacji, programem objete zostang dziewczynki 12- i 13-letni,
natomiast w kolejnych latach 12-letnie. Projekt programu zawiera budzet na lata 2012—-2014.

Problem zdrowotny

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Obok zakazenia HPV, do czynnikow
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy nalezg m. in. wczesne rozpoczecie zycia ptciowego
(przed 18 rokiem zycia), duza liczba partneréw seksualnych, partnerzy , wysokiego ryzyka”,
zakazenie HIV lub inne uposledzajace system immunologiczny, palenie tytoniu, niski status
ekonomiczny oraz liczne cigze i porody. Okoto 70% przypadkdéw raka szyjki macicy jest
zwigzanych z zakazeniem HPV typem 16 i 18. Zakazenie HPV jest najczesciej przemijajace,
jednak zakazenie przetrwate typem duzego ryzyka onkogennego wigze sie scisle z rozwojem
zmian CIN, VIN, VaIN a takze raka sromu, pracia i odbytu. Okoto 90% ktykcin narzadow
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ptciowych jest wywotywanych przez typ 6 lub 11 HPV. Liczba nowych zakazen maleje wraz
z wiekiem, ale ryzyko przejscia zakazenia w forme przetrwatg wzrasta wraz z wiekiem osoby
zakazonej. Badanie cytologiczne pozwala na wykrycie zmian w obrebie szyjki macicy, zanim
nabiorg one charakteru nowotworowego; rak szyjki macicy jest jednym z nielicznych
nowotworéw, w przypadku ktérego uzasadnione jest prowadzenie badan przesiewowych
(skriningdw), poniewaz szyjka macicy jest tatwo dostepna do badania, stany przedrakowe sg
dobrze opisane i fatwo wykrywalne, stany przedrakowe mozna wyleczyc.

Alternatywne $wiadczenia

W Polsce realizowany jest Populacyjny Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy, oparty
o skrining cytologiczny. Populacyjny Program realizowany jest w oparciu o Ustawe z dnia
1 lipca 2005 roku o ustanowieniu programu wieloletniego "Narodowy program zwalczania
choréb nowotworowych" (Dz.U.05.143.1200) oraz o Uchwate Nr 24/2011 Rady Ministrow
z dnia 1 marca 2011 r. w sprawie harmonogramu zadan wykonywanych w ramach programu
wieloletniego "Narodowy program zwalczania choréb nowotworowych" w roku 2011 oraz
kierunkow realizacji zadan tego programu na lata 2012 i 2013.

Programem profilaktyki objete zostaty Polki miedzy 25 a 59 rokiem zycia, ktére w ciagu
3 ostatnich lat nie mialy wykonanego wymazu cytologicznego w ramach ubezpieczenia
w NFZ.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
1) Whnioski z oceny problemu zdrowotnego

Przeciwdziatanie chorobom nowotworowym, w tym nowotworom szyjki macicy, miesci sie
w obszarze dziatan celu 8. przyjetej w 1998 r. przez WHO strategii ,,Zdrowie dla Wszystkich
w XXI Wieku”, dotyczacego redukcji choréb niezakaznych, zgodnie z ktérym do roku 2020
powinna zosta¢ maksymalnie ograniczona chorobowos¢, niepetnosprawnosc¢ i przedwczesna
umieralnos$¢ z powodu wazniejszych choréb przewlektych.

Edukacja zdrowotna jest niezbednym elementem dziatan profilaktycznych. Obnizenie wieku
inicjacji seksualnej i liberalizacja kontaktéw erotycznych stwarzajg potrzebe intensyfikowania
edukacji na temat higieny zycia ptciowego wsréd miodziezy, szczegdlnie ze jest to obszar
pomijany najczesciej w edukacji rodzicielskiej. Z punktu widzenia profilaktyki raka szyjki
macicy niezbedne sg oddziatywania majgce na celu wzrost Swiadomosci dotyczacej
czynnikéw ryzyka i odpowiedzialno$ci mtodych ludzi za wtasne zdrowie i zycie.

Wszystkie odnalezione zalecenia kliniczne rekomendujg szczepienia mtodych dziewczat
przeciw HPV jako przeciwdziatanie zmianom przednowotworowym oraz nowotworom szyjki
macicy (obie szczepionki), a takze raka pochwy oraz sromu, jak rowniez ktykcin korczystych
(szczepionka czterowalentna).

Nieliczne z zalecen dopuszczajg stosowanie szczepionki czterowalentnej u chtopcéw w celu
zmniejszenia u nich ryzyka wystgpienia ktykcin konczystych.

Wszystkie rekomendacje podkreslajg, ze optymalne bytoby szczepienie jeszcze przed
ekspozycjg na HPV podczas kontaktu seksualnego, kiedy to szczepienie bytoby najbardziej
skuteczne.

Wiele krajow witgczyto szczepienia mtodych dziewczat przeciw HPV do narodowych
programow szczepien. Wiek dziewczat objetych szczepieniem rézni sie miedzy panstwami.

W Polsce szczepienia przeciwko HPV zostaty wpisane przez Gitéwnego Inspektora
Sanitarnego do Programu Szczepien Ochronnych w czesci Il Szczepienia zalecane -
niefinansowane ze srodkdw znajdujgcych sie w budzecie Ministra Zdrowia”.
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Badania kliniczne z randomizacjg wykazaty, ze obie szczepionki s3 wysoce skuteczne
w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet nie zakazonych HPV (populacja
odpowiadajgca definicji populacji PPE w badaniach klinicznych), przy znacznie nizszej
skutecznosci u kobiet juz zakazonych (populacja odpowiadajgca populacji ITT w badaniach).
Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krotki, by zaobserwowac rzeczywisty wptyw na
zapadalnosé i Smiertelno$¢ z powodu raka szyjki macicy.

Liczne analizy efektywnosci kosztowej, mimo zréznicowania w metodologii oraz wybranych
parametréw wejsciowych sugeruja, ze wprowadzenie populacyjnych szczepien mtodych
dziewczat przeciwko HPV jest potencjalnie efektywne kosztowo, jesli obecne praktyki
skriningu beda kontynuowane.

Edukacja dotyczaca profilaktyki raka szyjki macicy musi tez podkreslaé znaczenie
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych.

Poniewaz niepewnos¢ dotyczaca czasu trwania odpornosci, jaka gwarantujg szczepienia, jak
rowniez rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym moze znaczaco
wptywa¢ na dowody efektywnosci kosztowej, skrupulatny monitoring skutecznosci
i bezpieczenstwa programu jest niezbedny.

Wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego moze
prowadzi¢ do redukgcji liczby przypadkéw raka szyjki macicy. Jednakze programowi szczepien
powinny towarzyszy¢ badania ich diugoterminowej skutecznosci oraz bezpieczenstwa,
w celu optymalizacji sposobu realizacji programu.

Wysoki poziom uczestnictwa w programie jest w przypadku szczepien szczegdlnie istotny.
Program taki powinien by¢ jednakze prowadzony réwnolegle do programu wczesnego
wykrywania raka szyjki macicy, w celu zoptymalizowania efektow.

Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa
HPV, konieczne jest informowanie zaszczepionych o tym, ze szczepienia te nie zapewniajg
100% ochrony przed rakiem szyjki macicy. Uczestnictwo w programie skriningowym opartym
na cytologii od 21-25 r.z. lub w 3 lata od rozpoczecia zycia ptciowego, pozostaje absolutnie
konieczne. Przesiewowe badania cytologiczne powinny odbywac sie regularnie co 3 lata.

2) Whnioski z oceny programu miasta Kozienice

Gtéwne cele ocenianego projektu programu zdrowotnego to: zmniejszenie liczby
zachorowan na raka szyjki macicy, sromu, pochwy i brodawek ptciowych, tym samym wptyw
na poprawe zdrowia mieszkancow gminy Kozienice, uksztattowanie wtasciwych nawykéw
higienicznych u dziewczat objetych programem, tym samym zwiekszanie skutecznosci
zapobiegania chorobom i zakazeniom wywofanym przez HPV, zaszczepienie przeciw HPV w
pierwszym roku obowigzywania programu wszystkich 12- i 13-latek, a w kazdym nastepnym
roku wszystkich 12-latek zameldowanych na pobyt staty na terenie gminy Kozienice. W
programie planuje sie takze zwiekszenie zgtaszalnosci na przesiewowe badania cytologiczne,
poprzez aktywng edukacje matek.

W ramach programu planuje sie promocje zdrowego trybu zycia wéréd mtodziezy szkolne;.
Watpliwosci budzi ograniczenie dziatan edukacyjnych wytacznie do dziewczat i ich
opiekunéw (z pominieciem chtopcéw). W poprzednich opiniach Rada zalecata objecie
dziataniami edukacyjnymi réwniez chtopcéw z grup wiekowych analogicznych do dziewczat
objetych programem szczepien (jako przysztych nosicieli HPV, jak réwniez grupy narazonej w
przysztosci na raka pracia). Edukacja powinna podkreslaé wage rozpoczecia regularnej
kontroli cytologicznej we witasciwym czasie oraz powinna obejmowac informacje o
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ograniczaniu zachowan zwiekszajgcych ryzyko zakazenia HPV. Edukacja musi podkreslaé
znaczenie cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody
wczesnego wykrywania zmian przedrakowych. Wedtug Zespotu Ekspertéw Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego wiedza na temat koniecznosci przeprowadzania badan
cytologicznych powinna zostaé przekazana rowniez dziewczynkom objetym programem
szczepien. Niezbedne jest uswiadomienie kobietom, Zze szczepionki nie chronig przed
wszystkimi typami onkogennych HPV i konieczna jest kontynuacja kontroli cytologiczne;.

W programie najprawdopodobniej bedzie zastosowana szczepionka 4-walentna.
W odnalezionych rekomendacjach nie wskazuje sie ktérejkolwiek z istniejgcych na rynku
szczepionek (dwu- lub czterowalentnej) jako preferowanej lub skuteczniejszej pod wzgledem
profilaktyki raka szyjki macicy. W projekcie programu brak jest precyzyjnego opisu schematu
szczepien.

Przed zaszczepieniem dziecka, rodzice bedg musieli wyrazi¢ na nie zgode. Program zaktada
przeprowadzenie akcji informacyjnej, co powinno zapewni¢ dotarcie z informacjg
o programie do populacji docelowe;j.

Realizator programu zostanie wybrany w drodze konkursu ofert, co pozostaje w zgodzie
z zapisami ustawowymi.

Zgodnie z opinig eksperta oraz opiniami Prezesa, w projekcie powinien zosta¢ doktadnie
okreslony sposéb raportowania w zakresie funkcjonowania programu z uwzglednieniem
miejsca i czestosci sktadania sprawozdan.

W nawigzaniu do jednego z celéw szczegdétowych programéw, jakim jest zwiekszenie
zgtaszalno$ci na przesiewowe badania cytologiczne poprzez aktywng edukacje matek,
zgodnie z opiniami ekspertéw bardzo wazng kwestig, ktéra nie moze by¢ pomijana w tego
typu programach, jest prawidtowe monitorowanie (odsetek kobiet, ktore zgtosity sie na
badania profilaktyczne, liczba wykonanych cytologii w zestawieniu z odsetkiem wykrytych
dysplazji).

Ze wzgledu na brak petnej, dtugoterminowe] oceny bezpieczenstwa i skutecznosci obecnie
dostepnych szczepionek, koniecznym elementem programoéw szczepien jest dtugotrwaty
monitoring bezpieczenstwa, skutecznosci, czasu trwania odpornosci oraz akceptacji
szczepien. Wedlug WHO ocena wplywu szczepien przeciw HPV na zmiany
przednowotworowe oraz na raka szyjki macicy bedzie wymagata dtugotrwatego (trwajgcego
dekady) monitorowania. Szczepionka przeciwko HPV jest skuteczna w zapobieganiu
infekcjom HPV oraz zmianom przedrakowym spowodowanym przez HPV typdéw
specyficznych dla szczepionki, szczegdlnie wsrdéd kobiet w wieku 15-26 lat, ktére otrzymaty
wszystkie 3 dawki szczepionki, miaty mniej niz 6 partneréw seksualnych w ciggu zycia oraz
nigdy wczesniej nie miaty nieprawidtowego wyniku badania cytologicznego. Préby kliniczne
z randomizacja oceniajgce skutecznos$¢ szczepionek przeciw HPV wykazaty wysoka
skutecznos¢ w redukcji zakazenia HPV, zagrozenia rozwojem CIN zwigzanego z zakazeniami
HPV-16, -18 oraz rozwojem ktykcin konczystych narzadéw rodnych (przy szczepieniach
szczepionky czterowalentng). Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krotki, aby
zaobserwowad rzeczywisty wptyw zapadalnosci i Smiertelnosci z powodu raka szyjki macicy.
Niepewnos¢ budzi takze czas trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak rowniez
rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym.

Projekt programu zawiera szczegbétowy oraz catkowity budzet na poszczegdlne lata realizacji.
Przedstawiono jedynie orientacyjng cene szczepionki bez podania kosztéw obstugi (badania
przed szczepieniem oraz podania szczepionki). W projekcie programu brak jest zrédta
podanej orientacyjnej ceny szczepionki. Analityk oszacowat koszt szczepienia 1 dziewczynki
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przyjmujac cene rynkowg — kwota ta jest ponad dwukrotnie wyisza od zatozonej
w programie. Jednak ze wzgledu na mozliwos¢ uzyskania znaczgcych upustow oferowanych

przez producentéw dla jednostek samorzaddow terytorialnych, nie mozna jednoznacznie
stwierdzi¢ niedoszacowania budzetu.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystos$ci wydata opinie jak na wstepie

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,Program zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki macicy,
rakowi sromu, rakowi pochwy oraz brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w Kozienicach na lata
2012-2015 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)” realizowanym przez miasto Kozienice, nr: AOTM-0T-441-155/2011,
Warszawa, kwiecien 2012 i aneksu ,Programy przeciwdziatania rakowi szyjki macicy — wspdlne podstawy
oceny”, Aneks do raportéw nr: AOTM-0T-441-103/2011, AOTM-0T-441-155/2011, AOTM-0T-441-167/2011,
AOTM-0T-441-168/2011, AOTM-0T-441-181/2011 oraz AOTM-0T-441-183/2011, Warszawa, kwiecien 2012.
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Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 50/2012 z dnia 16 kwietnia 2012
o programie zdrowotnym ,,Profilaktyka wczesnego wykrywania
chorob nowotworowych (raka szyjki macicy) na lata 2012-2021",
realizowanym przez powiat Krapkowice

Rada wydaje negatywng opinie o projekcie programu zdrowotnego
,Profilaktyka wczesnego wykrywania chorob nowotworowych (raka szyjki
macicy) na lata 2012-2021", realizowanego przez powiat Krapkowice.

Uzasadnienie
Budzet programu jest zbyt skqgpy. Zastrzezenia budzi warunek finansowania
pierwszej dawki szczepionki przez rodzicow lub opiekunow prawnych.

Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego powiatu krapkowickiego w zakresie profilaktyki zakazen
wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV), zaktada przeprowadzenie profilaktycznych szczepien
przeciwko zakazeniom HPV u 15-letnich dziewczat. Program ma by¢ realizowany w okresie
2012-2021 lub 2013-2021 (zaleznie od wzgleddw organizacyjnych i finansowanych). Projekt
programu nie zawiera budzetu. W programie zaktada sie wspodtptacenie rodzicow (koszt
pierwszej dawki szczepionki ma by¢ sfinansowany przez rodzicow).

Problem zdrowotny

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Obok zakazenia HPV, do czynnikow
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy nalezg m. in. wczesne rozpoczecie zycia ptciowego
(przed 18 rokiem zycia), duza liczba partneréw seksualnych, partnerzy , wysokiego ryzyka”,
zakazenie HIV lub inne uposledzajgce system immunologiczny, palenie tytoniu, niski status
ekonomiczny oraz liczne cigze i porody. Okoto 70% przypadkéw raka szyjki macicy jest
zwigzanych z zakazeniem HPV typem 16 i 18. Zakazenie HPV jest najczesciej przemijajgce,
jednak zakazenie przetrwate typem duzego ryzyka onkogennego wigze sie scisle z rozwojem
zmian CIN, VIN, VaIN a takze raka sromu, pracia i odbytu. Okoto 90% ktykcin narzaddw
ptciowych jest wywotywanych przez typ 6 lub 11 HPV. Liczba nowych zakazen maleje wraz
z wiekiem, ale ryzyko przejscia zakazenia w forme przetrwatg wzrasta wraz z wiekiem osoby
zakazonej. Badanie cytologiczne pozwala na wykrycie zmian w obrebie szyjki macicy, zanim
nabiorg one charakteru nowotworowego; rak szyjki macicy jest jednym z nielicznych
nowotworéw, w przypadku ktérego uzasadnione jest prowadzenie badan przesiewowych
(skriningdw), poniewaz szyjka macicy jest tatwo dostepna do badania, stany przedrakowe s3
dobrze opisane i fatwo wykrywalne, stany przedrakowe mozna wyleczy¢.

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.qgov.pl
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Alternatywne swiadczenia

W Polsce realizowany jest Populacyjny Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy, oparty
o skrining cytologiczny. Populacyjny Program realizowany jest w oparciu o Ustawe z dnia
1 lipca 2005 roku o ustanowieniu programu wieloletniego "Narodowy program zwalczania
choréb nowotworowych" (Dz.U.05.143.1200) oraz o Uchwate Nr 24/2011 Rady Ministréw
z dnia 1 marca 2011 r. w sprawie harmonogramu zadan wykonywanych w ramach programu
wieloletniego "Narodowy program zwalczania choréb nowotworowych" w roku 2011 oraz
kierunkow realizacji zadan tego programu na lata 2012 i 2013.

Programem profilaktyki objete zostaty Polki miedzy 25 a 59 rokiem zycia, ktére w ciagu
3 ostatnich lat nie mialy wykonanego wymazu cytologicznego w ramach ubezpieczenia
w NFZ.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
1) Whnioski z oceny problemu zdrowotnego

Przeciwdziatanie chorobom nowotworowym, w tym nowotworom szyjki macicy, miesci sie
w obszarze dziatan celu 8. przyjetej w 1998 r. przez WHO strategii ,,Zdrowie dla Wszystkich
w XXI Wieku”, dotyczacego redukcji choréb niezakaznych, zgodnie z ktérym do roku 2020
powinna zosta¢ maksymalnie ograniczona chorobowos¢, niepetnosprawnos¢ i przedwczesna
umieralnos¢ z powodu wazniejszych choréb przewlektych.

Edukacja zdrowotna jest niezbednym elementem dziatan profilaktycznych. Obnizenie wieku
inicjacji seksualnej i liberalizacja kontaktéw erotycznych stwarzajg potrzebe intensyfikowania
edukacji na temat higieny zycia ptciowego wsréd mtodziezy, szczegdlnie ze jest to obszar
pomijany najczesciej w edukacji rodzicielskiej. Z punktu widzenia profilaktyki raka szyjki
macicy niezbedne sg oddziatywania majgce na celu wzrost Swiadomosci dotyczacej
czynnikéw ryzyka i odpowiedzialnosci mtodych ludzi za wtasne zdrowie i zycie.

Wszystkie odnalezione zalecenia kliniczne rekomendujg szczepienia mtodych dziewczat
przeciw HPV jako przeciwdziatanie zmianom przednowotworowym oraz nowotworom szyjki
macicy (obie szczepionki), a takze raka pochwy oraz sromu, jak rowniez ktykcin konczystych
(szczepionka czterowalentna).

Nieliczne z zalecen dopuszczajg stosowanie szczepionki czterowalentnej u chtopcow w celu
zmniejszenia u nich ryzyka wystgpienia ktykcin konczystych.

Wszystkie rekomendacje podkreslajg, ze optymalne bytoby szczepienie jeszcze przed
ekspozycjg na HPV podczas kontaktu seksualnego, kiedy to szczepienie bytoby najbardziej
skuteczne.

Wiele krajow witgczyto szczepienia mtodych dziewczat przeciw HPV do narodowych
programow szczepien. Wiek dziewczat objetych szczepieniem rdézni sie miedzy paistwami.

W Polsce szczepienia przeciwko HPV zostaty wpisane przez Gtéwnego Inspektora
Sanitarnego do Programu Szczepien Ochronnych w czesci Il Szczepienia zalecane -
niefinansowane ze srodkéw znajdujacych sie w budzecie Ministra Zdrowia”.

Badania kliniczne z randomizacja wykazaty, ze obie szczepionki sg wysoce skuteczne
w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet nie zakazonych HPV (populacja
odpowiadajgca definicji populacji PPE w badaniach klinicznych), przy znacznie nizszej
skutecznosci u kobiet juz zakazonych (populacja odpowiadajgca populacji ITT w badaniach).
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Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krétki, by zaobserwowad rzeczywisty wptyw na
zapadalnosc¢ i Smiertelnos¢ z powodu raka szyjki macicy.

Liczne analizy efektywnosci kosztowej, mimo zréznicowania w metodologii oraz wybranych
parametréow wejsciowych sugeruja, ze wprowadzenie populacyjnych szczepien mtodych
dziewczat przeciwko HPV jest potencjalnie efektywne kosztowo, jesli obecne praktyki
skriningu beda kontynuowane.

Edukacja dotyczaca profilaktyki raka szyjki macicy musi tez podkreslaé znaczenie
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych.

Poniewaz niepewnos¢ dotyczaca czasu trwania odpornosci, jaka gwarantujg szczepienia, jak
rowniez rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym moze znaczaco
wptywa¢ na dowody efektywnosci kosztowej, skrupulatny monitoring skutecznosci
i bezpieczenistwa programu jest niezbedny.

Wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego moze
prowadzi¢ do redukgcji liczby przypadkdéw raka szyjki macicy. Jednakze programowi szczepien
powinny towarzyszy¢ badania ich diugoterminowej skutecznos$ci oraz bezpieczenstwa,
w celu optymalizacji sposobu realizacji programu.

Wysoki poziom uczestnictwa w programie jest w przypadku szczepien szczegdlnie istotny.
Program taki powinien byé¢ jednakze prowadzony réwnolegle do programu wczesnego
wykrywania raka szyjki macicy, w celu zoptymalizowania efektow.

Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa
HPV, konieczne jest informowanie zaszczepionych o tym, ze szczepienia te nie zapewniajg
100% ochrony przed rakiem szyjki macicy. Uczestnictwo w programie skriningowym opartym
na cytologii od 21-25 r.z. lub w 3 lata od rozpoczecia zycia piciowego, pozostaje absolutnie
konieczne. Przesiewowe badania cytologiczne powinny odbywac sie regularnie co 3 lata.

2) Whnioski z oceny programu powiatu Krapkowice

Tytut programu sugeruje, ze w jego ramach beda realizowane dziatania majgce na celu
wczesne wykrywanie raka szyjki macicy. Natomiast w ramach programu bedg wykonywane
szczepienia oraz prowadzone dziatania edukacyjne z zakresu profilaktyki zakazen HPV.

Gtéwny cel ocenianego projektu programu zdrowotnego to: zmniejszenie liczby zachorowan
i umieralnosci na raka szyjki macicy poprzez prowadzenie kampanii informacyjno-
edukacyjnej w szkotach oraz wykonanie w kazdym roku obowigzywania programu szczepien
ochronnych przeciwko HPV wsréd populacji dziewczat w wieku 15 lat, uczennic klas trzecich
gimnazjalnych, a nastepnie pierwszych klas ponadgimnazjalnych mieszkanek powiatu
krapkowickiego.

W ramach programu planuje sie prowadzenie dziatan edukacyjnych, w ramach ktérych maja
zostaé przekazane informacje na temat ryzykownych zachowan oraz choréb przenoszonych
droga ptciowa, profilaktyki raka szyjki macicy, uswiadamianie, ze szczepionka nie gwarantuje
ochrony przed wszystkimi typami wirusa i konieczne jest wykonywanie badan
cytologicznych. W zajeciach edukacyjnych majg uczestniczy¢ szczepione dziewczeta oraz ich
rodzice. W ramach programu planuje sie promocje zdrowego trybu zycia wsréd mtodziezy
szkolnej. Watpliwosci budzi ograniczenie dziatan edukacyjnych wytgcznie do dziewczat i ich
opiekundw (z pominieciem chtopcéw). W poprzednich opiniach Rady zaleca sie objecie
dziataniami edukacyjnymi réwniez chtopcéw z grup wiekowych analogicznych do dziewczat
objetych programem szczepien (jako przysztych nosicieli HPV, jak rowniez grupa narazona w
przysztosci na raka pracia). Edukacja powinna podkreslaé wage rozpoczecia regularnej
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kontroli cytologicznej we witasciwym czasie oraz powinna obejmowaé informacje o
ograniczaniu zachowan zwiekszajgcych ryzyko zakazenia HPV. Edukacja musi podkreslaé
znaczenie cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody
wczesnego wykrywania zmian przedrakowych. Wedtug Zespotu Ekspertéw Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego wiedza na temat koniecznosci przeprowadzania badan
cytologicznych powinna zosta¢ przekazana matkom a takze dziewczynkom objetym
programem szczepien. Niezbedne jest uswiadomienie kobietom, ze szczepionki nie chronig
przed wszystkimi typami onkogennych HPV i konieczna jest kontynuacja kontroli
cytologicznej.

W projekcie programu brak informacji na temat rodzaju szczepionki, ktéra bedzie
wykorzystana w programie. W odnalezionych rekomendacjach nie wskazuje sie
ktérejkolwiek z istniejgcych na rynku szczepionek (dwu- lub czterowalentnej) jako
preferowanej lub skuteczniejszej pod wzgledem profilaktyki raka szyjki macicy. W projekcie
programu brak jest opisu schematu szczepien.

Przed zaszczepieniem dziecka, rodzice bedg musieli wyrazi¢ na nie zgode. Program zaktada
prowadzenie dziatan informacyjnych w szkole.

Brak informacji czy realizator programu zostanie wytoniony w drodze konkursu ofert.

Zgodnie z opinig eksperta oraz opiniami Prezesa, w projekcie powinien zosta¢ doktadnie
okreslony sposéb raportowania w zakresie funkcjonowania programu z uwzglednieniem
miejsca i czestosci sktadania sprawozdan.

Przedmiotowy program zaktada monitorowanie realizacji w zakresie liczby zaszczepionych
dziewczat. Jako, ze jednym z zatozen programu jest uswiadamianie dziewczetom
o koniecznosci wykonywania badan cytologicznych oraz zwiekszenie liczby wykonanych
badan cytologicznych, to zgodnie z opiniami ekspertow bardzo wazing kwestig, ktora nie
moze by¢ pomijana w tego typu programach, jest prawidtowe monitorowanie (odsetek
kobiet, ktére zgtosity sie na badania profilaktyczne, liczba wykonanych cytologii w
zestawieniu z odsetkiem wykrytych dysplazji).

Ze wzgledu na brak petnej, dtugoterminowe] oceny bezpieczenstwa i skutecznosci obecnie
dostepnych szczepionek, koniecznym elementem programoéw szczepien jest dtugotrwaty
monitoring bezpieczenstwa, skutecznosci, czasu trwania odpornosci oraz akceptacji
szczepien. Wedtug WHO ocena wplywu szczepien przeciw HPV na zmiany
przednowotworowe oraz na raka szyjki macicy bedzie wymagata dtugotrwatego (trwajgcego
dekady) monitorowania. Szczepionka przeciwko HPV jest skuteczna w zapobieganiu
infekcjom HPV oraz zmianom przedrakowym spowodowanym przez HPV typdéw
specyficznych dla szczepionki, szczegdlnie wsrdéd kobiet w wieku 15-26 lat, ktére otrzymaty
wszystkie 3 dawki szczepionki, miaty mniej niz 6 partneréw seksualnych w ciggu zycia oraz
nigdy wczesniej nie miaty nieprawidtowego wyniku badania cytologicznego. Préby kliniczne
zrandomizacja oceniajgce skutecznos$é¢ szczepionek przeciw HPV wykazaty wysoka
skutecznos¢ w redukcji zakazenia HPV, zagrozenia rozwojem CIN zwigzanego z zakazeniami
HPV-16, -18 oraz rozwojem kiykcin konczystych narzaddéw rodnych (przy szczepieniach
szczepionky czterowalentng). Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krotki, aby
zaobserwowad rzeczywisty wptyw zapadalnosci i Smiertelnosci z powodu raka szyjki macicy.
Niepewnos¢ budzi takze czas trwania odpornosci jaka gwarantujg szczepienia, jak rowniez
rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym .

Projekt programu nie zawiera budzetu. Zaktada sie wspotptacenie rodzicow — koszt pierwszej
dawki szczepionki pokrywany bedzie przez rodzicow, druga dawka przez gminy powiatu
krapkowickiego lub rodzicow dziewczat, jezeli gmina nie uczestniczy w Programie, trzecia
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dawka przez powiat krapkowicki. W takim przypadku istnieje obawa, ze nie wszystkich
rodzicéw bedzie stac¢ na pokrycie kosztéw nawet jednej dawki szczepionki.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,Profilaktyka wczesnego wykrywania choréb nowotworowych
(raka szyjki macicy) na lata 2012-2021" realizowanym przez powiat Krapkowice, nr: AOTM-0T-441-155/2011,
Warszawa, kwiecien 2012 i aneksu ,Programy przeciwdziatania rakowi szyjki macicy — wspdlne podstawy
oceny”, Aneks do raportéw nr: AOTM-0T-441-103/2011, AOTM-0T-441-155/2011, AOTM-0T-441-167/2011,
AOTM-0T-441-168/2011, AOTM-0T-441-181/2011 oraz AOTM-0T-441-183/2011, Warszawa, kwiecien 2012.
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Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 51 z dnia 16 kwietnia 2012
o programie zdrowotnym ,,Program zdrowotny przeciwdziatania
rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy oraz
brodawkom ptciowym wywotanym przez wirusy HPV w gminie
Niemce na lata 2012-2014 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)”,
realizowanym przez gmine Niemce

Rada wydaje pozytywnq opinie o projekcie programu zdrowotnego ,, Program
zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki macicy, rakowi sromu, rakowi pochwy
oraz brodawkom pfciowym wywotanym przez wirusy HPV w gminie Niemce na
lata 2012-2014 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)”, realizowanego przez gmine
Niemce.

Uzasadnienie

Doceniajgc wage spoteczno-zdrowotng zagadnienia ,oraz to ,iz program
odpowiada potrzebom mieszkaricow, zawiera najistotniejsze elementy
programu zdrowotnego, rekomenduje jego realizacje po uzupetnieniu
nastepujgcych zagadnien:

e zgodnie z rekomendacjami merytorycznymi zmiane tytutu na ,,Program
profilaktyki zakazeri wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) w gminie
Niemce na lata 2012-2014”;

e wskazanie jako grupy docelowej w Programie takze chtopcow w wieku
13 lat;

e o0szacowanie kosztow jednostkowych Programu oraz akcji informacyjnej i
dziatan edukacyjnych;

e dokfadne okreslenie sposobu raportowania w zakresie funkcjonowania
Programu z uwzglednieniem miejsca i czestotliwosci sktadania
sprawozdan w tym monitorowania akcji edukacyjno-informacyjnej;

e prawidtowe monitorowanie Programu np. odsetek kobiet zgtaszajgcych
sie na badania profilaktyczne czy liczba wykonywanych badan
cytologicznych w porownaniu z odsetkiem wykrytych dysplazji;

e wskazanie konkretnego schematu szczepien.

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego gminy Niemce w zakresie profilaktyki zakazen wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV), zaktada przeprowadzenie profilaktycznych szczepien
przeciwko zakazeniom HPV 13-letnich dziewczat. Program ma by¢ realizowany w okresie
2012-2014. Projekt programu zawiera budzet na lata 2012-2014.

Problem zdrowotny

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Obok zakazenia HPV, do czynnikéw
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy nalezag m. in. wczesne rozpoczecie zycia ptciowego
(przed 18 rokiem zycia), duza liczba partneréw seksualnych, partnerzy , wysokiego ryzyka”,
zakazenie HIV lub inne uposledzajace system immunologiczny, palenie tytoniu, niski status
ekonomiczny oraz liczne cigze i porody. Okoto 70% przypadkédw raka szyjki macicy jest
zwigzanych z zakazeniem HPV typem 16 i 18. Zakazenie HPV jest najczesciej przemijajace,
jednak zakazenie przetrwate typem duzego ryzyka onkogennego wigze sie scisle z rozwojem
zmian CIN, VIN, VaIN a takze raka sromu, pracia i odbytu. Okoto 90% ktykcin narzadow
ptciowych jest wywotywanych przez typ 6 lub 11 HPV. Liczba nowych zakazen maleje wraz
z wiekiem, ale ryzyko przejscia zakazenia w forme przetrwatg wzrasta wraz z wiekiem osoby
zakazonej. Badanie cytologiczne pozwala na wykrycie zmian w obrebie szyjki macicy, zanim
nabiorg one charakteru nowotworowego; rak szyjki macicy jest jednym z nielicznych
nowotwordéw, w przypadku ktérego uzasadnione jest prowadzenie badan przesiewowych
(skriningdw), poniewaz szyjka macicy jest tatwo dostepna do badania, stany przedrakowe sg
dobrze opisane i tatwo wykrywalne, stany przedrakowe mozna wyleczy¢.

Alternatywne swiadczenia

W Polsce realizowany jest Populacyjny Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy, oparty
o skrining cytologiczny. Populacyjny Program realizowany jest w oparciu o Ustawe z dnia
1 lipca 2005 roku o ustanowieniu programu wieloletniego "Narodowy program zwalczania
choréb nowotworowych" (Dz.U.05.143.1200) oraz o Uchwate Nr 24/2011 Rady Ministrow
z dnia 1 marca 2011 r. w sprawie harmonogramu zadan wykonywanych w ramach programu
wieloletniego "Narodowy program zwalczania choréb nowotworowych" w roku 2011 oraz
kierunkow realizacji zadan tego programu na lata 2012 i 2013.

Programem profilaktyki objete zostaty Polki miedzy 25 a 59 rokiem zycia, ktére w ciggu
3 ostatnich lat nie miaty wykonanego wymazu cytologicznego w ramach ubezpieczenia
w NFZ.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
1) Wnhnioski z oceny problemu zdrowotnego

Przeciwdziatanie chorobom nowotworowym, w tym nowotworom szyjki macicy, miesci sie
w obszarze dziatan celu 8. przyjetej w 1998 r. przez WHO strategii ,,Zdrowie dla Wszystkich
w XXI Wieku”, dotyczacego redukcji choréb niezakaznych, zgodnie z ktérym do roku 2020
powinna zosta¢ maksymalnie ograniczona chorobowos¢, niepetnosprawnos¢ i przedwczesna
umieralno$é z powodu wazniejszych choréb przewlektych.

Edukacja zdrowotna jest niezbednym elementem dziatan profilaktycznych. Obnizenie wieku
inicjacji seksualnej i liberalizacja kontaktow erotycznych stwarzajg potrzebe intensyfikowania
edukacji na temat higieny zycia ptciowego wsrdéd mtodziezy, szczegdlnie ze jest to obszar
pomijany najczesciej w edukacji rodzicielskiej. Z punktu widzenia profilaktyki raka szyjki
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macicy niezbedne sg oddziatywania majgce na celu wzrost Swiadomosci dotyczacej
czynnikéw ryzyka i odpowiedzialnosci mtodych ludzi za wtasne zdrowie i zycie.

Wszystkie odnalezione zalecenia kliniczne rekomendujg szczepienia mtodych dziewczat
przeciw HPV jako przeciwdziatanie zmianom przednowotworowym oraz nowotworom szyjki
macicy (obie szczepionki), a takze raka pochwy oraz sromu, jak rowniez ktykcin korczystych
(szczepionka czterowalentna).

Nieliczne z zalecen dopuszczajg stosowanie szczepionki czterowalentnej u chtopcéw w celu
zmniejszenia u nich ryzyka wystgpienia ktykcin konczystych.

Wszystkie rekomendacje podkreslajg, ze optymalne bytoby szczepienie jeszcze przed
ekspozycjg na HPV podczas kontaktu seksualnego, kiedy to szczepienie bytoby najbardziej
skuteczne.

Wiele krajow witgczyto szczepienia mtodych dziewczat przeciw HPV do narodowych
programow szczepien. Wiek dziewczat objetych szczepieniem rézni sie miedzy panstwami.

W Polsce szczepienia przeciwko HPV zostaty wpisane przez Gitéwnego Inspektora
Sanitarnego do Programu Szczepien Ochronnych w czesci Il Szczepienia zalecane -
niefinansowane ze srodkéw znajdujacych sie w budzecie Ministra Zdrowia”.

Badania kliniczne z randomizacja wykazaty, ze obie szczepionki s3 wysoce skuteczne
w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet nie zakazonych HPV (populacja
odpowiadajgca definicji populacji PPE w badaniach klinicznych), przy znacznie nizszej
skutecznosci u kobiet juz zakazonych (populacja odpowiadajgca populacji ITT w badaniach).
Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krétki, by zaobserwowaé rzeczywisty wptyw na
zapadalnosé i Smiertelnos¢ z powodu raka szyjki macicy.

Liczne analizy efektywnosci kosztowej, mimo zréznicowania w metodologii oraz wybranych
parametrow wejsciowych sugerujg, ze wprowadzenie populacyjnych szczepien mtodych
dziewczat przeciwko HPV jest potencjalnie efektywne kosztowo, jesli obecne praktyki
skriningu beda kontynuowane.

Edukacja dotyczgca profilaktyki raka szyjki macicy musi tez podkresla¢ znaczenie
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych.

Poniewaz niepewnos¢ dotyczgca czasu trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak
rowniez rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym moze znaczgco
wptywaé na dowody efektywnosci kosztowej, skrupulatny monitoring skutecznosci
i bezpieczeristwa programu jest niezbedny.

Wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego moze
prowadzi¢ do redukgcji liczby przypadkdéw raka szyjki macicy. Jednakze programowi szczepien
powinny towarzyszy¢ badania ich dtugoterminowej skutecznosci oraz bezpieczenstwa,
w celu optymalizacji sposobu realizacji programu.

Wysoki poziom uczestnictwa w programie jest w przypadku szczepien szczegdlnie istotny.
Program taki powinien by¢ jednakze prowadzony réwnolegle do programu wczesnego
wykrywania raka szyjki macicy, w celu zoptymalizowania efektow.

Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa
HPV, konieczne jest informowanie zaszczepionych o tym, ze szczepienia te nie zapewniajg
100% ochrony przed rakiem szyjki macicy. Uczestnictwo w programie skriningowym opartym
na cytologii od 21-25 r.z. lub w 3 lata od rozpoczecia zycia piciowego, pozostaje absolutnie
konieczne. Przesiewowe badania cytologiczne powinny odbywa¢ sie regularnie co 3 lata.
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2) Whnioski z oceny programu gminy Niemce

Gtéwne cele ocenianego projektu programu zdrowotnego to: zmniejszenie liczby
zachorowan na raka szyjki macicy, sromu, pochwy i brodawek ptciowych, tym samym wptyw
na poprawe zdrowia mieszkarnicéw gminy Niemce, uksztattowanie wtasciwych nawykéw
higienicznych u dziewczat objetych programem, tym samym zwiekszanie skutecznosci
zapobiegania chorobom i zakazeniom wywotanym przez y HPV, zaszczepienie przeciw HPV
wszystkich 13-latek zameldowanych na pobyt staty na terenie gminy Niemce. W programie
planuje sie takze zwiekszenie zgtaszalnosci na przesiewowe badania cytologiczne, poprzez
aktywng edukacje matek.

W ramach programu planuje sie promocje zdrowego trybu zycia wéréd mtodziezy szkolne;.
Watpliwosci budzi ograniczenie dziatan edukacyjnych wytacznie do dziewczat i ich
opiekunéw (z pominieciem chtopcéw). W poprzednich opiniach Rada zalecata objecie
dziataniami edukacyjnymi réwniez chtopcédw z grup wiekowych analogicznych do dziewczat
objetych programem szczepien (jako przysztych nosicieli HPV, jak réwniez grupa narazona w
przysztosci na raka pracia). Edukacjia powinna podkresla¢c wage rozpoczecia regularnej
kontroli cytologicznej we witasciwym czasie oraz powinna obejmowac informacje o
ograniczaniu zachowan zwiekszajgcych ryzyko zakazenia HPV. Edukacja musi podkreslac
znaczenie cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody
wczesnego wykrywania zmian przedrakowych. Wedtug Zespotu Ekspertéw Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego wiedza na temat koniecznosci przeprowadzania badan
cytologicznych powinna zostaé przekazana réwniez dziewczynkom objetym programem
szczepien. Niezbedne jest uswiadomienie kobietom, ze szczepionki nie chronig przed
wszystkimi typami onkogennych HPV i konieczna jest kontynuacja kontroli cytologiczne;.

W programie najprawdopodobniej bedzie zastosowana szczepionka 4-walentna.
W odnalezionych rekomendacjach nie wskazuje sie ktorejkolwiek z istniejgcych na rynku
szczepionek (dwu- lub czterowalentnej) jako preferowanej lub skuteczniejszej pod wzgledem
profilaktyki raka szyjki macicy. W projekcie programu brak jest precyzyjnego opisu schematu
szczepien.

Przed zaszczepieniem dziecka, rodzice bedg musieli wyrazi¢ na nie zgode. Program zaktada
przeprowadzenie akcji informacyjnej, co powinno zapewni¢ dotarcie z informacjg
o programie do populacji docelowe,;.

W projekcie brak informacji czy realizator programu zostat wybrany w drodze konkursu
ofert.

Zgodnie z opinig eksperta oraz opiniami Prezesa, w projekcie powinien zosta¢ doktadnie
okreslony sposéb raportowania w zakresie funkcjonowania programu z uwzglednieniem
miejsca i czestsci sktadania sprawozdan.

W nawigzaniu do jednego z celéw szczegdétowych programoéw jakim jest zwiekszenie
zgtaszalno$ci na przesiewowe badania cytologiczne, poprzez aktywng edukacje matek,
zgodnie z opiniami ekspertéw bardzo wazng kwestig, ktéra nie moze byé pomijana w tego
typu programach, jest prawidtowe monitorowanie (odsetek kobiet, ktdre zgtosity sie na
badania profilaktyczne, liczba wykonanych cytologii w zestawieniu z odsetkiem wykrytych
dysplazji).

Ze wzgledu na brak petnej, dtugoterminowej oceny bezpieczestwa i skutecznosci obecnie
dostepnych szczepionek, koniecznym elementem programdw szczepien jest diugotrwaty
monitoring bezpieczenstwa, skutecznosci, czasu trwania odpornosci oraz akceptacji
szczepien. Wedtug WHO ocena wplywu szczepien przeciw HPV na zmiany

4/6



Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 51/2012 z dnia 16 kwietnia 2012 r.

przednowotworowe oraz na raka szyjki macicy bedzie wymagata dtugotrwatego (trwajacego
dekady) monitorowania. Szczepionka przeciwko HPV jest skuteczna w zapobieganiu
infekcjom HPV oraz zmianom przedrakowym spowodowanym przez HPV typdéw
specyficznych dla szczepionki, szczegdlnie wsrdd kobiet w wieku 15-26 lat, ktére otrzymaty
wszystkie 3 dawki szczepionki, miaty mniej niz 6 partneréw seksualnych w ciggu zycia oraz
nigdy wczesniej nie miaty nieprawidtowego wyniku badania cytologicznego. Préby kliniczne
z randomizacja oceniajgce skutecznos$¢ szczepionek przeciw HPV wykazaty wysoka
skutecznos¢ w redukcji zakazenia HPV, zagrozenia rozwojem CIN zwigzanego z zakazeniami
HPV-16, -18 oraz rozwojem ktykcin konczystych narzadéw rodnych (przy szczepieniach
szczepionka czterowalentng). Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krétki, aby
zaobserwowad rzeczywisty wptyw zapadalnosci i Smiertelnosci z powodu raka szyjki macicy.
Niepewnos¢ budzi takze czas trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak rowniez
rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym.

Projekt programu zawiera szczegétowy oraz catkowity budzet na poszczegédlne lata realizacji.
Przedstawiono jedynie orientacyjng cene szczepionki bez podania kosztéw obstugi (badania
przed szczepieniem oraz podania szczepionki). Nie przedstawiono kosztow przeprowadzenia
planowanej akcji informacyjnej oraz dziatan edukacyjnych. W projekcie programu brak jest
zrédfa podanej orientacyjnej ceny szczepionki. Analityk oszacowat koszt szczepienia 1
dziewczynki przyjmujac cene rynkowg — kwota jest ponad dwukrotnie wyzsza od zatozonej w
programie. Jednak ze wzgledu na mozliwos$¢ uzyskania znaczacych upustéw oferowanych
przez producentdow dla jednostek samorzadéw terytorialnych, nie moina jednoznacznie
stwierdzié¢ niedoszacowania budzetu.

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,Program zdrowotny przeciwdziatania rakowi szyjki macicy,
rakowi sromu, rakowi pochwy oraz brodawkom pfciowym wywotanym przez wirusy HPV w gminie Niemce na
lata 2012-2014 (wirus HPV typ 6,11, 16, 18)” realizowanym przez gmine Niemce, nr: AOTM-0T-441-168/2011,
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Warszawa, kwiecien 2012 i aneksu ,Programy przeciwdziatania rakowi szyjki macicy — wspdlne podstawy
oceny”, Aneks do raportéw nr: AOTM-0T-441-103/2011, AOTM-0T-441-155/2011, AOTM-0T-441-167/2011,
AOTM-0T-441-168/2011, AOTM-0T-441-181/2011 oraz AOTM-0T-441-183/2011, Warszawa, kwiecierr 2012.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 52/2012 z dnia 16 kwietnia 2012
o programie zdrowotnym ,, Program profilaktyki zakazen wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV) na lata 2012-2014", realizowanym
przez gmine Wtoszczowa

Rada wydaje pozytywnq opinie o projekcie programu zdrowotnego ,, Program
profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) na lata 2012-
2014”, realizowanego przez gmine Wtoszczowa.

Uzasadnienie

Program jest wifasciwie przygotowany pod wzgledem merytorycznym,
odpowiada potrzebom mieszkaricow i zawiera najistotniejsze elementy
programu zdrowotnego.

Wskazane bytoby uzupetnienie o dane dotyczgce kosztow jednostkowych
Programu, w tym kosztu szczepionki, dziatan informacyjnych i edukacyjnych
oraz wskazanie konkretnego schematu szczepien.

Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego gminy Wtoszczowa w zakresie profilaktyki zakazen wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV), zaktada przeprowadzenie profilaktycznych szczepien
przeciwko zakazeniom HPV 13-letnich dziewczat oraz edukacje dziewczat i chtopcéw

13-letnich w zakresie ryzykownych zachowan oraz chordb przenoszonych droga ptciowa, w
tym zakazeniem HPV. Program ma by¢ realizowany w okresie 2012—2014. Projekt programu
zawiera budzet na lata 2012-2014.

Problem zdrowotny

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Obok zakazenia HPV, do czynnikow
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy nalezg m. in. wczesne rozpoczecie zycia piciowego
(przed 18 rokiem zycia), duza liczba partneréw seksualnych, partnerzy , wysokiego ryzyka”,
zakazenie HIV lub inne uposledzajace system immunologiczny, palenie tytoniu, niski status
ekonomiczny oraz liczne cigze i porody. Okoto 70% przypadkéw raka szyjki macicy jest
zwigzanych z zakazeniem HPV typem 16 i 18. Zakazenie HPV jest najczesciej przemijajace,
jednak zakazenie przetrwate typem duzego ryzyka onkogennego wigze sie scisle z rozwojem
zmian CIN, VIN, VaIN a takze raka sromu, pracia i odbytu. Okoto 90% ktykcin narzadow
ptciowych jest wywotywanych przez typ 6 lub 11 HPV. Liczba nowych zakazen maleje wraz
z wiekiem, ale ryzyko przejscia zakazenia w forme przetrwatg wzrasta wraz z wiekiem osoby
zakazonej. Badanie cytologiczne pozwala na wykrycie zmian w obrebie szyjki macicy, zanim
nabiorg one charakteru nowotworowego; rak szyjki macicy jest jednym z nielicznych
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ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl
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nowotwordw, w przypadku ktérego uzasadnione jest prowadzenie badan przesiewowych
(skriningdw), poniewaz szyjka macicy jest tatwo dostepna do badania, stany przedrakowe sg
dobrze opisane i fatwo wykrywalne, stany przedrakowe mozna wyleczyc..

Alternatywne $wiadczenia

W Polsce realizowany jest Populacyjny Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy, oparty
o skrining cytologiczny. Populacyjny Program realizowany jest w oparciu o Ustawe z dnia
1 lipca 2005 roku o ustanowieniu programu wieloletniego "Narodowy program zwalczania
choréb nowotworowych" (Dz.U.05.143.1200) oraz o Uchwate Nr 24/2011 Rady Ministréw
z dnia 1 marca 2011 r. w sprawie harmonogramu zadan wykonywanych w ramach programu
wieloletniego "Narodowy program zwalczania choréb nowotworowych" w roku 2011 oraz
kierunkow realizacji zadan tego programu na lata 2012 i 2013.

Programem profilaktyki objete zostaty Polki miedzy 25 a 59 rokiem zycia, ktére w ciagu
3 ostatnich lat nie miaty wykonanego wymazu cytologicznego w ramach ubezpieczenia w
NFZ.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
1) Whnioski z oceny problemu zdrowotnego

Przeciwdziatanie chorobom nowotworowym, w tym nowotworom szyjki macicy, miesci sie
w obszarze dziatan celu 8. przyjetej w 1998 r. przez WHO strategii ,,Zdrowie dla Wszystkich
w XXI Wieku”, dotyczacego redukcji choréb niezakaznych, zgodnie z ktérym do roku 2020
powinna zosta¢ maksymalnie ograniczona chorobowos¢, niepetnosprawnosc i przedwczesna
umieralnos¢ z powodu wazniejszych choréb przewlektych.

Edukacja zdrowotna jest niezbednym elementem dziatan profilaktycznych. Obnizenie wieku
inicjacji seksualnej i liberalizacja kontaktéw erotycznych stwarzajg potrzebe intensyfikowania
edukacji na temat higieny zycia ptciowego wsréd mtodziezy, szczegdlnie ze jest to obszar
pomijany najczesciej w edukacji rodzicielskiej. Z punktu widzenia profilaktyki raka szyjki
macicy niezbedne sg oddziatywania majgce na celu wzrost Swiadomosci dotyczacej
czynnikéw ryzyka i odpowiedzialnosci mtodych ludzi za wtasne zdrowie i zycie.

Wszystkie odnalezione zalecenia kliniczne rekomendujg szczepienia mtodych dziewczat
przeciw HPV jako przeciwdziatanie zmianom przednowotworowym oraz nowotworom szyjki
macicy (obie szczepionki), a takze raka pochwy oraz sromu, jak rowniez ktykcin konczystych
(szczepionka czterowalentna).

Nieliczne z zalecen dopuszczajg stosowanie szczepionki czterowalentnej u chtopcéw w celu
zmniejszenia u nich ryzyka wystgpienia ktykcin konczystych.

Wszystkie rekomendacje podkreslajg, ze optymalne bytoby szczepienie jeszcze przed
ekspozycjg na HPV podczas kontaktu seksualnego, kiedy to szczepienie bytoby najbardziej
skuteczne.

Wiele krajow witgczyto szczepienia mtodych dziewczat przeciw HPV do narodowych
programow szczepien. Wiek dziewczat objetych szczepieniem rézni sie miedzy panstwami.

W Polsce szczepienia przeciwko HPV zostaty wpisane przez Gitéwnego Inspektora
Sanitarnego do Programu Szczepien Ochronnych w czesci Il Szczepienia zalecane -
niefinansowane ze srodkéw znajdujacych sie w budzecie Ministra Zdrowia”.

Badania kliniczne z randomizacja wykazaty, ze obie szczepionki sg wysoce skuteczne
w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet nie zakazonych HPV (populacja
odpowiadajgca definicji populacji PPE w badaniach klinicznych), przy znacznie nizszej
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skutecznosci u kobiet juz zakazonych (populacja odpowiadajgca populacji ITT w badaniach).
Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krétki, by zaobserwowad rzeczywisty wptyw na
zapadalnosé i Smiertelno$¢ z powodu raka szyjki macicy.

Liczne analizy efektywnosci kosztowej, mimo zréznicowania w metodologii oraz wybranych
parametréw wejsciowych sugeruja, ze wprowadzenie populacyjnych szczepien mtodych
dziewczat przeciwko HPV jest potencjalnie efektywne kosztowo, jesli obecne praktyki
skriningu beda kontynuowane.

Edukacja dotyczaca profilaktyki raka szyjki macicy musi tez podkreslaé znaczenie
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych.

Poniewaz niepewnos¢ dotyczaca czasu trwania odpornosci, jaka gwarantujg szczepienia, jak
rowniez rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym moze znaczaco
wptywa¢ na dowody efektywnosci kosztowej, skrupulatny monitoring skutecznosci
i bezpieczenistwa programu jest niezbedny.

Wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego moze
prowadzi¢ do redukgcji liczby przypadkdéw raka szyjki macicy. Jednakze programowi szczepien
powinny towarzyszy¢ badania ich dtugoterminowej skutecznosci oraz bezpieczenstwa,
w celu optymalizacji sposobu realizacji programu.

Wysoki poziom uczestnictwa w programie jest w przypadku szczepien szczegdlnie istotny.
Program taki powinien by¢ jednakze prowadzony réwnolegle do programu wczesnego
wykrywania raka szyjki macicy, w celu zoptymalizowania efektow.

Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa
HPV, konieczne jest informowanie zaszczepionych o tym, ze szczepienia te nie zapewniajg
100% ochrony przed rakiem szyjki macicy. Uczestnictwo w programie skriningowym opartym
na cytologii od 21-25 r.z. lub w 3 lata od rozpoczecia zycia ptciowego, pozostaje absolutnie
konieczne. Przesiewowe badania cytologiczne powinny odbywac sie regularnie co 3 lata.

2) Whnioski z oceny programu gminy Wtoszczowa

Gtéwnym celem ocenianego projektu programu zdrowotnego jest: obnizenie
zachorowalnosci i umieralnosci kobiet na raka szyjki macicy wsréd mieszkanek gminy
Witoszczowa spowodowanych HPV oraz uksztattowanie wtasciwych nawykow higienicznych
u dziewczat objetych programem, tym samym zwiekszenie skutecznosci zapobiegania
chorobom i zakazeniom wywotanym przez wirus.

W programie planuje sie takze zwiekszenie poziomu wiedzy rodzicéw oraz dziewczat
i chtopcow 13-letnich na temat zakazen HPV oraz propagowanie systematycznego
wykonywania badan cytologicznych ws$réd dziewczat. Objecie dziataniami edukacyjnymi
takze chtopcéw jest zgodne z poprzednimi opiniami Rady. Jednym z celéw szczegétowych
jest popularyzowanie wséréd dziewczat systematycznego wykonywania badan cytologicznych.
Zasadnym bytoby objecie takimi dziataniami réwniez matek. Edukacja dotyczaca profilaktyki
raka szyjki macicy musi podkresla¢ znaczenie cytologicznych badan przesiewowych jako
nadal najwazniejszej metody wczesnego wykrywania zmian przedrakowych. Niezbedne jest
uswiadomienie kobietom, ze szczepionki nie chronig przed wszystkimi typami onkogennych
HPV i konieczna jest kontynuacja kontroli cytologiczne;j.

W projekcie brak jest informacji na temat rodzaju szczepionki, ktéra ma byé wykorzystana
w programie. W odnalezionych rekomendacjach nie wskazuje sie ktérejkolwiek z istniejgcych
na rynku szczepionek (dwu- lub czterowalentnej) jako preferowanej lub skuteczniejszej pod
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wzgledem profilaktyki raka szyjki macicy. W projekcie programu brak jest opisu schematu
szczepien.

Przed zaszczepieniem dziecka, rodzice bedg musieli wyrazié¢ na nie zgode. Program zaktada
przeprowadzenie akcji informacyjnej, co powinno zapewni¢ dotarcie z informacjg
o programie do populacji docelowe;.

Realizator programu zostanie wybrany w drodze konkursu ofert, co pozostaje w zgodzie
Z zapisami ustawowymi.

Zgodnie z opinig eksperta oraz opiniami Prezesa, w projekcie powinien zosta¢ doktadnie
okreslony sposéb raportowania w zakresie funkcjonowania programu z uwzglednieniem
miejsca i czestosci sktadania sprawozdan. Dane gromadzone przez poszczegdlnych
realizatoréw bedg zbierane na wraz z koncem roku.

Przedstawiono mierniki efektywnosci programu. Jednym z nich jest ilo$¢ kobiet objetych
programem przesiewowych badan cytologicznych, ktére wykonaty badanie w stosunku do
liczby uprawionych do wykonania badania w danym roku na terenie gminy. Pozostaje to
w zgodzie z opiniami ekspertéw, ktérzy méwia, ze bardzo wazng kwestig, ktdra nie moze by¢
pomijana w tego typu programach to prawidtowe monitorowanie (odsetek kobiet, ktére
zgtosity sie na badania profilaktyczne, liczba wykonanych cytologii w zestawieniu z odsetkiem
wykrytych dysplazji).

Jednym z oczekiwanych efektéw programu jest zwiekszenie poziomu wiedzy rodzicéw
i uczniow dot. profilaktycznych badan okresowych, jednak w projekcie programu nie
skierowano tych dziatan do rodzicéw.

Ze wzgledu na brak petnej, dtugoterminowej oceny bezpieczeristwa i skutecznosci obecnie
dostepnych szczepionek, koniecznym elementem programdéw szczepien jest diugotrwaty
monitoring bezpieczenstwa, skutecznosci, czasu trwania odpornosci oraz akceptacji
szczepien. Wedlug WHO ocena wplywu szczepien przeciw HPV na zmiany
przednowotworowe oraz na raka szyjki macicy bedzie wymagata dtugotrwatego (trwajacego
dekady) monitorowania. Szczepionka przeciwko HPV jest skuteczna w zapobieganiu
infekcjiom HPV oraz zmianom przedrakowym spowodowanym przez HPV typow
specyficznych dla szczepionki, szczegdlnie wsrdd kobiet w wieku 15-26 lat, ktore otrzymaty
wszystkie 3 dawki szczepionki, miaty mniej niz 6 partnerow seksualnych w ciggu zycia oraz
nigdy wczesniej nie miaty nieprawidtowego wyniku badania cytologicznego. Préby kliniczne
zrandomizacja oceniajgce skutecznos$é¢ szczepionek przeciw HPV wykazaty wysoka
skutecznos¢ w redukcji zakazenia HPV, zagrozenia rozwojem CIN zwigzanego z zakazeniami
HPV-16, -18 oraz rozwojem ktykcin konczystych narzadéw rodnych (przy szczepieniach
szczepionky czterowalentng). Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krotki, aby
zaobserwowac rzeczywisty wptyw zapadalnosci i Smiertelnosci z powodu raka szyjki macicy.
Niepewnos¢ budzi takze czas trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak rowniez
rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym.

Projekt programu zawiera catkowity budzet na poszczegdlne lata realizacji. Nie
przedstawiono kosztow jednostkowych szczepionki, przeprowadzenia planowanej akcji
informacyjnej oraz dziatan edukacyjnych.
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Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkow publicznych, z uwzglednieniem raportu ,,Program profilaktyki zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego
(HPV) na lata 2012-2014" realizowanym przez gmine Wtoszczowa, nr: AOTM-0T-441-181/2011, Warszawa,
kwiecien 2012 i aneksu ,,Programy przeciwdziatania rakowi szyjki macicy — wspdlne podstawy oceny”, Aneks do
raportow nr: AOTM-0T-441-103/2011, AOTM-0T-441-155/2011, AOTM-0T-441-167/2011, AOTM-0T-441-
168/2011, AOTM-0T-441-181/2011 oraz AOTM-0T-441-183/2011, Warszawa, kwiecieri 2012.

5/5



Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 53/2012 z dnia 16 kwietnia 2012
o programie zdrowotnym ,,Pilotazowy program szczepien
ochronnych przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego (HPV)”,
realizowanym przez gmine Nieboréw

Rada wydaje negatywnq opinie o projekcie programu zdrowotnego ,,Pilotazowy
program szczepienn ochronnych przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego
(HPV)”, realizowanego przez gmine Niebordw.

Uzasadnienie

Rada doceniajgc  wage spofeczno-zdrowotnq tego zagadnienia, nie
rekomenduje tego Programu, gdyz posiada istotne braki uniemozliwiajgce jego
realizacje jako programu zdrowotnego ze srodkow samorzgdowych:

e brak koniecznosci uzyskania zgody rodzicow lub opiekunow prawnych na
szczepienia;

e brak akcji informacyjnej i brak informacji o zasadach przeprowadzenia
programu edukacyjnego;

e jstotne btedy merytoryczne w uzasadnieniu Programu -100% skutecznos¢
szczepien w zapobieganiu rakowi szyjki macicy. Stwierdzenie takie moze
dawac kobietom fatszywe poczucie bezpieczeristwa i pomija catkowicie
kluczowq role wykonywania badan cytologicznych;

e brak wskazania jako grupy docelowej w Programie takze chtopcow w
wieku 14 lat i rodzicow;

e brak oszacowania kosztow jednostkowych Programu oraz akcji
informacyjnej i dziatan edukacyjnych;

e brak doktadnego okreslenia sposobu raportowania w zakresie
funkcjonowania Programu z uwzglednieniem miejsca i czestotliwosci
sktadania sprawozdan w tym monitorowania akcji edukacyjno-
informacyjnej;

e brak prawidtowego monitorowania Programu np. odsetek kobiet
zgtaszajgcych sie na badania profilaktyczne czy liczba wykonywanych
badarn cytologicznych w pordwnaniu z odsetkiem wykrytych dysplazji;

e brak wskazania konkretnego schematu szczepien a takze zasadnosci
wybrania do Programu szczepionki 4-walentnej.

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.qgov.pl
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Przedmiot opinii

Projekt programu zdrowotnego gminy Nieboréw w zakresie profilaktyki zakazen wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV), zaktada przeprowadzenie profilaktycznych szczepien
przeciwko zakazeniom HPV u 14-letnich dziewczat. Program ma by¢ realizowany w okresie
2011-2012. Projekt programu zawiera budzet catkowity, bez kosztéow jednostkowych.
Program nie zaktada przeprowadzenia akcji informacyjnej.

Problem zdrowotny

Oceniany program odnosi sie do konkretnego, dobrze zdefiniowanego problemu
zdrowotnego. W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Obok zakazenia HPV, do czynnikéw
ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy nalezag m. in. wczesne rozpoczecie zycia ptciowego
(przed 18 rokiem zycia), duza liczba partneréw seksualnych, partnerzy , wysokiego ryzyka”,
zakazenie HIV lub inne uposledzajgce system immunologiczny, palenie tytoniu, niski status
ekonomiczny oraz liczne cigze i porody. Okoto 70% przypadkéw raka szyjki macicy jest
zwigzanych z zakazeniem HPV typem 16 i 18. Zakazenie HPV jest najczesciej przemijajace,
jednak zakazenie przetrwate typem duzego ryzyka onkogennego wigze sie scisle z rozwojem
zmian CIN, VIN, VaIN a takze raka sromu, pracia i odbytu. Okoto 90% ktykcin narzaddw
ptciowych jest wywotywanych przez typ 6 lub 11 HPV. Liczba nowych zakaze maleje wraz
z wiekiem, ale ryzyko przejscia zakazenia w forme przetrwatg wzrasta wraz z wiekiem osoby
zakazonej. Badanie cytologiczne pozwala na wykrycie zmian w obrebie szyjki macicy, zanim
nabiorg one charakteru nowotworowego; rak szyjki macicy jest jednym z nielicznych
nowotwordéw, w przypadku ktérego uzasadnione jest prowadzenie badan przesiewowych
(skriningdw), poniewaz szyjka macicy jest tatwo dostepna do badania, stany przedrakowe sg
dobrze opisane i tatwo wykrywalne, stany przedrakowe mozna wyleczy¢.

Alternatywne swiadczenia

W Polsce realizowany jest Populacyjny Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy, oparty
o skrining cytologiczny. Populacyjny Program realizowany jest w oparciu o Ustawe z dnia
1 lipca 2005 roku o ustanowieniu programu wieloletniego "Narodowy program zwalczania
choréb nowotworowych" (Dz.U.05.143.1200) oraz o Uchwate Nr 24/2011 Rady Ministrow
z dnia 1 marca 2011 r. w sprawie harmonogramu zadan wykonywanych w ramach programu
wieloletniego "Narodowy program zwalczania choréb nowotworowych" w roku 2011 oraz
kierunkow realizacji zadan tego programu na lata 2012 i 2013.

Programem profilaktyki objete zostaty Polki miedzy 25 a 59 rokiem zycia, ktére w ciggu
3 ostatnich lat nie miaty wykonanego wymazu cytologicznego w ramach ubezpieczenia
w NFZ.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
1) Wnhnioski z oceny problemu zdrowotnego

Przeciwdziatanie chorobom nowotworowym, w tym nowotworom szyjki macicy, miesci sie
w obszarze dziatan celu 8. przyjetej w 1998 r. przez WHO strategii ,,Zdrowie dla Wszystkich
w XXI Wieku”, dotyczacego redukcji choréb niezakaznych, zgodnie z ktérym do roku 2020
powinna zosta¢ maksymalnie ograniczona chorobowos¢, niepetnosprawnos¢ i przedwczesna
umieralno$é z powodu wazniejszych choréb przewlektych.

Edukacja zdrowotna jest niezbednym elementem dziatan profilaktycznych. Obnizenie wieku
inicjacji seksualnej i liberalizacja kontaktow erotycznych stwarzajg potrzebe intensyfikowania
edukacji na temat higieny zycia ptciowego wsréd mtodziezy, szczegdlnie ze jest to obszar
pomijany najczesciej w edukacji rodzicielskiej. Z punktu widzenia profilaktyki raka szyjki
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macicy niezbedne sg oddziatywania majgce na celu wzrost Swiadomosci dotyczacej
czynnikéw ryzyka i odpowiedzialnosci mtodych ludzi za wtasne zdrowie i zycie.

Wszystkie odnalezione zalecenia kliniczne rekomendujg szczepienia mtodych dziewczat
przeciw HPV jako przeciwdziatanie zmianom przednowotworowym oraz nowotworom szyjki
macicy (obie szczepionki), a takze raka pochwy oraz sromu, jak rowniez ktykcin korczystych
(szczepionka czterowalentna).

Nieliczne z zalecen dopuszczajg stosowanie szczepionki czterowalentnej u chtopcéw w celu
zmniejszenia u nich ryzyka wystgpienia ktykcin konczystych.

Wszystkie rekomendacje podkreslajg, ze optymalne bytoby szczepienie jeszcze przed
ekspozycjg na HPV podczas kontaktu seksualnego, kiedy to szczepienie bytoby najbardziej
skuteczne.

Wiele krajow witgczyto szczepienia mtodych dziewczat przeciw HPV do narodowych
programow szczepien. Wiek dziewczat objetych szczepieniem rézni sie miedzy panstwami.

W Polsce szczepienia przeciwko HPV zostaty wpisane przez Gitéwnego Inspektora
Sanitarnego do Programu Szczepien Ochronnych w czesci Il Szczepienia zalecane -
niefinansowane ze srodkéw znajdujacych sie w budzecie Ministra Zdrowia”.

Badania kliniczne z randomizacja wykazaty, ze obie szczepionki s3 wysoce skuteczne
w zapobieganiu zmianom przedrakowym w populacji kobiet nie zakazonych HPV (populacja
odpowiadajgca definicji populacji PPE w badaniach klinicznych), przy znacznie nizszej
skutecznosci u kobiet juz zakazonych (populacja odpowiadajgca populacji ITT w badaniach).
Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krétki, by zaobserwowaé rzeczywisty wptyw na
zapadalnosé¢ i Smiertelnos¢ z powodu raka szyjki macicy.

Liczne analizy efektywnosci kosztowej, mimo zréznicowania w metodologii oraz wybranych
parametrow wejsciowych sugerujg, ze wprowadzenie populacyjnych szczepien mtodych
dziewczat przeciwko HPV jest potencjalnie efektywne kosztowo, jesli obecne praktyki
skriningu beda kontynuowane.

Edukacja dotyczgca profilaktyki raka szyjki macicy musi tez podkresla¢ znaczenie
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych.

Poniewaz niepewnos¢ dotyczgca czasu trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak
rowniez rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym moze znaczgco
wptywaé na dowody efektywnosci kosztowej, skrupulatny monitoring skutecznosci
i bezpieczeristwa programu jest niezbedny.

Wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego moze
prowadzi¢ do redukgcji liczby przypadkéw raka szyjki macicy. Jednakze programowi szczepien
powinny towarzyszy¢ badania ich dtugoterminowej skutecznosci oraz bezpieczenstwa,
w celu optymalizacji sposobu realizacji programu.

Wysoki poziom uczestnictwa w programie jest w przypadku szczepien szczegdlnie istotny.
Program taki powinien by¢ jednakze prowadzony réwnolegle do programu wczesnego
wykrywania raka szyjki macicy, w celu zoptymalizowania efektow.

Poniewaz szczepionki nie zapewniajg ochrony przed wszystkimi onkogennymi typami wirusa
HPV, konieczne jest informowanie zaszczepionych o tym, ze szczepienia te nie zapewniajg
100% ochrony przed rakiem szyjki macicy. Uczestnictwo w programie skriningowym opartym
na cytologii od 21-25 r.z. lub w 3 lata od rozpoczecia zycia piciowego, pozostaje absolutnie
konieczne. Przesiewowe badania cytologiczne powinny odbywa¢ sie regularnie co 3 lata.
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2) Whnioski z oceny programu gminy Nieboréw

Gtéwne cele ocenianego projektu programu zdrowotnego to: zmniejszenie liczby zakazen
HPV poprzez zwiekszenie Swiadomosci nt. powigzania problemu raka szyjki macicy ze
stanem zdrowia prokreacyjnego, obnizenie zapadalnosci na raka szyjki macicy, pochwy,
sromu i brodawkom pfciowym poprzez profilaktyczne szczepienia ochronne, poprawa
zgtaszalnosci na badania profilaktyczne poprzez edukacje zdrowotng odbiorcéw programu.

Watpliwosci budzi ograniczenie dziatarh edukacyjnych wytgcznie do dziewczat (z pominieciem
chtopcéw). W poprzednich opiniach Rada zalecata objecie dziataniami edukacyjnymi réwniez
chtopcow z grup wiekowych analogicznych do dziewczat objetych programem szczepien
(jako przysztych nosicieli HPV, jak réwniez grupy narazonej w przysztosci na raka pracia). W
ramach edukacji powinna by¢ podkreslana waga rozpoczecia regularnej kontroli
cytologicznej we wtasciwym czasie oraz powinna obejmowaé informacje o ograniczaniu
zachowan zwiekszajacych ryzyko zakazenia HPV. Edukacja powinna podkreslaé wage
cytologicznych badan przesiewowych jako nadal najwazniejszej metody wczesnego
wykrywania zmian przedrakowych. Niezbedne jest uswiadomienie kobietom, ze szczepionki
nie chronig przed wszystkimi typami onkogennych HPV i konieczna jest kontynuacja kontroli
cytologicznej. Zasadnym bytoby objecie edukacjag zdrowotng na temat badan
profilaktycznych, takze matek.

W przedmiotowym programie planuje sie zaszczepi¢ jeden rocznik dziewczat. Zgodnie
z poprzednimi opiniami Prezesa, nalezy przewidzie¢ dtugi okres systematycznego szczepienia
kolejnych rocznikéw.

W programie bedzie zastosowana szczepionka 4-walentna. W odnalezionych
rekomendacjach nie wskazuje sie ktérejkolwiek z istniejgcych na rynku szczepionek (dwu- lub
czterowalentnej) jako preferowanej lub skuteczniejszej pod wzgledem profilaktyki raka szyjki
macicy. W projekcie programu brak jest opisu schematu szczepien

W projekcie programu brak informacji czy przed przystgpieniem dziecka do szczepienia,
rodzice bedg musieli wyrazi¢ na nie zgode. Przed wykonaniem szczepienia planuje sie
wykonanie badania kwalifikujgcego. Projekt programu nie przewiduje przeprowadzenie akcji
informacyjnej, zatem nie wiadomo w jaki$ sposéb autorzy programu zamierzajg dotrzeé
z informacjg o realizacji programu do grupy docelowe;.

Realizator programu zostanie wybrany w drodze konkursu ofert, co pozostaje w zgodzie
Z zapisami ustawowymi.

Zgodnie z opinig eksperta oraz opiniami Prezesa, w projekcie powinien zosta¢ doktadnie
okreslony sposéb raportowania w zakresie funkcjonowania programu z uwzglednieniem
miejsca i czestsci sktadania sprawozdan.

Jako, ze jednym z celdw szczegoétowych jest poprawa zgtaszalnosci na badania profilaktyczne
(prawdopodobnie cytologie) poprzez edukacje zdrowotng odbiorcéw programu, to zgodnie
z opiniami ekspertéw bardzo wazng kwestig, ktéra nie moze byé pomijana w tego typu
programach, jest prawidtowe monitorowanie (odsetek kobiet, ktére zgtosity sie na badania
profilaktyczne, liczba wykonanych cytologii w zestawieniu z odsetkiem wykrytych dysplazji).

Ze wzgledu na brak petnej, dtugoterminowej oceny bezpieczeistwa i skutecznosci obecnie
dostepnych szczepionek, koniecznym elementem programdéw szczepien jest diugotrwaty
monitoring bezpieczenstwa, skutecznosci, czasu trwania odpornosci oraz akceptacji
szczepien. Wedtug WHO ocena wplywu szczepien przeciw HPV na zmiany
przednowotworowe oraz na raka szyjki macicy bedzie wymagata dtugotrwatego (trwajacego
dekady) monitorowania. Szczepionka przeciwko HPV jest skuteczna w zapobieganiu
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infekcjom HPV oraz zmianom przedrakowym spowodowanym przez HPV typow
specyficznych dla szczepionki, szczegdlnie wsrdd kobiet w wieku 15-26 lat, ktore otrzymaty
wszystkie 3 dawki szczepionki, miaty mniej niz 6 partneréw seksualnych w ciggu zycia oraz
nigdy wczesniej nie miaty nieprawidtowego wyniku badania cytologicznego. Préby kliniczne
z randomizacja oceniajgce skutecznos$é¢ szczepionek przeciw HPV wykazaty wysoka
skutecznos¢ w redukcji zakazenia HPV, zagrozenia rozwojem CIN zwigzanego z zakazeniami
HPV-16, -18 oraz rozwojem ktykcin konczystych narzadéw rodnych (przy szczepieniach
szczepionky czterowalentng). Okres obserwacji badan (do 5 lat) jest zbyt krotki, aby
zaobserwowac rzeczywisty wptyw zapadalnosci i Smiertelnosci z powodu raka szyjki macicy.
Niepewnos¢ budzi takze czas trwania odpornosci, jakg gwarantujg szczepienia, jak rowniez
rzeczywistego wptywu na zapobieganie zmianom przedrakowym.

Projekt programu zawiera budzet catkowity. W projekcie brak kosztéw jednostkowych. Nie
oszacowano kosztéw badania lekarskiego przed szczepieniem, kosztéw podania szczepionki
oraz dziatan edukacyjnych.

Analityk oszacowat koszt szczepienia 1 dziewczynki przyjmujgc cene rynkowg — kwota jest
ponad dwukrotnie wyzsza od zatozonej w programie. Jednak ze wzgledu na mozliwos¢
uzyskania znaczgcych upustéw oferowanych przez producentéw dla jednostek samorzgdow
terytorialnych, nie mozna jednoznacznie stwierdzié¢ niedoszacowania budzetu.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystos$ci wydata opinie jak na wstepie

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkédw publicznych, z uwzglednieniem raportu ,Pilotazowy program szczepien ochronnych przeciwko
wirusowi brodawczaka ludzkiego (HPV)” realizowanym przez gmine Nieboréw, nr: AOTM-0T-441-183/2011,
Warszawa, kwiecien 2012 i aneksu ,Programy przeciwdziatania rakowi szyjki macicy — wspdlne podstawy
oceny”, Aneks do raportéw nr: AOTM-0T-441-103/2011, AOTM-0T-441-155/2011, AOTM-0T-441-167/2011,
AOTM-0T-441-168/2011, AOTM-0T-441-181/2011 oraz AOTM-0T-441-183/2011, Warszawa, kwiecien 2012.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 19/2012 z dnia 16 kwietnia 2012 r.

w sprawie zmiany sposobu lub poziomu finansowania swiadczenia
gwarantowanego ,,Uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dorostych,
uzdrowiskowa rehabilitacja dla dorostych w sanatorium
uzdrowiskowym”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadnqg zmiane sposobu lub poziomu
finansowania  Swiadczenia  gwarantowanego ,Uzdrowiskowe leczenie
sanatoryjne dorostych, uzdrowiskowa rehabilitacja dla dorostych w sanatorium
uzdrowiskowym”. Proponowana zmiana polega na przyjeciu zasady, iz
wysokos¢ dopftaty pacjenta z tytutu kosztow zakwaterowania i wyzywienia w
uzdrowisku bedzie wprost proporcjonalna do rocznego, wyliczonego przez
Prezesa GUS dla poprzedniego roku kalendarzowego, wskaZznika cen towardow i
ustug.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczace przygotowania rekomendacji Prezesa AOTM w sprawie zmiany
poziomu finansowania $wiadczen opieki zdrowotnej z zakresu leczenia uzdrowiskowego
(uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dorostych, uzdrowiskowa rehabilitacja dla dorostych
w sanatorium uzdrowiskowym) na postawie art. 31 e Ustawy, wptyneto do Agencji 27 lutego 2012
roku, pismem MZ-0Z-073-26847-6/ASU/12. Zmiana poziomu finansowania polega na corocznym
podnoszeniu odpfatnosci pacjenta za koszty wyzywienia i zakwaterowania w sanatorium
uzdrowiskowym za jeden dzien pobytu, okreslonego w przepisach rozporzadzenia Ministra Zdrowia z
dnia 28 sierpnia 2009 roku w sprawie Swiadczen gwarantowanych <z  zakresu
lecznictwa uzdrowiskowego (Dz. U. Nr 139, poz. 1136, z pdzn. zm.), o wskaznik wzrostu cen towarow
i ustug ogtaszany przez Prezesa GUS w Monitorze Polskim za rok poprzedni.

Problem zdrowotny

Swiadczenia w ramach uzdrowiskowego leczenia sanatoryjnego dorostych udzielane s3
w nastepujacych kierunkach leczniczych: choroby ortopedyczno — urazowe (ortopedia), choroby
uktadu nerwowego (neurologia), choroby reumatologiczne (reumatologia), choroby kardiologiczne
i nadcisnienie (kardiologia), choroby naczyn obwodowych, choroby gérnych drég oddechowych
(laryngologia), choroby dolnych dréog oddechowych (pulmonologia), choroby uktadu trawienia
(gastroenterologia, hepatologia), cukrzyca (diabetologia), otyto$¢, choroby endokrynologiczne,
osteoporoza, choroby skdry (dermatologia), choroby kobiece (ginekologia), choroby nerek i drég
moczowych (nefrologia i urologia), choroby krwi i uktadu krwiotwdérczego (hematologia), choroby oka
i przydatkéw oka (choroby okulistyczne), w zaleznosci od kierunku leczniczego uzdrowiska.

Swiadczenia w ramach uzdrowiskowe] rehabilitacji dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym
udzielane sg w nastepujgcych kierunkach leczniczych: choroby ortopedyczno — urazowe (ortopedia),
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choroby reumatologiczne (reumatologia), choroby uktadu krazenia (kardiologia), cukrzyca
(diabetologia), choroby dolnych drég oddechowych (pulmonologia).

Opis ocenianego swiadczenia

»,Uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dorostych” oraz ,Uzdrowiskowa rehabilitacja dla dorostych
w sanatorium uzdrowiskowym” sg swiadczeniami gwarantowanymi, finansowanymi ze srodkéw
publicznych w ramach lecznictwa uzdrowiskowego, zgodnie z art. 15 ust. 1 pkt. 8 Ustawy, na
podstawie rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 28 sierpnia 2009 roku w sprawie Swiadczen
gwarantowanych z zakresu lecznictwa uzdrowiskowego oraz zarzadzenia Prezesa NFZ nr 66/2011.
W ramach tych swiadczen, pacjenci majg zapewniong opieke lekarsko - pielegniarskg oraz zabiegi
z wykorzystaniem naturalnych surowcéw leczniczych.

Zgodnie z art. 33 Ustawy o Swiadczeniach Opieki Zdrowotnej, leczenie uzdrowiskowe albo
rehabilitacja uzdrowiskowa przystuguje swiadczeniobiorcy na podstawie skierowania wystawionego
przez lekarza ubezpieczenia zdrowotnego, ktére wymaga potwierdzenia przez oddziat wojewddzki
Funduszu. Swiadczeniobiorca ponosi koszty przejazdu na leczenie uzdrowiskowe albo rehabilitacje
uzdrowiskowg i z leczenia uzdrowiskowego albo rehabilitacji uzdrowiskowej oraz cze$ciowa
odpfatnos¢ za wyzywienie izakwaterowanie w sanatorium uzdrowiskowym, uzalezniong od
wybranego standardu pokoju. Podmiot zobowigzany do finansowania swiadczen opieki zdrowotne;j
ze srodkéw publicznych pokrywa do wysokosci okreslonej w umowie oddziatu wojewddzkiego
Funduszu z sanatorium uzdrowiskowym réznice kosztéw wyzywienia i zakwaterowania
ubezpieczonego.

W przypadku ocenianych swiadczen, refunduje sie ze srodkéw publicznych koszty wyzywienia i
zakwaterowania w sanatorium uzdrowiskowym mtodziezy do ukonczenia lat 18, a jezeli ksztatca sie
dalej — do ukonczenia lat 26, dzieci niepetnosprawnych w znacznym stopniu - bez ograniczenia wieku,
a takze dzieci uprawnionych do renty rodzinnej (art. 33 ust. 4 ustawy o Swiadczeniach Opieki
Zdrowotnej Dz. U. z 2008 r. Nr 164 poz 1027) oraz pracownikéw zaktadédw wymienionych w
zatgczniku nr 4 do ustawy z dnia 19 czerwca 1997 r. o zakazie stosowania wyrobéw zawierajgcych
azbest (Dz. U. 22004 r. Nr 3, poz. 20, z pdin. zm.), zatrudnionych w tych zakfadach w dniu 28
wrzesnia 1997 r. lub przed t3 data, a takze pracownikom zatrudnionym w zaktadach, zgodnie z art. 1
ust. 3 tej ustawy.

Koszty czesciowe]j odptatnosci sg rozliczane wg stawki dziennej dla pobytu w pokoju dwuosobowym
bez petnego wezta higieniczno-sanitarnego.

Alternatywne Swiadczenia

Nie dotyczy

Skutecznos¢ kliniczna

Nie dotyczy

Bezpieczenstwo stosowania

Nie dotyczy

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Nie dotyczy

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Proponowana w zleceniu Ministra Zdrowia zmiana bedzie miata charakter staty, a wysokos¢ doptaty
$wiadczeniobiorcy oraz NFZ/MZ bedzie zalezna od rocznego, aktualnego za poprzedni rok
kalendarzowy, wskaznika cen towardéw i ustug.

Wielkosci proponowanej zmiany doptaty pacjenta/NFZ/MZ oszacowano na podstawie
publikowanego przez GUS wskaznika cen towardw i ustug za ostatni rok kalendarzowy 2011, ktory
wyniost 4,3 %.
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Na podstawie przeprowadzonych oszacowan wzrostu doptat do kosztéw wyzywienia
i zakwaterowania w zakresie uzdrowiskowego leczenia sanatoryjnego dorostych oraz uzdrowiskowej
rehabilitacji dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym, przeprowadzonej na podstawie przyjetego
wskaznika cen towaréw i ustug konsumpcyjnych GUS za rok 2011, wysoko$¢ zmiany poziomu doptaty
pacjenta (za turnus) moze wynie$¢, w zaleznosci od wybranego standardu zakwaterowania,
w przypadku uzdrowiskowego leczenia sanatoryjnego dorostych, od 10,5 do 21 PLN w sezonie
zimowym oraz od 10,5 do 31,50 w sezonie letnim, a w w przypadku uzdrowiskowej rehabilitacji dla
dorostych w sanatorium uzdrowiskowym od 14 do 28 PLN w sezonie zimowym oraz od 14 do 42 PLN
w sezonie letnim.

Zmiana poziomu doptaty NFZ/MZ (za turnus) w przypadku finansowania doptat do leczenia
uzdrowiskowego dla pacjentdw pracujgcych przy azbescie oraz pacjentéw w wieku od 18 r.z. do 26
r.z. uprawnionych do korzystania ze wspomnianej doptaty, wyniesie w przypadku uzdrowiskowego
leczenia sanatoryjnego dorostych 10,5 PLN niezaleznie od sezonu, a w przypadku uzdrowiskowej
rehabilitacji dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym 14 PLN niezaleznie od sezonu.

Dodatkowe wydatki NFZ/MZ przy zaktadanym statym poziomie realizacji $wiadczen w ramach
uzdrowiskowego leczenia sanatoryjnego dorostych oraz uzdrowiskowej rehabilitacji dla dorostych
w sanatorium uzdrowiskowym, przy zaktadanym statym wskazniku inflacji na poziomie roku 2011
moga wynies¢ w latach kolejnych w przypadku pacjentéow pracujgcych wczesniej przy azbescie od ok.
5,5 tys. PLN do ok. 16 tys. PLN oraz w przypadku pacjentéw pomiedzy 18, a 26 r.z. uprawnionych do
refundacji doptfaty do kosztéw wyzywienia i zakwaterowania ok. 15 tys. PLN, co biorgc pod uwage
liczbe potencjalnych pacjentdéw, w sumie skutkuje prawdopodobnym wzrostem wydatkéw NFZ/MZ z
tytutu omawianej zmiany w wysokosci 30 762 PLN w skali 1 roku.

Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, iz wysokos¢ doptaty pacjenta oraz refundacji doptaty NFZ/MZ
(w przypadku uprawnionych do ulgi pacjentéw 18-26 r.z. oraz pacjentéw pracujacych przy azbescie)
do leczenia uzdrowiskowego zalezna jest od aktualnego wskaznika cen towar i ustug i moze zmieniac
sie w kolejnych latach, w niemozliwym do przewidzenia zakresie.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

Nie dotyczy

Dodatkowe uwagi Rady

Rada zwraca uwage, ze w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 28 sierpnia 2009 w sprawie
Swiadczen gwarantowanych z zakresu lecznictwa uzdrowiskowego (Dz.U.Nr 139, poz. 1136 z pdin
zm.) w paragrafie 3.1 stwierdza sie, ze ,,Swiadczenia gwarantowane obejmujg takze 1) uzdrowiskowe
leczenie szpitalne dzieci w wieku od 3 do 18 lat; 2) uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dzieci w
wieku od 7 do 18 lat; 3) uzdrowiskowe leczenie sanatoryjne dzieci w wieku od 3 do 6 lat pod opieka
dorostych”. Zaden jednak akt prawny nie definiuje jednoznacznie uprawnien do lecznictwa
uzdrowiskowego oséb niepetnosprawnych bez wzgledu na ich wiek. Mozliwe takze, ze grupa osdb,
ktére poniosty uszczerbek na zdrowiu z powodu zagrozenia azbestoza nie jest jedyng grupa
uprawniong do wiekszej refundacji ze srodkéw publicznych kosztéw wyzywienia i zakwaterowania w
sanatorium uzdrowiskowym i Ze istniejgce przepisy przyznajg rowniez pewne szczegdlne
uprawnienia innym grupom spotecznym lub zawodowym do leczenia uzdrowiskowego (np. inwalidzi
wojenni). Zdaniem Rady wszelkie inicjatywy i dziatania zmierzajagce do zdefiniowania poziomu
finansowania lecznictwa uzdrowiskowego powinny mie¢ charakter catosciowy, tak aby nie ulegato
najmniejszych watpliwosci, kto i z jakich powoddéw ma prawo do bezptatnego korzystania z
lecznictwa uzdrowiskowego, a kto i w jakim wymiarze jest zobowigzany do wspétptacenia.
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Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31e ustawy o sSwiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
srodkow publicznych, z uwzglednieniem raportu AOTM-DS-DKTM-431-01-2012 ,Uzdrowiskowe leczenie
sanatoryjne dorostych, Uzdrowiskowa rehabilitacja dla dorostych w sanatorium uzdrowiskowym, zmiana
poziomu finansowania”. Warszawa, kwiecien 2012.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
Nr 20/2012 z dnia 16 kwietnia 2012 r.
w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych
»Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem
(KOD ICD-9-CM:23.1201)”

Rada przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu sSwiadczen
gwarantowanych lub zmiane poziomu finansowania swiadczenia opieki
zdrowotnej ,, Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem
(KOD ICD- 9-CM:23.1201)".

Uzasadnienie

Usuniecie Swiadczenia , Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku
opatrunkiem” , z zatqcznika nr 3 rozporzqdzenia Ministra Zdrowia z dnia 30
sierpnia 2009 r. w sprawie swiadczen gwarantowanych z zakresu leczenia
stomatologicznego (Dz. U. z 2009 r., Nr 140, poz. 1144 z pdzn. zm.), skutkuje
brakiem mozliwosci ich rozliczenia w ramach umowy zawartej na przedmiotowy
zakres z Narodowym Funduszem Zdrowia. W rozporzgdzeniu nie ma innego
zatgcznika, w ktorym mozna zastosowac znieczulenie ogdlne, zatem usuniecie
tego swiadczenia spowoduje, ze swiadczenie przestanie byc¢ bezptatne. Nie ma
rowniez mozliwosci tgczenia sSwiadczen w ramach kontraktu zawartego z
Narodowym Funduszem Zdrowia zatem lekarz nie moze w tych samych
godzinach realizowac¢ dwdch lub wiecej zakresow swiadczen. Dlatego nalezy
przyjgé, ze lekarz realizujgcy umowe na sSwiadczenia ogdlnostomatologiczne
udzielane w znieczuleniu ogdlnym nie moze w tym samym czasie rozliczac
swiadczen stomatologicznych w ramach innych zakontraktowanych zakresow
swiadczen.

Usuniecie tego Swiadczenia spowoduje brak moZliwosci wykonania go w
ramach ubezpieczenia gtdownie dla o0sob uposledzonych umystowo Iub
nadpobudliwych ruchowo.

Przedmiot zlecenia

Whniosek dotyczy usuniecia mozliwosci stosowania znieczulenia ogdlnego dla wykonywania
Swiadczenia , Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem” jako samodzielnej
procedury. Wedtug wnioskodawcy zmiana ma na celu doprowadzenie do sytuacji, w ktérej ,po
zastosowaniu znieczulenia ogdlnego u pacjentdw stosuje sie metody pozwalajgce na petne
przeprowadzenie leczenia podczas jednego znieczulenia. Wyklucza sie w ten sposdb podejmowanie
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dziatan czgstkowych. Ma to na celu ograniczenie sytuacji, w ktérych naduzywa sie stosowania
znieczulenia ogdlnego u pacjenta”.

Uzasadnienie Ministra Zdrowia wskazujgce wptyw Swiadczenia na poprawe zdrowia obywateli
stwierdza, ze ,Zmiana gwarancji w tym zakresie zmniejsza ryzyko powstawania powiktan w wyniku
zbyt czestego stosowania znieczulenia ogdlnego. W celu niedopuszczenia do niepotrzebnego
znieczulania ogdlnego pacjenta wykreslono z zafacznika okreslajgcego wykaz $wiadczen
ogoélnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym $wiadczen bedgcych etapami
posrednimi w leczeniu, ktore mogg by¢ wykonane w trakcie jednego znieczulenia ogdlnego”.

Problem zdrowotny

Trepanacja miazgi zeba jest wykonywana w leczeniu zebdw z zakazonym kanatem korzeniowym oraz
w przypadku tkanek okotowierzchotkowych. Jest to etap leczenia w przypadku nieodwracalnych
zapalen miazgi. Obecnie trepanacji nie postrzega sie jedynie jako ,rozwiercenie” zeba, lecz bardziej
jako celowa, planowang pierwotng preparacje ubytku bedacg pierwszym etapem leczenia
kanatowego. Zazwyczaj trepanacje rozpoczyna sie po zatozeniu koferdamu. Wymaga to obecnosci
odpowiedniej ilosci zdrowej zebiny zapewniajgcej prawidtowe utrzymanie klamry mocujgcej. Po
wykonaniu zaktada sie opatrunek czasowy.

Opis ocenianego swiadczenia

Rozporzagdzenie Ministra Zdrowia z dnia 30 sierpnia 2009 r. w sprawie Swiadczen gwarantowanych z
zakresu leczenia stomatologicznego (Dz. U. Nr 140, poz. 1144 z pdzn.zm.) sktada sie z 11 zatgcznikdw,
w ktérych wymienione sg $wiadczenia gwarantowane. Swiadczenia pogrupowano z uwagi na réine
kryteria np. wiek Swiadczeniobiorcow (do ukonczenia 18 roku zycia), mozliwo$¢ wystgpienia u
Swiadczeniobiorcéw choréb zakaznych lub z uwagi na rdine dziedziny stomatologii, w ktérych
Swiadczenie jest udzielane. Wykaz wszystkich zatgcznikéw do rozporzadzenia:

Zat. 1. Wykaz $wiadczen ogdlnostomatologicznych oraz warunki ich realizacji.

Zat. 2. Wykaz swiadczen ogdlnostomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukoriczenia 18 r.z. oraz
warunki ich realizacji.

Zat. 3. Wykaz swiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym oraz warunki
ich realizacji.

Zat. 4. Wykaz $wiadczen stomatologicznych dla swiadczeniobiorcéw z grupy wysokiego ryzyka choréb
zakaznych, w tym chorych na AIDS, oraz warunki ich realizacji.

Zat. 5. Wykaz $wiadczen chirurgii stomatologicznej i periodontologii oraz warunki ich realizacji.

Zat. 6. Wykaz $Swiadczen ortodoncji dla dzieci i mtodziezy do ukoriczenia 18 r.z. oraz warunki ich
realizacji.

Zat. 7. Wykaz swiadczen protetyki stomatologicznej oraz warunki ich realizacji.

Zat. 8. Wykaz swiadczen protetyki stomatologicznej dla swiadczeniobiorcéw po chirurgicznym
leczeniu nowotwordw w obrebie twarzoczaszki oraz warunki ich realizacji.

Zat. 9. Wykaz Swiadczen stomatologicznej pomocy doraZznej oraz warunki ich realizacji.

Zat. 10. Wykaz profilaktycznych swiadczen stomatologicznych dla dzieci do ukoriczenia 6 r.z.

Zat. 11. Wykaz profilaktycznych swiadczen stomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukorniczenia 19
r.z.

Dane Swiadczenie moze wystepowac w wiecej niz jednym zatgczniku do tego rozporzgdzenia. Bardzo
czesto jedyng cecha rdznicujagcg to samo Swiadczenie wystepujgce w rdoznych zatgcznikach jest
zmiana warunkéw jego wykonywania. Swiadczenie, o ktérym mowa w zleceniu wystepuje w
zatgcznikach 1, 2, 3, 4 i 9. Jednak jedynie w oparciu o zatgcznik nr 3 swiadczenie to moze byc
wykonane w znieczuleniu ogdlnym. W zwigzku z tym, jesli zapadnie decyzja o usunieciu $wiadczenia z
zatgcznika nr 3, spowoduje to catkowite zlikwidowanie mozliwosci wykonywania trepanacji
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martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem w znieczuleniu ogdlnym jako samodzielnej
procedury w ramach swiadczen gwarantowanych finansowanych ze srodkow publicznych.

Alternatywne Swiadczenia

Ewentualna decyzja o usunieciu swiadczenia z zatgcznika nr 3 do Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z
30 sierpnia 2009 r. spowoduje catkowite zlikwidowanie mozliwosci wykonania swiadczenia
,Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem” (Kod ICD-9CM:23.1201) w
znieczuleniu ogdlnym jako samodzielnej procedury w ramach swiadczen gwarantowanych
finansowanych ze srodkow publicznych.

Skutecznosc kliniczna
Nie dotyczy.
Bezpieczenstwo stosowania

W uzasadnieniu zlecenia Minister Zdrowia stwierdza, ze ,,zmiana gwarancji w tym zakresie zmniejsza
ryzyko powstawania powiktan w wyniku zbyt czestego stosowania znieczulenia ogdlnego. W celu
niedopuszczenia do niepotrzebnego znieczulania ogdlnego pacjenta wykreslono z zatgcznika
okreslajagcego wykaz swiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym
swiadczen bedacych etapami posrednimi w leczeniu, ktore mogg by¢ wykonane w trakcie jednego
znieczulenia ogdlnego”.

Dane dotyczace liczby zgonéw oraz najczestszych powiktan zwigzanych ze stosowaniem znieczulenia
ogdlnego w praktyce stomatologicznej dostepne s3 w pismiennictwie krajow anglojezycznych, tj.
Wielkiej Brytanii, Stanow Zjednoczonych oraz Kanady. Dane pochodza z retrospektywnych badan
kwestionariuszowych i tycza sie gtownie ambulatoryjnych praktyk stomatologicznych, wykonywanych
przewaznie przez chirurgdw stomatologicznych. Na podstawie trzech odnalezionych badan
stwierdzono czestos¢ zgonéw na poziomie od 1 : 853 050 do ok. 1 : 714 286, a do najczesciej
wystepujacych dziatan niepozadanych zaliczono: skurcz krtani i oskrzeli, tagodne zaburzenia rytmu
serca, omdlenia.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Nie dotyczy.
Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W latach 2008-2010 wykonano tacznie _ trepanacji martwego zeba z zaopatrzeniem
ubytku opatrunkiem w znieczuleniu ogdélnym, co skutkuje kosztem danego swiadczenia oraz
wptywem na budzet NFZ w wysokosci zt. Za wykonanie omawianego swiadczenia w 2010 r.
swiadczeniodawca otrzymywat maksymalnie zt, w 2011 r. kwota ta byta na poziomie

Wedtug opinii NFZ
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Koszt znieczulenia ogdlnego podczas zabiegéw stomatologicznych na rynku ustug stomatologicznych
waha sie w granicach 250-500 zt.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

Odnaleziono cztery wytyczne (w tym jedne polskie) dotyczgce stosowania znieczulenia ogdlnego w
praktyce stomatologicznej. Omdéwione zostaty w nich m.in. wskazania do wykonania znieczulenia
ogodlnego podczas zabiegdéw stomatologicznych, identyfikacja potencjalnych grup chorych, sposdb
przeprowadzania znieczulenia ogélnego, przygotowanie przedoperacyjne, wymagania sprzetowe i in.
Przedstawione dane uzyskane z literatury sg tozsame w zakresie przygotowania chorego do zabiegu.
Istotne rdznice istniejg jednak przy opisie przebiegu zabiegu oraz personelu wymaganego do jego
wykonania. O ile w Stanach Zjednoczonych (i do niedawna w Wielkiej Brytanii), do wykonania
znieczulenia ogdlnego wymagany byt tylko wykwalifikowany lekarz dentysta oraz wykwalifikowany
personel pielegniarski, to w Polsce (oraz od 2006 r. w Wielkiej Brytanii) do wykonania znieczulenia
ogdlnego konieczny jest specjalista anestezjolog. Przebieg zabiegu réwniez jest cze$ciowo odmienny.
Wedtug informacji z polskiego piSmiennictwa, chory podczas zabiegu znajduje sie w pozycji siedzace;j,
podczas gdy w Wielkiej Brytanii przyjeta jest pozycja lezaca z lekko podgietg gtowa. Najwazniejsza
roznica istnieje w zakresie miejsca wykonywania zabiegu. W Wielkiej Brytanii tego typu procedury
moga by¢ wykonywane tylko w warunkach szpitalnych, w Stanach Zjednoczonych i Polsce procedury
stomatologiczne w znieczuleniu ogdélnym moga by¢ wykonywane zaréwno w warunkach szpitalnych,
jak i ambulatoryjnych.

Biorac pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych, z uwzglednieniem opracowania Agencji Oceny Technologii
Medycznych ,Usuniecie $wiadczenia gwarantowanego z zakresu $wiadczen ogdlnostomatologicznych
udzielanych w znieczuleniu ogdlnym: Trepanacja martwego zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem”,
A0TM-Ds-431-JJJll 2012, kwiecier 2012 r.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr21/2012 z dnia 16 kwietnia 2012 r.
w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych
,Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem
(KOD ICD-9-CM:23.1202)”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu swiadczen
gwarantowanych lub zmiane poziomu finansowania swiadczenia opieki
zdrowotnej ,,Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem
(KOD ICD- 9-CM:23.1202)".

Uzasadnienie

Usuniecie sSwiadczenia , Dewitalizacia miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku
opatrunkiem (KOD ICD- 9-CM:23.1202)” z zatgcznika nr 3 rozporzqdzenia
Ministra Zdrowia z dnia 30 sierpnia 2009 r. w sprawie Swiadczen
gwarantowanych z zakresu leczenia stomatologicznego (Dz. U. z 2009 r., Nr
140, poz. 1144 z pozin. zm.), skutkuje brakiem mozliwosci ich rozliczenia w
ramach umowy zawartej na przedmiotowy zakres z Narodowym Funduszem
Zdrowia. W rozporzgdzeniu nie ma innego zatfqcznika, w ktorym mozna
zastosowac znieczulenie ogdlne, zatem usuniecie tego swiadczenia spowoduje,
Ze swiadczenie przestanie by¢ bezptatne. Nie ma rowniez mozliwosci tgczenia
swiadczen w ramach kontraktu zawartego z Narodowym Funduszem Zdrowia
zatem lekarz nie moze w tych samych godzinach realizowac¢ dwdch lub wiecej
zakresow swiadczen. Dlatego nalezy przyjgé, Ze lekarz realizujgcy umowe na
swiadczenia ogdlnostomatologiczne udzielane w znieczuleniu ogdlnym nie moze
w tym samym czasie rozlicza¢ swiadczen stomatologicznych w ramach innych
zakontraktowanych zakresow swiadczen.

Usuniecie tego Swiadczenia spowoduje brak mozZliwosci wykonania go w
ramach ubezpieczenia gtdownie dla o0sob uposledzonych umystowo Iub
nadpobudliwych ruchowo.

Przedmiot zlecenia

Whniosek dotyczy usuniecia mozliwosci stosowania znieczulenia ogdlnego dla wykonywania
Swiadczenia ,Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem” jako samodzielnej
procedury. Wedtug wnioskodawcy zmiana ma na celu doprowadzenie do sytuacji, w ktérej ,po
zastosowaniu znieczulenia ogdlnego u pacjentdw stosuje sie metody pozwalajgce na petne
przeprowadzenie leczenia podczas jednego znieczulenia. Wyklucza sie w ten sposdb podejmowanie

Agencja Oceny Technologii Medycznych
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa, tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
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dziatan czgstkowych. Ma to na celu ograniczenie sytuacji, w ktérych naduzywa sie stosowania
znieczulenia ogdlnego u pacjenta”.

Uzasadnienie Ministra Zdrowia wskazujgce wptyw Swiadczenia na poprawe zdrowia obywateli
stwierdza, ze ,w zwigzku ryzykiem, jakie wigze sie ze znieczuleniem ogdlnym powinno ono by¢
ograniczane do niezbednego minimum. W celu zmniejszenia powiktan, ktére mogg wystgpi¢ podczas
znieczulenia ogdlnego, w znieczuleniu ogdlnym powinny by¢é wykonane tylko te zabiegi
stomatologiczne, ktore moga i/lub powinny by¢ zakoriczone w trakcie jednej wizyty. Zaproponowano
wiec takg zmiane katalogu swiadczen, ktéra by prowadzita do zagwarantowania wykonania catosci
leczenia stomatologicznego w trakcie jednej wizyty (jednego znieczulenia)”.

Problem zdrowotny

W przypadku nieodwracalnych zapalen miazgi, gdy istnieja przeciwwskazania do leczenia
biologicznego, a nie ma mozliwos$ci wykonania ekstyrpacji w znieczuleniu, mogg wyjgtkowo zaistnie¢
wskazania do stosowania metody mortalnej, ktéra cho¢ niedoskonata, moze zachowaé zab.
Dewitalizacja jest jednym z etapdw leczenia, zazwyczaj odbywa sie ona na pierwszej wizycie. W
trakcie jej trwania opracowuje sie ubytek tylko czesciowo, po to zeby obnazy¢ miazge i zatozy¢ Srodek
dewitalizujgcy. Nalezy go zatozyé bezposrednio na obnazong miazge, unikajgc ucisku i nastepnie
przykry¢ go tamponikiem z waty. Wata chroni przed przesunieciem wkfadki dewitalizujgcej poza
miejsce obnazenia, zapobiega wttoczeniu jej do komory zeba podczas zaktadania opatrunku oraz
umozliwia wchtanianie przez wate wyptywajgcego z miazgi wysieku. Stosowane obecnie w Polsce
zwigzki arsenu nie sg obecnie zalecane ze wzgledu na duzg toksycznos¢ dla okolicy wierzchotkowe;j.
Zwigzki arsenu z kobaltem s3 mniej toksyczne. Srodkiem dewitalizujgcym mniej toksycznym jest
paraformaldehyd, stosowany w postaci past. Wktadke dewitalizujgcg przykrywa sie szczelnie
opatrunkiem czasowym potozonym bez ucisku. Jesli jest to miejsce w ubytku, to wktadke
dewitalizacyjng przykrywa sie suchym wacikiem, aby zmniejszy¢ nacisk opatrunku na nig oraz
stworzyé miejsce dla gromadzacego sie wysieku.

Opis ocenianego swiadczenia

Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 30 sierpnia 2009 r. w sprawie Swiadczen gwarantowanych z
zakresu leczenia stomatologicznego (Dz. U. Nr 140, poz. 1144 z pdzn.zm.) sktada sie z 11 zatgcznikéw,
w ktérych wymienione sg $wiadczenia gwarantowane. Swiadczenia pogrupowano z uwagi na réine
kryteria np. wiek Swiadczeniobiorcow (do ukoriczenia 18 roku zycia), mozliwos¢ wystgpienia u
Swiadczeniobiorcéw choréb zakaznych lub z uwagi na rdine dziedziny stomatologii, w ktérych
Swiadczenie jest udzielane. Wykaz wszystkich zatgcznikéw do rozporzgdzenia:

Zat. 1. Wykaz swiadczen ogélnostomatologicznych oraz warunki ich realizacji.

Zat. 2. Wykaz swiadczen ogdlnostomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukoriczenia 18 r.z. oraz
warunki ich realizacji.

Zat. 3. Wykaz $wiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym oraz warunki
ich realizacji.

Zat. 4. Wykaz swiadczen stomatologicznych dla $wiadczeniobiorcow z grupy wysokiego ryzyka choréb
zakaznych, w tym chorych na AIDS, oraz warunki ich realizacji.

Zat. 5. Wykaz swiadczen chirurgii stomatologicznej i periodontologii oraz warunki ich realizacji.

Zat. 6. Wykaz swiadczen ortodoncji dla dzieci i mtodziezy do ukonczenia 18 r.z. oraz warunki ich
realizacji.

Zat. 7. Wykaz $wiadczen protetyki stomatologicznej oraz warunki ich realizacji.

Zat. 8. Wykaz swiadczen protetyki stomatologicznej dla s$wiadczeniobiorcéw po chirurgicznym
leczeniu nowotwordw w obrebie twarzoczaszki oraz warunki ich realizacji.

Zat. 9. Wykaz $wiadczen stomatologicznej pomocy doraznej oraz warunki ich realizacji.

Zat. 10. Wykaz profilaktycznych swiadczen stomatologicznych dla dzieci do ukoriczenia 6 r.z.
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Zat. 11. Wykaz profilaktycznych swiadczen stomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukoriczenia 19
r.z.

Dane Swiadczenie moze wystepowaé w wiecej niz jednym zatgczniku do tego rozporzgdzenia. Bardzo
czesto jedyng cechg rdznicujacg to samo Swiadczenie wystepujgce w rdéznych zatgcznikach jest
zmiana warunkéw jego wykonywania. Swiadczenie, o ktérym mowa w zleceniu wystepuje w
zatacznikach 1, 2, 3, 4 i 9. Jednak jedynie w oparciu o zatacznik nr 3 Swiadczenie to moze by¢
wykonane w znieczuleniu ogdlnym. W zwigzku z tym, jesli zapadnie decyzja o usunieciu $wiadczenia z
zatgcznika nr 3, spowoduje to catkowite zlikwidowanie mozliwosci wykonywania dewitalizacji miazgi
zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem w znieczuleniu ogdlnym jako samodzielnej procedury w
ramach Swiadczen gwarantowanych finansowanych ze srodkéw publicznych.

Alternatywne Swiadczenia

Ewentualna decyzja o usunieciu $wiadczenia z zatacznika nr 3 do Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z
30 sierpnia 2009 r. spowoduje catkowite zlikwidowanie mozliwosci wykonania $wiadczenia
,Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem” (Kod ICD-9CM:23.1202) w
znieczuleniu ogdlnym jako samodzielnej procedury w ramach $wiadczed gwarantowanych
finansowanych ze srodkéw publicznych.

Skutecznosc¢ kliniczna
Nie dotyczy.
Bezpieczenstwo stosowania

W uzasadnieniu zlecenia Minister Zdrowia stwierdza, ze ,w zwigzku ryzykiem jakie wigze sie ze
znieczuleniem ogdlnym powinno ono by¢ ograniczane do niezbednego minimum. W celu
zmniejszenia powikfan, ktére mogg wystgpié podczas znieczulenia ogdlnego, w znieczuleniu ogélnym
powinny by¢ wykonane tylko te zabiegi stomatologiczne, ktére mogg i/lub powinny by¢ zakonczone
w trakcie jednej wizyty. Zaproponowano wiec takg zmiane katalogu swiadczen, ktéra by prowadzita
do zagwarantowania wykonania catosci leczenia stomatologicznego w trakcie jednej wizyty (jednego
znieczulenia)”.

Dane dotyczace liczby zgondw oraz najczestszych powiktan zwigzanych ze stosowaniem znieczulenia
ogdblnego, w praktyce stomatologicznej dostepne sg w pismiennictwie krajéw anglojezycznych, tj.
Wielkiej Brytanii, Stanéw Zjednoczonych oraz Kanady. Dane pochodzg z retrospektywnych badan
kwestionariuszowych i tyczg sie gtdwnie ambulatoryjnych praktyk stomatologicznych, wykonywanych
przewaznie przez chirurgdw stomatologicznych. Na podstawie trzech odnalezionych badan
stwierdzono czesto$¢ zgondw na poziomie od 1 : 853050 do ok. 1 : 714 286, a do najczesciej
wystepujacych dziatain niepozadanych zaliczono: skurcz krtani i oskrzeli, tagodne zaburzenia rytmu
serca, omdlenia.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Nie dotyczy.
Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W latach 2008-2010 wykonano fgcznie _ dewitalizacji miazgi zeba z zaopatrzeniem
ubytku opatrunkiem w znieczuleniu ogdlnym, co skutkuje kosztem danego Swiadczenia oraz
wpltywem na budzet NFZ w wysokosci zt. Za wykonanie omawianego Swiadczenia w 2010 r.
Swiadczeniodawca otrzymywat maksymalnie zt, w 2011 r. kwota ta byta na poziomie zt

wedtug opinii NFZ , |
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Koszt znieczulenia ogdlnego podczas zabiegdw stomatologicznych na rynku ustug stomatologicznych
waha sie w granicach 250-500 zt.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

Odnaleziono cztery wytyczne (w tym jedne polskie) dotyczgce stosowania znieczulenia ogdlnego w
praktyce stomatologicznej. Omowione zostaty w nich m.in. wskazania do wykonania znieczulenia
ogdlnego podczas zabiegdw stomatologicznych, identyfikacja potencjalnych grup chorych, sposéb
przeprowadzania znieczulenia ogélnego, przygotowanie przedoperacyjne, wymagania sprzetowe i in.
Przedstawione dane uzyskane z literatury sg tozsame w zakresie przygotowania chorego do zabiegu.
Istotne rdznice istniejg jednak przy opisie przebiegu zabiegu oraz personelu wymaganego do jego
wykonania. O ile w Stanach Zjednoczonych (i do niedawna w Wielkiej Brytanii), do wykonania
znieczulenia ogdlnego wymagany byt tylko wykwalifikowany lekarz dentysta oraz wykwalifikowany
personel pielegniarski, to w Polsce (oraz od 2006 r. w Wielkiej Brytanii) do wykonania znieczulenia
ogdblnego konieczny jest specjalista anestezjolog. Przebieg zabiegu réwniez jest czesSciowo odmienny.
Wedtug informacji z polskiego piSmiennictwa, chory podczas zabiegu znajduje sie w pozycji siedzacej,
podczas gdy w Wielkiej Brytanii przyjeta jest pozycja lezaca z lekko podgietg gtowa. Najwazniejsza
rdznica istnieje w zakresie miejsca wykonywania zabiegu. W Wielkiej Brytanii tego typu procedury
moga by¢ wykonywane tylko w warunkach szpitalnych, w Stanach Zjednoczonych i Polsce procedury
stomatologiczne w znieczuleniu ogélnym moga by¢ wykonywane zaréwno w warunkach szpitalnych,
jak i ambulatoryjnych.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem opracowania Agencji Oceny Technologii
Medycznych ,Usuniecie $wiadczenia gwarantowanego z zakresu S$wiadczen ogdlnostomatologicznych
udzielanych w znieczuleniu ogélnym: Dewitalizacja miazgi zeba z zaopatrzeniem ubytku opatrunkiem”, AOTM-

Ds-431-J Il 2012, kwiecien 2012 r.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 22/2012 z dnia 16 kwietnia 2012 r.
w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych
»Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi 1 kanatu
(KOD ICD-9-CM:23.1209)”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie z wykazu swiadczen
gwarantowanych lub zmiane poziomu finansowania swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi 1 kanatu (KOD ICD- 9-
CM:23.1209)".

Uzasadnienie

Usuniecie swiadczenia , Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi 1 kanatu (KOD
ICD- 9-CM:23.1209)” z zatqcznika nr 3 rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia
30 sierpnia 2009 r. w sprawie swiadczern gwarantowanych z zakresu leczenia
stomatologicznego (Dz. U. z 2009 r., Nr 140, poz. 1144 z pdzn. zm.), skutkuje
brakiem mozliwosci ich rozliczenia w ramach umowy zawartej na przedmiotowy
zakres z Narodowym Funduszem Zdrowia. W rozporzgdzeniu nie ma innego
zatgcznika, w ktorym mozna zastosowac znieczulenie ogdlne, zatem usuniecie
tego swiadczenia spowoduje, ze swiadczenie przestanie byc¢ bezptatne. Nie ma
rowniez mozliwosci tgczenia swiadczen w ramach kontraktu zawartego z
Narodowym Funduszem Zdrowia zatem lekarz nie moze w tych samych
godzinach realizowac¢ dwoch lub wiecej zakresow swiadczen. Dlatego nalezy
przyjgc, ze lekarz realizujgcy umowe na swiadczenia ogdlnostomatologiczne
udzielane w znieczuleniu ogdlnym nie moze w tym samym czasie rozliczac
swiadczen stomatologicznych w ramach innych zakontraktowanych zakresow
sSwiadczen.

Usuniecie tego Swiadczenia spowoduje brak mozZliwosci wykonania go w
ramach ubezpieczenia gtownie dla oséb uposledzonych umystowo Ilub
nadpobudliwych ruchowo.

Przedmiot zlecenia

Whniosek dotyczy usuniecia mozliwosci stosowania znieczulenia ogdlnego dla wykonywania
Swiadczenia ,Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi zeba 1 kanatu” jako samodzielnej procedury.
Wedtug wnioskodawcy zmiana ma na celu doprowadzenie do sytuacji, w ktérej ,po zastosowaniu
znieczulenia ogdlnego u pacjentéw stosuje sie metody pozwalajgce na petne przeprowadzenie
leczenia podczas jednego znieczulenia. Wyklucza sie w ten sposdb podejmowanie dziatan
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czastkowych. Ma to na celu ograniczenie sytuacji, w ktérych naduzywa sie stosowania znieczulenia
ogdlnego u pacjenta”.

Uzasadnienie Ministra Zdrowia wskazujgce wptyw Swiadczenia na poprawe zdrowia obywateli
stwierdza, ze ,w zwigzku ryzykiem jakie wigze sie ze znieczuleniem ogdlnym powinno ono by¢
ograniczane do niezbednego minimum. W celu zmniejszenia powiktan, ktére mogg wystgpi¢ podczas
znieczulenia ogdlnego, w znieczuleniu ogdlnym powinny by¢é wykonane tylko te zabiegi
stomatologiczne, ktore moga i/lub powinny by¢ zakoriczone w trakcie jednej wizyty. Zaproponowano
wiec takg zmiane katalogu swiadczen, ktéra by prowadzita do zagwarantowania wykonania catosci
leczenia stomatologicznego w trakcie jednej wizyty (jednego znieczulenia)”.

Problem zdrowotny

Ekstrypacja zdewitalizowanej miazgi zeba 1 kanatu polega na catkowitym wytuszczeniu miazgi z
komory i kanatéw po jej usmierceniu (dewitalizacji) oraz na wypetnieniu catej komory zeba.
W metodzie tej wyrdznia sie dwie mozliwosci: ekstyrpacji niezwtocznej oraz ekstyrpacji
mumifikacyjnej.

W obu przypadkach w czasie pierwszej wizyty wykonuje sie te same czynnosci, co w metodzie
amputacji mortalnej, to znaczy usuwa sie opatrunek z wktadka dewitalizacyjng, opracowuje ubytek,
tacznie z poszerzeniem utatwiajgcym otwarcie komory i usuniecie miazgi komorowej. Jesli srodkiem
dewitalizujgcym byta pasta paraformaldehydowa to usuniecie miazgi kanatowej (ekstyrpacja) jest
nastepng czynnoscig i w tym przypadku metody ekstyrpacji niezwtocznej i mumifikacyjnej nie réznia
sie. Rdznica powstaje w przypadku zastosowania do dewitalizacji Srodka nie zawierajgcego formaliny.
Wtedy w postepowaniu pierwszym (niezwtocznym) ekstyrpacja miazgi nastgpi juz podczas drugiej
wizyty, a w postepowaniu drugim zostanie zatozona wktadka mumifikacyjna. Mumifikacja ma na celu
wysuszenie miazgi, co powoduje odstawanie jej od $cian zeba (utatwia jej wytuszczenie) oraz
utworzenie na granicy miazgi i ozebnej linii demarkacyjnej, oddzielajgcej obie te tkanki watem
leukocytarnym. Wytworzenie sie tej linii jest istotne, poniewaz wat leukocytarny:

1) zwieksza odpornos¢ ozebnej na zakazenia i urazy,

2) pozwala na tatwiejsze oderwanie miazgi, co chroni ozebng przed uszkodzeniem,

3) powoduje obliteracje naczyn krwionosnych w okolicach otworu wierzchotkowego i pozwala
unikng¢ krwawienia w czasie wytuszczenia miazgi.

Zatem w przypadku zastosowania ekstyrpacji niezwtocznej leczenie mozna zakorczy¢ na drugiej
wizycie po opracowaniu i wypetnieniu kanatu, a w przypadku ekstyrpacji mumifikacyjnej dopiero na
trzeciej wizycie. Jesli jednak do dewitalizacji zastosuje sie paste paraformaldehydowsg, leczenie
metoda mumifikacyjng mozna réwniez zakonczy¢ na drugiej wizycie. Metoda ekstyrpacji mortalnej
nie jest metodg pewng. Dewitalizacja miazgi, nawet tagodniejszym Srodkiem, nie jest kontrolowana,
nie wiadomo wiec co stanie sie z tkanka miedzy otworem fizjologicznym a anatomicznym po
dewitalizacji. Jesli ulegnie ona obumarciu, to wynik leczenia bedzie niepewny jak po metodzie
amputacji mortalnej.

Opis ocenianego swiadczenia

Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 30 sierpnia 2009 r. w sprawie Swiadczen gwarantowanych z
zakresu leczenia stomatologicznego (Dz. U. Nr 140, poz. 1144 z pdzn.zm.) sktada sie z 11 zatgcznikéw,
w ktérych wymienione sg $wiadczenia gwarantowane. Swiadczenia pogrupowano z uwagi na rézne
kryteria np. wiek S$wiadczeniobiorcow (do ukonczenia 18 r.z.), mozliwos¢ wystgpienia u
Swiadczeniobiorcéw choréb zakaznych lub z uwagi na rdine dziedziny stomatologii, w ktérych
Swiadczenie jest udzielane. Wykaz wszystkich zatgcznikéw do rozporzgdzenia:

Zat. 1. Wykaz $wiadczen ogdlnostomatologicznych oraz warunki ich realizacji.

Zat. 2. Wykaz swiadczen ogdlnostomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukoriczenia 18 r.z. oraz
warunki ich realizacji.

Zat. 3. Wykaz $wiadczen ogdlnostomatologicznych udzielanych w znieczuleniu ogdlnym oraz warunki
ich realizacji.
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Zat. 4. Wykaz swiadczen stomatologicznych dla $wiadczeniobiorcow z grupy wysokiego ryzyka chordb
zakaznych, w tym chorych na AIDS, oraz warunki ich realizacji.

Zat. 5. Wykaz $wiadczen chirurgii stomatologicznej i periodontologii oraz warunki ich realizacji.

Zat. 6. Wykaz sSwiadczen ortodoncji dla dzieci i mtodziezy do ukonczenia 18 r.z. oraz warunki ich
realizacji.

Zat. 7. Wykaz $wiadczen protetyki stomatologicznej oraz warunki ich realizacji.

Zat. 8. Wykaz swiadczen protetyki stomatologicznej dla swiadczeniobiorcéw po chirurgicznym
leczeniu nowotwordw w obrebie twarzoczaszki oraz warunki ich realizacji.

Zat. 9. Wykaz swiadczen stomatologicznej pomocy doraznej oraz warunki ich realizacji.
Zat. 10. Wykaz profilaktycznych swiadczen stomatologicznych dla dzieci do ukonczenia 6 r.z.

Zat. 11. Wykaz profilaktycznych swiadczen stomatologicznych dla dzieci i mtodziezy do ukoriczenia 19
r.z.

Dane Swiadczenie moze wystepowac w wiecej niz jednym zatgczniku do tego rozporzadzenia. Bardzo
czesto jedyng cecha rdzinicujgcg to samo Swiadczenie wystepujgce w roznych zatgcznikach jest
zmiana warunkéw jego wykonywania. Swiadczenie, o ktérym mowa w zleceniu wystepuje w
zatgcznikach 1, 2, 3, 4 i 9. Jednak jedynie w oparciu o zatgcznik nr 3 swiadczenie to moze byc
wykonane w znieczuleniu ogdlnym. W zwigzku z tym, jesli zapadnie decyzja o usunieciu $wiadczenia z
zatgcznika nr 3, spowoduje to catkowite zlikwidowanie mozliwosci wykonywania ekstyrpacji
zdewitalizowane] miazgi zeba 1 kanatu w znieczuleniu ogdlnym jako samodzielnej procedury w
ramach swiadczen gwarantowanych finansowanych ze srodkéw publicznych.

Alternatywne swiadczenia

Ewentualna decyzja o usunieciu $wiadczenia z zatacznika nr 3 do Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z
30 sierpnia 2009 r. spowoduje catkowite zlikwidowanie mozliwosci wykonania $Swiadczenia
»Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi zeba 1 kanatu” (Kod ICD-9-CM:23.1209) w znieczuleniu
ogélnym jako samodzielnej procedury w ramach sSwiadczenn gwarantowanych finansowanych ze
Srodkow publicznych.

Skutecznos¢ kliniczna
Nie dotyczy.
Bezpieczenstwo stosowania

W uzasadnieniu zlecenia Minister Zdrowia stwierdza, ze ,w zwigzku z ryzykiem, jakie wigze sie ze
znieczuleniem ogdélnym powinno ono byé ograniczane do niezbednego minimum. W celu
zmniejszenia powiktan, ktére moga wystgpi¢ podczas znieczulenia ogdlnego, w znieczuleniu ogdlnym
powinny by¢ wykonane tylko te zabiegi stomatologiczne, ktére mogg i/lub powinny by¢ zakonczone
w trakcie jednej wizyty. Zaproponowano wiec takg zmiane katalogu swiadczen, ktdra by prowadzita
do zagwarantowania wykonania catosci leczenia stomatologicznego w trakcie jednej wizyty (jednego
znieczulenia).”

Dane dotyczgce liczby zgondw oraz najczestszych powiktan zwigzanych ze stosowaniem znieczulenia
ogdlnego w praktyce stomatologicznej dostepne sg w pismiennictwie krajow anglojezycznych, tj.
Wielkiej Brytanii, Standw Zjednoczonych oraz Kanady. Dane pochodzg z retrospektywnych badan
kwestionariuszowych i tyczg sie gtéwnie ambulatoryjnych praktyk stomatologicznych, wykonywanych
przewaznie przez chirurgdw stomatologicznych. Na podstawie trzech odnalezionych badan
stwierdzono czestos¢ zgondw na poziomie od 1 : 853050 do ok. 1 : 714 286, a do najczesciej
wystepujacych dziatan niepozgdanych zaliczono: skurcz krtani i oskrzeli, tagodne zaburzenia rytmu
serca, omdlenia.

Stosunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Nie dotyczy.
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Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W latach 2008 -2010 wykonano tgcznie _ ekstyrpacji zdewitalizowanej miazgi zeba z 1
kanatu w znieczuleniu ogdlnym, co skutkuje kosztem danego swiadczenia oraz wptywem na budzet
NFZ w wysokosci zt. Za wykonanie omawianego swiadczenia w 2010 r. $wiadczeniodawca
otrzymywat maksymalnie zt, w 2011 r. kwota ta byta na poziomie

Wedtug opinii NFZ ,,

Koszt znieczulenia ogdlnego podczas zabiegdw stomatologicznych na rynku ustug stomatologicznych
waha sie w granicach 250-500 zt.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

Odnaleziono cztery wytyczne (w tym jedne polskie) dotyczgce stosowania znieczulenia ogdlnego w
praktyce stomatologicznej. Oméwione zostaty w nich m.in. wskazania do wykonania znieczulenia
ogdblnego podczas zabiegdw stomatologicznych, identyfikacja potencjalnych grup chorych, sposéb
przeprowadzania znieczulenia ogdlnego, przygotowanie przedoperacyjne, wymagania sprzetowe etc.
Przedstawione dane uzyskane z literatury sg tozsame w zakresie przygotowania chorego do zabiegu.
Istotne rdznice istniejg jednak przy opisie przebiegu zabiegu oraz personelu wymaganego do jego
wykonania. O ile w Stanach Zjednoczonych (i do niedawna w Wielkiej Brytanii) do wykonania
znieczulenia ogdlnego wymagany byt tylko wykwalifikowany lekarz dentysta oraz wykwalifikowany
personel pielegniarski, to w Polsce (oraz od 2006 r. w Wielkiej Brytanii) do wykonania znieczulenia
ogdblnego konieczny jest specjalista anestezjolog. Przebieg zabiegu réwniez jest czesSciowo odmienny.
Wedtug informacji z polskiego piSmiennictwa, chory podczas zabiegu znajduje sie w pozycji siedzace;j,
podczas gdy w Wielkiej Brytanii przyjeta jest pozycja lezaca z lekko podgietg gtowa. Najwazniejsza
roznica istnieje w zakresie miejsca wykonywania zabiegu. W Wielkiej Brytanii tego typu procedury
moga by¢ wykonywane tylko w warunkach szpitalnych, w Stanach Zjednoczonych i Polsce procedury
stomatologiczne w znieczuleniu ogdélnym moga by¢ wykonywane zaréwno w warunkach szpitalnych,
jak i ambulatoryjnych.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem opracowania Agencji Oceny Technologii
Medycznych ,Usuniecie Swiadczenia gwarantowanego z zakresu s$wiadczen ogdlnostomatologicznych

udzielanych w znieczuleniu ogdlnym: Ekstyrpacja zdewitalizowanej miazgi 1 kanatu”, AOTM-DS-431-
I/ 2012, kwiecier 2012 r.
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