Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Protokét nr 12/2013
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 29 kwietnia 2013 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni na posiedzeniu:

Nieobecni na posiedzeniu cztonkowie Rady:

Lista obecnosci stanowi zatgcznik do niniejszego protokotu.

Porzadek obrad:
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Otwarcie posiedzenia.
Omodwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

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

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci usuniecia z wykazu Swiadczen
gwarantowanych swiadczenia opieki zdrowotnej ,Octan abirateronu” we wskazaniu: leczenie
opornego na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, u
ktorych choroba postepuje w trakcie lub po chemioterapii zawierajgcej docetaksel.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci usuniecia z wykazu Swiadczen
gwarantowanych swiadczenia opieki zdrowotnej ,,Octan abirateronu” we wskazaniu: leczenie
opornego na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, bez
objawow lub z objawami i nieznacznym/niewielkim nasileniu, po niepowodzeniu terapii
supresji androgenowej, u ktérych zastosowanie chemioterapii nie jest jeszcze wskazane
klinicznie.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia opieki
zdrowotnej ,Elektrochemioterapia” jako swiadczenia gwarantowanego.
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7. Przygotowanie opinii o projekcie programu zdrowotnego ,Narodowy Program
Wyréwnywania Dostepnosci do Profilaktyki i Leczenia Choréb Uktadu Sercowo-
Naczyniowego POLKARD na lata 2013-2016".

8. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia opieki
zdrowotnej ,Hemodiafiltracja” jako Swiadczenia gwarantowanego.

9. Przygotowanie opinii o projekcie programu zdrowotnego ,,Osrodek Choréb Rzadkich Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie”.

10. Zamkniecie posiedzenia.

Ad.1. Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzyt _

Ad.2. Rada przyjeta jednogtosnie propozycje porzadku obrad przedstawiong przez -

Ad.3. Konflikty intereséw zgtosili:

1) I «toreco Rada w wyniku glosowania, 7 glosami za, postanowita nie wytacza¢ z
gtosowania, ani z udziatu w pracach nad tematami objetymi dzisiejszym porzadkiem obrad;

2) I (t6reco Rada w wyniku gtosowania, 7 gtosami za, postanowita nie wytaczaé z
gtosowania, ani z udziatu w pracach nad tematami objetymi dzisiejszym porzadkiem obrad;

3) _ ktérego Rada w wyniku gtosowania, 7 gtosami za, postanowita nie wyfgczac z
gtosowania, ani z udziatu w pracach nad tematami objetymi dzisiejszym porzadkiem obrad.

Ad4s. I - oodstawie prezentacii, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
Nr: AOTM-0T-431-7-2013 ,Podanie octanu abirateronu we wskazaniu: leczenie opornego na
kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, ktérych choroba postepuje w

IM

trakcie lub po chemioterapii zawierajgcej docetakse

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie, cztonek
Rady [

Decyzjg prowadzgcego posiedzenie, dyskusje i glosowanie postanowiono przetozy¢ na pdiniej, z
uwagi na telekonferencje z ekspertem w zakresie tematow objetych pkt 4, 5 i 6 porzadku obrad,
ktdra zgodnie z planem odbedzie sie po przedstawieniu tematu objetego 6 pkt porzadku obrad.

Ad.5. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z raportu Nr:
AOTM-0T-431-6/2013 ,,Podanie octanu abirateronu w leczeniu opornego na kastracje raka gruczotu
krokowego z przerzutami u dorostych meiczyzn, bez objawéw lub z objawami o
nieznacznym/niewielkim nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji androgenowej, u ktérych
zastosowanie chemioterapii nie jest jeszcze wskazane klinicznie”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie, cztonek
Rady [N

Ad.6. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z raportu Nr:
AOTM-DS-430-13-2011 ,,Elektrochemioterapia (ECT)”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie, cztonek
Rady [

W tym miejscu posiedzenia przeprowadzono telekonferencje, w zakresie tematéw objetych pkt 4, 5 i

6 porzadku obrad, z ekspertem — |

Nastepnie przeprowadzono dyskusje i gtosowanie w zakresie tematéw objetych 4, 5 i 6 pkt porzadku
obrad.
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Rada przyjeta uchwaty, bedace jej stanowiskami:

1) ,Octan abirateronu” we wskazaniu: leczenie opornego na kastracje raka gruczotu krokowego
z przerzutami u dorostych mezczyzn, u ktérych choroba postepuje w trakcie lub po
chemioterapii zawierajgcej docetaksel - w wyniku gtosowania: 8 gtoséw za, 0 gtosdw przeciw,
ktéra stanowi zatgcznik do protokotu,

2) ,Octan abirateronu” we wskazaniu: leczenie opornego na kastracje raka gruczotu krokowego
z przerzutami u dorostych mezczyzn, bez objawdw lub z objawami i nieznacznym/niewielkim
nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji androgenowej, u ktérych zastosowanie
chemioterapii nie jest jeszcze wskazane klinicznie - w wyniku gtosowania: 7 gtosow za, 1 gtos
przeciw, ktdra stanowi zatacznik do protokotu,

3) ,Elektrochemioterapia” - w wyniku gtosowania: 8 gtoséw za, 0 gtosdw przeciw, ktdra stanowi
zatgcznik do protokotu.

Ad.7. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje
z raportu Nr: AOTM-0T-440-1/2013 ,Narodowy Program Wyréwnywania Dostepnosci do Profilaktyki

i Leczenia Chordb Uktadu Sercowo-Naczyniowego POLKARD na lata 2013-2016".

Nastepnie projekt opinii przedstawit, cztonek Rady ||| | | NGz

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8 gtosami za, przy 0 gtosow przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad.8. _ , ha podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z raportu Nr:
AOTM-DS-0430-03-2012 ,, Hemodiafiltracja [HDF]”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie, cztonek

Racy [

W dalszej kolejnosci przeprowadzono telekonferencje z ekspertem - _

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 5 gtosami za, przy 3 glosach przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad.9. _, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu Nr:
AOTM-0T-441-187/2012 ,0srodek Chordb Rzadkich Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady ||| Gl

W dalszej kolejnosci przeprowadzono telekonferencje z ekspertem — _

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 7 gtosami za, przy 1 glosie przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinig, ktdra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad.10. Prowadzacy posiedzenie _ zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 14:25.

Protokot zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 67/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.

w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych
albo zmiany poziomu lub sposobu finansowania swiadczenia
gwarantowanego ,Podanie octanu abirateronu we wskazaniu:
leczenie opornego na kastracje raka gruczotu krokowego
z przerzutami u dorostych mezczyzn, ktorych choroba postepuje
w trakcie lub po chemioterapii zawierajgcej docetaksel”

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne usuniecie Swiadczenia , Podanie
octanu abirateronu we wskazaniu: leczenie opornego na kastracje raka
gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, ktdrych choroba
postepuje w trakcie lub po chemioterapii zawierajgcej docetaksel” (Il linia
leczenia po docetaxelu) pod warunkiem uzyskania obnizenia ceny produktu
leczniczego do poziomu zapewniajgcego nieprzekroczenie progu koszt-
efektywnosci.

Uzasadnienie

Leczenie chorych z opornym na kastracje rakiem gruczotu krokowego w Il linii
jest technologiq o udokumentowanej skutecznosci klinicznej, obarczone jest
jednak znaczng czestosciqg wystepowania dziatan niepozgdanych. Docelowym
modelem finansowania tej technologii medycznej powinien byc¢ program lekowy
dedykowany zdefiniowanej grupie pacjentow z okreslonym algorytmem
monitorowania stanu pacjenta. Ze wzgledu na wskaZznik efektywnosci
kosztowej terapii wielokrotnie przekraczajgcy przyjety w Polsce prdg
efektywnosci kosztowej warunkiem finansowania technologii w tym wskazaniu
jest obnizenie ceny do wartosci gwarantujgcych uzyskanie efektywnosci
kosztowej.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie dotyczy wydania rekomendacji Prezesa AOTM w sprawie usuniecia $wiadczenia
gwarantowanego, realizowanego w ramach terapeutycznego programu zdrowotnego chemioterapii
niestandardowej, obejmujgcego podanie octanu abirateronu we wskazaniu leczenie opornego na
kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, ktérych choroba postepuje w
trakcie lub po chemioterapii zawierajgcej docetaksel.

Problem zdrowotny

Rak gruczotu krokowego to ztosliwy nowotwdr wywodzacy sie pierwotnie z obwodowej strefy
gruczotu krokowego. W Polsce plasuje sie on na 2. miejscu wéréd zachorowan na nowotwory ztosliwe
i stanowi 12,7% wszystkich nowotworow.

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.gov.pl
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Opis ocenianego swiadczenia

Octan abirateronu (preparat Zytiga 250 mg tabl.) jest zamieniany in vivo w abirateron, inhibitor
biosyntezy androgendéw. Abirateron wybidérczo hamuje aktywnos¢ enzymu CYP17, ktéry jest
niezbedny do biosyntezy androgendw w jadrach, nadnerczach i tkankach nowotworowych gruczotu
krokowego. Leczenie produktem leczniczym zawierajgcym octan abirateronu zmniejsza stezenie
testosteronu w osoczu do wartosci nieoznaczalnych (przy zastosowaniu testéw komercyjnych), gdy
jest stosowane z agonistami LHRH (ang. Luteinizing hormone — realizing hormone) lub orchidektomia.

Alternatywne $wiadczenia

Jako alternatywne $wiadczenia dla octanu abirateronu w leczeniu opornego na kastracje raka
gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, ktérych choroba postepuje w trakcie lub po
chemioterapii zawierajagcej docetaksel, wskazuje sie: objawowe postepowanie paliatywne,
docetaksel — powtdrna terapia w skojarzeniu ze steroidami, kabazytaksel w skojarzeniu ze steroidami
oraz mitoksantron w skojarzeniu ze steroidami.

Skutecznos¢ kliniczna

Ocene efektywnosci klinicznej octanu abirateronu w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem w
leczeniu opornego na kastracje, raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, u
ktorych choroba postepuje w trakcie lub po chemioterapii zawierajgcej docetaksel oparto na
ocenionej w AOTM analizie klinicznej (AKL) przedstawionej przez podmiot odpowiedzialny, a takze
przeprowadzonych w AOTM dwdch aktualizujgcych wyszukiwaniach.

Do niniejszej oceny wigczono 7 opracowan wtornych: Agarwal 2012, Cersosimo 2012, Nandha 2012,
Beltran 2011, Sonpavde 2011, Pagliarulo 2012 (przeglady systematyczne) oraz Connock 2011 (raport
przygotowany na potrzeby brytyjskiego systemu opieki zdrowotnej NHS) dotyczace stosowania
octanu abirateronu u chorych z rakiem gruczotu krokowego opornym na kastracje. W AKL podmiotu
odpowiedzialnego uwzgledniono takie badania pierwotne, tj.. COU-AA-301 (1 RCT) oceniajace
abirateron w skojarzeniu z prednizonem w porédwnaniu z placebo w skojarzeniu z prednizonem, a w
celu wykonania poréwnania posredniego (metaanaliza sieciowa) pomiedzy abirateronem a
kabazytakselem, a réwniez badania: TROPIC (1 RCT) oceniajgce kabazytaksel w skojarzeniu z
prednizonem w poréwnaniu z mitoksantronem w skojarzeniu z prednizonem, Berry 2002, Tannock
1996, CALGB 9182 (3 RCT) oceniajgce mitoksantron w skojarzeniu z kortykosteroidami w poréwnaniu
z samymi kortykosteroidami. Ponadto wtgczono badania: Danila 2010 i Efstathiou 2012 (badania
obserwacyjne bez grupy kontrolnej).

W zwiazku z faktem, iz przeglady systematyczne oparto gtéwnie na danych z badania RCT COU-AA-
301 (Il fazy), ich wyniki i wnioski sg zgodne ze sobg oraz z wnioskami autoréw AKL podmiotu
odpowiedzialnego.

W badaniu COU-AA-301 w trakcie obserwacji zaréwno dla okresu 12,8 miesiecy, jak i 20,2 miesiecy
(mediany) wykazano, ze zastosowanie octanu abirateronu w skojarzeniu z prednizonem w
porownaniu do placebo z prednizonem istotnie statystycznie wydiuza mediane: przezycia
catkowitego, przezycia wolnego od progresji choroby (potwierdzonej radiologicznie), czasu do
wystgpienia: progresji PSA (swoisty antygen sterczowy), pierwszego zdarzenia zwigzanego z uktadem
kostnym, progresji nasilenia bdlu, progresji wptywu bdlu na codzienng aktywnos$é¢, czasu trwania
paliacji (rozumianej jako zmniejszenie intensywnosci objawdéw) objawdéw bdlowych oraz zwieksza
prawdopodobienstwo wystgpienia: odpowiedzi PSA (ogdlnej i potwierdzonej w kolejnym pomiarze),
odpowiedzi obiektywnej (wg RECIST: ang. Response Evaluation Criteria In Solid Tumours — kryteria
oceny odpowiedzi w guzach litych), odpowiedzi w ocenie objawdéw bolowych (paliacji objawow
bélowych i paliacji wptywu bdlu na codzienng aktywnos$é, a takze skraca mediane czasu do
wystgpienia: paliacji nasilenia bdlu i paliacji wptywu bdlu na codzienng aktywnosé. Dodatkowo w
dtuzszym okresie obserwacji (mediana 20,2 miesigca) wykazano, ze oceniana interwencja w
porownaniu z kontrolg znamiennie statystycznie zmniejsza mediane do wystgpienia poprawy w
nasileniu zmeczenia i wydtuza mediane do wystgpienia progresji nasilenia zmeczenia i progresji
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wptywu zmeczenia na codzienng aktywnosé. Pomiedzy ww. grupami nie wykazano istotnych
statystycznie réznic czasu do poprawy we wptywie zmeczenia na codzienng aktywnos¢.

Wyniki poréwnania posredniego (metaanaliza sieciowa) wykazaty brak znamiennych statystycznie
réznic pomiedzy abirateronem a kabazytakselem odnosnie do przezycia catkowitego. Nalezy mie¢ na
uwadze, ze 3 badania wtgczone do niniejszego poréwnania (Berry 2002, Tannock 1996, CALGB 9182)
obejmowaty populacje, ktéra nie do konca odpowiadata kryteriom ocenianego wskazania, poniewaz
pacjenci nie przyjmowali wczesniej terapii docetakselem; ponadto charakteryzowaty sie niska
jakoscig (1-2/5 punktow wg Jadad).

Skutecznos¢ praktyczna
Nie przedstawiono badan dokumentujgcych skutecznos¢ praktyczna.
Bezpieczenstwo stosowania

W badaniu COU-AA-301 w medianie obserwacji 12,8 miesiecy stosowanie abirateronu w skojarzeniu
z prednizonem w pordwnaniu z placebo z prednizonem wigzato sie ze znamiennie statystycznie
wiekszg czestoscig wystepowania: zdarzen niepozgdanych zwigzanych z podwyzszonym stezeniem
mineralokortykoidéw ogdtem, zatrzymania ptyndéw i obrzekéw w organizmie ogétem, hipokaliemii
ogdétem i 3 stopnia toksycznosci, zakazen drég moczowych ogdétem i 3 stopnia toksycznosci,
zwiekszonej aktywnosci fosfatazy alkalicznej 3 lub 4 stopnia toksycznosci, redukcji dawki lekow
ogétem i redukcji dawki lekéw z powodu zdarzen niepozgdanych lub toksycznosci, a takze mniejszg
czestoscig wystepowania: bélu ogdétem, bdlu plecow 3 stopnia toksycznosci i bélu w koriczynach 3
stopnia toksycznosci.

Pomiedzy grupami nie wykazano istotnie statystycznych rdznic w zakresie: zgonow (w okresie 30 dni
po podaniu ostatniej dawki lekdw, w wyniku zdarzeA niepozadanych lub z powodu zdarzen
niepozgdanych zwigzanych z sercem), zakonczenia leczenia z powodu zdarzen niepozgdanych, a
takze zdarzen wystepujgcych ogdétem, w 3 i 4 stopniu toksycznosci, tj.: zmeczenia, nudnosci,
wymiotéw, bdlu kosci, dusznosci, astenii, niedokrwistos$ci, trombocytopenii, zaburzen czynnosci
watroby, zaburzen pracy serca, ogétem i w 3 stopniu toksycznosci: zaparé, biegunki, béléw brzucha,
zapalenia stawéw, hematurii, goraczki, neutropenii, nadcisnienia tetniczego, ogétem i w 4 stopniu
toksycznosci: bélu plecow, bdélu w korczynach, w 4 stopniu toksycznosci: zwiekszenia aktywnosci
aminotransferaz, hipokaliemii, w 3 i 4 stopniu toksycznosci: bdlu, zwiekszenia aktywnosci
aminotransferazy asparaginianowej, zwiekszenia aktywnosci aminotransferazy alaninowej,
zatrzymania ptynow i obrzekow, leukopenii, w 1 i 2 stopniu toksycznosci: tachykardii, w < 3 stopniu
toksycznosci: migotania przedsionkéw, a takze ucisku rdzenia kregowego, redukcji dawki lekéow z
powodu ciezkich zdarzen niepozadanych lub hospitalizacji i wznowienia wyjsciowego dawkowania po
wczesniejszej redukcji dawek lekow.

W medianie obserwacji 20,2 miesigca stosowanie abirateronu w skojarzeniu z prednizonem w
porownaniu z placebo z prednizonem wigzato sie ze znamiennie statystycznie wiekszg czestoscig
wystepowania: zapalenia stawow ogdtem, biegunki ogdétem, zakazen drég moczowych ogétem,
zatrzymania ptynéw i obrzekdw ogdtem, hipokaliemii ogdtem i 3 stopnia toksycznosci i zaburzen
serca 3 stopnia toksycznosci, a takze mniejszg czestoscig wystepowania: zakonczenia leczenia z
powodu zdarzen niepozadanych.

Pomiedzy grupami nie wykazano istotnie statystycznych réznic odnosnie do: zgondéw (w wyniku
zdarzen niepozadanych, zdarzed niepozadanych zwigzanych z sercem, zdarzen niepozgdanych
zwigzanych z leczeniem), zdarzen niepozadanych ogdétem, w 3 i 4 stopniu toksycznosci, tj.: zmeczenia,
boélu plecédw, bélu kosci, bdlu, bdélu w korczynach, nudnosci, wymiotéow, dusznosci, astenii,
niedokrwistosci, trombocytopenii, zaburze czynnosci watroby, ogétem i w 3 stopniu toksycznosci:
zaparé, bolu brzucha, hematurii, goraczki, neutropenii, nadcisnienia, ogdétem i w 4 stopniu
toksycznosci: gorgczki neutropenicznej, zaburzen serca, w 3 stopniu toksycznosci: zapalenia stawow,
w 4 stopniu toksycznosci: hipokaliemii, w 3 i 4 stopniu toksycznosci: biegunki, zakazenia drog
moczowych, zatrzymania ptyndéw i obrzekdw oraz redukcji dawki lekéw z powodu ciezkich zdarzen
niepozadanych lub hospitalizacji.
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W badaniach obserwacyjnych po podaniu octanu abirateronu+prednizon raportowano
wystepowanie dziatan niepozadanych zwigzanych z uktadem pokarmowym (nudnosci, biegunki,
zaparcia, wymioty), zaburzeniami  watroby (zwiekszona aktywnos$¢ aminotransferazy
asparaginianowej i alaninowej) oraz hipokaliemie, obrzek obwodowy, nadci$nienie tetnicze,
dusznosci, zmeczenie, ucisk rdzenia kregowego w 1 i/lub 2 stopniu toksycznosci oraz zmeczenie,
hiperglikemie, hipokaliemie, zwiekszong aktywnos¢ enzymdw watrobowych, nadcisnienie tetnicze w
3 stopniu toksycznosci.

Bardzo czesto wystepujgcymi dziataniami niepozgdanymi (>1/10) wg ChPL Zytiga byty: obrzek
obwodowy, hipokaliemia, nadcisnienie tetnicze i infekcje drég moczowych.

Stosunek kosztéw do uzyskiwanych efektéow zdrowotnych

Celem analizy byta ocena efektywnosci kosztéw produktu leczniczego Zytiga (abirateron)
stosowanego w leczeniu chorych z opornym na kastracje rakiem gruczotu krokowego z przerzutami
po niepowodzeniu uprzedniej chemioterapii docetakselem, w warunkach polskiego systemu opieki
zdrowotnej. Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika (NFZ) oraz wspdélnej w 10-letnim
horyzoncie czasowym. Wykonano analize uzytecznosci kosztéw oraz dodatkowo analize efektywnosci
kosztow. Interwencjg, do ktérej porownywano lek Zytiga, byto BSC (najlepsze leczenie
wspomagajace).

Koszty dodatkowego roku zycia z perspektywy ptatnika publicznego oraz wspdlnej sg bardzo zblizone,
co wynika z bardzo niewielkiego udziatu wydatkéw pacjenta w tacznych kosztach leczenia opornego
na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami.

Cena zbytu netto produktu leczniczego Zytiga (120 tabletek x 250 mg), przy ktdrej koszt uzyskania
dodatkowego QALY przy zastosowaniu abirateronu jako terapii dodanej do BSC jest rowny wysokosci
progu kosztowej efektywnosci technologii medycznej w Polsce, ustalonego na poziomie trzykrotnosci
produktu krajowego brutto per capita (105 801 zt/QALY), wynosi: dla wariantu z perspektywy NFZ:

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Celem analizy wptywu na budzet ptatnika byta ocena przysztych wydatkéw ptatnika publicznego
(Narodowego Funduszu Zdrowia) w przypadku usuniecia przedmiotowego $wiadczenia opieki
zdrowotnej z wykazu $wiadczen gwarantowanych w ramach $wiadczenia chemioterapii
niestandardowej z zakresu terapeutycznych programoéw zdrowotnych. Scenariusz istniejacy zaktadat
finansowanie octanu abirateronu w ramach chemioterapii niestandardowej, natomiast scenariusz
nowy zaktadat jego usuniecie z wykazu $wiadczen gwarantowanych (brak finansowania ze srodkéw
publicznych).

Na podstawie opinii ekspertéw oszacowano liczebnos¢ populacji docelowej na 775 oséb w 2013 r.
oraz - w roku 2014. Prognozowana liczba leczonych octanem abirateronu w scenariuszu
istniejgcym wyniosta - w 2013 i - w 2014 roku. W scenariuszu nowym zatozono, iz przejecie
udziatéw octanu abirateronu przez dotychczas stosowane w rozwazanym wskazaniu metody leczenia
nastgpi w proporcjach odpowiadajacych obecnemu podziatowi rynku.
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Rekomendacje innych instytucji dotyczgce ocenianego swiadczenia

Odnaleziono jedng rekomendacje wydang przez Polskg Unie Onkologii w 2011 r. W odnalezionej
rekomendacji octan abirateronu zalecany jest jako jedna z opcji leczenia w przedmiotowym
wskazaniu, wskazuje sie na pozytywne efekty dotyczgce czasu przezycia oraz jakosci zycia.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 3 wytyczne kliniczne dotyczace
whnioskowanego leku (francuskg, amerykanskg oraz europejskg). Kazda z nich rekomenduje
abirateron jako opcje w terapii w przedmiotowym wskazaniu. Prescrire (Francja) podkresla przy tym
koniecznos$¢ utrzymywania statej i doktadnej kontroli nad pacjentem w celu monitorowania skutkéw
niepozadanych terapii. Aby je zredukowac, zalecane jest skojarzenie abirateronu z prednizolonem.

Odnaleziono cztery rekomendacje zalecajace finansowanie ze $rodkéw publicznych substancji
czynnej octan abirateronu w przedmiotowym wskazaniu (australijskg i 3 brytyjskie). Wszystkie
organizacje rekomendujg refundacje wnioskowanego leku ze srodkdw publicznych w drugiej linii
leczenia. Decyzja jest uzasadniana wysoka skutecznoscig potgczong z istotnym wzrostem jakosci zycia
chorego (dogodny sposéb podania oraz minimalizacja zdarzen niepozgdanych).

Biorgc pod uwage powyisze 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 srodkéw publicznych, z uwzglednieniem raportu Agencji Oceny Technologii
Medycznej ws. oceny Swiadczenia opieki zdrowotnej nr AOTM-0T-431-7-2013, ,Podanie octanu abirateronu
we wskazaniu: leczenie opornego na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn,
ktérych  choroba  postepuje w  trakcie lub po chemioterapii zawierajacej  docetaksel”,
Warszawa, kwiecien 2013 r.

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

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 29.04.2013r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 68/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.

w zakresie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych albo
zmiany poziomu lub sposobu finansowania Swiadczenia
gwarantowanego: ,Podanie octanu abirateronu w leczeniu opornego
na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych
mezczyzn, bez objawow lub z objawami o nieznacznym/niewielkim
nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji androgenowej, u ktérych
zastosowanie chemioterapii nie jest jeszcze wskazane klinicznie”

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne usuniecie swiadczenia "Podanie octanu
abirateronu w leczeniu opornego na kastracje raka gruczofu krokowego
z przerzutami u dorostych mezczyzn, bez objawow Ilub z objawami
o nieznacznym/niewielkim nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji
androgenowej, u ktdrych zastosowanie chemioterapii nie jest jeszcze wskazane
klinicznie".

Uzasadnienie

Omawiana technologia nie ma jeszcze udokumentowanej w petni skutecznosci
klinicznej w tym wskazaniu. Terapia obarczona jest znaczng toksycznosciq
ktorej nie rownowazq potencjalnie mozliwe do uzyskania korzysci zdrowotne.
Koszt terapii wielokrotnie przekracza przyjety w Polsce prog efektywnosci
kosztowej.

Przedmiot wniosku

Przedmiot zlecenia Ministra Zdrowia dotyczy wydania rekomendacji Prezesa AOTM w sprawie
usuniecia $wiadczenia gwarantowanego, realizowanego w ramach terapeutycznego programu
zdrowotnego chemioterapii niestandardowej, obejmujgcego podanie octanu abirateronu w leczeniu
opornego na kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, bez objawéw
lub z objawami o nieznacznym/niewielkim nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji
androgenowej, u ktérych zastosowanie chemioterapii nie jest jeszcze wskazane klinicznie.

Problem zdrowotny

Rak gruczotu krokowego to ztosliwy nowotwdr wywodzacy sie pierwotnie z obwodowej strefy
gruczotu krokowego. W Polsce plasuje sie on na 2. miejscu wsréd zachorowan na nowotwory ztosliwe
i stanowi 12,7% wszystkich nowotworow.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Octan abirateronu (preparat Zytiga 250 mg, tabletki) jest zamieniany in vivo w abirateron (inhibitor
biosyntezy androgendw), ktéry wybidérczo hamuje aktywnos$¢ enzymu CYP17 (o aktywnosci 17a-
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hydroksylazy i C17,20-liazy), ktdry jest niezbedny do biosyntezy androgenéw w jadrach, nadnerczach
i tkankach nowotworowych gruczotu krokowego. CYP17 jest katalizatorem przemiany pregnenolonu
i progesteronu do prekursorow testosteronu, DHEA (dehydroepiandrosteron) i androstendionu,
odpowiednio, w reakcji 17a-hydroksylacji i rozerwania wigzania C17,20. Hamowanie CYP17 skutkuje
takze zwiekszonym wytwarzaniem mineralokortykosteroidéw w nadnerczach.

Rak gruczotu krokowego, ktéry jest wrazliwy na androgeny, reaguje na leczenie zmniejszajgce
stezenie androgendéw. Terapie supresji androgenowej, takie jak leczenie analogami LHRH lub
orchidektomia, zmniejszajg wytwarzanie androgendw w jadrach, lecz nie wptywajg na wytwarzanie
androgendéw w nadnerczach lub przez nowotwér. Wedtug Charakterystyki Produktu Leczniczego,
Zytiga zmniejsza stezenie testosteronu w osoczu do wartosci nieoznaczalnych (przy zastosowaniu
testéw komercyjnych), gdy jest stosowany z analogami LHRH (lub orchidektomig).

Alternatywne technologie medyczne
W polskich wytycznych nie okreslono postepowania w przedmiotowym wskazaniu.

Zgodnie z informacjami zawartymi w wytycznych, materiatach EMA (Europejska Agencja Lekdow), MZ
i URPL (Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobdéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych)
oraz stanowiskach eksperckich, alternatywnymi swiadczeniami dla octanu abirateronu w ocenianym
wskazaniu mogg by¢: obserwacja oraz manipulafcje hormonalne, ew. ketokonazol.

Do manipulacji hormonalnych stosuje sie antyandrogeny: niesteroidowe (bikalutamid, flutamid,
nilutamid) oraz steroidowe (octan cyproteronu) [NCCN 2013, PUO 2011]. Aktualnie na liscie lekow
refundowanych znajdujg sie produkty lecznicze zawierajgce nastepujgce substancje czynne:
flutamidum (we wskazaniu: nowotwory ztosliwe — bezptatny dla pacjenta), bicalutamidum (w
chemioterapii we wskazaniu: nowotwory ztosliwe gruczotu krokowego wg C61 wg ICD-10 — bezptatny
dla pacjenta), cyproteronum (we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dziert wydania decyzji,
tj.: m.in. u mezczyzn w leczeniu antyandrogenowym w przypadku nieoperacyjnego raka gruczotu
krokowego — z 30% odptatnoscig dla pacjenta).

Skutecznosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Do przeglagdu systematycznego przeprowadzonego w AOTM wtgczono 5 opracowan wtdrnych
(Agarwal 2012, Cersosimo 2012, Nandha 2012, Beltran 2011 i Sonpavde 2011) oraz 1 randomizowane
badanie kliniczne (COU-AA-302). Dodatkowo w analizie bezpieczenstwa wykorzystano 5 badan
o0 nizszej jakosSci (Attard 2012, Efstathiou 2011, Ryan 2011, Ryan 2010, Attard 2009, Attard 2008).

Wyniki opracowan wtdrnych oparto gtdéwnie na danych z badan o niskiej jakosci, tylko w jednym
z nich (Cersosimo 2012) podano wyniki z badania COU-AA-302.

W badaniu COU-AA-302 (Ryan 2013 - Il analiza okresowa) w grupie pacjentéw leczonych
abirateronem z prednizonem w poréwnaniu z grupa otrzymujaca placebo z prednizonem wykazano
istotny statystycznie spadek ryzyka: przezycia wolnego od radiologicznej progresji choroby,
zastosowania opiatéw w zwigzku z bdlem nowotworowym, rozpoczecia chemioterapii, pogorszenia
stopnia sprawnosci (wg ECOG), progresji PSA i pogorszenia stanu funkcjonowania (FACT-P). Ponadto
W grupie przyjmujgcej octan abirateronu z prednizonem w poréwnaniu z grupg placebo
z prednizonem wykazano znamienny statystycznie wzrost prawdopodobienstwa odpowiedzi PSA,
odpowiedzi obiektywnej (wg RECIST) oraz spadek prawdopodobienstwa progresji choroby (wg
RECIST). Wykazano takze pozytywny trend w stosunku do wydtuzenia przezycia catkowitego w grupie
ocenianej interwencji (nie osiggnieto mediany, brak ostatecznych danych) w poréwnaniu z kontrolg.
Pomiedzy analizowanymi grupami nie wykazano istotnych statystycznie réznic odnosnie do ryzyka
wzrostu bolu oraz prawdopodobienstwa wystgpienia stabilnej choroby (wg RECIST).

W grupie octanu abirateronu z prednizonem w porédwnaniu do placebo z prednizonem wykazano
znamienne statystycznie zwiekszenie ryzyka: jakiekolwiek ciezkiego zdarzenia niepozadanego,
zdarzenia niepozgdanego prowadzgcego do modyfikacji dawki lub przerwania leczenia, nadcisnienia
we wszystkich stopniach nasilenia, wzrostu ALT we wszystkich stopniach toksycznosci i w 3-4 stopniu
oraz wzrostu AST we wszystkich stopniach toksycznosci i w 3-4 stopniu, a takze istotne statystycznie
zmniejszenie ryzyka wystepowania skurczy mieéni. Pomiedzy grupami terapeutycznymi nie wykazano
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réznic znamiennie statystycznych odnosnie do: jakichkolwiek zdarzen niepozgdanych, zdarzen
niepozadanych 3 lub 4 stopnia toksycznosci, zdarzend niepozgdanych prowadzgcych do przerwania
leczenia, zdarzen niepozadanych prowadzacych do zgonu, zdarzen niepozadanych 1-4 stopnia
toksycznodci, tj.: zmeczenia, bolow plecéw, béléw stawdw, nudnosci, zaparé, uderzeh goraca,
biegunki, bdléw kosci, bolow miesni, kaszlu oraz zdarzen niepozgdanych zaréwno w 1-4 stopniu
toksycznodci, jak i w 3-4 stopniu toksycznosci: zatrzymania ptyndéw lub obrzekdw, hipokaliemii,
zaburzen serca, migotania serca, a takze nadcisnienia w 3-4 stopniu toksycznosci.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze powyzsze dane pochodzg z Il analizy okresowej (gdy wystapito 43%
zgonodw), a zakonczenie zbierania ostatecznych danych przewidziano na luty 2014 r. (gdy wystgpi 773
zdarzen, czyli 100% zgondw).

W badaniach o nizszej jakosci po podaniu octanu abirateronu z prednizonem lub samego octanu
abirateronu obserwowano najczesciej zdarzenia niepozgdane zwigzane z nadmiarem
mineralokortykoidéw: hipokaliemie (21-88%), nadcisnienie (18-40%), zast6j ptyndéw (5-31%), a takze
zmeczenie (46-67%), réznego rodzaju bdle (9,5-33%), uderzenia gorgca (9,5-30%) i zdarzenia
niepozadane zwigzane z uktadem pokarmowym (12%-33%). W ChPL Zytiga do najczestszych dziatan
niepozadanych, oprécz tych zwigzanych z nadmiarem mineralokortykoiddw, zaliczono infekcje drég
moczowych.

Skutecznos¢ praktyczna

Nie dotyczy.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Stosunek kosztéow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Nie dotyczy

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W zwigzku z faktem, ze nie otrzymano danych z NFZ, nie przeprowadzono analizy wptywu na budzet.
Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Odnaleziono dwie wytyczne kliniczne dotyczace wnioskowanego leku (europejska i amerykanska)
Wedtug European Association of Urology (EAU 2013) octan abirateronu jest wazng opcjg w Il linii
ratunkowej terapii hormonalnej w opornym na kastracje raku gruczotu krokowego z przerzutami.
Niemniej jednak, EAU zwraca uwage, iz nie ma jeszcze ostatecznych wynikdw dotyczacych przezycia
catkowitego. National Comprehensive Cancer Network (NCCN), USA, 2013 zaleca abirateron
w przedmiotowym wskazaniu oraz wskazuje, iz moze by¢ rozwazony do stosowania u pacjentéw
z opornym na kastracje rakiem gruczotu krokowego z przerzutami, przed podaniem docetakselu, bez
objawdéw lub z matymi objawami jako jedna z opcji dodawana do wtdérnej terapii hormonalne;j.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono rekomendacji finansowych dotyczacych
ocenianej technologii medycznej. Przeszukano strony internetowe: PBAC, PTAC, CADTH, MHLTC,
NICE, HAS, SMC.

Na stronie NICE w dniu 21.02.2013 r. poinformowano o zawieszeniu procesu oceny octanu
abirateronu (z prednizolonem) w leczeniu pacjentéw z opornym na kastracje rakiem prostaty
z przerzutami, wczesniej nie leczonych chemioterapig, z powodu niemozliwosci ztozenia przez
podmiot odpowiedzialny dokumentdw pozwalajgcych na dokonanie oceny. Wytwadrca poinformowat,
dotozy wszelkich staran, aby ztozy¢ potrzebne, zaktualizowane materiaty do korica 2013 r.
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Biorgc pod uwage powyisze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak
na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 h ust. 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny
Technologii Medycznych AOTM-0T-431-6/2013 , "Podanie octanu abirateronu w leczeniu opornego na
kastracje raka gruczotu krokowego z przerzutami u dorostych mezczyzn, bez objawdéw lub z objawami o
nieznacznym/niewielkim nasileniu, po niepowodzeniu terapii supresji androgenowej, u ktorych zastosowanie
chemioterapii nie jest jeszcze wskazane klinicznie", kwiecie 2013 r.

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

1. Stanowisko eksperckie przedstawione w trakcie posiedzenia w dniu 29.04.2013r.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 69/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.
w sprawie zakwalifikowania Swiadczenia opieki zdrowotne;j
,Elektrochemioterapia (ECT)” jako Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Elektrochemioterapia (ECT)” jako swiadczenia gwarantowanego
w zakresie leczenie szpitalne, pod warunkiem finansowania wyfqcznie
we wskazaniach, w ktdrych zadowalajgco udokumentowano jego skutecznosc,
takich jak: przerzuty lub wznowa czerniaka skory oraz przerzuty do skory lub
nieresekcyjna wznowa raka piersi.

Uzasadnienie

Elektrochemioterapia jest metodqg o udokumentowanej skutecznosci
w paliatywnym leczeniu chorych z przerzutami lub wznowgq czerniaka skory oraz
przerzutami do skory lub nieresekcyjnqg wznowq raka piersi. Zdaniem Rady,
finansowanie ECT u chorych z rakiem podstawnokomorkowym skory i u chorych
Zz nowotworami regionu gtowy i szyi nie jest uzasadnione, gdyz w tej grupie
chorych stosowane mogq byc¢ inne metody terapeutyczne, a skutecznos¢ ECT
jest stabo udokumentowana. Celowos¢ finansowania ECT w paliatywnym
leczeniu innych nowotworow ztosliwych umiejscowionych w skdrze Iub
przedziale podskornym oraz w paliatywnej eradykacji przerzutow rdznych
nowotworow do skory i tkanki podskornej rowniez budzi waqtpliwosci
ze wzgledu na dostepnos¢ innych skutecznych metod terapeutycznych
(paliatywna resekcja, radioterapia, brachyterapia, krioterapia,
elektrokoagulacja).

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy przygotowania na podstawie art. 31c Ustawy o $wiadczeniach
rekomendacji dla $wiadczenia opieki zdrowotnej ,Elektrochemioterapia (ECT)” w sprawie jego
zakwalifikowania jako Swiadczenia gwarantowanego w zakresie ,leczenie szpitalne”.

Zgodnie z kartg problemu zdrowotnego zabieg przeznaczony jest dla pacjentéw z:
e przerzutami lub wznowg czerniaka skdory (MM),
e przerzutami lub wznowag raka piersi (BC),
e nowotworami gtowy i szyi (H&N).

ECT jest metodg zarezerwowang dla przypadkéw nieoperacyjnych i zaawansowanych nowotworéw
umiejscowionych w skérze lub przedziale podskdrnym.

Obecnie procedura ,Elektrochemioterapia (ECT)” nie jest finansowana ze $rodkéw publicznych i nie
posiada wtasnego kodu ICD-9 charakteryzujacego swiadczenie i umozliwiajgcego $wiadczeniobiorcom
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otrzymanie leczenia paliatywnego w przypadku wybranych nowotworéw. Technologia nie byta
wczesniej przedmiotem oceny w Agencji.

Problem zdrowotny

Problem zdrowotny obejmuje 3 populacje pacjentéw: z rakiem piersi, nowotworami gtowy i szyi oraz
czerniakiem, u ktérych wystgpita wznowa lub przerzuty do tkanki podskdrnej i skory.

W Polsce czerniaki (ICD-10 C43) wystepujg niezbyt czesto, s jednak nowotworami o najwiekszej
dynamice wzrostu liczby zachorowan. Na podstawie danych Centrum Onkologii w Warszawie w 2010
roku w Polsce na czerniaka ztosliwego skéry zachorowato 1 195 mezczyzn i 1 350 kobiet
(wspdtczynnik standaryzowany dla zachorowari wynosit odpowiednio 4,3 i 4,4/100 000). W tym
samym roku z powodu czerniaka ztosliwego skéry zmarto 614 mezczyzn i 530 kobiet (wspdtczynnik
standaryzowany wynosit odpowiednio 2,3 i 1,3/100 000).

Szerzenie sie czerniaka odbywa sie w podobny sposdb, jak w przypadku wielu innych nowotworéw
ztosliwych, poprzez bezposrednie naciekanie sgsiadujgcych tkanek i przez przerzuty drogg naczyn
chtonnych i krwionosnych. Czerniak moze sie réwniez szerzy¢ w sposoby typowe tylko dla niego,
dajac guzki satelitarne lub guzki przerzutowe powstajgce przy udziale naczyn chtonnych drenujgcych
okolice ogniska pierwotnego (metastasis in transit).

Wykazano, ze najistotniejszymi i niezaleznymi czynnikami rokowniczymi dla przezy¢ odlegtych sa:
grubos$¢ zmiany wedtug Breslowa i owrzodzenie. Przy grubosci ogniska pierwotnego czerniaka wg
Breslowa wynoszgcej < 1,5 mm odsetek 5-letnich przezy¢ wynosi 92,5%, przy grubosci w zakresie od
1,5 do 3,49 mm - 72,6%, natomiast przy grubosci powyzej 3,49 mm - 48%. Nieco inaczej
przedstawiata sie sytuacja w czerniakach skéry cienkich [< 1 mm (T1)]. W tej grupie poziom
naciekania wedtug Clarka stanowi niezalezny i silny czynnik rokowniczy.

Na podstawie innej analizy wykazano, iz najistotniejsze sg 3 czynniki rokownicze: 1) liczba zajetych
weztéw chtonnych, 2) grubos¢ ogniska pierwotnego, 3) obecnos¢ lub brak owrzodzenia ogniska
pierwotnego. Najsilniejszym czynnikiem rokowniczym w tej grupie byta liczba zajetych przerzutami
weztéw chtonnych. Liczba przezy¢ bardzo wyraznie zmniejszata sie ze wzrostem liczby zajetych
weztéw chtonnych. Wznowa miejscowa czerniaka Zle rokuje i zazwyczaj poprzedza wystgpienie
przerzutéw odlegtych. Chorzy z miejscowymi wznowami czerniaka skéry przezywajg przecietnie 3
lata, a tylko 20% z nich ma szanse na przezycie 10 lat.

Pojecie ,nowotwory nabtonkowe gtowy i szyi” obejmuje raki zlokalizowane w gdérnej czesci uktadu
pokarmowego i oddechowego (jama ustna, gardto, krtan, jama nosowa, gruczoty slinowe i zatoki
oboczne nosa). Nowotwory te, zaleznie od umiejscowienia, réznig sie naturalnym przebiegiem
klinicznym i rokowaniem, jednak tgczg je podobne problemy diagnostyczne i terapeutyczne.

Nowotwory nabtonkowe regionu gtowy i szyi (rozpoznania oznaczone w ICD-10 symbolem C00—C14 i
C30-C32) stanowig okoto 4,5% wszystkich zarejestrowanych w Polsce nowotwordéw ztosliwych, w
tym 7,2% wsrod mezczyzn i 1,8% wsrdd kobiet. W 2006 roku w Polsce zanotowano 5 732 zachorowan
i 3 857 zgondéw z powodu tych nowotwordw. Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotworow
Centrum Onkologii w Warszawie za 2008 r. liczba zachorowan na nowotwory ztosliwe gtowy i szyi (wg
ICD-10) wyniosta 4 732 wsrdd mezczyzn i 1 314 wsrdd kobiet, a liczba zgondéw: 3 160 u mezczyzn i
777 u kobiet.

Stopien zrdznicowania raka wptywa na naturalny przebieg choroby i podatnos¢ na leczenie. Raki
wysoko i Srednio zréznicowane zwykle majg przebieg wzglednie wolny, szerzg sie gtéwnie miejscowo
i tworzg przerzuty najczesciej do regionalnych weztdw chtonnych. Przerzuty odlegte wystepujg rzadko
(10-20% wszystkich przypadkow). Raki nisko zréznicowane i niezréznicowane charakteryzujg sie
szybszym wzrostem miejscowym i wczesnie tworzg przerzuty do weztéw chtonnych. Znacznie czesciej
takze towarzyszg im przerzuty odlegte (do 40%). Charakterystyczng cechg rakéw nisko
zréznicowanych i niezréznicowanych  jest wzglednie wysoka promieniowrazliwos¢ i
chemiowrazliwosé. W okoto 12% przypadkéw raka jamy ustnej, 16% raka krtani i 20% raka zatok
przynosowych mozna oczekiwaé wystgpienia przerzutéw do skory.
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Rak piersi (rak sutka) jest nowotworem ztosliwym wywodzgcym sie z nabtonka przewoddéw lub
zrazikdw gruczotu sutkowego i jest najczesciej wystepujagcym nowotworem ztosliwym u kobiet oraz
przyczyng najwiekszej liczby zgondw spowodowanych przez nowotwory ztosliwe wsréd kobiet w
Polsce (ICD-10 C50).

Wedtug Krajowego Rejestru Nowotworéw, w 2010 r., w Polsce na nowotwodr ztosliwy sutka
zachorowato 16 507 oséb. W tym samym roku z powodu nowotworu ztosliwego sutka zmarto 59
0s6b (wsp. standaryzowany 0,2).

Zgodnie z danymi literaturowymi czesto$¢ wystepowania przerzutéw skdrnych u chorych na raka
piersi wynosi ok. 23,9% - 30%. Rak piersi u mezczyzn wystepuje bardzo rzadko; w 2006 roku
zanotowano 97 przypadkdéw nowych zachorowan.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Elektrochemioterapia ECT polega na doguzowym podaniu cytostatyku w niskiej dawce przy
wykorzystaniu zjawiska elektroporacji, tj. powstania w btonach komdrkowych hydrofilowych
przestrzeni, poprzez oddziatywanie na btone komérkowag polem elektromagnetycznym. Kroétkie
elektryczne impulsy o wysokim napieciu powodujg dezorganizacje lipidéw i powstanie przestrzeni w
btonie, ktérymi makroczasteczki przenikajg z przestrzeni miedzykomodrkowej do wnetrza komorek.
Elektroporacja jest procesem odwracalnym. Sam proces przeprowadza sie przy uzyciu elektrod. W
przypadku powierzchniowych guzéw nowotworowych nalezy zastosowac elektrody ptaskie (typ 1), a
w przypadku guzéw podskdrnych (maksymalna gtebokos$é 3 cm) stosuje sie elektrody igtowe.
Elektrody igtowe mozna zastosowac réwniez w leczeniu duzych guzéw powierzchownych o znacznej
grubosci.

Zastosowanie ECT ograniczone jest gtdwnie do przypadkdéw terapii paliatywnej powierzchniowych -
skérnych i podskdrnych nowotwordw. Elektrochemioterapie mozna réwniez zastosowaé, jako
leczenie neoadjuwantowe w celu zmniejszenia objetosci guza, co pozwala na fatwiejszg i mniej
inwazyjng interwencje chirurgiczna.

W 2006 r. za wynikami badania ESOPE opublikowano standardy postepowania (protokot
postepowania) przy przeprowadzaniu elektrochemioterapii z zastosowaniem urzgdzenia
Cliniporator®; zawierajg one m.in. zasady dotyczgce ustalenia rodzaju cytostatyku, drogi podania oraz
rodzaju znieczulenia.

Zgodnie z protokotem ESOPE, bleomycyne (BLM) podaje sie dozylnie (15 000 IU/m? w bolusie w ciagu
30-45 s) lub miejscowo do guza, w dawce zaleznej od wielko$ci zmiany nowotworowej. Do podania
miejscowego bleomycyne stosuje sie w roztworze o stezeniu 1000 IU/ml; w dawce 1000 1U/cm? dla
zmian mniejszych niz 0,5 cm®; w dawce 500 IU/cm® dla zmian wiekszych lub réwnych 0,5 cm? i
mniejszych lub réwnych 1 cm® oraz w dawce 250 1U/cm® w przypadku zmian wiekszych niz 1 cm?.

Cisplatyne (CISP) w roztworze w stezeniu 2 mg/ml stosuje wytgcznie miejscowo, ze wzgledu na
udowodniong wyzszg skutecznos¢ tej drogi podania. W przypadku cisplatyny dawka réwniez zalezy
od wielkosci zmian nowotworowych. Guzki wieksze niz 1 cm® leczy sie dawka 0,5 mg/cm? guza, guzki
wieksze lub réwne 0,5 cm?® i mniejsze lub réwne 1 cm? leczy sie dawka 1 mg/cm? guza, a w przypadku
zmian mniejszych niz 0,5 cm? stosuje sie dawke 2 mg/cm® guza.

W okresie od 8 do 28 minut po dozylnym podaniu bleomycyny nalezy zastosowa¢ elektroporacje w
obrebie ogniska nowotworu, w przypadku administracji miejscowej bleomycyny lub cisplatyny
elektroporacje nalezy rozpoczaé natychmiast (w okresie 2 min) po podaniu leku.

Zabieg nalezy przeprowadza¢ w znieczuleniu miejscowym lub ogdlnym w celu ztagodzenia bdlu
zwigzanego z podaniem leku i stosowaniem impulséw elektrycznych.

Alternatywne technologie medyczne

Wedtug rekomendacji klinicznych podstawowg metoda leczenia zaawansowanego czerniaka, raka
piersi oraz nowotwordéw gtowy i szyi pozostaje interwencja chirurgiczna (jesli mozna jg wykonac)
przeprowadzona z negatywnym marginesem zdrowej tkanki.
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W leczeniu czerniaka, jezeli u pacjenta wystepuje okreslona liczba przerzutow, szczegdlnie zmian
skérnych, ktére nie podlegajg usunieciu chirurgicznemu, mozna zastosowac lokalne iniekcje, ablacje
laserowq, radioterapie. U pacjentéw z licznymi, odlegtymi, ograniczonymi przerzutami opcja
terapeutyczng jest regionalna chemioterapia w hipertermii perfuzyjnej lub infuzji. Alternatywa jest
chemioterapia systemowa, szczegdlnie w przypadku nieskutecznosci terapii regionalnej. Przerzuty
nieoperacyjne mozna leczy¢ terapig systemowgq zawierajacy: ipilimumab, vemurafenib (pacjenci z
mutacjg genu BRAF), wysokodawkowg interleukine-2 (IL-2), dakarbazyne, temozolomid, imatynib
(guzy z mutacjg c-KIT), paklitaksel w monoterapii lub z karboplatyng oraz biochemioterapie
(zawierajaca cisplatyne, winblatyne z/bez IL-2, interferon alfa).

W raku piersi leczenie wznowy miejscowej zalezy od wczesniej przeprowadzonych terapii i moze
polegac na: catkowitej mastektomii z usunieciem weztdw chtonnych z radioterapia. W przypadku
nowotwordw hormonozaleznych nalezy wdrozyé leczenie hormonalne (tamoksyfen lub inhibitory
aromatazy). W przypadku nadekspresji/amplifikacji receptora HER-2, skojarzone leczenie z
zastosowaniem leczenia anty-HER-2 (trastuzumab) z leczeniem hormonalnym przynosi korzystne
efekty. Ze wzgledu na wysokie ryzyko nawrotu miejscowego po leczeniu chirurgicznym, niezaleznie
od jego zakresu nalezy takze zastosowac uzupetniajaca radioterapie. W przypadku zaawansowanej
choroby stosuje sie leczenie systemowe, przy czym zaleca sie schematy wielolekowe z udziatem
antracyklin. W przypadku pacjentéw z zaawansowang chorobga, ktérzy nie moga by¢ poddawani
leczeniu antybiotykami antracyklinowymi (z powodu przeciwwskazan lub wczesniejszego stosowania
antracyklin w terapii adiuwantowej lub leczenia przerzutdw) powinno sie stosowa¢ monoterapie
docetakselem, winorelbing lub kapecytabing. Mozliwa jest réwniez terapia gemcytabing w
skojarzeniu paklitakselem.

Dla leczenia wznowy miejscowej nowotworéw gtowy i szyi w wybranych przypadkach rozwazana jest
powtdrna radioterapia w monoterapii oraz brachyterapia. W wielu przypadkach ani chirurgia
ratujgca, ani powtdrna radioterapia nie jest mozliwa, a jedyng opcjg pozostaje chemioterapia.
Terapie z wyboru stanowi chemioterapia oparta na cisplatynie, a ztoty standard stanowi schemat PF
(cisplatyna + fluorouracyl). W monoterapii najwyzszg aktywnos$¢ wykazujg cisplatyna (do 30%
obiektywnych odpowiedzi), metotreksat (6—30%), ifosfamid (okoto 26%), bleomycyna (do 20%) oraz
fluorouracyl (okoto 15%). taczenie dwdch lub wiecej lekéw nieco zwieksza skutecznos¢
chemioterapii.

Skutecznos¢ kliniczna

Celem analizy klinicznej byta ocena skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania ECT w leczeniu
nieresekcyjnych zmian nowotworowych gtowy i szyi, wzndw i przerzutow raka piersi oraz czerniaka
umiejscowionych w skérze i tkance podskdrne;.

Odnalezione przeglady systematyczne wskazujg, iz ECT jest skuteczng i bezpieczng opcjg
terapeutyczng w leczeniu nieresekcyjnych, powierzchniowo rozsianych zmian nowotworowych.
Nalezy mie¢ jednak na uwadze, iz uwzglednione dowody naukowe pochodzg gtédwnie z
nierandomizowanych badan klinicznych, a badania uwzglednione w przegladzie majg pewne
ograniczenia. Zidentyfikowano réznice w efektywnosci ECT ze wzgledu na odmienne warunki
leczenia, rodzaj nowotworu, rodzaj uzytego leku lub droge podania.

Dostepne badania pierwotne dotyczace stosowania ocenianej technologii Swiadczg o zadowalajgcym
stopniu odpowiedzi klinicznej mierzonej na podstawie wartosci odpowiedzi ogdlnej i catkowitej,
majac na uwadze stan kliniczny pacjentéw z zaawansowanymi nowotworami skory i tkanki
podskdrnej oraz wynikajgce z tego komplikacje.

W badaniach z grupg kontrolng mediana odsetka zmian z ogdlng odpowiedzig na leczenie w grupie
ECT i grupie kontrolnej (cytostatyk podany doguzowo lub dozylnie) wynosita odpowiednio 88,6% i
34,3%, zas srednia wazona liczbg zmian poddanych terapii odpowiednio 86,7% i 24,1%. Natomiast
mediana odsetka uzyskania catkowitej odpowiedzi na leczenia w grupie ECT vs grupa kontrolna (BLM
lub CISP) wyniosta 73,1% i 6,7%, Srednia wazona liczba zmian poddanych terapii odpowiednio 71,4% i
9,0%.
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Analiza wynikdw badan w podgrupach odnosnie punktu koncowego odpowiedz ogdlna na leczenie
oraz odpowied?Z catkowita wykazata:

e wyzszy odsetek ogdlnej oraz catkowitej odpowiedzi na leczenie w przypadku zastosowania
ECT w poréwnaniu z monoterapig niskimi dawkami BLM lub CISP;

e najwyzszy odsetek zmian, w ktdrych uzyskano odpowiedz u pacjentéw z MM wynidst 90,9%.
Najnizszy odsetek zmian, ktére odpowiedziaty na leczenie stwierdzono u pacjentéw z rakiem
kolczystokomdrkowym (SCC) (58,3%);

e odsetek zmian, u ktdrych uzyskano catkowita odpowiedZ w podgrupie pacjentéw z MM
wynosit 81,3%, a u pacjentéw z rakiem podstawnokomérkowym (BCC) 87,5%. Najnizszy
odsetek zmian, ktére odpowiedziaty na leczenie zanotowano u pacjentéw z SCC (26,4%);

e stosunkowo niski odsetek odpowiedzi catkowitej odnotowano u pacjentéw z rakiem sutka,
gdzie w przypadku 33% zmian na 12 poddanych ECT uzyskano odpowiedz catkowitg;

e w grupie kontrolnej nie uzyskano odpowiedzi catkowitej w zadnej z analizowanych podgrup z
wyjatkiem pacjentéw z czerniakiem, gdzie sredni odsetek uzyskania catkowitej odpowiedzi na
leczenie wazony liczbg zmian wynosit 16,0%.

Natomiast w przeprowadzonej dodatkowo dla serii przypadkéw analizie w podgrupach ze wzgledu na
rodzaj nowotworu dla punktu kornicowego odpowiedz ogdlna na leczenie oraz odpowiedz catkowita
wykazano 100% OR dla pacjentéw z BCC. Wskaznik odpowiedzi na leczenie bliski 100% uzyskano
réwniez u pacjentdw z miesakiem Kaposiego (KS) (97%), natomiast najnizszy wskaznik odpowiedzi
stwierdzono w grupie pacjentéw z rakiem piersi (72%). W pozostatych analizowanych podgrupach
(rak kolczystokomdrkowy, nowotwory gtowy i szyi, czerniak) sredni odsetek pacjentéow z odpowiedzig
na leczenie wazony liczbg pacjentédw byt zblizony i wahat sie w granicach od 82% do 86%. Podobnie w
przypadku catkowitej odpowiedzi na leczenie najwyzszy odsetek stwierdzono w podgrupie pacjentéw
z BCC (96,7%), a najnizszy u pacjentéw z BC (43%). W pozostatych analizowanych podgrupach (KS,
SCC, H&N, MM) sredni wskaznik catkowitej odpowiedzi wazony liczbg pacjentéw byt zblizony i
wynosit od 54% do 67%. Dla zmian poddanych ECT najwyzszy odsetek zmian z odpowiedzig ogding
OR obserwowano w podgrupie pacjentéw z BCC (100%). W pozostatych uwzglednionych podgrupach
(BC, SCC, H&N, MM) s$redni wskaznik odpowiedzi na leczenie wazony liczbg zmian byt zblizony i
wynosit od 76% do 91%. Dla analizy zmian ze wzgledu na rodzaj nowotworu najwyzszy wskaznik
odpowiedzi na leczenie zaobserwowano w podgrupie pacjentéw z BCC (76,1%). W pozostatych
analizowanych podgrupach (BC, KS, SCC, H&N, MM) sredni wskaznik odpowiedzi na leczenie wazony
liczbg zmian byt zblizony i wynosit od 46% do 65%.

Bezpieczenstwo stosowania

W analizie bezpieczenstwa odsetek zgondéw byt wyzszy w przypadku badan o dtuiszym okresie
obserwacji oraz zalezat od stopnia zaawansowania choroby nowotworowej u pacjentéw wigczonych
do poszczegdlnych badan. Zaden ze zgonéw nie zostat oceniony jako majacy zwigzek z ECT. W
opisanych badaniach obserwowano komplikacje zwigzane z elektrochemioterapig, tj. obrzek lub
rumien w miejscu leczenia (48,2%), zaburzenia rytmu serca (4,8%), oraz najczesciej raportowane
efekty niepozgdane - skurcze miesni w trakcie elektroporacji (81,5 %). Pojawiaty sie rowniez bédle
miejscowe w trakcie zabiegu (79%) oraz bdle miejscowe po zabiegu, bdl i/lub zmeczenie miesni oraz
dyskomfort. Pozostate dziatania niepozgdane obserwowane w trakcie badan obejmowaty:
krwawienie, owrzodzenie, infekcje, dreszcze, gorgczka, pieczenie skéry oraz dyskomfort.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Celem analizy ekonomicznej byto oszacowanie kosztow procedury finansowania ECT przez ptatnika
publicznego z zastosowaniem technologii Cliniporator® z brakiem leczenia (naturalny przebieg
choroby) pod wzgledem kosztéw i konsekwencji zdrowotnych w leczeniu nowotworéw
umiejscowionych w skérze i tkance podskdrnej u dorostych.

Przeprowadzono analize kosztow-konsekwencji i kosztdw-uzytecznosci przy uwzglednieniu kosztéw
ponoszonych przez pfatnika zwigzanych z oceniang technologia medyczng, kosztéw monitorowania
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leczenia oraz kosztéw opieki paliatywnej. We wszystkich analizowanych wariantach gtéwnym
sktadnikiem ponoszonych wydatkéw na ECT jest koszt zabiegu.

Analize przeprowadzono w 2-letnim i dozywotnim horyzoncie czasowym dla nastepujacych
subpopulacji pacjentow:

e przerzuty lub wznowy u pacjentdéw z czerniakiem skory,
e wznowy lub przerzuty u pacjentek z rakiem piersi,
e nowotwory glowy i szyi.

W przypadku chorych na czerniaka skéry w 2-letnim horyzoncie czasowym, sredni koszt terapii ECT
wynosi 11,5 tys. zt. Wydatek ptatnika zwigzany z brakiem terapii (uwzgledniajagcym jedynie koszt
wizyt w poradni medycyny paliatywnej) wynosi 311 zt. W przyjetym horyzoncie czasowym za
uzyskanie 1 QALY wspdtczynnik ICUR wynosi 11 622,39 zt.

W dozywotnim horyzoncie czasowym, Sredni koszt terapii ECT wynosi 12 tys. zt. Koszt ptatnika
zwigzany z brakiem terapii wynosi 800 zt. Wspoétczynnik ICUR oszacowano na 4 046 zt za 1 QALY.

W 2-letnim horyzoncie czasowym, $redni koszt ECT pacjentéw z rakiem piersi wynosi 11,7 tys. zi.
Koszt ptatnika zwigzany z brakiem terapii (uwzgledniajgcym jedynie koszt wizyt w poradni medycyny
paliatywnej) wynosi 318 zt. Wspdtczynnik ICUR wynosi 20 750,10 zt za uzyskanie 1 QALY.

W dozywotnim horyzoncie czasowym, $redni koszt terapii ECT wynosi 12,2 tys. zt. Koszt ptatnika
zwigzany z brakiem terapii wynosi 978,9 zt. W przypadku przyjetego horyzontu czasowego
wspotczynnik ICUR wynosi 5 742,04 zt za uzyskanie 1 QALY.

Dla nowotwordw gtowy i szyi, w 2-letnim horyzoncie czasowym, Sredni koszt terapii ECT wynosi
11,5 tys. zt. Koszt ptatnika zwigzany z brakiem terapii (uwzgledniajgcym jedynie koszt wizyt w poradni
medycyny paliatywnej) wynosi 262,06 zi. W przyjetym horyzoncie czasowym wyliczono, ze
wspotczynnik ICUR wynosi 15 741,78 zt za uzyskanie 1 QALY.

W dozywotnim horyzoncie czasowym, $redni koszt terapii ECT wynosi 11,6 tys. zt. Koszt ptatnika
zwigzany z brakiem terapii (uwzgledniajagcym jedynie koszt wizyt w poradni medycyny paliatywnej)
wynosi 345 zt. W dozywotnim horyzoncie czasowym wyliczono, ze wspodfczynnik ICUR wynosi
11 561,12 zt za uzyskanie 1 QALY.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Celem analizy wptywu na system ochrony zdrowia byto oszacowanie przysztych wydatkdéw pfatnika
publicznego, zwigzanych z terapig nowotwordéw umiejscowionych w skérze i tkance podskérnej u
dorostych w przypadku decyzji o finansowaniu elektrochemioterapii (ECT). Koszty oszacowano w
3-letnim horyzoncie czasowym, obejmujgcym lata 2013-2015.

W przypadku utrzymania aktualnego stanu, wydatki ptatnika publicznego zwigzane z leczeniem
pacjentdw z nieresekcyjnym czerniakiem, rakiem piersi i nowotworem gtowy i szyi w dowolnym
stopniu zaawansowania wynosi¢ bedg ponad 58 tys. zt w Il pdtroczu 2013 r. i prawie 129 tys. zt w
roku 2015, przy zatozeniu, ze pacjenci bedg leczeni paliatywnie w poradni medycyny paliatywnej,
odbywaijac srednio 4 wizyty rocznie.

Analiza scenariusza nowego, w ktdrym liczba pacjentéw ze wskazaniem do ECT zostata okreslona na
podstawie liczby osrodkéw wyposazonych w urzadzenie do elektrochemioterapii, wskazuje na wzrost
wydatkéw ptatnika zwigzanych z finansowaniem elektrochemioterapii. Wydatki ptatnika publicznego
w przypadku jednego osrodka bedg wynosi¢ od ponad 600 tys. zt w Il pétroczu 2013 do okoto
1,2minzt w roku 2015. W przypadku 2 osrodkéw wielkos¢ docelowych wydatkdow ptatnika na
leczenie elektrochemioterapig ksztattowac sie bedzie na poziomie okoto 2,3 min zt, natomiast w
przypadku 3 osrodkéw - okoto 3,35 min zt. Wyniki te sg zbiezne z szacunkami Ministra Zdrowia, ktory
ocenit, iz koszt leczenia 100 pacjentédw z zastosowaniem elektrochemioterapii wyniesie ok. 1,1 min zt
rocznie.
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Prognozowany wzrost wydatkow ptatnika w stosunku do wydatkéw ponoszonych w scenariuszu
aktualnym wyniesie od okoto 542,5 tys. zt w Il pétroczu 2013, do okoto 2,1 min zt (1,04 min zt —
3,2 min zt) w roku 2015.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

W wyniku przeszukania zrédet informacji naukowej odnaleziono 6 rekomendacji odnoszacych sie do
stosowania ECT. Odnalezione wytyczne zalecajg ECT jako opcje terapeutyczng w przypadku lokalnie
zaawansowanych, nieresekcyjnych czerniakdw skdry, nowotwordw gtowy i szyi, wznowy i przerzutéw
raka piersi. Najbardziej aktualne rekomendacje NICE (National Institute for Health and Clinical
Excellence) z marca 2013 r. odnoszg sie pozytywnie do stosowania ECT u pacjentow ze wznowg
czerniaka w przypadku leczenia paliatywnego, tgcznie z innymi podejsciami terapeutycznymi.
Natomiast inna wytyczna NICE z 2013 dotyczaca BCC i SCC wskazuje, iz ECT powinna by¢
przeprowadzana jedynie w okreslonych warunkach z odpowiednim doborem pacjentéw. Poniewaz
istniejg inne, standardowe metody leczenia BCC i SCC, ECT powinna by¢ ograniczona do stosowania u
pacjentéw z trudnymi do leczenia lub niedostepnymi BCC i SCC. Wczesniejsze rekomendacje (AHTA
2008, Garbe 2010, BAD 2010) wymieniajg ECT jako jedng z opcji terapeutycznych u pacjentow ze
wznowg umiejscowiong w skoérze lub tkance podskdrnej.

Elektrochemioterapia jest refundowana w nastepujgcych krajach Europy: Witochy, Niemcy, Wielka
Brytania, Dania, Hiszpania, Portugalia i Stowenia.

Dodatkowe uwagi Rady
Nie dotyczy.

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem opracowania Agencji Oceny Technologii
Medycznych, nr AOTM—DS-430-13-2011, ,,Elektrochemioterapia (ECT)”, kwiecier 2013 r.

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

1. Stanowisko eksperckie przedstawione na posiedzeniu w dniu 29.04.2013r.

7/7



Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 123/2013 z dnia 29 kwietnia 2013r.
o projekcie programu ,Narodowy Program Wyrownywania
Dostepnosci do Profilaktyki i Leczenia Chordb Uktadu Sercowo-
Naczyniowego POLKARD na lata 2013-2016"

Rada Przejrzystosci wydaje negatywnq opinie o projekcie programu ,,Narodowy
Program Wyrownywania Dostepnosci do Profilaktyki i Leczenia Chordob Uktadu
Sercowo-Naczyniowego POLKARD na lata 2013-2016".

Uzasadnienie

Rada jest zdania, Zze zmniejszenie smiertelnosci sercowo naczyniowej jest
wiodgcym zadaniem polityki zdrowotnej w Polsce. Wyrdwnywanie roznic
w zaopatrzeniu w sprzet diagnostyczny jest rowniez bardzo pozqgdane. Nie
mozna jednak stwierdzi¢, ze wszystkie przedstawione w propozycji projekty
prowadzq do tego celu, przy czym mozna juz stwierdzic¢, Zze zadaniom takim nie
odpowiadajq objete programem takie dziatania jak: epidemiologia owrzodzenia
Zylnego koriczyn oraz badania przesiewowe niedokrwienia koriczyn dolnych.
Ponadto kazdy z czgstkowych projektéow powinien by¢ przedmiotem odrebnej
analizy HTA. Dotyczy to szczegolnie takich technologii jak hybrydowe sale
operacyjne, ktore muszq mie¢ mozliwos¢ petnego wykorzystania. Na obecnym
etapie Rada mogtaby pozytywnie zaopiniowac jedynie programy WOBASZ Il
i edukacji zdrowotnej mftodziezy licealnej. Program badan przesiewowych
w kierunku tetniaka aorty brzusznej jest potrzebny lecz jest na tyle ztozony,
Ze absolutnie wymaga oddzielnej oceny HTA przez AOTM.

Przedmiot opinii

Przedmiotem niniejszej opinii jest projekt programu zdrowotnego, majacy na celu wsparcie
podmiotéw wykonujgcych dziatalno$¢ leczniczg poprzez dziatania na rzecz wyréwnywania
dysproporcji (uwarunkowanych bazg sprzetowg), w dostepie pacjentéw do wysokospecjalistycznych
Swiadczen zdrowotnych m.in. w dziedzinie kardiologii, kardiochirurgii, neurologii, rehabilitacji
neurologicznej, chirurgii naczyniowej. Program POLKARD sktada sie czesci poswieconej zakupowi
specjalistycznego sprzetu (68% przeznaczonego budzetu), a takie z nastepujgcych projektow
epidemiologiczno — profilaktycznych:

e WOBASZ Il oraz monitorowanie umieralnosci przedwczesnej i ogdlnej oraz hospitalizacji
z powodu chordb uktadu krazenia;

e program badan przesiewowych w kierunku tetniaka aorty brzusznej;

e projekt badan epidemiologicznych dotyczacych przewlektego, miazdzycowego niedokrwienia
konczyn dolnych;

e epidemiologia zylnego owrzodzenia goleni;

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.gov.pl




Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 123/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.

e program edukacji miodziezy licealnej w zakresie zarzadzania zdrowiem — SYNDROM:
Kompleksowy, modelowy program strukturalnej interwencji ukierunkowany na prewencje
pierwotng choréb uktadu krazenia rozwijajgcych sie na podtozu miazdzycy tetnic dla sredniej
wielkos$ci gminy pozawielkomiejskie;j.

Program adresowany jest do ogoétu spoteczenstwa z problemami sercowo-naczyniowymi. Na
piecioletni (2013—2016) okres realizacji zaplanowano 62 676 201 zt, jednak szczegétowy budzet
z podziatem na poszczegdlne czesci programu (bez szczegétowego kosztorysu) podano jedynie na rok
2013.

Problem zdrowotny

Choroby sercowo-naczyniowe obejmujgce chorobe niedokrwienng serca, chorobe naczyniowo-
mozgowa, nadcisnienie tetnicze, chorobe naczyn obwodowych, chorobe reumatyczng serca,
wrodzone wady serca, zakrzepice zyt gtebokich i zatorowos¢ ptucng, sg jednym z zasadniczych
probleméw zdrowotnych wspétczesnego spoteczenstwa. Stanowig najczestszg przyczyne zgondw
zarowno wséréd mezczyzn jak i kobiet, sg gtéwng przyczyng hospitalizacji i prowadzg do inwalidztwa.
Badania epidemiologiczne i socjomedyczne pokazujg, ze wazng role w rozwoju chordéb uktadu
krazenia odgrywajg niewtasciwe wzorce zachowan skfadajgce sie na wspdtczesny styl zycia. S3 to:
niewtasciwe odzywianie sie, mata aktywnos¢ ruchowa, palenie papieroséw, picie alkoholu, stres.

Choroby zyt obwodowych mozna podzieli¢ na:
e zakrzepowe zapalenie zyt powierzchniowych;
e przewlektg niewydolnosc¢ zylna.

Zakrzepowe zapalenie zyt to proces zapalny zyt umiejscowionych nad powiezig, ktdremu towarzyszy
proces zakrzepowy o zrdznicowanym nasileniu. Najczesciej rozwija sie w obrebie zylakéw, duzo
rzadziej w zytach nie zmienionych zylakowo. Zakrzepowe zapalenie zyt dzieli sie na:

e zapalenie zylakéw stanowigce 90%przypadkéw zapalenia zyt powierzchniowych. Moze by¢
samoistne lub wywotane przez inne czynniki jak: podrdz, cigza, wysoka temperatura. Zastdj
krwi zylnej powoduje zakrzepice, ktéra wywotuje stan zapalny zwykle przechodzacy do
tkanek otaczajgcych: skéry, nerwdw i naczyn limfatycznych;

e jatrogenne zapalenie zyt powierzchniowych powstajgce w wyniku wprowadzenia do naczynia
cewnika lub w wyniku podraznienia lekami;

e samoistne zakrzepowe zapalenie 2yt powierzchniowych, dotyczace zwykle zyty odstrzatkowej
lub odpiszczelowej, ale moze rozwingc sie w kazdym naczyniu zylnym;

e nawracajace zapalenie zyt powierzchniowych, moggce by¢ przyczyng nowotwordw.

Choroba objawia sie bolem, obrzekiem i zaczerwienieniem w obrebie naczyi zmienionych zapalnie.
WyrazZnie wyczuwalne guzki swiadczg o obecnosci zakrzepdw w swietle naczyn. Choroba ustepuje po
kilku dniach lub tygodniach.

Tetniakiem nazywa sie poszerzenie tetnicy o co najmniej 50% w stosunku do wartosci prawidtowej.
Z praktycznego punktu widzenia tetniakiem aorty w odcinku podnerkowym okreslamy rozszerzenie
aorty przewyzszajgce 3 cm w wymiarze poprzecznym. Tetniak prawdziwy to rozszerzenie tetnicy
(jego Sciany zawierajg wszystkie warstwy $ciany naczyniowej), natomiast tetniak rzekomy powstaje
w wyniku uszkodzenia naczynia, powodujgc poczgtkowo jedynie wynaczynienie krwi, wokot ktérego
znajdujg sie okoliczne tkanki. Tetniaki aorty brzusznej w wiekszosci sg tetniakami wrzecionowatymi,
rzadziej workowatymi. Najprosciej podzieli¢ tetniaki na bezobjawowe i objawowe; wyodrebnia sie
rowniez tetniaki zapalne, zakazone i rzekome.

e Tetniaki bezobjawowe i objawowe — wykrywane sg zwykle przypadkowo podczas badania
przedmiotowego lub przy okazji badan obrazowych. Niekiedy jednak juz sam chory zwraca
uwage na tetnienie w jamie brzusznej. Przyczyng objawow jest czesto szybkie powiekszanie
sie tetniaka: nalezg do nich bdl w nadbrzuszu lub w okolicy ledZzwiowej, uczucie petnosci
w nadbrzuszu lub (rzadko) wymioty, spowodowane uciskiem tetniaka na dwunastnice.
Pekniecie tetniaka objawia sie silnym bdlem i czesto wstrzgsem.
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e Tetniaki zapalne — charakteryzujg sie znacznie grubszg od tetniaka niezapalnego $Sciang,
wtdknieniem zaotrzewnowym i zrostami z otaczajgcymi narzgdami. Tetniaki zapalne pekajg
podobnie jak inne w miare wzrostu srednicy. Podejrzewa sie, ze w ich powstawaniu bierze
udziat mechanizm immunologiczny. Tetniaki te stanowig okoto 5% wszystkich tetniakéw
aorty brzusznej w odcinku podnerkowym.

e Tetniaki zakazone — wystepuja rzadko (<1% wszystkich tetniakdéw aorty brzusznej). Powodujg
go zmiany wsteczne Sciany aorty bedace wynikiem zakazenia, najczesciej Salmonella sp.,
Staphylococcus aureus. Leczenie jest trudne i podobne do stosowanego w zakazeniach protez
naczyniowych w tej lokalizacji.

e Tetniaki rzekome — powstajg zwykle w miejscu uszkodzenia $ciany aorty, np. podczas
zabiegdw kardiologicznych zwigzanych z instrumentacjg wewnatrznaczyniowg lub w miejscu
wczesniejszych zespolen naczyniowych.

Alternatywne Swiadczenia

Nie dotyczy.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje

Whioski z oceny problemu zdrowotnego

ZALECENIA DLA PLANUJACYCH INTERWENCIJE Z ZAKRESU ANGIOLOGII:

Programy przesiewowe w kierunku wykrywania tetniaka aorty brzusznej i piersiowej dotycza
doktadnie okreslonego problemu zdrowotnego. Realizujg priorytet zdrowotny ,zmniejszenie
zachorowalnosci i przedwczesnej umieralno$ci z powodu choréb naczyniowo-sercowych, w tym
zawatéw serca i udaréw mézgu”.

Dopplerowskie badanie USG jest standardem w ocenie morfologii i hemodynamiki zyt korczyn
dolnych. Badanie USG umozliwia wykrycie perforacji $cian naczyn i rozpoczecie leczenia zylakéw. Ma
znaczacy wplyw na dalsze leczenie ChSN (chordb sercowo-naczyniowych), kierowanie na leczenie
chirurgiczne, skleroterapie i leczenie laserowe.

Zgodnie z zaleceniami Society of Interventional Radiology, Cardiovascular Interventional Radiological
Society of Europe, American College of Phlebology, and Canadian Interventional Radiology
Association, badanie USG duplex jest najwazniejszym narzedziem do diagnozowania pacjentow
z ChSN. Wykorzystuje wizualizacje zylng w odcieniach szarosci do oceny anatomii i droznosci naczyn.
Color-Doppler i Pulse-Doppler wykorzystuje sie do badania w kierunku i predkosci przeptywu krwi
przez zyty i wykrywania refluksu.

W wypadku diagnozowania niewydolnosci tetnic obwodowych American College of Cardiology
Foundation (ACCF) i American Heart Association (AHA) zaleca okreslanie wspétczynnika ABI (wskaznik
kostkowo-ramienny) w spoczynku w celu zdiagnozowania u pacjentéw PAD (miazdzycy konczyn
dolnych) w wypadku 1 lub wiecej nastepujacych objawdw: chromanie przestankowe, niegojgce sie
rany, wiek powyzej 65 r.z. lub powyzej 50 lat z paleniem lub cukrzyca w wywiadzie. Ocena
wspodtczynnika palec-ramie (toe-brachial index) jest rekomendowana do rozpoznania PAD
u pacjentdw z podejrzeniem miazdzycy, gdy ABI nie jest wiarygodne, zazwyczaj ze wzgledu na
wieloletnig cukrzyce lub zaawansowany wiek. Pomiary segmentowe cisnienia sg przydatne do oceny
PAD koniczyny dolnej i lokalizacji zmiany w kornczynie, a takze do zaplanowania terapii.

Wyniki pomiaru wspdtczynnika ABI powinny by¢ raportowane jako wyniki prawidtowe przy wartosci
powyzej 1,4, wartosci normalne ok. 1,4-1,0, wartosci graniczne 0,91-0,99 oraz nieprawidtowe ponizej
0,90.

Poréwnujgc wewnagtrznaczyniowg angiografie cyfrowg (DSA) i angiografie przy uzyciu tomografii
komputerowej (CTA) w diagnozowaniu PAD w tetnicach koriczyn dolnych wskazana jest CTA.

Technika ta identyfikuje zaburzenia hemodynamiczne, jak i réznice miedzy miazdzycg w naczyniu
z zablokowaniem powyzej 50% a zwezeniem.

US Preventive Services Task Force (USPSTF) odnalazto dowody, iz skrining polegajgcy na pomiarze
wspotczynnika kostka-ramie moze wykrywaé PAD u pacjentéw bezobjawowych. Jednoczes$nie
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skrining w kierunku PAD wsrdd dorostych populacji generalnej nie przynosi korzysci lub korzysci sg
niewielkie, poniewaz wystepowanie PAD w tej grupie jest niskie oraz leczenie w stadium
bezobjawowym, oprdécz oceny ryzyka sercowo-naczyniowego, nie przynosi efektéw zdrowotnych.

USPSTF odnalazta dowody s$wiadczace, iz badania przesiewowe u dorostych bezobjawowych
polegajgce na ocenie wspdtczynnika kostka-ramie mogg doprowadzi¢ do niewielkiej szkody w postaci
wynikéw fatszywie dodatnich i niepotrzebnie wykonanej pracy. USPSTF uznaje, ze szkody
z prowadzenie skriningu w postaci pomiaru wspétczynnika kostka-ramie u pacjentow bezobjawowych
przewyzszajg korzysci.

AHA do diagnostyki pacjentéw z czynnikami ryzyka rekomenduje:
e pomiar cisnienia na stopie;
e okreslenie wspodfczynnika kostka- ramie;
e obrazowanie badaniem doppler i USG (duplex);
e angiografie z uzyciem tomografii komputerowej (CTA);
e angiografie z uzyciem rezonansu magnetycznego (MRA);
e angiografie.

Metaanaliza wykazuje, ze najdokfadniejszg metodg wykrywania zwezenia tetnic (w co najmniej 50%)
lub ich zablokowania jest kontrastowa angiografia z wykorzystaniem rezonansu magnetycznego.
Z wiekszosci badarn wynika, iz czutos¢ i specyficzno$é metody wynosi ponad 90%. Angiografia
rezonansu magnetycznego zwigzana jest z najwieksza liczbg dziatan niepozadanych, chociaz na ogét
byty tagodne. Najpowazniejsze dziatania niepozgdane zwigzane byly z angiografia z uzyciem
kontrastu.

Zalecenia kliniczne co do diagnostyki i profilaktyki zwezenia tetnic szyjnych z roku 2012 opracowane
przez Swiatowe towarzystwa naukowo-medyczne sugerujg, iz przeciwiedstwie do pacjentow
z objawami nieprawidtowego funkcjonowania naczyn modzgowych lub zwezenia tetnic szyjnych,
u pacjentédw bezobjawowych badanie duplex nie jest wskazane.

USPSTF nie rekomenduje skriningu w bezobjawowym zwezeniu tetnic szyjnych w populacji ogdlnej
dorostych (stopien D rekomendacji: USPSTF nie zaleca stosowania, jest umiarkowana lub wysoka
pewnosé, iz szkody przekraczajg korzysci). Metoda USG duplex wigze sie z ryzykiem. U 1% oséb
poddanych zabiegowi angiografii wystepuje udar bez skutku Smiertelnego.

Wystepuje pewna niescistos¢ w odnalezionych dowodach naukowych. Opinie ekspertéw
miedzynarodowych wykazujg, iz u pacjentéw z bezobjawowym zwezeniem tetnic szyjnych lub
podejrzeniem zwezenia tetnic szyjnych jako badanie diagnostyczne zaleca sie USG duplex (I klasa,
poziom wiarygodnosci C).

Skrining w kierunku wykrywania tetniaka aorty brzusznej (AAA) nie jest zalecany w populacji
generalnej. Przeglad The Cochrane Collaboration zaznacza, iz zauwaziono znaczng redukcje
Smiertelnosci u mezczyzn w wieku 65-79 lat poddanych skriningowi ultrasonograficznemu. Wyniki nie
sg wystarczajgce, aby stwierdzi¢ takie korzysci w grupie kobiet. Efektywnos$¢ kosztowa moze byc
akceptowalna, ale do jej potwierdzenia niezbedne sg dodatkowe analizy.

Potwierdzono efektywnos¢ skriningu w populacji mezczyzn od 65 do 74 roku zycia. Nie jest on
szkodliwy dla samopoczucia pacjenta. Program skriningowy w profilaktyce tetniaka aorty brzusznej
jest prowadzony w UK, podobne programy majg by¢ zainicjowane w USA. American College of
Preventive Medicine (ACPM) zaleca ultrasonografie, poniewaz jest bezpiecznym, nieinwazyjnym,
wiarygodnym badaniem przesiewowym, stosowanym w wykrywaniu AAA. ACPM zgadza sie
z rekomendacjami USPSTF, ktdre zalecajg jednorazowe badanie przesiewowe mezczyzn w wieku 65—
75 lat, ktérzy kiedykolwiek palili papierosy. Nie rekomenduje sie rutynowego przesiewu wsréd
kobiet, poniewaz nie wykazano zadnych korzysci zwigzanych ze zmniejszeniem $miertelnosci lub
liczby przypadkéw peknietego tetniaka aorty brzusznej.

European Society for Vascular Surgery (ESVS) zaznacza, iz przesiew populacyjny u mezczyzn starszych
niz 65 r.z. w regionach, gdzie czestos¢ wystepowania AAA wynosi 4% lub wiecej, redukuje
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Smiertelnos$¢ zwigzang z tetniakiem o prawie potowe w ciggu 4 lat badan przesiewowych, gtdéwnie
poprzez zmniejszanie wystepowania peknieé tetniaka.

Przesiew populacyjny w kierunku wykrywania AAA u starszych kobiet nie redukuje wystepowania
pekniec tetniakéw.

Przesiew populacyjny w kierunku AAA u kobiet starszych niz 65 r.z. palacych papierosy wymaga
dalszych badan.

Wyniki badan dotyczace efektywnosci kosztowej planowanych interwencji odnoszg sie gtdéwnie do
wykrywania zwezenia tetnic szyjnych i tetniaka aorty brzusznej.

National Stroke Association ogtosito iz masowy skrining w bezobjawowym zwezeniu tetnic szyjnych
nie jest efektywny kosztowo. The American Stroke Association/American Heart Association Stroke
Council doszli do wniosku, iz nalezy przeprowadzié¢ selekcje pacjentdéw, poniewaz skrining w populacji
ogolnej nie jest optacalny.

W 2007 roku Society of Neuroimaging (ASN) przedstawito kompleksowe rekomendacje oparte na
dowodach naukowych dotyczace skriningu w populacji generalnej pacjentdw z bezobjawowym
zwezeniem tetnic szyjnych.

Skrining w populacji generalnej nie jest kosztowo-efektywny, ale powinien by¢ zalecany u pacjentéw
bezobjawowych w wieku powyzej 65 r.z, z co najmniej trzema czynnikami ryzyka sercowo-
naczyniowego (nadcisnienie, choroba wiericowa, palenie, hiperlipidemia).

Badania potwierdzajg diugoterminowg efektywnos¢ kosztowg skriningu z uzyciem badania USG
U mezczyzn powyzej 65 r.z.

W analizowanych publikacjach wstepujg sprzeczne dane co do efektywnosci kosztowej skriningu
w kierunku wykrywania tetniaka aorty brzusznej. Badanie Ehlersa wykazuje, iz ultrasonografia aorty
brzusznej nie jest efektywna kosztowo. Badanie Wilminka wykazuje brak kosztowej efektywnosci
skriningu w kierunku wykrywania tetniak aorty brzusznej u mezczyzn powyzej 50 r.z. Aby uratowac
jedno zycie nalezy przebada¢ 1000 mezczyzn i prawidtowo zoperowaé 5 pacjentéw. W zwigzku z
powyzszym sugeruje sie prowadzenie skriningu w innych jednostkach chorobowych u dorostych.
Niska efektywnos¢ kosztowa potwierdza Multicentre Aneurysm Screening Study Group.

OGOLNE ZALECENIA DOTYCZACE PROGRAMOW ZDROWOTNYCH Z ZAKRESU PREWENCJI CHOROB
SERCOWO-NACZYNIOWYCH:

e Cele jak np. zmniejszenie zachorowalnosci, liczby powiktan czy umieralnosci z powodu chordb
sercowo-naczyniowych, zmniejszenie kosztow leczenia CHSN i ich powiktan, sg mozliwe do
zrealizowania jedynie przy wdrozeniu dtugoterminowych programoéw obserwacyjnych.
Obserwacja dtugoterminowa z oceng wskaznikdw bytaby odpowiednim sposobem
monitorowania skutkdw programu, np. ocena spadku Smiertelnosci i zachorowalnosci na
choroby uktadu krazenia oraz cukrzyce po 3-5 latach.

e Programy profilaktyczne wymagajg tez dobrze skonstruowanego systemu monitorowania,
ktory okresli efektywnos¢ dziatan, jak rowniez wskaze istotne btedy wymagajgce korekty
w kolejnych edycjach programéw profilaktycznych.

e Kampanie edukacyjno-profilaktyczne powinny by¢ prowadzone z odpowiednim rozmachem
i przy odpowiednio duzych naktadach finansowych, poniewaz tylko wtedy sg skuteczne.

ZALECENIA DLA PLANUJACYCH INTERWENCIE ZWIAZANE Z PROFILAKTYKA PIERWOTNA CHOROB
SERCOWO-NACZYNIOWYCH WSROD DZIECI | MtODZIEZY:

W sformutowaniu zalecen dla programow zdrowotnych z zakresu profilaktyki pierwotnej CHSN wsréd
dzieci i mtodziezy oparto sie na opiniach eksperckich, rekomendacjach klinicznych oraz wnioskach
z przegladow systematycznych dotyczacych stricte chordb sercowo-naczyniowych oraz profilaktyki
otytosci (jako, ze otyto$¢ stanowi jeden z czynnikdw ryzyka CHSN).

Z odnalezionych przegladéw systematycznych wynika, iz programy prewencji nadwagi i otytosci
adresowane do dzieci i mtodziezy (prowadzone w szkole) mogg by¢ skuteczne, zwtaszcza jesli
zawierajg interwencje promujgce zdrowe odzywianie oraz aktywnos¢ fizyczng. Wyniki sugeruja
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ponadto, ze potaczenie elementdéw edukacyjnych i Srodowiskowych daje lepsze i bardziej znaczgce
wyniki. Interwencje srodowiskowe mogg polegaé na zorganizowanej aktywnosci fizycznej podczas
przerw, przed lub po zajeciach, zwiekszenie dostepnosci mozliwosci uprawiania sportéw w szkole lub
w jej poblizu, zwiekszeniu ilosci godzin zaje¢ wychowania fizycznego, zwiekszenie dostepu do
zdrowego zywienia w szkole.

Eksperci zalecajg prowadzenie edukacji z zakresu zdrowego odzywiania oraz profilaktyki i leczenia
nadwagi i otytosci, podkreslajgc przy tym, ze programy takie powinny by¢ realizowane przez jst ze
wzgledu na bliski kontakt z pacjentami oraz znajomos¢ spotecznosci lokalnej. Eksperci przytaczajg
nastepujace zalecenia dotyczace programdéw majacych na celu profilaktyke nadwagi i otytosci wsréd
dzieci i mtodziezy:

Programy profilaktyki powinny obejmowaé zaréwno populacje zdrowg (profilaktyka
pierwotna), jak i populacje cierpigce na nadwage i otyto$¢é (populacja wtdrna).

Edukacja jest podstawg wszelkich interwencji medycznych.
Edukacjg zdrowotng powinny zajmowac sie osoby wykwalifikowane w tym kierunku.
Programy polegajace na edukacji dzieci powinny obejmowad takze rodzicéw i opiekundw.

Rodzice i opiekunowie powinni by¢ informowani o udziale dziecka w programie
i o nieprawidtowych wynikach badan przeprowadzonych w ramach programu.

Programy zdrowotne dotyczgce nadwagi i otytosci powinny by¢ prowadzone poczawszy od
dzieci przedszkolnych i szkolnych ze szczegdlnym uwzglednieniem tych grup wiekowych.
Prowadzenie programoéow wsrdd miodziezy i dorostych réwniez jest zalecane, jednak moze
przynie$¢ mniejsze korzysci z perspektywy stuzby zdrowia.

Najskuteczniejsze sg programy wieloletnie.

W programach edukacyjnych nalezy skupiaé sie zaréwno na zdrowym odzywianiu, jak i na
promowaniu aktywnosci fizycznej.

Konieczna jest ewaluacja wynikéw programéw profilaktyki poprzez: kontrole BMI lub
obwodu talii beneficjentéw (w trakcie i po przeprowadzeniu programu), przygotowanie
ankiety oceniajacej odbiér programu przez beneficjentdw oraz przeprowadzenia ankiety
monitorujacej zachowania zdrowotne uczestnikéw programu.

Nie powinny by¢ realizowane programy nieprofesjonalnie przygotowane i nieewaluowane.
W takim przypadku niemozliwa jest ocena proporcji uzyskanych efektéw w stosunku do
poniesionych kosztow.

W programach powinny by¢ uwzglednione psychologiczne metody oddziatywania, m. in.
pomoc w przezwyciezaniu barier stojgcych na drodze do zmiany, pomoc w precyzowaniu
wtasnych celéw zdrowotnych. Programy powinny by¢ projektowane przy wspdtudziale
psychologdéw zdrowia.

Eksperci zalecajg réowniez prowadzenie programow z zakresu prewencji chordb sercowo-
naczyniowych:

Doswiadczenia z innych krajow, np. z Kanady, wskazujg ze szeroko zakrojone dziatania
o charakterze edukacyjnym zwigzane sg z istotnym wptywem na zmniejszenie chorobowosci
sercowo-naczyniowej. Wczesne dziatanie edukacyjne ma najbardziej istotne znaczenie
zwigzane z wyrabianiem prawidtowych zachowan pro-zdrowotnych.

Prowadzenie jak najwiekszej liczby akcji profilaktycznych wptywa na poprawe zdrowotnosci.

Choroby serca i naczyn spowodowane ztg kontrolg czynnikdéw ryzyka sg gtdéwng przyczyna
zgonodw oraz niepetnosprawnosci;

Programy profilaktyczne sg najbardziej efektywnymi kosztowo dziataniami w kardiologii;
wykazano, ze promocja zdrowego stylu zycia i korekcja czynnikéw ryzyka przektadajg sie na
wydtuzenia zycia i poprawe jego jakosci.
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Eksperci zwracajg uwage na istotno$¢ objecia dziataniami edukacyjnymi réwniez mtodziezy
szkolnej z rodzinami, jak réwniez catych rodzin osdb ze srodowiskowymi czynnikami ryzyka.

Wartosciowe sg programy skierowane do mtodziezy, majgce na celu ksztattowanie postaw
i propagowanie zdrowego stylu zycia — moze to zaowocowac przeniesieniem zdrowych
nawykéow do rodzin dzieci objetych programami, oraz zmniejszeniem nasilenia
srodowiskowych czynnikdéw ryzyka w przysztosci.

Z odnalezionych rekomendacji klinicznych wynika, ze profilaktyka ChSN u dzieci i mtodziezy powinna
obejmowaé: edukacje zdrowotng w catej populacji, identyfikacje grup zwiekszonego ryzyka,
interwencje w grupach zwiekszonego ryzyka. W zwigzku z powyzszym wszystkim dzieciom zaleca sie:

odpowiednig diete pozwalajgcg na prawidtowy wzrost i rozwdj dziecka, utrzymanie naleznej
masy ciata, cisnienia tetniczego i profilu lipidowego. Pobdr kalorii powinien by¢ dostosowany
do zapotrzebowania. Zaleca sie spozywanie warzyw i owocow, produktéw zbozowych
petnoziarnistych, produktéw mlecznych, ryb, orzechéw, drobiu i chudego miesa. Spozycie
ttuszczu nie powinno by¢ ograniczane do 2. roku zycia. W pdzniejszym okresie zaleca sie
ograniczenie spozycia nasyconych kwaséw ttuszczowych <10% dziennego spozycia kalorii,
kwaséw ttuszczowych trans <1% kalorii, a takze soli <6 g/d i cukréw prostych;

niepalenie tytoniu, jak rdwniez nieprzebywanie w pomieszczeniach, gdzie sie pali tyton;

zwiekszenie aktywnosci fizycznej do co najmniej 60 minut dziennie. Wskazane jest
ograniczenie przebywania przed ekranem monitora (TV, DVD, komputera) do maksymalnie
2 godzin dziennie. W promowanie zdrowego stylu zycia muszg by¢ zaangazowani rodzice,
nauczyciele, lekarze oraz inni pracownicy ochrony zdrowia.

WHO i SIGN wskazujg iz najlepszg forma profilaktyki otytosci sg skoordynowane interwencje
taczace zarowno problemy dietetyczne, jak i zwigzane z aktywnoscig fizyczng, a interwencje
dla dzieci powinny by¢ prowadzone z udziatem rodzicéw oraz z uwzglednieniem srodowiska
spotecznego.

CDC (Centers for Disease Control and Prevention) Wyznaczono 9 gtéwnych rekomendacji dla
szkolnych programoéw promocji zdrowego odzywiania i aktywnosci fizycznej:

Skoordynowane podejscie w celu rozwoju, wdrazania i oceny polityki i praktyki zdrowego
odzywiania i aktywnosci fizycznej:

o ustanowienie zespotu ds. zdrowia w szkole i wyznaczenie koordynatora;

o ocena stosowanej polityki, programéw i praktyk dotyczacych zdrowego odzywiania
i aktywnosci fizycznej w celu okreslenia mocnych i stabych stron;

o zaangazowanie kluczowych interesariuszy od samego poczatku wdrazania polityki;
wyznaczenie Srodowisk w szkole, ktére wspierajg aktywnos¢ fizyczng i zdrowe odzywianie:

o zapewnienie dostepu do zdrowej zywnosci i stworzenie mozliwosci rozwoju
aktywnosci fizycznej;

o stworzenie w szkole atmosfery, ktéra zacheca do zdrowego odzywiania i aktywnosci
fizycznej;

stworzenie szkolnego programu zdrowotnego dotyczacego zdrowego odzywiania:
o sprawdzenie, czy produkty sprzedawane na terenie szkoty sg pozywne i zdrowe;
o ustalenie szkolnych standardéw dotyczacych zdrowego zywienia;

wdrozenie kompleksowego szkolnego programu dotyczgcego aktywnosci fizycznej:
o stwarzanie uczniom mozliwosci do korzystania z aktywnosci fizycznej;

o sprawdzenie, czy programy dotyczace aktywnosci fizycznej zaspokajajg potrzeby
uczniow i spotykajg sie z ich zainteresowaniem;
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o korzystanie z metod, ktére zwiekszajg umiejetnosci ucznidéw i zachecajg do
utrzymania aktywnego stylu zycia;

edukacja zdrowotna ucznidw, ktéra zapewni im wiedze, postawe i umiejetnosci niezbedne do
wyksztatcenia pozytywnych nawykéw dotyczacych zdrowego odzywiania i aktywnosci
fizycznej:

o edukacja zdrowotna wsrdd dzieci w wieku przedszkolny;
o wdrazanie programow edukacji zdrowotnej;
o korzystanie ze skutecznych programoéw opartych na dowodach naukowych;

o korzystanie z interaktywnych metod, ktére angazujg wszystkich ucznidow i s3
wykorzystywane w ich zyciu codziennym;

e zapewnienie uczniom: warunkéw sprzyjajagcych zdrowiu i zdrowiu psychicznemu, dostepu do
Swiadczen socjalnych w celu rozwigzania problemu zdrowego odzywiania i aktywnosci
fizycznej, zapobieganie zwigzanym z ztym odzywianiem i brakiem aktywnosci fizycznej
chorobom przewlektym:

o ocena potrzeb ucznidw dotyczacych aktywnosci fizycznej, zywienia i stopnia
rozpowszechnienia otytosci oraz zapewnienie zaspokojenia tych potrzeb m. in.
w formie doradztwa;

o zapewnienie uczniom dostepu do opieki medycznej i Swiadczen socjalnych;

e wspotpraca z rodzinami, cztonkami spotecznos$ci w zakresie rozwoju i wdrazania polityki,
praktyk i programdéw dotyczgcych zdrowego odzywiania i aktywnosci fizycznej;

e stworzenie programu zdrowotnego dla pracownikéw szkoty, w celu poprawy wsrdd nich
sposobu odzywania i aktywnosci fizycznej;

e zatrudnianie wykwalifikowanych pracownikéw wychowania fizycznego, edukacji zdrowotnej,
personelu medycznego, pracownikdw socjalnych i zapewnienie im szans rozwoju
zawodowego.

Podsumowujgc mozna stwierdzié, ze za realizacja programow zdrowotnych majgcych na celu
zapobieganie chorobom sercowo-naczyniowym wsréd dzieci i mtodziezy przemawiajg zaréwno
whioski z dowoddéw naukowych, opinie eksperckie oraz rekomendacje kliniczne. Przede wszystkim
interwencje powinny by¢ ztozone, dotyczy¢ zagadnien zwigzanych z dietg oraz aktywnoscia fizyczna.
Do programdéw powinni by¢ wigczani rodzice oraz opiekunowie. Programy takie powinny réwniez
uwzgledniac interwencje srodowiskowe.

ZALECENIA DLA PLANUJACYCH INTERWENCIE W KIERUNKI WCZESNEGO WYKRYWANIA
| PROFILAKTYKI CHOROB SERCOWO-NACZYNIOWYCH:

e Dobrej jakosci dowody wskazujg na to, ze aktywnos¢ fizyczna oraz dieta mogg zmniejszyc
ryzyko choréb sercowo-naczyniowych oraz cukrzycy.

e Podstawowe dziatania profilaktyczne podkreslane zgodnie we wszystkich wytycznych
obejmujg modyfikacje stylu zycia; podejmowanie aktywnosci fizycznej 4-5 razy w tygodniu
przez 30 min; utrzymanie ci$nienia tetniczego krwi na poziomie 120/80 mmHg; ograniczenie
spozycia soli; zaprzestanie palenia tytoniu; zapobieganie i leczenie dyslipidemii, utrzymanie
cholesterolu LDL na poziomie ponizej 100 mg/dl oraz HDL powyzej 35 mg/dl; zapobieganie
i leczenie hiperhomocysteinemii (warto$¢ prawidtowa 9—10 pumol/l). Niektére z wytycznych
zalecajg niewielkie ilosci alkoholu (ok. 20 g) w postaci czerwonego wina zawierajgcego
polifenole hamujgce aterogeneze;

e Odnalezione wytyczne raczej zgodnie rekomendujg, by w przypadku bezobjawowych oséb,
ryzyko wystgpienia choroby sercowo-naczyniowej ocenia¢ w pierwszej kolejnosci w oparciu
o wskazniki globalnego ryzyka wystgpienia incydentu sercowo-naczyniowego, wykorzystujac
tradycyjne czynniki ryzyka: pte¢, wiek, wskaznik BMI, stezenie cholesterolu, HDL-C, cisnienie
krwi, status palenia. Wytyczne rdznig sie w kwestii zalecanych narzedzi oceny globalnego
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ryzyka ChSN. Najczesciej wskazywany jest wskaznik ryzyka Framingham, gdyz jest najbardziej
przebadany.

Nie ma zgodnosci w kwestii wieku, w ktérym powinno rozpoczac¢ sie ocene globalnego ryzyka
sercowo-naczyniowego, niektére wytyczne (np. AHA) zalecajg by ocene te prowadzi¢ co
najmniej raz na pie¢ lat poczawszy od 18 roku zycia inne proponujg rozpoczecie oceny
w wieku 40 lub 45 lat w przypadku oséb bez stwierdzonej ChSN czy bez czynnikéw ryzyka
ChSN lub niezaleznie od wieku w przypadku wystepowania w najblizszej rodzinie
przedwczesnego zgonu z powodu ChSN na tle miazdzycowym lub rodzinnej dyslipidemii.

Wedtug wytycznych nastepujgce osoby uznawane sg za osoby z wysokim ryzykiem (10-letnie
ryzyko ChSN > 20% na podstawie samej historii medycznej) i nie wymagajg globalnej oceny
ryzyka ChSN : osoby z chorobg sercowo-naczyniowg w wywiadzie, osoby z rodzinna
hipercholesterolemia oraz osoby z cukrzycg w wieku > 40 lat.

Ocena ryzyka w przypadku oséb z podwyzszonym ryzykiem wystepowania choréb sercowo
naczyniowych (osoby z cukrzycg, palgce, z otytoscia), powinna by¢ prowadzona czesciej.

W przypadku oséb z niskim ryzykiem ChSN (<10% 10-letnim ryzykiem wystgpienia choroby
wiencowej) dalsze badania w kierunku choroby wiericowej nie sg zalecane rutynowo.

Niektdre wytyczne zaznaczajy, ze dostepne dowody sg niewystarczajgce aby wydaé
rekomendacje za lub przeciw rutynowemu badaniu przesiewowemu w kierunku choroby
wiencowej w przypadku bezobjawowych oséb z umiarkowanym (10-25%) lub wysokim
(>20%) 10-letnim ryzykiem choroby wiericowe;j.

Wsréd odnalezionych wytycznych nie ma zgodnosé w kwestii zastosowania badania EKG
w spoczynku jako badania przesiewowego w kierunku choroby wiencowej wsréd
bezobjawowych oséb. Wedtug niektdrych wytycznych (np. AHA 2010) przeprowadzenie
badania EKG w spoczynku jest uzasadnione przy ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego
w przypadku bezobjawowych dorostych z nadcisnieniem lub cukrzycg, moze by¢ rozwazone
rowniez w przypadku bezobjawowych dorostych bez nadcisnienia czy cukrzycy.

Wg niektérych wytycznych oznaczenie stezenia fibrynogenu nie jest zalecane jako badanie
przesiewowe w kierunku choréb sercowo-naczyniowych.

Ocena globalnego ryzyka ChSN zalecana jest w przypadku chorych na cukrzyce. Ocena ryzyka
ChSN ws$réd oséb z cukrzycg powinna uwzglednia¢: wywiad medyczny, badanie
przedmiotowe, pomiar ci$nienia krwi, oznaczenie stezenia lipidow w osoczy krwi zylnej na
czczo, badanie moczu w kierunku mikroalbuminurii lub proteinurii oraz spoczynkowe EKG.

Badanie moczu w kierunku mikroalbuminurii moze by¢ uzasadnione przy ocenie ryzyka
sercowo-naczyniowego w przypadku bezobjawowych dorostych z nadcisnieniem lub
cukrzyca. (klasa rekomendacji lla, poziom dowodu: B) oraz w bezobjawowych dorostych
z umiarkowanym ryzykiem ChSN bez nadci$nienie czy cukrzycy (klasa rekomendacji Ilb,
poziom dowodu: B).

Podejmowane przez jednostki samorzaddw terytorialnych programy wczesnego wykrywania
i profilaktyki chordb sercowo-naczyniowych znajdujg duze poparcie ekspertéow, jesli sa
zgodne z zaleceniami klinicznymi.

W opinii ekspertéw tego typu programy stanowig pozytywny przyktad wspdlnych dziatan na
rzecz umacniania zdrowia lokalnej spotecznosci. Zdaniem ekspertéw klinicznych czynne
poszukiwanie grup ryzyka chordb cywilizacyjnych jak cukrzyca typu 2 jest bardzo istotne
z uwagi na fakt, ze poczatkowe etapy takich choréb przebiegajg bezobjawowo. Konieczne
jest wiec zaangazowanie samorzadow lokalnych w dziatania profilaktyczne i skrining.

Badania przesiewowe muszg by¢ procesem dtugofalowym, a nie jedynie jednorazowym
przedsiewzieciem.

Skutecznos$¢ badan przesiewowych zalezy takie od warunkéw, w jakich sie je wykonuje.
Rekomendowane jest, by badania przesiewowe realizowane byly w osrodkach opieki

9/12



Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 123/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.

zdrowotnej. Programy zaktadajgce przeprowadzanie skriningu poza osrodkami opieki
zdrowotnej moga by¢ mniej skuteczne z uwagi na brak dalszego nadzoru i leczenia pacjentéow
z wynikiem dodatnim oraz brak zapewnienia powtérnych badan u oséb z wynikiem ujemnym.
Lekarz prowadzacy moze nigdy nie uzyskac informacji o nieprawidtowych wynikach testéw.

Planujgc przesiewowe badania populacji nalezy dotozy¢ staran, aby w pierwszej kolejnosci
obja¢ programem grupe najwiekszego ryzyka. Zle zaplanowany program moze obja¢ réwniez
grupe niskiego ryzyka (the worried well — zdrowi nadmiernie troszczacy sie o swe zdrowie),
a nawet osoby juz zdiagnozowane.

Integralny element dziatan programéw powinna stanowi¢ formalna ocena skriningu. Wyniki
ocen beda przydatne przy ogdlnej ocenie wartosci wczesnego wykrywania i powinny by¢
wykorzystane do modyfikacji badZ ograniczenia ocenianych dziatan.

ZALECENIA DLA PLANUJACYCH INTERWENCIE POLEGAJACE NA EDUKACI ZWIAZANE]
Z ZAGROZENIEM CHOROBAMI SERCOWO-NACZYNIOWYMI:

Przy braku mozliwos$ci wiasciwego zaplanowania programu, zasadne bytoby rozwazenie
zastgpienia go dziataniami wspomagajacymi realizacje przez lekarzy POZ skriningu
okazjonalnego w grupie wysokiego ryzyka rozwoju chordb sercowo-naczyniowych, przy
jednoczesnym nasileniu dziatan zachecajacych i umozliwiajacych modyfikacje stylu zycia.

Zwykte rozpowszechnianie informacji o ryzyku wystgpienia cukrzycy oraz dostepnych
strategiach redukcji ryzyka jest niewystarczajgce do odwrdécenia wysokiej zachorowalnosci na
choroby sercowo-naczyniowe. Dla skutecznej prewencji istotne jest stworzenie warunkow
srodowiskowych, ktdre sprzyjatyby osiggnieciu i utrzymaniu zdrowego stylu zdrowia.

Rosnacy problem nadwagi i otytosci sugeruje, ze dziatania zwigzane z promocjg zdrowego
stylu zycia nie sg skutecznie realizowane. Strategia populacyjna profilaktyki choréb sercowo-
naczyniowych oraz cukrzycy typu 2 powinna skupia¢ sie na diecie oraz zwiekszonej
aktywnosci fizycznej w celu redukcji czynnikéw ryzyka we wszystkich grupach wiekowych.

Potrzebne jest podejscie fgczace dziatania medyczne (skrining, wykrywanie i leczenie) oraz
dziatania z zakresu zdrowia publicznego (zmiana zachowan oraz ryzyka w populacji dzieki
takim dziataniom jak promocja zdrowej diety i aktywnosci fizycznej).

Nalezy zwrdci¢ uwage samorzaddéw na potrzebe dziatan skierowanych na zwiekszenie
aktywnosci fizycznej oraz zachecenie do zdrowego odzywiania, co moze skutkowaé nie tylko
zmniejszeniem problemu cukrzycy, ale tez wptywac na inne problemy zalezne od stylu zycia,
takie jak otytosc i jej powiktania, a w pdZniejszym zyciu problemy kardiologiczne, zaburzenia
lipidowe i inne.

Najwiecej korzysci z dziatan prewencyjnych odnoszg osoby z grupy najwyzszego ryzyka, co
pociaga za sobg zalecenie skupienia dziatan na:

o chorych z potwierdzong ChSN na podfozu miazdzycowym;
o o0sobach bezobjawowych wysokiego ryzyka ChSN z powodu:

= obecnosci wielu czynnikéw ryzyka prowadzacych do podwyzszonego ryzyka
catkowitego ChSN (10-letnie ryzyko zgonu z powodu ChSN >5%);

= cukrzycy typu 2 lub typu 1 z mikroalbuminurig;

= znaczgco podwyziszonego pojedynczego czynnika ryzyka (stez. cholesterolu
catkowitego =8 mmol/Il (320 mg/dl); LDL-C = 6 mmol/I (240 mg/dl); cisnienie
tetnicze skurczowe > 180 mg Hg lub rozkurczowe 2110 mg Hg), zwtaszcza
w powigzaniu z krancowym uszkodzeniem narzagdowym;

o bliskich krewnych oséb, u ktérych przedwczesnie wystapita ChSN na podtozu
miazdzycowym, lub krewnych osdéb szczegdlnie wysokiego ryzyka.

Zgodnie z europejskimi wytycznymi celami prewencji choréb sercowo-naczyniowych powinny
by¢:
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o Wsparcie osdb z grupy niskiego ryzyka w utrzymaniu tego statusu w ciggu catego
zycia oraz pomoc tym, u ktérych ryzyko jest najwyzsze, w jego redukg;ji.

o Osiggniecie nastepujacych cech przez osoby dazgce do utrzymania zdrowia:
niepalenie tytoniu, zdrowe nawyki zywieniowe, aktywnos$¢ fizyczna: 30 min
umiarkowanej aktywnosci fizycznej dziennie, BMI <25 kg/m2 oraz unikanie otytosci
centralnej, BP <140/90 mmHg, cholesterol catkowity <5 mmol/l (=190 mg/dl),
cholesterol LDL <3 mmol/l (=115 mg/dl), poziom glukozy we krwi <6 mmol/l (=110
mg/dl).

Whioski z oceny programu Ministerstwa Zdrowia

Gtéwnym celem programu jest zmniejszenie réznic w dostepie pacjentéw do Swiadczen opieki
zdrowotnej spowodowanych uwarunkowaniami sprzetowymi. Cel ten bedzie realizowany przede
wszystkim poprzez doposazanie i wymiane wyeksploatowanego sprzetu medycznego w jednostkach
zajmujgcych sie diagnostykg i leczeniem choréb ukfadu sercowo-naczyniowego. Na ten cel
przeznaczono blisko 70% srodkéw finansowych zaplanowanych na 2013 rok. Ponadto w ramach
programu bedg rowniez wyrdwnywane rdznice w dostepie do profilaktyki, co bedzie realizowane
przede wszystkim poprzez podejmowanie dziatan ukierunkowanych a zwiekszenie swiadomosci
i wiedzy na temat czynnikédw ryzyka chordb ukfadu sercowo-naczyniowego, zwtfaszcza tych
czynnikéw, ktdrym mozna skutecznie przeciwdziata¢, a wiec czynnikéw zaleznych od prowadzonego
stylu zycia. Nalezy jednak wspomnie¢, ze dziatania te nie realizujg celu gtéwnego. Niemniej jednak
program mozna podzieli¢ na dwie zasadnicze czesSci: zwigzang z zakupem specjalistycznego sprzetu
oraz cze$¢ zwigzang z profilaktyka.

Mozna powiedzie¢, ze w czesci dotyczacej dziatan profilaktycznych program bedzie realizowat
5 mniejszych projektéw programoéw zdrowotnych. Mimo wielu zadan jakie beda realizowane
w ramach programu (zwitaszcza tych z zakresu profilaktyki), a takze mimo tego, iz sami autorzy
przytaczaja dowody ,,... ze ok. 80% przypadkéw chordb serca, udaréw madzgu oraz cukrzycy typu ll, a
takze ok. 40% nowotworéw mozna unikngé, o ile uda sie wyeliminowaé najwazniejsze czynniki
ryzyka”, koncentruje sie on gtdwnie na wyrédwnywaniu dysproporcji uwarunkowanych baza
sprzetowg, a zatem na medycynie naprawczej. Projekty odnoszace sie do dziatan profilaktycznych
zostaty opisane w sposdéb bardzo lakoniczny. Mozna uzna¢, ze kazdy z nich powinien stanowic
odrebny projekt. Whnioskodawca przedstawit dosy¢ szczegdtowy kosztorys zakupu sprzetu
medycznego tylko na rok 2013, mimo, ze program zaktada dziatania w latach 2013 — 2016. W tresci
projektu odnalezé mozna informacje, ze: ,wysokos¢ srodkédw na lata 2014-2016 moze ulec zmianie,
gdyz budzet na programy zdrowotne finansowane z rozdziatu 85149 -Programy Polityki Zdrowotnej,
planowany jest na okres jednego roku. Wobec powyiszego wysokos¢ srodkéw finansowych
przewidzianych do wydatkowania w ramach programu w kolejnych latach uzalezniona jest od
corocznych decyzji Kierownictwa Ministerstwa”. W zwigzku z tym, ciezko odnies¢ sie do
proponowanych kosztéw programu w latach 2014 — 2016, poniewaz planowane srodki finansowe
mogg ulec zmianie.

W roku 2013 zaplanowano tacznie 14 870 000 zt na realizacje catego programu. Z tej kwoty blisko
68% srodkéw (10 096 000 zt) wydanych zostanie na zakup wysokospecjalistycznego sprzetu
medycznego. 32% (4 774 000 zt) przeznaczono w 2013 roku na cze$¢ zatytutowana: analizy,
epidemiologia i profilaktyka, ktdra sktada sie z w zasadzie pieciu odrebnych projektéw programoéw.
Wydaje sie, ze kazdy z tych programoéw powinien by¢ oceniany osobno. Podane w nich budzety
i koszty przedstawione sg w sposdb bardzo ogdlnikowy i ciezko sie do nich odnie$é. Nie do korica
wiadomo jakie dziatania beda doktadnie finansowane w tej czesci.

Warto takze zwrdci¢ uwage, ze w czesci epidemiologiczno-profilaktycznej w kazdym z projektéw
pojawia sie stwierdzenie, ze ,ze $Srodkdéw programu pokryte zostang koszty zwigzane z realizacjg
zadania, poza kosztami wynikajgcymi z badan, ktére sg refundowane w ramach kontraktu z NFZ”. Nie
do konca wiadomo o jakie doktadnie dziatania chodzi, poniewaz w tresci projektu nie zostaty one
sprecyzowane.

Autorzy projektu zaktadajg, iz dziatania zwigzane z edukacja zdrowotng oraz tworzeniem
infrastruktury diagnostyki i lecznictwa zostang wsparte finansowo przez samorzady terytorialne
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(wojewddzkie, powiatowe, gminne). O ile realizacja zadan zwigzanych z edukacjg przez samorzady
terytorialne rzeczywiscie mogtaby by¢ skuteczna ze wzgledu na mozliwos$¢ lepszego dotarcia do
beneficjentéw programu, o tyle zaktadanie finansowania tych dziatan przez jst, moze ograniczy¢
dostep do tego typu sSwiadczen, poniewaz na jednostkach samorzadu terytorialnego nie cigzy
obowigzek finansowania tego typu programéw zdrowotnych. Niezasadnym wydaje sie réwniez
zakfadanie finansowania przez jednostki samorzadu terytorialnego infrastruktury diagnostycznej oraz
leczniczej. Sami autorzy w uzasadnieniu realizacji programu podkreslaja, ze wiekszos¢ zadan w nim
przewidziana nie moze by¢ finansowana ze $rodkow wtasnych realizatorow (dla ktérych najczesciej
organami zatozycielskimi sg jednostki samorzadu terytorialnego) ze wzgledu na koszt.

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
srodkédw publicznych, z uwzglednieniem raportu o programie: ,Narodowy Program Wyréwnywania
Dostepnosci do Profilaktyki i Leczenia Choréb Uktadu Sercowo-Naczyniowego POLKARD na lata 2013-2016”
realizowanym przez Ministerstwo Zdrowia, nr: AOTM-0T-440-1/2013, Warszawa kwieciern 2013 oraz aneksow:
»Wczesna diagnostyka choréb naczyn — wspdlne podstawy oceny” Warszawa, marzec 2013, ,Programy z
zakresu profilaktyki choréb sercowo-naczyniowych — wspdlne podstawy oceny” Warszawa, wrzesien 2012 i
»Edukacja w zakresie zdrowego odzywiania, oraz profilaktyka i leczenie nadwagi i otytosci — wspdlne podstawy
oceny” Warszawa, lipiec 2012.

Inne wykorzystane Zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:
1. Nie dotyczy.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 70/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.
w sprawie zakwalifikowania swiadczenia opieki zdrowotnej
"Hemodiafiltracja [HDF]" jako Swiadczenia gwarantowanego

Rada uwaza za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki zdrowotnej
"Hemodidfiltracja [HDF]" jako Sswiadczenia gwarantowanego i odrebnie
kontraktowanego w zakresie ambulatoryjnej opieki specjalistycznej oraz
leczenia szpitalnego dla chorych ze schytkowq niewydolnosciq nerek we
wskazaniu: niestabilnos¢ hemodynamiczna z dominujgcymi objawami hipotensji
sroddializacyjnej, Zle kontrolowane nadcisnienie tetnicze objetosciowo-zalezne,
amyloidoza, cigza, pod warunkiem osiggniecia w ciggu miesigca objetosci
konwekcji krwi >20 | na sesje HDF.

Uzasadnienie

Pomimo dotychczas niewielkiej liczby badan naukowych o najwyzszym poziomie
wiarygodnosci wskazujgcych na istotnqg klinicznqg przewage hemodidfiltracji
[HDF] nad stosowanq obecnie metodq hemodializy [HD], to narastajgca ilos¢
danych wskazujgcych na zmniejszenie smiertelnosci, poprawe parametrow
adekwatnosci dializoterapii, poprawe jakosci zycia pacjentow, zmniejszenie
ilosci zdarzen niepozqdanych w postaci powiktann ostrych i przewlektych w
trakcie stosowania HDF, a takZze opinie ekspertow i praktyka kliniczna w wielu
krajach, pozwalajg na wnioskowanie, Ze finansowanie HDF ze srodkow
publicznych przyczyni sie do poprawy opieki nad pacjentami z przewlektq
niewydolnosciq nerek. Rada, kierujgc sie zasadq sprawiedliwego i rownego
dostepu pacjentow do swiadczen opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych, proponuje objecie finansowania swiadczenia w ww. wskazaniach
klinicznych, aby ograniczenia populacji docelowej oparte byty o przestanki
kliniczne, a nie wqtpliwe etycznie kryteria ilosciowe. Nalezy przy tym miec¢ na
uwadze, ze w najblizszych latach mogq pojawic sie nowe dowody naukowe w
postaci RCT i metaanaliz, ktore powinny prowadzi¢ do modyfikacji wskazan do
HDF. Rada sugeruje jednoczesnie wyodrebnienie swiadczenia HDF jako
swiadczenia odrebnie kontraktowanego z powodu obiektywnie wyzszych
kosztow zwiqzanych gtownie z materiatami stosowanymi w realizacji tego
swiadczenia.

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.gov.pl
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Przedmiot wniosku

Zleceniem Ministra Zdrowia dotyczy wydania rekomendacji Prezesa AOTM w sprawie
zakwalifikowania Swiadczenia opieki zdrowotnej ,Hemodiafiltracja [HDF]” jako $wiadczenia
gwarantowanego w zakresie ambulatoryjnej opieki specjalistycznej oraz leczenia szpitalnego, na
podstawie art. 31c Ustawy o Swiadczeniach. Docelowg populacje sSwiadczenia stanowig pacjenci
poddawani leczeniu nerkozastepczemu z powodu schytkowej niewydolnosci nerek (kod ICD-10:
N18.0 Schytkowa niewydolnos¢ nerek).

Problem zdrowotny

Przewlekta choroba nerek (PChN) to wieloobjawowy zespo6t chorobowy powstaty w wyniku
uszkodzenia lub zmniejszenia liczby czynnych nefrondw niszczonych przez réinorodne procesy
chorobowe toczgce sie w migzszu nerek. W zaleznosci od stopnia filtracji ktebuszkowej (GFR) i
obecnosci cech uszkodzenia nerek w badaniach laboratoryjnych lub obrazowych, PChN podzielono na
5 stadiow. Kryterium rozpoznania V stadium PChN, czyli schytkowej niewydolnosci nerek (SNN),
stanowi trwate eGFR<15 ml/min/1,73 m® lub dializa. Wéréd przyczyn SNN dominuje nefropatia
cukrzycowa (prawie 30% dializowanych pacjentéw), ktebuszkowe zapalenie nerek (prawie 20%) oraz
nefropatia nadcisnieniowa (ok. 15%).

Postepowanie terapeutyczne w PChN jest wieloetapowe i ma na celu spowolnienie postepu choroby,
zapobieganie powiktaniom i leczenie chordéb wspdtistniejgcych. W IV/V stadium PChN do
stosowanych we wczesniejszych stadiach interwencji dofacza przygotowanie pacjenta do leczenia
nerkozastepczego, ktére nalezy rozpoczynaé przed wystgpieniem objawdw zwigzanych z zatruciem
mocznicowym i ciezkich powiktan narzagdowych PChN. Dwa podstawowe rodzaje dializoterapii to
hemodializa (HD, dializa pozaustrojowa) i dializa otrzewnowa (dializa wewnatrzustrojowa), przy czym
w Polsce metoda stosowang u >90% pacjentéw jest HD. Zadaniem leczenia nerkozastepczego jest
zapewnienie pacjentowi dtugosci i jakosci zycia podobnej jak w prawidtowej czynnosci nerek, dzieki
utrzymaniu witasciwego sktadu i objetosci ptyndw ustrojowych — takie wyniki mozna osiggna¢ po
przeszczepieniu nerki i prawdopodobnie réwniez stosujgc codzienng hemodialize (HD optymalna).
Optymalnej hemodializy nie mozna jednak, z réznych wzgledéw (organizacyjnych, emocjonalnych,
ekonomicznych), zapewni¢ wszystkim dializowanym. Dlatego minimalnym celem leczenia
nerkozastepczego u pacjentdw z SNN jest niedopuszczenie do przekroczenia arbitralnie ustalonych
wartosci wybranych parametréw toksemii mocznicowej, co ma zapewni¢ przezycie i jakos¢ zycia
podobng jak w okresie przeddializacyjnym (HD adekwatna).

Rozpowszechnienie SNN w Polsce w 1996 r. oceniano na 141/100 tys. i do 2006 roku wzrosto do
326/100 tys. osdb. Wg ostatniego (2013) ,,Raportu o stanie leczenia nerkozastepczego w Polsce” (za
ekspertami) w 2012 roku hemodializg leczono 17517 chorych, a liczba pacjentow
hemodializowanych rocznie wzrasta o ok. 600 oséb. Z danych otrzymanych od NFZ wynika, ze
Swiadczenie hemodializy w 2012 r rozliczono u prawie 30,5 tys. pacjentéw z PChN (ICD-10: N18,
N18.0, N18.8, N18.9), w tym 10,6 tys. z rozpoznaniem N18 Przewlekta niewydolnosé nerek i 14,5 tys.
z rozpoznaniem N18.0 Schytkowa niewydolno$¢ nerek). W latach 2010-2012 liczba pacjentéw,
ktorym udzielono swiadczenia hemodializy w trybie ambulatoryjnym wzrosta od 26,7 do 30,5 tys.
rocznie, wzrastata rowniez liczba pacjentéw z PChN, ktdorym hemodializy udzielono w ramach
leczenia szpitalnego (jako $wiadczenie ,intensywna hemodializa”).

Smiertelnoéé¢ pacjentdw hemodializowanych ocenia sie jako wysoka, a liczbe powiktar narzadowych
— jako duza. Przecietng 2-letnig przezywalnos¢ w kohorcie europejskich, przewlekle dializowanych
pacjentéw, ktérzy rozpoczeli dializy w latach 2001-2005 oszacowano (rejestr ERA-EDTA) na 67,1%, a
5-letnig - na 38,6%. W kohorcie pacjentéw, ktérzy rozpoczeli dializoterapie w latach 2004-2008 dwa
lata przezyto $rednio 69,2% pacjentéw. W PChN zwiekszona jest zapadalnos¢ na choroby uktadu
krgzenia. W Europie najczestszym powiktaniem sercowo-naczyniowym u chorych dializowanych jest
zawat serca, a u ok. 20% wystepuje objawowa choroba tetnic koiczyn dolnych. Ryzyko ostrych
zespotow wiericowych w PChN wzrasta o 1-4% rocznie, a $miertelno$¢ szpitalng dializowanych
chorych ze swiezym zawatem serca ocenia sie na 30%; 5-letnie przezycie dializowanych chorych po
OZW wynosi zaledwie 10%. Chorzy z PChN s3 powaznie zagrozeni naglym zgonem sercowym, a
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ryzyko udaru u chorych dializowanych jest 5-10-krotnie wieksze niz w populacji referencyjnej. Bardzo
czesta u chorych dializowanych jest rdéwniez niewydolno$¢ serca. U >90% chorych
hemodializowanych wystepuje niedokrwistos¢, wyrazne w tej grupie sg ponadto zaburzenia
krzepniecia, polegajace zaréwno na zwiekszonej tendencji do krwawien, jak i na sktonnosci do
zakrzepdéw. U 70% pacjentédw z PChN w stadium schytkowym stwierdza sie objawy neuropatii, objawy
polineuropatii obserwowane sg czeciej u chorych dtugotrwale dializowanych (>10 lat). Jakos¢ zycia
chorych z PChN jest nizsza niz w populacji ogblnej, w obszarze fizycznym i psychicznym. Dodatkowo
jako$c zycia, zwtaszcza w wymiarze fizycznym, pogarsza dializoterapia. Leczenie hemodializami
zwigzane jest z wystepowaniem powiktan ostrych (wystepujacych w czasie sesji lub tuz po niej), jak
hipotensja $roddializacyjna, arytmie i nagte zatrzymanie krazenia, dializacyjny zespot niewyréwnania,
dializacyjne béle gtowy, hemoliza, hipoksemia, kurcze miesni i ostabienie po dializie oraz powikfan
przewlektych (zwigzanych z nakfadaniem sie skutkéw kolejnych zabiegéw), w tym amyloidozy
dializacyjnej (objawiajgcej sie np. zespotem ciesni nadgarstka), zakazen bakteryjnych, grzybicy
paznokci i zespotu niespokojnych ndg.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Hemodiafiltracja (HDF; kod procedury wg ICD-9-CM: 39.955 Hemodiafiltracja) jest zewnatrzustrojowa
technika dializacyjng, w ktdérej potagczono dwa sposoby transportu przezbtonowego, stanowigce dwa
odrebne mechanizmy usuwania toksyn: dyfuzje (jak w standardowej hemodializie) i konwekcje (jak w
hemofiltracji). Komponent konwekcyjny obecny jest réwniez w HD w postaci ultrafiltracji, jednak
podczas zachodzgcej w HDF hemofiltracji woda usuwana jest - inaczej niz w klasycznej HD - szybko i
w duzych ilosciach. W typowej sesji HDF uzyskuje sie 12-20 litrow ultrafiltratu, w zwigzku z czym
podczas zabiegu konieczne jest podawanie odpowiedniej objetosci ptyndéw infuzyjnych
(substytucyjnych) w celu wyréwnania deficytu objetosci osocza.

Hemodiafiltracje, podobnie jak HD, mozna prowadzi¢ w sposéb powtarzany lub ciggty. Powtarzane
HDF u pacjentdw z SNN wykonywane sg 3 razy w tygodniu, w tym mozliwe sg warianty, ze wzgledu
na czas zabiegu: zabiegi standardowe (4-5,5 godz.), krétkie (3-4 godz.) i ultrakrétkie (<3 godz.). U
niestabilnych pacjentéw z SNN powtarzane HDF mogg by¢ wykonywane czesciej niz 3 razy w
tygodniu. Techniki ciggte HDF, majace zastosowanie gtéwnie w intensywnej terapii pacjentéw z ostrg
niewydolnoscig nerek oraz ze wskazan pozanefrologicznych (np. zatrucia egzogenne), sg finansowane
w leczeniu szpitalnym (,Ciggte leczenie nerkozastepcze”) i nie stanowity przedmiotu niniejszej oceny.
HDF moze by¢ ponadto wykonywana w szeregu opcji, m.in. ze wzgledu na miejsce podawania ptynu
reinfuzyjnego (predylucja, postdylucja, middylucja i mixed-dilution), sposéb przygotowywania ptynu
reinfuzyjnego (gotowy ptyn komercyjny, produkcja ptynu dializatu on-line — HDF-ol, regeneracja
ultrafiltratu), jako hemodializa potgczona z hemofiltracjg (PFD — paired filtration dialysis), czy tez jako
biofiltracja bezoctanowa (AFB — acetate free biofiltration). Najszersze zastosowanie w Europie i
Polsce majg: ze wzgledu na sposdb podawania ptynu reinfuzyjnego — HDF-ol (nizsze koszty niz w
przypadku zakupu komercyjnego ptynu substytucyjnego); ze wzgledu na miejsce podawania ptynu
reinfuzyjnego — postdylucja; oraz — ze wzgledu na sktad ptynu dializacyjnego — HDF przy uzyciu ptynu
dializacyjnego z octanami.

W HDF stosuje sie dializatory o wysokiej przepuszczalnosci wody i Srednich czasteczek. Dzieki
potgczeniu 2 rodzajéw transportu przezbtonowego i zastosowaniu dializatoréw high-flux uzyskano
wysokie klirensy dla matych czastek (np. mocznika, kreatyniny, fosforanéw) i poprawe usuwania
srednich czastek (np. B2-mikroglobuliny, koicowych produktéw zaawansowane] glikacji — AGEs i
zaawansowanych produktéw kornicowej oksydacji biatek). Zabiegi HDF wykonywane sg przy uzyciu
urzadzen, ktére mozna wyposazyé w przystawki do HDF. Ptyn dializacyjny i substytucyjny
produkowany jest ze sterylnego, apirogennego koncentratu oraz ultraczystej wody.

W opisie swiadczenia nie sprecyzowano szczegdtowych kryteridw kwalifikacji do finansowania HDF,

poza SNN, stanowigcg wskazanie do leczenia nerkozastepczego. Podano natomiast wskazania,

okreslone jako ,szczegélne wskazania do HDF”, tj: niestabilnos¢ uktadu sercowo naczyniowego z

dominujgcymi objawami hipotensji sréddializacyjnej uniemozliwiajacej stosowanie hemodializ i w

obecnosci przeciwwskazan do dializy otrzewnowej, polineuropatia mocznicowa, pacjenci ze Zle

regulowanym nadcisnieniem objetosciowozaleznym, kobiety ciezarne wymagajace dializoterapii,
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pacjenci w miodym wieku z przeciwwskazaniami do wykonania przeszczepu nerki,
wspotwystepowanie amyloidozy. Nie mozna jednak wykluczyé, ze po zmniejszeniu barier
finansowych bedzie nastepowac poszerzanie stosowania tej terapii na pozostatych pacjentéw z SNN
dotad leczonych HD. Przeciwwskazania do HDF, poza ztg tolerancjg zabiegdw, nie zostaty jasno
okreslone.

Obecnie HDF nie jest $wiadczeniem gwarantowanym, a czesto$¢ jej wykonywania w Polsce szacuje
sie na 0,4% zabiegéw hemodializy (okoto 10 tys. zabiegdw HDF rocznie). Wg ekspertow tg metoda
moze obecnie by¢ leczonych rocznie ok. 100-150 pacjentéw. Zabiegi HDF s3 rozliczane przez
Swiadczeniodawcéw jako zabiegi HD (sg zatem refundowane, jako wariant HD, na poziomie
refundacji HD).

Alternatywne technologie medyczne

W leczeniu ambulatoryjnym finansowane sg obecnie dwa podstawowe rodzaje dializoterapii
stosowane u pacjentéw z SNN: dializoterapia otrzewnowa (w warunkach domowych i w trybie
ambulatoryjnym) i hemodializa (wytgcznie w trybie ambulatoryjnym). Oba wymienione Swiadczenia
sg rozliczane w ramach umoéw o udzielanie Swiadczen zdrowotnych w rodzaju ,$wiadczenia
zdrowotne kontraktowane odrebnie”. Z tych dwdéch metod jako $wiadczenie alternatywne wobec
HDF pod uwage powinna by¢ brana giéwnie metoda zewnatrzustrojowa, czyli hemodializa.
Hemodializy wykonane u hospitalizowanego pacjenta z SNN s3 rozliczane w ramach uméw w rodzaju
leczenie szpitalne, jako Swiadczenie do sumowania ,intensywna hemodializa”.

Klasyczna HD, polegajgca na jednoczesnym prowadzeniu 2 procesow - dyfuzji i ultrafiltracji, jest
zabiegiem powszechnie stosowanym u chorych z kraficowg postacia PChN. Pojedynczy zabieg
przecietnie trwa 4-5 godzin (zabieg ,standardowy”: 4-5,5 godz.) i zwykle jest powtarzany 3 razy w
tygodniu. Mozliwe sg rdwniez warianty, ze wzgledu na odstep czasowy (>3 dni w tygodniu) oraz czas
trwania pojedynczego zabiegu (wydtuzone, krétkie, ultrakrétkie). Ze wzgledu na wielkosé
wspodtczynnika ultrafiltracji dializatora stosuje sie podziat na HD nisko- i wysokoprzeptywowg (low- i
high-flux). Zgodnie z wynikami badania QC vs QL 2006-2009, dotyczacymi czestosci stosowania
poszczegdlnych technik dializacyjnych w polskich osrodkach, w 2009 roku blisko 50% osrodkow
akademickich, 56% - niepublicznych i 17% publicznych stosowato HD wysokoprzeptywowa.
Wysokoprzeptywowa HD jest obecnie technika preferowang w europejskich wytycznych praktyki
klinicznej, szczegdlnie u pacjentdw obcigzonych wysokim ryzykiem powiktan, ale obie metody s3
stosowane w polskich osrodkach, tym samym reprezentujac polskg praktyke kliniczng. W celu
poprawy adekwatnosci HD u wybranych pacjentéow wydtuza sie czas zabiegu (np. do 5 godzin) lub
zwieksza tygodniowa liczbe zabiegéw (np. do 4 tygodniowo).

Skutecznos¢ kliniczna

Celem przegladu wtasnego byto odnalezienie danych na temat efektywnosci klinicznej stosowania
HDF u pacjentow z SNN, ocenionej w porownaniu z HD. Poréwnywanie pomiedzy sobg
poszczegblnych wariantéw HDF, jak rowniez stosowanych w tej terapii wyrobow medycznych nie
wchodzito w zakres przeprowadzonej analizy. Ze wzgledu na przyjety skrécony tryb oceny analize
efektywnosci klinicznej stosowania hemodiafiltracji (HDF), w pordwnaniu z hemodializa (HD) u
pacjentéw ze schytkowg niewydolnoscia nerek oparto na przegladzie opracowan wtornych:
aktualnych wytycznych praktyki klinicznej (2006-2013 — dorosli; 2005-2013 - dzieci) a takze
aktualnych przegladéw systematycznych (2006-2013). Wtgczone do analizy opracowania wtérne, w
tym rekomendacje kliniczne i przeglady systematyczne zostaty — z wyjgtkiem rekomendacji EUDIAL
(2013) — sformutowane przed opublikowaniem , kluczowych” dla oceny HDF badann RCT (CONTRAST,
ESHOL i Turkish HDF-OL Study). Odnalezione przeglady systematyczne obejmowaty badania
opublikowane do sierpnia 2006 roku, w zwigzku z czym przeprowadzono witasny przeglad badan z
randomizacjg, opublikowanych w okresie sierpien 2006 — marzec 2013. W przegladzie badan
pierwotnych uwzgledniono wytgcznie wyniki w zakresie najwazniejszych punktéw koncowych,
istotnych z perspektywy pacjenta, z RCT spetniajgcych predefiniowane kryteria liczebnosci préby (210
pacjentow/terapie) i okresu obserwacji (>3 mies.).
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Do przegladu wiaczono wytyczne kliniczne 8 organizacji/instytucji, 2 opublikowane przeglady
systematyczne, w tym jeden z iloSciowg meta-analizg wynikéw oraz publikacje z 9 badaA RCT
opublikowanych po zamknieciu wyszukiwania do opublikowanych przeglagddéw systematycznych.

Stan dowodéw naukowych dotyczgcych efektywnosci klinicznej HDF w porédwnaniu z HD, do sierpnia
2006 r., wg przegladdw systematycznych Rabindranath 2006 i Varela Lema 2007.

W przegladach systematycznych facznie uwzgledniono 14 badan z randomizacja i 7 badan
kohortowych, poréwnujgcych wyniki leczenia HDF (w réznych wariantach) z HD. Autorzy przegladdéw
systematycznych ocenili jakos¢ dostepnych badan pierwotnych jako w wiekszosci niskg, nie
spetniajgcg wspdtczesnych standardéw. Jakos$é wiekszos$ci dostepnych RCT ograniczona byta niska
liczebnoscig préb, krotkim czasem obserwacji, nieprawidtowo przeprowadzong randomizacja,
brakiem analizy ITT, a synteze wynikdw i wyprowadzenie wnioskéw utrudniata znaczna
heterogenicznos$¢ parametrow dializoterapii w poszczegdlnych badaniach (np. rézne rodzaje bton
dializacyjnych, dawki dializy, jakos¢ dializatu) oraz zréznicowane definiowanie punktéw koricowych.
Istotne klinicznie punkty koncowe oceniano w nielicznych badaniach.

Nie znaleziono jednoznacznych dowodow przewagi HDF nad HD w zmniejszaniu smiertelnosci i
chorobowosci (mierzonej wskaznikiem hospitalizacji), a w zakresie jakosci zycia i ograniczania
powiktan dializoterapii wyniki badan pierwotnych byly niespdjne. Wyniki meta-analiz
przeprowadzonych w przegladzie Rabindranath 2006 potwierdzaty przewage HDF pod wzgledem
klirensu B,-mikroglobuliny [MD=23,00 mg/I (95% Cl: 20,23; 25,77)], ale w przeddializacyjnym stezeniu
B,-mikroglobuliny — tylko nad niskoprzeptywowa HD [MD=-16,59 mg/l (95% Cl: -21,95; -11,23)].
Ponadto terapie konwekcyjne (HDF lub HF) wykazywaty wyzszg adekwatnos¢ dializ niz HD, mierzong
wskaznikiem Kt/V. Autorzy przegladu zaznaczyli jednak, ze wspomniane punkty koricowe traktowano
jako drugorzedowe wskazniki skutecznosci leczenia. Wyniki w zakresie wskaznikdédw stanu odzywienia
i kontroli niedokrwistosci, raportowane w przegladzie Varela Lema 2007 byty niezgodne pomiedzy
badaniami; w jednym z badan stwierdzono przewage HDF nad HD w redukcji stezenia AGEs w
surowicy, jakkolwiek uzyskane stezenie wcigz znaczgco przekraczato analogiczng wartos¢ u oséb
zdrowych.

W opinii autoréw cytowanych przeglagdéw systematycznych, stan dowoddéw naukowych (dostepnych
do 2006 roku) nie pozwalat na przeprowadzenie miarodajnej oceny efektywnosci klinicznej
stosowania technik konwekcyjnych, w tym HDF, zamiast HD, u pacjentédw przewlekle dializowanych,
w zakresie $miertelnos$ci, chorobowosci i jakosci zycia pacjentéw. Podkreslano koniecznosc
przeprowadzenia wysokojakosciowych badan, o wiasciwej mocy statystycznej, oceniajgcych wyniki o
istotnym znaczeniu klinicznym w dtugotrwatej obserwacji.

Nowe dowody naukowe efektywnosci klinicznej HDF: RCT opublikowane w okresie sierpien 2006 —
marzec 2013 (przeglad wtasny)

Zidentyfikowano 9 nowych RCT (tgcznie 2892 pacjentow leczonych HDF i HD) oceniajgcych punkty
koncowe istotne dla pacjenta, nieuwzglednionych w opublikowanych przeglgdach systematycznych:
ESHOL, Turkish OL-HDF Study, CONTRAST, Kantartzi 2013, CONVESTUDY, Pedrini 2011, Rutkowski
2011, Schiffl 2007 i Vaslaki 2006. Na populacje pacjentow sktadali sie chorzy przewlekle dializowani,
w wiekszosci badan od >2-6 miesiecy przed wigczeniem do badania, bez powaznych stanéw/choréb
wspodtistniejgcych (kryteria wykluczenia dotyczyty okreslonych standéw klinicznych lub minimalnego
oczekiwanego czasu przezycia). W wiekszosci badan ocenie poddano wariant HDF z produkcjg ptynu
substytucyjnego online (HDF-ol) w opcji postdylucji. W 6 RCT referencyjng interwencje stanowita
hemodializa niskoprzeptywowa (low-flux HD), a w 3 — wysokoprzeptywowa (high-flux) HD. Dialize
kazdg z poréwnywanych metod zwykle prowadzono 3 razy w tygodniu. W wiekszosci badan w obu
porownywanych terapiach stosowano dializat z wody ultraczystej. Cztery RCT przeprowadzono w
schemacie grup réwnoleglych (CONTRAST, CONVESTUDY, ESHOL, Turkish OL-HDF Study), a 5
pozostatych byto badaniami cross-over.

W poréwnaniu do stanu dowoddéw naukowych z 2006 roku, opisywanych przez autoréw przegladdw
systematycznych jako wysoce niezadowalajacy, nalezy odnotowac przeprowadzenie w latach 2006-
2013 badan z poprawnie przeprowadzong randomizacjg, obejmujgcych duze proby pacjentéw (w
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przyblizeniu w zakresie 700-900 w badaniach CONTRAST, ESHOL i Turkish OL-HDF Study),
oceniajacych klinicznie istotne punkty korncowe, w tym smiertelnos¢, zdarzenia sercowo-naczyniowe,
jakos¢ zycia pacjentéw, hospitalizacje i stabilno$¢ sercowo-naczyniowg (epizody hipotensji
$roddializacyjnej), posiadajgcych moc  statystyczng wystarczajgcg do  miarodajnej oceny
wymienionych wynikdéw. W zadnym z tych badan nie przeprowadzono oceny przewlektych powiktan
dializoterapii, co prawdopodobnie byto zwigzane ze zbyt krétkim planowanym czasem obserwacji,
nie przekraczajgcym 3 lat. Ogdtem, odnalezione nowe RCT w wiekszosci s3 badaniami o
umiarkowane] jakosci. Poza brakiem zaslepienia pacjentéw i personelu medycznego (trudnej lub
niemozliwej do przeprowadzenia) oraz zaslepionej oceny wynikdw (oprécz badania CONTRAST),
jakos¢ dwoch duzych badan (ESHOL i CONVESTUDY) obniza dopuszczenie selekcji pacjentéw po
randomizacji. Duzymi badaniami dtugoterminowymi wzglednie pozbawionymi istotnych wad na
poziomie schematu badania sg badania CONTRAST i Turkish OL-HDF Study ale - rowniez w przypadku
tych badan - interpretacje wynikdw utrudnia zrdznicowanie zaktadanej i uzyskiwane] objetosci
konwekcji/substytucji w grupach leczonych HDF.

Smiertelno$¢ catkowita W pierwotnej analizie wynikéw istotnie nizsza $émiertelnoéé catkowita wéréd
leczonych HDF wzgledem HD wykazano tylko w badaniu ESHOL (okres obserwacji: 3 lata), w
porownaniu z high-flux HD [HR=0,70 (95% Cl: 0,53; 0,92); NNT(3. rok)=8 (95% Cl: 5; 32)], w badaniu
CONTRAST (okres obserwacji: 3 lata) smiertelno$¢ w grupach HDF i low-flux GD byta poréwnywalna
[HR=0,95 (95% Cl: 0,75; 1,20)], a w Turkish OL-HDF Study (okres obserwacji: 2 lata), odnotowano
réznice na korzysé HDF vs high-flux HD, ale nieistotng statystycznie [HR=0,79 (95% ClI: 0,55; 1,14)]. W
analizach post-hoc (niska wiarygodnos¢ wnioskdw) wszystkich wymienionych badan rdznice
Smiertelnosci byly istotne statystycznie na korzy$¢ HDF, gdy wyniki grup HD poréwnywano z
wynikami podgrup pacjentéw leczonych HDF, u ktérych uzyskano odpowiednio wysoky: objetos¢
konwekcji >21,95 | w badaniu CONTRAST [HR=0,62 (95% ClI: 0,41; 0,83)], >23,1 | w badaniu ESHOL
[23,1-25,4 |: HR=0,60 (95% Cl: 0,39; 0,90); >25,4 I: HR=0,55 (95% Cl: 0,34; 0,84)] oraz objetos¢ infuzji
>17,4 | w badaniu Turkish OL-HDF Study [HR=0,54 (95% CI: 0,33; 0,88)].

Zdarzenia sercowo-naczyniowe W badaniu CONTRAST rdznica czestosci zdarzen sercowo-
naczyniowych, w tym zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych, nie byta istotnie nizsza w grupie HDF,
zaréwno w pierwotnej analizie wynikow [HR=1,07 (95% Cl: 0,83; 1,39)], jak i w analizie post-hoc, przy
wyzszej objetosci konwekcji [HR=0,72 (95% Cl: 0,44; 1,19)]. W badaniu ESHOL istotnie nizsze u
leczonych HDF byto ryzyko zgonu z powodu udaru [HR=0,39 (95% Cl: 0,16; 0,93)], ale nie z powodu
niewydolnosci serca, niedokrwiennej choroby serca, zakrzepicy naczyn krezkowych, arytmii i choroby
tetnic obwodowych. W badaniu Turkish OL-HDF Study ryzyko zgonu lub pierwszego zdarzenia
sercowo-naczyniowego nie byto istotnie nizsze u leczonych HDF w analizie pierwotnej [HR=0,82 (95%
Cl: 0,59; 1,16)], ani w analizie post-hoc przy wyzszych objetosciach infuzji [HR=0,70 (95% Cl: 0,46;
1,08)]. Smiertelnoé¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych w tureckim badaniu byta nieistotnie nizsza w
grupie HDF [HR=0,72 (95% Cl: 0,45; 1,13)], natomiast w analizie post-hoc przewaga HDF z objetoscia
infuzji >17,4 | byta statystycznie istotna [HR=0,31 (95% Cl: 0,14; 0,65)].

Zgony z innych przyczyn W badaniu ESHOL wykazano u leczonych HDF, w poréwnaniu z HD istotne
zmniejszenie ryzyka zgonu z powodu zakazenia [HR=0,45 (95% Cl: 0,21; 0,96)], natomiast nie byty
istotne rdéznice w Smiertelnosci z powodu: nowotworu, nagtej Smierci, wyniszczenia i innych przyczyn.

Jakos$¢ zycia W badaniu CONTRAST nie znaleziono dowoddéw przewagi HDF nad HD pod wzgledem
zmiany jakosci zycia (kwestionariusz KDQOL-SF, obejmujacy skale SF-36 i cze$¢ mierzacy aspekty
jakosci zycia specyficzne dla choroby nerek) w trakcie 3-letniej terapii; jako$¢ zycia pogarszata sie w
zblizonym stopniu w obu grupach pacjentéw [rdznica zmian: 0,4 (-0,3; 1,1) punktu], réwniez w
analizie post-hoc z uwzglednieniem objetosci konwekcji w grupie HDF. Z kolei w badaniu Katartzi
2013 poréwnujacym wzglednie kroétkie fazy leczenia (3 mies.) odnotowano réznice w ocenie jakosci
zycia (SF-36) na korzys¢ HDF, w poréwnaniu z HD w wyniku ogdlnym [réznica median: 4,6 punktu;
p=0,029], jak réwniez w wymiarze fizycznym jakos$ci zycia, podskali odczuwania bélu i emocjonalnych
ograniczen w petnieniu rdl spotecznych. W innym badaniu cross-over (Schiffl 2007) odnotowano
poprawe jakosci zycia (KDQ) w czasie leczenia HDF jedynie w podskali objawdw fizycznych, przy braku
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analogicznej zmiany w fazie leczenia HD (p<0,05). Pozostate wymiary KDQ, tj. zmeczenia, depres;ji,
relacji z ludzmi i frustracji nie ulegaty zmianom w trakcie badania.

Ostre powikfania dializoterapii Istotnie nizszg czesto$é epizoddéw hipotensji $rdddializacyjnej u
leczonych HDF w pordéwnaniu z high-flux HD wykazano w badaniu ESHOL [iloraz czestosci
zdarzen=0,72 (95% Cl: 0,68; 0,77)] i Schiffl 2007 [Srednia miesieczna liczba zdarzen: 0,4 (SD: 0,3) vs
1,1 (SD: 0,8); p<0,05]. Dane przemawiajgce za przewagg HDF nad low-flux HD w tym zakresie
uzyskano tez w badaniu CONVESTUDY (istotne zmniejszenie odsetka sesji, w ktérych wystapita
hipotensja w grupie HDF przy nieistotnym zwiekszeniu analogicznego odsetka w grupie HD),
jakkolwiek w publikacji nie podano niekorygowanego wyniku testu istotnosci réznicy zmian pomiedzy
grupami HDF i HD. W pozostatych badaniach odnotowane réznice pomiedzy HDF i HD nie byty istotne
statystycznie (Turkish OL-HDF Study, Vaslaki 2006, Kantartzi 2013), albo nie zostaty poddane
wtasciwym testom statystycznym. Czestos¢ arytmii i bdlu w klatce piersiowej w grupach HDF i HD
porownano w badaniu ESHOL — nie stwierdzono w tym zakresie istotnej przewagi HDF.

Hospitalizacja Istotnie nizszg czesto$¢ hospitalizacji w trakcie terapii HDF w poréwnaniu z HD
odnotowano wytacznie w badaniu ESHOL [iloraz czestosci zdarzen: 0,78 (95% Cl: 0,67; 0,90)]. Réznice
notowane w badaniach CONTRAST, Turkish OL-HDF Study i Rutkowski 2011 nie byty istotne
statystycznie, przy czym w badaniu Rutkowski 2011 (schemat cross-over) nie przeanalizowano
réznicy pomiedzy fazami HDF i HD dla catej badanej proby; w grupie leczonej w sekwencji HD->HDF
liczba hospitalizacji w fazie HDF byta nizsza niz w fazie HD, na granicy istotnosci statystycznej
(p=0,06), w grupie leczonej w odwrotnej sekwencji wyniki w fazach HDF i HD byty zblizone.

Wsrdd ograniczen przeprowadzonego przegladu nalezy wymieni¢ konieczno$¢ zawezenia zakresu
oceny do najwazniejszych, istotnych dla pacjenta punktéw koncowych. W uzupetniajgcym
przegladzie badan pierwotnych nie uwzgledniono m.in. wskaznikdw zwigzanych ze stanem
odzywienia i niedokrwistoscia. Ze wzgledu na zastosowanie strategii wyszukiwania o umiarkowanej
czutosci niniejszej pracy nie nalezy traktowad jako przeglad systematyczny ale dotozono wszelkich
staran w celu identyfikacji kluczowych badan z randomizacjg i selekcje publikacji przeprowadzono w
sposéb systematyczny. Przeprowadzona ocena jakosci dowoddw naukowych nie obejmowata analizy
obecnosci zaktécajacych efektéw wihasciwych dla schematdw cross-over, takich jak efekt
przeniesienia i efekt fazy, niemniej dtugoterminowa ocene $miertelnosci, ryzyka zdarzen sercowo-
naczyniowych i jakosci zycia przeprowadzono w badaniach z poréwnaniem grup réwnolegtych. Do
najwazniejszych ograniczen obiektywnych nalezy brak aktualnych, opublikowanych przeglagdéw
systematycznych oceniajgcych efektywnosé kliniczng HDF oraz utrudniajgca dokonanie przejrzystej
syntezy wynikdw heterogenicznos¢ metodologiczna i kliniczna badan pierwotnych.

W bazie ClinicalTrials.gov zidentyfikowano 2 nieopublikowane RCT oceniajgce punkty koncowe
istotne z perspektywy pacjenta — w tym duze (zamierzona rekrutacja 600 pacjentéw) francuskie
badanie, w ktérym zaplanowano poréwnania m.in. w zakresie S$réddializacyjnych dziatan
niepozadanych, Smiertelnosci catkowitej i sercowo-naczyniowej, zdarzen sercowo-naczyniowych i
jakosci zycia. Jako przewidywang date ukonczenia badania podano grudzien 2012.

Skutecznos¢ praktyczna

W 5 duzych badaniach obserwacyjnych, do ktérych wtgczono >500 pacjentow (Locatelli 1999, DOPPS
— Canaud 2006, Jirka 2006 — baza EUCLID, RISCAVID - Panichi 2008, Vilar 2009) notowano o 10-35%
nizszg $miertelno$¢ w kohortach leczonych HDF lub HDF/HF w pordwnaniu z leczonymi HD (istotne
réznice i nieistotne trendy). Nalezy mie¢ na uwadze istotng podatnos$é schematéw obserwacyjnych
na btedy systematyczne, w szczegdlnosci na wptyw niezrbwnowazenia znanych i nieznanych
czynnikéw zaktécajacych.

Bezpieczenstwo stosowania

Nie przeprowadzono dodatkowego wyszukiwania danych dotyczacych bezpieczeristwa HDF.
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Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Zgodnie z przyjeta metodologia raportu skréconego ocene ekonomiczng stosowania hemodiafiltracji
w SNN ograniczono do przeglagdu opublikowanych analiz ekonomicznych i rekomendacji
refundacyjnych, wydanych w latach 2006-2013. Odnaleziono 2 opublikowane analizy ekonomiczne,
oceniajace efektywnos$é kosztéw stosowania HDF w leczeniu SNN, w poréwnaniu z HD: Mazairac
2011 (analiza przeprowadzona w ramach badania CONTRAST) i Takura 2013 (oparta na matym
badaniu obserwacyjnym).

W analizie uzytecznosci kosztow Mazairac 2011, w wiekszosci symulacji HDF byfa interwencjg
skuteczniejszg, ale drozszg od HD. W kazdej badanej grupie wiekowej i w kazdym z wariantéw analizy
wrazliwosci (w tym przy objetosci konwekcji >20,3 1) koszt uzyskania dodatkowego QALY przekraczat
maksymalny prég opfacalnosci przyjmowany w Holandii, w zwigzku z czym terapie uznano za
nieefektywng kosztowo (horyzont czasowy - 5 lat, perspektywa spoteczna). Wprawdzie dodatkowe
koszty zwigzane z terapig HDF, wynikajgce gtdwnie z wyzszych kosztdw materiatéw jednorazowego
uzytku i czesciej wykonywanej kontroli jakosci wody, byty niewielkie, ale nie zostaty zrownowazone
przez uzyskiwany efekt zdrowotny. Wg oszacowan autoréw, HDF mogtaby staé¢ sie w warunkach
holenderskich terapig optacalng jezeli réznica rocznego kosztu terapii pomiedzy HDF a HD spadtfaby
do maksymalnie 3040 euro. Druga z odnalezionych analiz (Takura 2013) charakteryzowata sie bardzo
ograniczong wiarygodnoscia, gtéwnie ze wzgledu na sposdb pomiaru efektéw zdrowotnych (wyniki 4-
tygodniowego badania obserwacyjnego przeprowadzone w grupie 24 pacjentéw), nieprecyzyjny opis
zatozen i brak analizy wrazliwosci. W publikacji podano jedynie nieinkrementalne wspdtczynniki
kosztow-efektywnosci (CER). Obliczony na podstawie danych zawartych w publikacji ICER (obliczenia
wtasne) wynositby w przyblizeniu 2,6 min jendw (tj. ok. 92 tys. zt) w horyzoncie 1 roku, z perspektywy
ptatnika Swiadczen zdrowotnych. Wg autoréw cytowanej publikacji HDF-ol moze by¢ terapig
efektywng kosztowo.

Reasumujac, z 2 odnalezionych analiz, na opfacalno$é¢ HDF w poréwnaniu z HD wskazujg wyniki tylko
analizy o niskiej wiarygodnosci (Takura 2013), podczas gdy z wynikow poprawnie przeprowadzonej,
opartej na bardziej wiarygodnych danych, analizy Maizarac 2011 wynika, ze dodatkowy koszt HDF
moze nie zosta¢ zrdwnowazony przez dodatkowe korzysci, nawet w przypadku uzyskiwania objetosci
konwekcji >20,3 I. W warunkach éwczesnych cen i kosztéw dla spoteczeristwa Holandii, réznica
kosztow pomiedzy HDF a HD musiataby zosta¢ zmniejszona o co najmniej 30% aby HDF stata sie
terapig optacalng — przy najbardziej liberalnym progu optacalnosci, wynoszacym 80 tys. euro/QALY.
Nie mozna wykluczy¢, ze wnioski mogtyby ulec zmianie po uwzglednieniu korzystniejszych dla HDF
wynikéw badania ESHOL (zwtaszcza analizy post-hoc dla grupy o objetosci konwekcji >25,4 1) lub z
analizy post-hoc badania Turkish OL-HDF Study (przy objetosci reinfuzji >17,4 1).

Nie zidentyfikowano zadnej analizy ekonomicznej oceniajgcej efektywnos¢ hemodiafiltracji w
warunkach systemu opieki zdrowotnej w Polsce.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Zatozenia Liczebnos¢ docelowej populacji oszacowano w trzech wariantach, w zaleznosci od zatozen
dotyczacych kryteriow kwalifikacji do leczenia HDF w trybie ambulatoryjnym (odpowiednio w 2014 i
2018 roku), na: 3,4-4,2 tys. pacjentéw w wariancie minimalnym (10% pacjentéw hemodializowanych
— propozycja Konsultanta Krajowego lub kwalifikowanie wytgcznie pacjentow z niestabilnoscig uktadu
sercowo naczyniowego z dominujgcymi objawami hipotensji Sréddializacyjnej); 17,1 — 20,9 tys.
pacjentdéw w wariancie podstawowym (50% hemodializowanych — wiecej wskazan do HDF, na
podstawie opisu Swiadczenia) oraz 34,2 — 41,8 tys. pacjentéw w wariancie maksymalnym (wariant
skrajny, w ktérym kazdy hemodializowany pacjent z PChN moze by¢ rozpatrywany jako handydat do
HDF — co jest mozliwe, w sytuacji refundacji HDF bez sformutowania kryteriéw wtgczenia).
Dodatkowo pewna liczba pacjentéw (0,3-5,8 tys., w zaleznosci od wariantu i roku refundacji)
wymagataby dializy metodg HDF w trakcie hospitalizacji. Zgodnie z obserwowanymi trendami i
danymi NFZ, przyjeto zatozenie o wzroscie liczebnosci populacji pacjentéw hemodializowanych w
populacji docelowe]j analizy. Mozliwosci leczenia HDF w stacjach dializ przyjeto na poziomie 40-50%
populacji docelowej 1. roku refundacji, przy 10-15% wzroscie w latach kolejnych. Na podstawie
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danych NFZ przyjeto, ze rocznie na 1 pacjenta przypada 85,84 zabiegi HD/HDF w trybie
ambulatoryjnym oraz 6,07 zabiegdw w leczeniu szpitalnym. Na podstawie sredniej wartosci
Swiadczen ,hemodializa” i ,intensywna hemodializa” w 2012 roku oraz dostarczonej przez
pierwotnego wnioskodawce wstepnej wyceny dodatkowych kosztéw HDF, jednostkowy koszt HDF w
analizie przyjeto na poziomie 494,19 zt w AOS i 392,26 zt w leczeniu szpitalnym (dodatkowy koszt
zabiegu HDF: 80,30 zt).

Woyniki Oszacowania kosztéw inkrementalnych w poszczegdlnych wariantach analizy uksztattowaty
sie nastepujaco:

e Wariant minimalny (objecie leczeniem HDF 10% populacji docelowej wg propozycji KK lub
wyfacznie pacjentéw z dominujgcymi objawami hipotensji sréddializacyjnej; najmniejsze zaktadane
mozliwosci stacji dializ): wzrost kosztéw dializoterapii 0 9,5 min zt i 13,9 min zt, odpowiednio w
pierwszym i pigtym roku refundacji, co w stosunku do kosztéw realizacji scenariusza istniejgcego
stanowi wzrost o 8-9%.

e Wariant podstawowy (objecie leczeniem pacjentéw ze szczegdlnymi wskazaniami do HDF
wymienionymi w opisie swiadczenia, tj. 50% populacji docelowej; Srednie zaktadane mozliwosci stacji
dializ): wzrost kosztéw dializoterapii o 53,5 min zt i 85,7 mIn zt, odpowiednio w pierwszym i pigtym
roku refundacji, co w stosunku do kosztow realizacji scenariusza istniejagcego stanowi wzrost 0 9-11%;

e Wariant maksymalny (wariant skrajny, w ktérym wszyscy pacjenci leczeni HD sg kandydatami do
HDF; najwieksze zaktadane mozliwosci stacji dializ): wzrost kosztéw dializoterapii o 118,9 min zt i
207,9 min zt, odpowiednio w pierwszym i pigtym roku refundacji, co w stosunku do kosztow realizacji
scenariusza istniejgcego stanowi wzrost o 10-14%.

Ograniczenia Kluczowe zatozenia analizy obcigzone s3 znacznym stopniem niepewnosci, w
szczegolnosci: liczebno$¢ populacji docelowej (ze wzgledu na nieostro zdefiniowane kryteria
kwalifikacji do leczenia HDF i obiektywne trudnosci w oszacowaniu liczebnosci pacjentow
spetniajacych zatozone kryteria, zwiazane z naturg dostepnych danych) oraz maksymalna liczebnos¢
pacjentéw, ktéra w danym roku bedzie mogta by¢ leczona HDF. W innych krajach europejskich udziat
pacjentéw leczonych HDF w ogélnej liczbie hemodializowanych waha sie od 0 do 75% i nie stanowi
wiarygodnej podstawy zatozen co do skali przysztego upowszechnienia sie tej terapi w Polsce. Jako
podstawe oszacowania liczby pacjentéw hemodializowanych i zabiegédw przyjeto dane NFZ o
rozliczonych $wiadczeniach ,Hemodializa” i ,Intensywna hemodializa” u pacjentéw z przewlekia
chorobg nerek. Oszacowania ekspertéw, oparte na raportach z leczenia nerkozastepczego, wskazujg
na nizszg liczbe pacjentéw dializowanych przewlekle — niemniej w analizie oparto sie rowniez na
rzeczywistej Sredniej liczbie zabiegdw przypadajacych na pacjenta, ktdra z kolei jest nizsza, niz w
zatozeniach ekspertow. W analizie uwzgledniono wytacznie koszty dializ. Nie podejmowano
modelowania potencjalnych przysztych kosztéw lub oszczednosci zwigzanych z efektywnoscia
kliniczng HDF.

Odnoszac wyniki analizy Agencji do wstepnych oszacowan przedstawionych przez MZ nalezy
zauwazyé, ze przedstawiong prognoze kosztu inkrementalnego (20-30 min zt rocznie) oparto na
zatozeniu utrzymywania sie odsetka oséb leczonych HDF na poziomie 10-15% pacjentow
hemodializowanych. Z dokonanego przez Agencje przegladu wskaznikdéw epidemiologicznych
odpowiadajgcych podanym wskazaniom wynika jednak, ze — przy braku zdefiniowanych kryteriéw
kwalifikacji - do HDF mogtaby by¢ kwalifikowana wieksza liczba pacjentéw, niz zatozono w
przedstawionych szacunkach. W opinii Prezesa NFZ poruszono m.in. kwestie ,dos¢ szeroko
zakreslonych wskazan, pozwalajacych na pewng dowolnos¢ decyzyjng przy kwalifikowaniu do
Swiadczenia”, i zwigzane z tym ryzyko znacznie wiekszego kosztu dla ptatnika, niz przewidywane. W
opinii Prezesa NFZ, ze wzgledu najszersze mozliwosci Scistego monitorowania prawidtowej realizacji i
oceny efektywnosci, wydaje sie zasadnym zakwalifikowanie przedmiotowego swiadczenia w zakresie
programu zdrowotnego, nie zas w proponowanych w zleceniu zakresach $wiadczen
gwarantowanych.
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Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Zgodnie ze stanowiskiem Zespotu Krajowego Konsultanta medycznego w dziedzinie Nefrologii z 2011
roku hemodiafiltracje (HDF) powinno sie stosowaé przede wszystkim u pacjentéw ze schytkowa
niewydolnoscig nerek, u ktérych wystepujg nastepujgce obcigzenia: niestabilnos¢ uktadu sercowo-
naczyniowego z dominujgcymi objawami hipotensji sréddializacyjnej uniemozliwiajgcej stosowanie
HD i w obecnosci przeciwwskazan do dializy otrzewnowej; Zle regulowane nadcisnienie
objetosciowo-zalezne; mtody wiek z przeciwwskazaniami do wykonania przeszczepu nerki;
amyloidoza; cigza u pacjentek dializowanych. W innych publikacjach oraz opiniach ekspertéow
wymieniano réwniez inne grupy chorych ze wskazaniami do HDF (lub podobne grupy chorych, nieco
inaczej zdefiniowane), w tym: pacjenci z duzym ryzykiem powiktan sercowo-naczyniowych (czyli
gtéwnie osoby z niewydolnosciag serca, cukrzycg i w podesztym wieku); chorzy z duzymi
miedzydializacyjnymi przyrostami masy ciata; chorzy o duzej masie ciata, pacjenci z masg ciata >75 kg;
chorzy z hiperkatabolizmem; pacjenci z przeciwwskazaniami do przeszczepienia nerki, zwtaszcza z
oczekiwanym dtugim przezyciem lub dtugo pozostajgcych na liscie oczekujgcych, przewidywany
dtuzszy okres dializoterapii; pacjenci ze zt3 tolerancjg standardowej hemodializy (kurcze miesni,
hipotensja srdddializacyjna); pacjenci z zaburzeniami gospodarki fosforanowo-wapniowe;.
Wymienione grupy pacjentéw wyrdzniono ze wzgledu na mozliwosci odniesienia najwiekszej korzysci
z HDF oraz w zwigzku z dodatkowymi kosztami, w porédwnaniu z HD — nie wyklucza to mozliwosci
poddawania zabiegom HDF pozostatych pacjentéw z SNN.

Kryteria wtgczenia do przegladu rekomendacji klinicznych spetnity wytyczne 8 organizacji/instytucji:
European Dialysis Working Group (EUDIAL; Europa, 2013); Zespdt Krajowego Konsultanta
Medycznego w dziedzinie Nefrologii (Polska, 2011); Renal Association (RA; Wielka Brytania, 2009);
wytyczne, zalecenia i standardy pod red. Rutkowskiego i Czekalskiego (Polska, 2008); European Renal
Association-European Dialysis Transplant Association/European Best Practice Guidelines (ERA-
EDTA/EBPG; Europa, 2007); National Kidney Foundation/Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(NKF/KDOQJ; USA, 2006) oraz British Association for Paediatric Nephrology (BAPN; Wielka Brytania
2008) i European Pediatric Dialysis Working Group (EPDWG; Europa, 2005). Tylko w niektérych
sformutowano szczegétowe rekomendacje dotyczgce stosowania/niestosowania HDF w kontekscie
dostepnych dowodéw naukowych; nalezy mieé na uwadze, ze - z wyjatkiem zalecen grupy EUDIAL —
odnalezione dokumenty wydano przed publikacja wynikdw najwiekszych badaiA RCT, przy czym
zalecenia EUDIAL dotycza definicji i bezpieczenstwa stosowania HDF, nie poruszono w nich natomiast
kwestii wskazan ani efektywnosci klinicznej.

Polskie rekomendacje dotyczace stosowania HDF (2008 i 2011 r.) zalecajg stosowanie HDF u
pacjentéw z SNN, przede wszystkim u pacjentdw: wykazujgcych niestabilnos¢ uktadu sercowo-
naczyniowego z dominujgcymi objawami hipotensji sréddializacyjnej uniemozliwiajgcej stosowanie
HD i w obecnosci przeciwwskazan do dializy otrzewnowej; ze Zle regulowanym nadcisnieniem
objetosciowo-zaleznym; w mtodym wieku, z przeciwwskazaniami do wykonania przeszczepu nerki; z
amyloidozg dializacyjng; u dializowanych pacjentek w cigzy.

Aktualne wytyczne europejskie (ERA-EDTA 2007 i 2009) zalecajg stosowanie w hemodializoterapii
syntetycznych bton wysokoprzeptywowych (high-flux), a w celu wykorzystania wysokiej
przepuszczalnosci bton high-flux — nalezy rozwazyé zastosowanie HDF-ol lub hemofiltracji. W
rekomendacjach brytyjskich Renal Association z 2009 r. zalecono stosowanie HDF na réowni z high-flux
HD, pomimo uznania, ze HDF moze w wiekszym stopniu usuwaé mate i srednie czgstki oraz zwiekszac
ryzyko powikfan zwigzanych z amyloidoza dializacyjng. Zauwazono, ze HDF stanowitaby opcje
preferowang zewnatrzustrojowej terapii nerkozastepczej, gdyby w badaniach RCT wykazano
przewage tej techniki w zakresie wynikdéw istotnych dla pacjenta. W &éwczesnej opinii Renal
Association korzysci jakie odnosi pacjent ze stosowania wysokoprzeptywowej HD z zastosowaniem
wody ultraczystej nie s3 mniejsze, niz z HDF. W uzasadnieniach rekomendacji zagranicznych
powotywano sie na wyniki: badania obserwacyjnego DOPPS, wskazujacego na nizszg smiertelnos¢
pacjentow leczonych wysokowydajng HDF w poréwnaniu z low-flux HD (DOPPS), badania Locatelli
1999 (rejestr), w ktorym odnotowano istotnie nizszg czestos¢ zespotu ciesni nadgarstka u leczonych
HDF lub HF w poréwnaniu z HD (gtéwnie low-flux) oraz na badania wskazujgce na szersze spektrum
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usuwanych przez HDF toksyn mocznicowych, w tym lepsze usuwanie B2-mikroglobuliny, jednak
wskazywano réwniez na istnienie badan nie potwierdzajacych przewagi HDF nad HD, zwtaszcza w
leczeniu pacjentéw adekwatnie dializowanych, bez niedoboréw zelaza i witamin. Watpliwosci co do
korzysci klinicznych stosowania HDF miaty rozstrzygnaé wyniki trwajgcych wéwczas duzych badan
RCT, w tym CONTRAST, CONVESTUDY i Turkish HDF-OL Study.

Zagadnienie bezpieczenstwa stosowania HDF poruszono w zaleceniach EUDIAL (2013), tylko w
odniesieniu do HDF-ol. W zwigzku z dodatkowym — w poréwnaniu z rutynowg hemodializg — Zrédtem
ryzyka, jakim jest utrata i uzupetnianie duzej objetosci ptynu w trakcie terapii, EUDIAL za uzasadnione
uwaza stawianie urzadzeniom stosowanym w HDF bardziej rygorystycznych wymogoéw w zakresie
bezpieczenstwa i nadzoru, w porédwnaniu z urzadzeniami stosowanymi do prowadzenia
konwencjonalnej HD. Grupa zacheca do opracowania na poziomie europejskim zharmonizowanych
norm i regulacji, dotyczacych jakosci ptynu substytucyjnego wytwarzanego online. Zalecono
prowadzenie rejestru zdarzen klinicznych i wynikdw monitoringu mikrobiologicznego przez kazda
jednostke oferujgcg HDF-ol oraz zwrécono uwage na potrzebe oceny ryzyka i zarzgdzania jakoscig w
poszczegblnych stacjach dializ wykonujgcych HDF-ol, jak réwniez zwiekszenie przejrzystosci i
dostepnosci dla uzytkownikdw analiz ryzyka prowadzonych przez producentéw wyrobdéw
medycznych stosowanych w tej terapii.

Grupa EUDIAL (2013) odnosi sie réwniez do wyboru opcji HDF-ol. HDF-ol w opcji postdylucji jest
najbardziej skuteczna w usuwaniu Srednich i duzych czastek, z drugiej strony jednak metoda ta
wymaga szczegdlnie wydajnego dostepu naczyniowego, mozliwosci zapewnienia odpowiedniej
antykoagulacji w trakcie procedury oraz nieobecnosci jakichkolwiek standw zwiekszajacych lepkosé
krwi, w zwigzku z czym u niektérych pacjentéow bardziej wtasciwe moze byé zastosowanie predylucji
lub techniki ,,mieszanej” (mixed-dilution) z kontrolg ci$nienia przezbtonowego. Opcje polegajgce na
wydtuzaniu lub zwiekszaniu czestotliwosci sesji HDF wymagajg, wg EUDIAL, dalszej, dtugofalowe;j
oceny klinicznej.

Zalecenia dotyczace stosowania HDF u dzieci zasadniczo nie rdznig sie od rekomendacji dla dorostych
pacjentow. W rekomendacjach europejskich (EPDWG, 2005) stosowanie kosztownych metod
hemodializy (w tym HDF-ol) u dzieci, ktére bedg dializowane krétko, w oczekiwaniu na
przeszczepienie nerki, uznano za dyskusyjne.

Rekomendacje dotyczace finansowania odnaleziono w stanowisku Zespotu Konsultanta Krajowego w
dziedzinie Nefrologii (Polska, 2011) oraz w artykule dotyczacym finansowania HDF-ol w Japonii
(Kawanishi 2013). Polski Zespdt Konsultanta Krajowego rekomendowat wyodrebnienie HDF jako
osobnego $wiadczenia zdrowotnego nalezgcego do grupy Swiadczen odrebnie kontraktowanych,
gwarantowanych przez panstwo, o wartosci o 20-25% wyzszej niz klasyczna HD. Autor publikacji
Kawanishi 2013 rekomenduje opracowanie opartej na dowodach naukowych klasyfikacji filtrow
dializacyjnych, uwzgledniajgcej poprawe wydajnosci usuwania toksyn i hipotensje dializacyjng, ktora
powinna mie¢ odzwierciedlenie w zréznicowaniu poziomow refundacji dializoterapii, w tym HDF.
Zarekomendowano ponadto zgromadzenie w kolejnych latach danych z praktyki klinicznej, ktore
umozliwig porownanie wartosci HDF-ol z high-flux HD, zwtaszcza HDF-ol w opcji predylucji (wiekszos¢
danych dotyczacych wptywu na smiertelno$é zgromadzono dotad dla postdylucji). W odnalezionych
rekomendacjach nie odnoszono sie do efektywnos$ci kosztéw opiniowanego leczenia.

Eksperci kliniczni, ktérzy wydali opinie w sprawie finansowania hemodiafiltracji na potrzeby niniejszej
oceny, poparli finansowanie hemodiafiltracji ze srodkédw publicznych dla wyodrebnionej grupy
chorych z przewlekta niewydolnoscia nerek. Proponowane warunki finansowania (kryteria
kwalifikacji) zostaty jednak przez poszczegdlnych ekspertdw sformutowane w rézny sposdb.

W opinii Konsultanta Krajowego HDF powinna by¢ dostepna dla chorych poddawanych
pozaustrojowemu oczyszczaniu krwi z powodu SNN, u ktérych wystepuje zwiekszone zagrozenie
powiktaniami w czasie leczenia standardowymi zabiegami, tj. u chorych z niestabilnoscia
hemodynamiczng (czeste spadki ci$nienia tetniczego podczas standardowej HD), po przebytym
udarze mézgowym, z chorobg niedokrwienng serca, z cukrzyca, z niewydolnoscig serca, w wieku
powyzej 65 lat, z stezeniem albumin <35 g/I. Dodatkowym warunkiem leczenia miatby by¢ dostep

11/13



Opinia Rady Przejrzystosci AOTM nr 70/2013 z dnia 29 kwietnia 2013 r.

naczyniowy umozliwiajgcy uzyskanie przeptywu krwi >300 ml/min, ale — aby unikngé sytuacji
zaktadania cewnikéw naczyniowych (podnoszacych znamiennie zagrozenie powiktaniami
infekcyjnymi) wytacznie po to, zeby dla celéw leczenia HDF uzyskaé¢ wymagany przeptyw krwi — nalezy
jednoczesnie postawi¢ wymog dostepu naczyniowego wytworzonego z wiasnych naczyn u 80%
chorych kwalifikowanych do HDF przez dang stacje dializ. Ponadto chorzy, u ktérych w ciggu miesigca
nie udaje sie osiggnaé objetosci konwekcji krwi >20 |/sesje HDF powinni powracaé¢ do leczenia
standardowg HD. Ze wzgledu na koszty Konsultant Krajowy proponuje ograniczenie mozliwosci
kwalifikacji do HDF przez dang stacje dializ do 10% leczonych chorych — spetniajacych jedno z wyzej
wymienionych kryteriow oraz kryterium adekwatnego przeptywu krwi — ktérzy w opinii lekarzy
prowadzgcych odniosg najwiekszg korzys¢ z zastosowania HDF.

W opiniach pozostatych ekspertéw klinicznych pojawiaty sie rowniez propozycje innych wskazan, jak i
ograniczen (np. propozycja wymogu objetosci usuwanego hemofiltratu 225 |/zabieg). Wskazaniem do
finansowania HDF, podawanym zgodnie przez wszystkich ankietowanych ekspertéw klinicznych, byta
niestabilnos$¢ uktadu sercowo-naczyniowego, z dominujgcymi objawami hipotensji sroddializacyjne;.

Dostepnosé i finansowanie w innych krajach

Dane z obserwacyjnego badania DOPPS (3 kohorty pacjentéw, leczone w latach: 1996-2001, 2002-
2004 i 2006-2008) wskazywaty na stosowanie HDF w Australii, Nowej Zelandii i wszystkich krajach
europejskich, przy najwiekszym udziale pacjentéw leczonych HDF w populacjach Wtoch (18%) i
Szwecji (15%). Czestos¢ stosowania HDF byta zrdznicowana réwniez wewnatrz badanych krajow.
Rozpowszechnienie wysokoobjetosciowej HDF wzrastato w czasie (w kolejnych kohortach: 4,1%,
5,7% i 9,6%). Z ostatniego raportu ERA-EDTA (2010) wynika, ze — wsrdd krajow, ktdre rejestrujg dane
dotyczace stosowanych metod hemodializy — HDF jest najpowszechniej stosowana w Estonii, Stowacji
i Portugalii (>40% pacjentéw leczonych hemodializg, z uwzglednieniem terapii konwekcyjnych),
natomiast do krajow o stosunkowo niewielkim wykorzystaniu tej metody (<10%) nalezg Wtochy,
Chorwacja, Wielka Brytania, Turcja, Hiszpania i Rumunia. Zerowy poziom rozpowszechnienia HDF
notowano w Czarnogérze, lzraelu, Macedonii i Rosji. Wéréd krajéw o PKB per capita zblizonym do
Polski (£15%) odsetek pacjentéw stosujgcych HDF notowany wsréd hemodializowanych byt
nastepujacy: Estonia (75%), Stowacja (49%), Chorwacja (4%), natomiast brak w rejestrze danych w
tym zakresie dla totwy, Litwy i Wegier.

Zgodnie z publikacja Vanholder 2012 (Dialysis Advisory Group of American Society of Nephrology),
przedstawiajgcg wyniki poréwnania sposobow refundacji dializoterapii w 7 krajach/regionach Europy
i Ameryki potnocnej — Belgii, Francji, Niemczech, Holandii, Kanadzie (Ontario) i USA — w zadnym z
badanych krajow/regionédw nie stosowano dodatkowych zachet finansowych do stosowania
yhiestandardowych” strategii dializoterapii w postaci HDF-ol i high-flux HD. Z informacji
odnalezionych w innych publikacjach wynika, ze odrebne finansowanie HDF (zwtaszcza HDF-ol)
funkcjonuje w Katalonii (Hiszpania), Wtoszech (w niektdorych regionach liczba pacjentéw leczonych
HDF limitowana przez ptatnika) i Japonii.

Organizacyjne, spoteczne i etyczne aspekty kwalifikacji ocenianego swiadczenia

Mozliwos$¢ upowszechnienia metody HDF w Polsce uwarunkowana jest mozliwosciami technicznymi
stacji dializ, tj. posiadania aparatow do hemodiafiltracji z wolumetryczng kontrolg ultrafiltracji i
uzdatniacza wody do wytwarzania wody ultraczystej. W opiniach Konsultanta Krajowego warunki
techniczne do prowadzenia HDF ma obecnie 200 stacji dializ, pozostali eksperci oceniajg procentowo,
ze jest to do 80% stacji dializ. W przypadku rozpoczecia odrebnego finansowania HDF, przy
adekwatnej wycenie Swiadczenia, oczekuje sie inwestycji ze strony osrodkéw zmierzajacych do
zwiekszenia mozliwosci prowadzenia tej terapii. Nie zidentyfikowano ryzyka problemdéw spotecznych
specyficznie zwigzanych z kwalifikacja HDF jako $wiadczenia gwarantowanego. Wydaje sie, ze w
odniesieniu do kwalifikacji hemodiafiltracji jako Swiadczenia gwarantowanego w Polsce problemem
natury etycznej moze by¢ konieczno$¢ ograniczenia populacji beneficjentéw tej terapii — ze wzgledu
na przewidywane koszty inkrementalne — na podstawie kryterium ilosciowego a nie wytgcznie
klinicznego, np. jak w propozycji Konsultanta Krajowego, do 10% pacjentéw, ktérzy mogg w opinii
lekarza prowadzgcego uzyskac¢ najwieksze korzysci z terapii.
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Dodatkowe uwagi Rady
Nie dotyczy.

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 c ust. 6 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny
Technologii Medycznych AOTM-DS-0430-03-2012, Hemodiafiltracja [HDF], Raport skrécony, Warszawa,
kwiecien 2013 r.

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

1. Nie dotyczy.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 124/2013 z dnia 29 kwietnia 2013r.
o projekcie programu ,,Osrodek Chordéb Rzadkich Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie”

Rada Przejrzystosci wydaje negatywnq opinie o projekcie programu , OSrodek
Chordb Rzadkich Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie.

Uzasadnienie

Choroby rzadkie stanowiqg nierozwiqzany dotqgd problem polskiego systemu
ochrony zdrowia. Zawansowane sq prace nad Narodowym Planem dla Chorob
Rzadkich, ktory ma zostac¢ przedstawiony w kwietniu 2014. Osrodek Chorob
Rzadkich Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie powinien zostac¢ elementem
takiego programu. Przedstawiony program zawiera liczne uchybienia
merytoryczne zgtoszone przez ekspertow.

Przedmiot opinii

Przedmiotem opinii jest projekt programu zdrowotnego miasta Krakowa w zakresie poprawy opieki
nad osobami cierpigcymi na choroby rzadkie, zaktadajgcy finansowanie dziatalnosci Osrodka Choréb
Rzadkich Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie. Finansowanie ma obejmowac dwie interwencje

e prowadzenie szkolen dla lekarzy pierwszego kontaktu na temat schorzen rzadkich,

e udzielanie konsultacji pacjentom skierowanym przez lekarzy rodzinnych i specjalistow do
Osrodka Choréb Rzadkich przez poradnie specjalistyczne Szpitala Uniwersyteckiego (dla
pacjentéw wymagajgcych diagnostyki wykraczajgcej poza mozliwosci Szpitala
Uniwersyteckiego bedzie organizowany system konsultacyjny w osrodkach specjalistycznych
w Polsce i na Swiecie w oparciu o sie¢ Orphanet).

Program ma by¢ realizowany w latach 2013-2015. W projekcie przedstawiono budzet programu w
wysokosci 182 160 zt.

Problem zdrowotny

Choroby rzadkie to choroby, ktére dotykajg niewielkg liczbe oséb w poréwnaniu do catej populacji
i spetniajg pewne kryteria odnosnie swojej rzadkosci. W Europie choroba uznawana jest za rzadkga,
jesli dotyka 1 osobe na 2000. choroby rzadkie sg grupg bardzo zréznicowang obejmujgcg 5000 —
8000 jednostek chorobowych w 50% sg to dzieci, nowe rozpoznania dotyczg 20 tysiecy dzieci
rocznie. Okoto 30% pacjentdéw z tymi chorobami umiera przed 5 rokiem zycia. S3 to przyczyny 40-45%
zgondw przed 15 rz.

W Polsce nie obowigzuje oficjalna definicja choroby rzadkiej; interesariusze powszechnie uzywajg
jednak definicji okreslonej w rozporzgdzeniu nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego i Rady Europy
z dnia 16 grudnia 1999 r. w sprawie sierocych produktéw leczniczych, zgodnie z ktdrg choroba rzadka
wystepuje u nie wiecej niz 5 na 10 000 osdb.

Alternatywne $wiadczenia

Ich oméwienie wymagatoby uwzglednienia odrebnie kazdej jednostki chorobowe;j.

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.gov.pl
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Whnioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
Whnioski z oceny problemu zdrowotnego

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania w bazach informacji medycznych nie odnaleziono
zadnych przegladéw systematycznych na temat skutecznosci i bezpieczenstwa interwencji
zaproponowanych w projekcie programu.

Analize projektu oparto na odnalezionych dokumentach i zaleceniach europejskich oraz nadestanych
opiniach eksperckich. Zalecenia unijne oraz Narodowy Plan dla Chordb Rzadkich, ktéry wtasnie
powstat w Polsce, odnoszg sie do koniecznosci tworzenia osrodkéw eksperckich w krajach
cztonkowskich UE. Przy czym jak podkreslit jeden z ekspertéw, trwajg jeszcze prace na poziomie
unijnym nad kryteriami kwalifikujgcymi tego typu osrodki. W Polsce takie kryteria muszg zostac
okreslone przez Ministerstwo Zdrowia.

Whioski z oceny programu miasta Krakéw

Projekt programu zostat przygotowany zgodnie ze schematem zaproponowanym przez AOTM.
Zostaty okredlone cele programu oraz oczekiwane efekty, ktére odpowiadajg celom. Zaplanowano
monitorowanie i ewaluacje programu. Zdaniem eksperta we wskaznikach monitorowania powinno
sie uwzglednic¢ liczbe pacjentéw zarejestrowanych w konkretnych grupach lub typach chordb
rzadkich w oparciu o zweryfikowane dane kliniczne i diagnostyczne. Docelowo programy takie
powinny zaktada¢ monitorowanie odlegtych loséw pacjentéw zidentyfikowanych w ramach
programu.

Opis programu jest zbyt ogdlnikowy, nie precyzuje wielu istotnych kwestii. Nie wiadomo, jakich
chordb rzadkich dotyczy. Raczej nie mozna sie spodziewad, ze osrodek jest w stanie specjalizowa¢ sie
we wszystkich jednostkach chorobowych, ktérych w zakresie chordb rzadkich jest kilka tysiecy.
Zwraca na to uwage jeden z ekspertow. Poza tym, jak twierdzg eksperci, na duzym poziomie
ogdblnosci opisano kwestie oferty diagnostyczno-leczniczej, brakuje informacji o sposobie
zorganizowania opieki wielospecjalistycznej oraz o zasadach jej finansowania. Nie zostaty okreslone
kompetencje kadry lekarskiej. Nie zostaly tez okreslone zasady wspdtpracy z innymi osrodkami
w kraju i zagranicg. U ekspertéw watpliwosci budzg zasady komunikacji z pacjentami. Jeden z nich
podkresla, ze metoda przesytania dokumentacji lekarskiej, w $wietle braku analizy epidemiologicznej
oraz niewskazania grup chordb, ktérymi organizator zamierza sie zajg¢, bedzie mato skuteczna.

Zastanawiajace jest, dlaczego brakuje w programie odniesienia do prac powotanego przez Ministra
Zdrowia Zespotu ds. Chordb Rzadkich oraz Zespotu koordynujgcego ds. Chordb Ultrarzadkich
powofanego przez Prezesa NFZ. Autorzy nie powotujg sie takze na zadne piSmiennictwo, w tym
dokumenty unijne, czy zalecenia europejskich grup eksperckich w dziedzinie choréb rzadkich. Nie jest
jasne, czy Osrodek, o ktérym mowa w programie ma sie sta¢ jednym z Osrodkéw Eksperckich ds.
Choréb Rzadkich, do ktérych odnoszg sie dokumenty Unii Europejskiej. Powstawanie takich
osrodkow jest wymogiem stawianym panstwom cztonkowskim. Kwestia ta poruszona zostata takze
w Narodowym Planie dla Choréb Rzadkich, przy czym jak podkresla ekspert prace w tym zakresie
jeszcze sie nie rozpoczely. Najpierw muszg zosta¢ okreslone przez Ministerstwo Zdrowia kryteria
kwalifikacyjne, co wiecej — ciggle w tym zakresie trwajg prace w UE. W tej chwili istniejg ,,Zalecenia
dla osrodkéw eksperckich ds. choréb rzadkich w panstwach cztonkowskich dotyczgce kryteriow
jakosci”, wydane przez Komitet Ekspertéw Unii Europejskiej ds. Chordb Rzadkich (EUCERD). Okreslaja
one kryteria i procedury wyznaczania osSrodkéw eksperckich. W celu zaspokojenia szczegdlnych
potrzeb pacjentéw z chorobami rzadkimi zwigzanych z leczeniem, rehabilitacjg i opiekg paliatywng,
osrodki eksperckie zapewniajg lub koordynujg w ramach specjalistycznej opieki zdrowotnej dziatania
z zakresu wielu dziedzin, w tym ustug okotomedycznych i spotecznych. W programie nie ma mowy
o tego typu koordynacji. Mimo to pytani eksperci popierajg sam pomyst zajecia sie tg problematyka.

Jeden z ekspertéw zauwaza, ze by¢ moze lepszymi zatozeniami programu bytyby plany inwentaryzacji
tego typu chorych i choréb, sposobu ich klasyfikowania, diagnozowania, efektywnosci tej diagnostyki,
analizy opieki lekarskiej nad chorymi z juz rozpoznang chorobg rzadkg, okreslenie ich potrzeb
w zakresie wielospecjalistycznej opieki lekarskiej, rehabilitacyjnej i socjalnej. Jego zdaniem te sprawy
wymagajg uporzadkowania w pierwszym rzedzie i okreslenia na tej bazie pewnych rozwigzan
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organizacyjnych, zanim przystgpi sie do dziatan majgcych na celu poprawe zgtaszalnosci choréb
rzadkich, gdyz tatwo moze woéwczas dojs¢ do pogtebienia juz i tak niewydolnego na dzi$§ systemu
opieki na chorymi z chorobami rzadkimi.

Warto jednak zauwazyé¢, ze autorzy projektu odwotujg sie do sieci Orphanet w zakresie organizacji
systemu konsultacyjnego w osrodkach specjalistycznych w Polsce i na swiecie. A na polskiej stronie
Orphanet odnaleziono link do Osrodka Chordb Rzadkich Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie, ktory
swojg dziatalnos¢ rozpoczat 01 marca 2012 roku.

Projekt zawiera budzet oraz koszty jednostkowe. W ramach kosztéw jednostkowych wymieniono
interwencje w postaci przygotowania i obstugi strony internetowej ,,Choroby Rzadkie”, o ktérej nie
wspominano wczesniej.

Jak zauwaza jeden z ekspertéw ,budzet programu jest okreslony bardzo zdawkowo, a 70%
przewidzianych wydatkdw ma pochtongé opracowanie i utrzymanie strony internetowej oraz etat
pracownika administracyjnego. Brak jest jakichkolwiek szczegétow dotyczgcych szkolen dla lekarzy
rodzinnych (forma, zakres szkolen, liczba oséb szkolonych) oraz struktury kosztéow kazdego ze
spotkan z organizacjami pacjentdw, a takze zasadnosci ich odbywania czterokrotnie w ciggu kazdego
roku realizacji programu”.

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 o programie: ,Osrodek Chordéb Rzadkich Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie” realizowanym przez miasto Krakéw, nr: AOTM-0T-441-187/2012, Warszawa
kwiecien 2013.

Inne wykorzystane zrdodta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:
1. Stanowisko eksperckie przedstawione na posiedzeniu w dniu 29.04.2013r.
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