Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Protokét nr 14/2013
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 20 maja 2013 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni na posiedzeniu:

(udziat w posiedzeniu od pkt. 6 porzadku obrad)

Nieobecni na posiedzeniu cztonkowie Rady:

Lista obecnosci stanowi zatgcznik do niniejszego protokotu.

Porzadek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.

2. Omoéwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.

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

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie objecia refundacjg leku w zakresie wskazan do
stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie leku: Levact (bendamustinum
hydrochloridum) we wskazaniu: leczenie przewlektej biataczki limfocytowej — leczenie Il i
nastepnych linii u chorych w stanie ogélnym 2+ lub lepszym w skali WHO, opornych na
wczesniej zastosowane leczenie, ktére nie obejmowato bendamustyny.

5. Przygotowanie opinii o projektach programéw zdrowotnych:

1) ,Wczesne wykrywanie zaburzen ze spektrum autyzmu u dzieci do 5 r.z.” (Miasto
Krakow);
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2) ,Program profilaktyczno-terapeutyczny dla dzieci i mtodziezy z zaburzeniami ze spektrum
autyzmu, przeznaczony dla mieszkancow Gminy” Miejskiej Krakdw”.

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosSci zakwalifikowania jako Swiadczenia
gwarantowanego S$wiadczenia  opieki zdrowotnej ,Zastosowanie  znakowanych
radioizotopowo peptyddw w leczeniu chorych na nieoperacyjne guzy nauroendokrynne”.

7. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Pletal
(cilostazol) we wskazaniach: miazdzyca zarostowa tetnic konczyn dolnych, stwardnienie
tetnic koiczyn dolnych i tetniaki.

8. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Calcort
(deflazacort) we wskazaniach: uktadowy toczen rumieniowy; dystrofia miesniowa.

9. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadno$ci wydawania zgdd na refundacje leku
Sulfadiazin (sulfadiazyna) we wskazaniu toksoplazmoza.

10. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Thybon
(liotyronina) we wskazaniu: niedoczynnos$é gruczotu tarczowego.

11. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje lekow:
1) Idebenone (idebenonum);
2) Mnesis (idebenonum),
we wskazaniach: ataksja Friedreicha, zespdt MELAS, zespét Leigha, zespot Kearns-Sayre’a.

12. Przygotowanie opinii o projekcie programu zdrowotnego ,Program wyrdéwnywania
dostepnosci opieki zdrowotnej w miejscu nauczania i wychowania na terenie Miasta
Krakowa”.

13. 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_ ktorego Rada w wyniku gtosowania, 7 glosami za, postanowita nie wytgczaé z
gtosowania, ani z udziatu w pracach nad tematami objetymi dzisiejszym porzadkiem obrad;

2) _ ktorego Rada w wyniku gtosowania, 7 gtosami za, postanowita nie wytaczac z
gtosowania, ani z udziatu w pracach nad tematami objetymi dzisiejszym porzadkiem obrad;

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

Ad.4. Projekt stanowiska na temat objecia refundacjg leku Levact (bendamustinum hydrochloridum)
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz
okreélone w Charakterystyce Produktu Leczniczego przedstawit cztonek Rady _

W dalszej kolejnosci przeprowadzono telekonferencje z ekspertem - _

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8ngtosami za, przy 0 gloséw przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.
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Ad.5.1. _ na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z

raportu Nr: AOTM-0T-441-192/2012 ,Wczesne wykrywanie zaburzen ze spektrum autyzmu dzieci do
5 roku zycia”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie, cztonek Rady

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

2. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z

raportu Nr: AOTM-0T-441-14/2013 ,Program profilaktyczno-terapeutyczny dla dzieci i mtodziezy z
zaburzeniami ze spektrum autyzmu, przeznaczony dla mieszkancéw Gminy Miejskiej Krakow”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit, wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie, cztonek Rady

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

Ad.6. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z raportu
Nr: AOTM-DS-430-08-2011 ,Zastosowanie znakowanych radioizotopowo peptydéw w leczeniu
chorych na nieoperacyjne guzy neuroendokrynne”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie, cztonek

Racly [

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8 gtosami za, przy 1 glosie przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad.7. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje

zraportu Nr: AOTM-DS-431-05-2013 “Pletal (cilostazol), tabletki & 100 mg we wskazaniach:
miazdzyca zarostowa tetnic koriczyn dolnych, stwardnienie tetnic koriczyn dolnych; tetniaki”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, cztonek Rady _

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8 gtosami za, przy 1 glosie przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad.8. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje
z raportu Nr: AOTM-DS-431-4/2013 ,,Zbadanie zasadnos$ci wydawania zgody na refundacje produktu

leczniczego Calcort (deflazacort) tabletki @ 6 mg i 30 mg we wskazaniu: uktadowy toczen
rumieniowaty, dystrofia miesniowa”.

Nastepnie projekt stanowiska przedstawit, wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie, cztonek

Racy [

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 9 gtosami za, przy 0 gtosow przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatgcznik do protokotu.

W tym miejscu posiedzenia przeprowadzono losowania sktadéw Zespotéw na posiedzenia Rady w
dniach 10 17 czerwca br.

Ad.9. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z raportu Nr:
AOTM-0T-431-11/2013 ,Sulfadiazin (sulfadiazinum) tabl. 500 mg we wskazaniu: toksoplazmoza”.

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

W wyniku przeprowadzone] dyskusji Rada, 9 gtosami za, przy 0 gtoséw przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.
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Ad.10. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje

z raportu Nr: AOTM-0T-0431-10/2013 ,Thybon (liothyronine), tabletki & 0,02 mg we wskazaniu:
niedoczynnos¢ gruczotu tarczowego”.

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

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 8 gtosami za, przy 1 gtosie przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad.11. _, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
Nr: AOTM-RK-0431-5/2013 ,ldebenone (ibedenonum) tabletki & 150 mg Mnesis (ibedenonum)
tabletki & 45 mg, we wskazaniach: ataksja Friedreicha, zespdt MELAS, zesp6t Leigha, zespot Kearns-

rn

Sayre’a”.

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

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 9 gtosami za, przy 0 gtosow przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad.12. _, na podstawie prezentacji, przedstawita najistotniejsze informacje z
raportu Nr: AOTM-0OT-441-184/2012 ,Program wyréwnywania dostepnos$ci opieki zdrowotnej w

miejscu nauczania i wychowania na terenie Miasta Krakowa”.

Nastepnie projekt opinii przedstawit cztonek Rady _

W wyniku przeprowadzonej dyskusji Rada, 9 gtosami za, przy 0 gtosow przeciw, przyjeta uchwate
bedaca jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad.13. Prowadzacy posiedzenie _ zakonczyt posiedzenie Rady o godzinie 13:25.

Protokdt zatwierdzit prowadzacy posiedzenie:
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 141/2013 z dnia 20 maja 2013 r.

w sprawie objecia refundacjg leku Levact (bendamustinum
hydrochloridum) (kody EAN: 5909990802210, 5909990802234)
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych
niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci wyraza pozytywng opinie w sprawie objecia refundacjq

nastepujgcych produktow leczniczych:

e levact, bendamustinum hydrochloridum, proszek do sporzgdzania
koncentratu roztworu do infuzji, 2,5 mg/ml, 5 fiolek po 25 mg, kod EAN
5909990802210;

e levact, bendamustinum hydrochloridum, proszek do sporzgdzania
koncentratu roztworu do infuzji, 2,5 mg/ml, 5 fiolek po 100 mg, kod EAN
5909990802234

we wskazaniu: przewlekta biataczka limfocytowa - leczenie Il i nastepnych linii
u chorych w stanie ogdlnym 2 lub lepszym wg skali WHO, opornych na
wczesniej zastosowane leczenie, ktore nie obejmowato bendamustyny.

Uzasadnienie

Bendamustyna jest wartosciowym produktem leczniczym w przewlektej
biataczce limfocytowej jako Il i nastepne linie leczenia chorych w stanie
ogolnym 2 lub lepszym wg skali WHO, opornych na wczesniej zastosowane
leczenie, ktore nie obejmowato bendamustyny. Lek ten powinien byc
finansowany ze srodkdw publicznych.

Przedmiot zlecenia

Przedmiotem zlecenia Ministra Zdrowia byto przygotowanie opinii Rady Przejrzystosci w sprawie
wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg leku Levact (bendamistunum hydrochloridum) (pismo
zlecajgce z dnia 8 maja 2013 r. o sygn. MZ-PLA-460-15020-560/ISU/13) we wskazaniu odmiennym niz
okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego. Wniosek dotyczy objecia refundacjg
nastepujgcych dawek i opakowan produktu leczniczego Levact:

e Levact, bendamustinum hydrochloridum, proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do
infuzji, 2,5 mg/ml, 5 fiolek po 25 mg, kod EAN 5909990802210;

e Levact, bendamustinum hydrochloridum, proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do
infuzji, 2,5 mg/ml, 5 fiolek po 100 mg, kod EAN 5909990802234
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we wskazaniu: przewlekta biataczka limfocytowa - leczenie Il i nastepnych linii u chorych w stanie
ogélnym 2 lub lepszym wg skali WHO, opornych na wczesniej zastosowane leczenie, ktore nie
obejmowato bendamustyny

Produkt leczniczy Levact (bendamustinum hydrochloridum) stosowany w chemioterapii we
wskazaniu: leczenie przewlektej biataczki limfocytowej, byt juz przedmiotem obrad Rady
Przejrzystosci w dniu 26.11.2012 r. Rada wydata nastepujace stanowiska:

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 128/2012 z dnia 26 listopada 2012 r. w sprawie
zasadnosci  finansowania leku Levact (bendamustinum  hydrochloridum) (EAN
5909990802210) we wskazaniu: leczenie przewlektej biataczki limfocytowej (CLL)

Tre$¢ decyzji: Rada uwaza za zasadne finansowanie leku Levact (bendamustinum
hydrochloridum) (kod EAN 5909990802210) we wskazaniu: leczenie przewlektej biataczki
limfocytowej (CLL) w ramach katalogu substancji czynnych stosowanych w chemoterapii w
oddzielnej grupie limitowej. Rada uznaje przedstawiony instrument podziatu ryzyka za
niewystarczajgcy.

Rekomendacja Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych nr 118/2012 z dnia 26 listopada
2012 r. w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Levact (bendamustinum
hydrochloridum), proszek do sporzgdzania koncentratu roztworu do infuzji, 2,5 mg/ml, pudetko
kartonowe, 5 fiolek po 25 mg, EAN: 5909990802210 we wskazaniu: leczenie przewlektej biataczki
limfocytowej (CLL) rekomendowata objecie produktu refundacja.

2. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 129/2012 z dnia 26 listopada 2012 r. w sprawie
zasadnosci  finansowania leku Levact (bendamustinum  hydrochloridum) (EAN
5909990802234) we wskazaniu: leczenie przewlektej biataczki limfocytowej (CLL)/
Tres¢ decyzji: jw.

Rekomendacja Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych nr 119/2012 z dnia 26 listopada

2012 r. w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Levact (bendamustinum

hydrochloridum), proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji, 2,5 mg/ml, pudetko

kartonowe, 5 fiolek po 100 mg, EAN: 5909990802234 we wskazaniu: leczenie przewlekitej
biataczki limfocytowej (CLL) rekomendowata objecie produktu refundacja.

Problem zdrowotny

Opinia dotyczy stosowania bendamustyny w nastepujacym wskazaniu: ,przewlekta biataczka
limfocytowa - leczenie Il i nastepnych linii u chorych w stanie ogélnym 2 lub lepszym wg skali WHO,
opornych na wczesniej zastosowane leczenie, ktdre nie obejmowato bendamustyny”, odmiennym od
zarejestrowanego wskazania (dotyczacego biataczki): , przewlekta biataczka limfocytowa (stadium
choroby B lub C wg klasyfikacji Bineta) — leczenie pierwszego rzutu u chorych, u ktérych nie jest
zalecane stosowanie schematdw chemioterapii zawierajgcych fludarabine”.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 p. 5 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych Dz.U. 2004 Nr 210 poz. 2135 z pdzn. zm.) w zwigzku z art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696 z pdzn. zm.).

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

1. Nie dotyczy.
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Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 142/2013 z dnia 20 maja 2013r.
o projekcie programu ,,Wczesne wykrywanie zaburzen ze spektrum
autyzmu u dzieci do 5 roku zycia” miasta Krakow

Rada Przejrzystosci wydaje pozytywng opinie o projekcie programu ,Wczesne
wykrywanie zaburzen ze spektrum autyzmu u dzieci do 5 roku Zycia” miasta
Krakow.

Uzasadnienie

Program odnosi sie do dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego, jakimi
sq zaburzenia ze spektrum autyzmu. Opisany problem zdrowotny jest obecny
w populacji docelowej, ktorq bedq dzieci do 5 roku Zycia zgtaszajgce sie do
lekarza podstawowej opieki zdrowotnej w ramach bilansu. Program stwarza
dobry dostep beneficientow do oferowanych swiadczen, jest dobrze
dopasowany do potrzeb grupy docelowej. Zgode na udziat w programie bedq
wyraZali rodzice i opiekunowie prawni. W projekcie okreslono koszt catkowity
realizacji Programu. Nalezy jednak zauwazyé, ze program jest powigzany
w zakresie dziatan ze swiadczeniami zdrowotnymi finansowanymi ze srodkow
publicznych, niemniej jednak czas oczekiwania zdaniem realizatorow w ramach
ubezpieczenia na ww. swiadczenie jest dfugi zatem program bedzie stanowit
uzupetnienie swiadczen zdrowotnych finansowanych ze srodkow publicznych.

Wskazane bytoby doprecyzowanie w programie opisu narzedzi diagnostycznych
stosowanych do diagnozy pacjenta oraz jasne zasady wyfonienia realizatora
i okreslenie jego kompetencji do realizacji programu.

Przedmiot opinii

Przedmiotem opinii jest projekt programu pt. ,Wczesne wykrywanie zaburzen ze spektrum autyzmu
u dzieci do 5 roku zycia” ukierunkowanego na zdiagnozowanie dzieci z zaburzeniami spektrum
autyzmu, nadestany przez Urzagd Miasta Krakéw.

Program dotyczy istotnego problemu zdrowotnego i spotecznego: diagnostyka i terapia spektrum
zaburzend autystycznych, wpisuje sie wiec w priorytet zdrowotny ,zapobieganie, leczenie
i rehabilitacja zaburzen psychicznych”, nalezacy do priorytetéw zdrowotnych wymienionych
w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z 21.08.09 r. (Dz.U. 2009, Nr 137, poz. 1126).

Program stanowi rozszerzenie oferty Swiadczen wykonywanych w ramach NFZ, ze wzgledu na brak
srodkow publicznych na realizacje swiadczen gwarantowanych lub brak zdefiniowania i wyceny
niektorych swiadczen przez NFZ. W opisie projektu programu podano budzet oraz okreslono wielkos$¢
populacji.

Problem zdrowotny

Autyzm jest catoSciowym zaburzeniem rozwoju dziecka, znanym réwniez pod nazwg ,autyzm
klasyczny” lub ,autyzm wczesnodzieciecy” (z uwagi na jego wystepowanie we wczesnym
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dziecinstwie), w ktérym objawy nieprawidtowego funkcjonowania obserwuje sie we wszystkich
obszarach rozwoju. Pierwsze symptomy autyzmu mogg pojawi¢ sie bardzo wczesnie, nawet
u kilkunastomiesiecznych niemowlat, ale najczesciej s3 widoczne przed ukonczeniem przez dziecko
3 roku zycia. Autyzm mozna zdiagnozowacd juz u bardzo matych dzieci, ale czesto diagnozuje sie go
rowniez u nastolatkow, a nawet u oséb dorostych.

Typowe dla zaburzenia s3: jakosciowe nieprawidtowosci zachowania dotyczace komunikacji,
interakcji spotecznych oraz zainteresowan, powtarzajgce sie, ograniczone i stereotypowe czynnosci.
Nieprawidtowosci majg charakter catosciowy, dlatego widoczne sg w réznych warunkach, niezaleznie
od otoczenia. Przyjmuje sie, ze istnieje spektrum tych choréb i szerszy fenotyp autystyczny,
ztagodniejszymi i bardziej subtelnymi zaburzeniami w zakresie zachowania. Mimo iz termin
»Zaburzenie ze spektrum autyzmu” nie figuruje w klasyfikacjach DSM IV TR ani ICD 10 jako odrebna
jednostka chorobowa, stosowany jest zaréwno w niefachowej, jak i medycznej terminologii
i obejmuje szeroki zakres zaburzen, w tym: autyzm, zespot Aspergera, niespecyficzne catosciowe
zaburzenia rozwoju (ang. pervasive developmental disorders not otherwise specified — PDD NOS) oraz
dezintegracyjne zaburzenie dzieciece.

Alternatywne $wiadczenia

Dla dzieci i mtodziezy cierpigcych na niektére jednostki chorobowe, w ramach $wiadczen
gwarantowanych z zakresu opieki psychiatrycznej i leczenia uzaleznien dostepne sg nastepujace
Swiadczenia:

a) wsrdd swiadczen realizowanych w warunkach stacjonarnych psychiatrycznych:

e dostepne sg Swiadczenia opiekunczo lecznicze psychiatryczne oraz $wiadczenia pielegnacyjno
opiekuncze psychiatryczne obejmujgce opieke, pielegnacje i rehabilitacje oraz leczenie dzieci
i miodziezy ze znacznymi i utrwalonymi zaburzeniami zachowania (w tym, m.in.
z uposledzeniem umystowym (F70-F79), czy catosciowymi zaburzeniami rozwojowymi (F84)),
ktérym nie mozna zapewnic opieki w innych warunkach; realizacja swiadczern powinna by¢
prowadzona przez zespot obejmujgcy: specjaliste w dziedzinie psychiatrii dzieciecej/dzieci i
mtodziezy, specjaliste w dziedzinie choréb wewnetrznych, psychologa, osoby prowadzacej
terapie zajeciowq oraz pielegniarke.

b) wsréd swiadczen realizowanych w warunkach dziennych psychiatrycznych:

e dostepne sg $wiadczenia dzienne psychiatryczne rehabilitacyjne obejmujace diagnostyke,
leczenie i rehabilitacje dzieci i mtodziezy do 18 roku zycia z zaburzeniami psychicznymi,
zwflaszcza psychotycznymi, ze znacznymi, zagrazajgcymi lub utrwalonymi zaburzeniami
funkcjonowania zyciowego (m.in. uposledzenie umystowe lekkie (F70); uposledzenie
umystowe (F70-F79); catosciowe zaburzenia rozwojowe (F84); zaburzenia rozwoju
psychicznego (psychologicznego; F80-F89); zaburzenia zachowania i emocji rozpoczynajace
sie zwykle w dziecinstwie i w wieku mtodziericzym (F90-F98)). Wskazany jest podziat oddziatu
na pododdziat dla dzieci do 13 roku zycia i pododdziat mtodziezowy. W ramach pobytu sg
podejmowane dziatania konsultacyjno-edukacyjne dla rodzin oséb z zaburzeniami
psychicznymi; realizacja Swiadczen powinna by¢ prowadzona przez zespdt obejmujacy:
specjaliste w dziedzinie psychiatrii dzieci/dzieci i mtodziezy, psychologa, osoby prowadzacej
terapie zajeciowa. Powinny zostaé¢ zapewnione pomieszczenia do psychoterapii grupowe;j
i terapii zajeciowej.

c) wsrdd swiadczen realizowanych w warunkach ambulatoryjnych psychiatrycznych i leczenia
Srodowiskowego (domowego):

e S$wiadczenia zdrowia psychicznego dla dzieci i mtodziezy (w tym z rozpoznaniem uposledzenia
umystowego - F70-F79; zaburzenia rozwoju psychicznego - F80-F89; zaburzenia zachowania
i emocji rozpoczynajgce sie zwykle w dziecinstwie i w wieku mtodzienczym - F90-F98)
obejmujace porady lekarskie i psychologiczne, porade kompleksowo-konsultacyjng dla oséb z
autyzmem dzieciecym, wizyty domowe lub S$rodowiskowe, sesje psychoterapii
(indywidualnej, rodzinnej, grupowej), sesje wsparcia psychospotecznego, programy
terapeutyczno-rehabilitacyjne dla oséb z autyzmem dzieciecym;
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e Swiadczenia dla 0séb z autyzmem dzieciecym lub innymi cato$ciowymi zaburzeniami rozwoju
(catosciowe zaburzenia rozwojowe - F84), obejmujgce porady (lekarskg diagnostyczng,
kompleksowo-konsultacyjng dla oséb z autyzmem dzieciecym lub program terapeutyczno-
rehabilitacyjny dla oséb z autyzmem dzieciecym;

e Swiadczenia psychiatryczne ambulatoryjne dla dzieci i mtodziezy (m.in. z rozpoznaniem
uposledzenie umystowe - F70-F79; zaburzenia rozwoju psychicznego - F80-F89; zaburzenia
zachowania i emocji rozpoczynajgce sie zwykle w dziecinstwie i w wieku mtodzieficzym -F90-
F98), obejmujgce: porady, wizyty domowe lub sSrodowiskowe, sesje psychoterapii.

Program terapeutyczno-rehabilitacyjny dla oséb z autyzmem dzieciecym stanowi zespot Swiadczen
udzielanych sSwiadczeniobiorcom z rozpoznaniem autyzmu dzieciecego lub innych cato$ciowych
zaburzen rozwoju (F84) i ich rodzinom w celu redukcji objawéw psychopatologicznych, poprawy
w funkcjonowaniu emocjonalnym, spotecznym i poznawczym, poprawy w porozumiewaniu sie
werbalnym i niewerbalnym, usamodzielnienia i przygotowania do Zzycia w wieku dorostym;
programem mogg by¢ objete rowniez osoby powyzej 18 roku zycia z tym rozpoznaniem; program jest
realizowany przez zespdt specjalistow i obejmuje: a) wizyty terapeutyczne, polegajace na
indywidualnej terapii psychologicznej, b) terapie i poradnictwo psychologiczne dla rodzin, c) terapie
zaburzen mowy oraz porozumiewania sie, d) psychoedukacje rodzicow, e) grupowe zajecia
terapeutyczne (grupy 5-10 swiadczeniobiorcéw, minimum 2 osoby personelu) - facznie dla jednego
Swiadczeniobiorcy do 360 godzin leczenia w ciggu roku. Program moze by¢ realizowany w poradniach
zdrowia psychicznego dla dzieci i mtodziezy jako swiadczenie dodatkowe, wyraznie wyodrebnione od
innych Swiadczen udzielanych w poradni oraz jako swiadczenie podstawowe w poradniach dla oséb
z autyzmem dzieciecym.

Autyzm-Polska jest Porozumieniem Organizacji Pozarzagdowych Pracujgcych na Rzecz Dzieci i Oséb
Dorostych z Autyzmem i Pokrewnymi Zaburzeniami oraz Ich Rodzin. Obecnie w sktad Porozumienia
Autyzm-Polska wchodzi ok. 50 organizacji $wiadczgcych pomoc osobom z autyzmem i ich rodzinom.
Gtownym celem jest doprowadzenie do zapewnienia, we wspotpracy z administracjg rzadowg
i samorzgdowg, wszechstronnej, specjalistycznej pomocy wszystkim dotknietym autyzmem osobom,
tak aby mogty one korzystaé z przystugujacych im praw w takim samym stopniu jak osoby
petnosprawne.

Celami szczegétowymi Porozumienia sa:

e poprawa jakosci zycia oséb z autyzmem, rozwdj organizacji pozarzgdowych pracujgcych na
rzecz dzieci i 0séb dorostych z autyzmem oraz ich rodzin,

e wzajemne wspieranie sie i wymiana doswiadczen,
e tworzenie reprezentacji zrzeszonych organizacji i ich lobby wobec sektora publicznego,

e wypracowywanie standardéw pomocy osobom z autyzmem oraz zasad i modeli dziatania
organizacji i instytucji dziatajgcych naich rzecz,

e monitorowanie realizacji praw dzieci i dorostych oséb z autyzmem oraz ich rodzin a takze
stopnia zaspokojenia ich potrzeb,

e prowadzenie rzecznictwa intereséw srodowiska dotknietego autyzmem.

Jednoczesnie w Polsce dziata od listopada 2003 roku Rzecznik Osdb z Autyzmem przy Fundacji
SYNAPSIS z petnomocnictwem Porozumienia Autyzm-Polska. Reprezentuje on srodowisko o0sdb
zautyzmem oraz ich rodzin w rozmowach z administracja rzadowg, udziela informacji
o obowigzujgcych przepisach, konsultuje zmiany w przepisach prawnych, prowadzi rzecznictwo
systemowe (polityczne) na rzecz srodowiska.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
Whioski z oceny problemu zdrowotnego

Gtéwnym celem podejmowanych dziatan jest umozliwienie osobom ze spectrum zaburzen
autystycznych petnego uczestnictwa w zyciu spotecznym oraz tworzenia warunkéw do niezaleznego,
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samodzielnego i aktywnego zycia oraz do korzystania na zasadzie rownosci z praw ustanowionych dla
ogotu obywateli. Programy te majg réwniez pomoc osobom ze spectrum zaburzen autystycznych
w skutecznym i efektywnym korzystaniu z ustug $wiadczonych na terenie tych jednostek samorzadu
terytorialnego.

Prowadzenie przez samorzady programow zdrowotnych obejmujgcych kompleksowg diagnostyke,
terapie i rehabilitacje dzieci i mtodziez z ASD (spektrum zaburzen autystycznych), wydaje sie
uzasadnione wobec podkreslanej przez ekspertéw klinicznych niewystarczajgcych Srodkow
finansowych pozyskiwanych z kontraktéw zawieranych z NFZ, na prowadzenie statej
wielospecjalistycznej i wielokierunkowej, a wiec drogiej rehabilitacji, jakiej wymagajg dzieci z ASD. Jak
podkreslajg eksperci, finansowanie przez NFZ ogranicza sie ponadto do czesciowych dziatan
diagnostycznych i terapeutycznych, co w przypadku dzieci z ASD jest jednym z problemdw, cho¢ nie
jedynym.

Programy zdrowotne skierowane do osdb z ASD sg programami o dobrze zdefiniowanym problemie
zdrowotnym. Autyzm jest stanem, w ktéorym wystepujg pewne ograniczenia w prawidtowym
funkcjonowaniu cztowieka. Pojecie to odnosi sie do populacji zréznicowanych pod katem rodzaju
zaburzen autystycznych, okresu zycia, w ktéorym one wystgpity, przyczyn, a tym samym populacji
o réznych wymaganiach np. terapeutycznych, edukacyjnych i spotecznych.

Wytyczne sg zgodne w kwestii, ze wszystkie dzieci w wieku przedszkolnym z ASD powinny zostac
poddane wczesnej interwencji, jak tylko znaczace potrzeby rozwoju zostang stwierdzone przez
przeszkolony personel, poniewaz wczesna interwencja wptywa na poprawe wynikéw. Istniejg dobrej
jakosci dowody wspierajgce zastosowanie intensywnej wczesnej interwencji behawioralnej (EIBI —
ang. Early Intensive Bahaviour Intervention) jako opcji terapeutycznej w leczeniu dzieci z ASD w wieku
przedszkolnym. Wpytyczne sg zgodne w kwestii rekomendowania uczestnictwa rodzicow
i opiekunowie dzieci w wieku przedszkolnym ze spektrum zaburzen autystycznych (ASD)
w programach edukacyjnych. Terapia dziecka w wieku przedszkolnym z rozpoznaniem ASD, powinna
by¢ zindywidualizowana i prowadzona w oparciu o indywidualny plan interwencji, okreslajacy cele,
typ(y), czestotliwos¢ i intensywnos¢ dziatan, odpowiednich dla szczegdlnych potrzeb rozwojowych
i edukacyjnych. Program weczesnej interwencji musi by¢ dostosowany do indywidualnych potrzeb
dziecka i rodziny.

Sposrdod odnalezionych wytycznych klinicznych i rekomendacji finansowania, tylko jedne wytyczne
uznaty dostepne na podstawie przegladu literatury dowody naukowe za wystarczajagce (poziom
dowodu umiarkowany) by rekomendowaé prowadzenie Programéw Edukacji z wykorzystaniem koni
u dzieci i mtodziezy z zdiagnozowanymi zaburzeniami zdrowia psychicznego w celu promowania
poprawy poczucia wtasnej wartosci pacjenta oraz poprawy poziomu satysfakcji klienta/rodzica.
Pozostate wytyczne z powodu niewystarczajgcych dowoddw, nie zalecajg terapii wykorzystujgcej
zwierzeta (ang. animal-assisted therapy), jako rutynowego postepowania (w przypadku dzieci
w wieku przedszkolnym z ASD) lub uznajg jg za interwencje eksperymentalng.

W odniesieniu do dogoterapii przewidzianej w ramach terapii dzieci z zaburzeniami autystycznymi,
dzieciecym porazeniem mézgowym oraz dzieci z ADHD, nalezy zaznaczyé, iz na podstawie
przeprowadzonego na potrzeby niniejszego opracowania wyszukiwania nie odnaleziono zadnych
opracowan wtérnych dotyczgcych skutecznos$é tej interwencji jako metody wspomagajacej proces
rehabilitacji i terapii oséb ze wspomnianymi zaburzeniami.

Istniejg dobrej jakosci dowody, ze systemy AAC (ang. Augmentativa and Alternative Communication)
— tj. alternatywne i wspomagajgce metody komunikacji, mogg by¢ zalecane dla dzieci w wieku
przedszkolnym z ASD.

Terapia integracji stuchowe] (terapia dzwiekowa Samonas i programy stuchowe), masaz i inne
interwencje oparte na zmystach, obcigzonych kamizelek, psychoterapia ekspresyjna nie sg zalecane
jako rutynowe postepowanie dla dzieci w wieku przedszkolnym z ASD z powodu niewystarczajgcych
dowoddw.

Muzykoterapia nie jest zalecane jako rutynowe postepowanie dla dzieci w wieku przedszkolnym
z ASD z powodu niejednoznacznych dowododw.
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Ze wzgledu na brak skutecznosci lub brak dowoddéw oraz potencjalne ryzyko oraz dziatania
niepozadane lub naduzycia, nie jest zalecane stosowanie u dzieci z ASD: utatwionej komunikacji (ang.
Facilitated Communication) — jako srodka komunikacyjny z dzieémi i mtodziezg z ASD, terapii
Holdingu, patterningu z maskowaniem.

W odniesieniu do zalecen dotyczacych wczesnego wykrywania i wczesnej interwencji u dzieci z grupy
ryzyka zaburzen rozwojowych, zalecenia praktyki klinicznej podkreslajg, ze obserwacja rozwoju
dziecka powinna by¢ elementem kazdej wizyty w ramach opieki profilaktycznej. W przypadku
stwierdzenia podczas wizyty obaw dotyczacych rozwoju dziecka oraz w przypadku dzieci z grupy
niskiego ryzyka zaburzen rozwojowych przy wizycie w 9 -, 18 - i 30-miesiecu zycia, zalecane jest
stosowanie wystandaryzowanych narzedzi stuzgcych do badan przesiewowych.

W przypadku pozytywnego wyniku badan przesiewowych w kierunku zaburzen rozwoju, konieczna
jest ocena medyczna oraz ocena rozwoju w celu zidentyfikowania okreslonych zaburzen
rozwojowych i zwigzanych z nimi problemdéw zdrowotnych.

Dzieci ze stwierdzonymi w badaniu przesiewowym zaburzeniami rozwojowymi powinny zostac
skierowane na wczesne interwencje rozwojowe.

Majac na uwadze, ze potrzeby terapeutyczno-rehabilitacyjne dzieci i mtodziezy z ASD zalezg od
rodzaju i stopnia niepetnosprawnosci, podstawg ich leczenia powinna by¢ wczesna,
wielospecjalistyczna, zindywidualizowana interwencja, o wyraznej strukturze programu i jasno
sformutowanych celach i priorytetach, charakteryzujgca sie systematycznoscia i ciggtoscig
oddziatywan.

Zadania realizowane w zakresie wczesnego wspomagania rozwoju dziecka obejmuja:

e ustalenie wielospecjalistycznej diagnozy: lekarskiej, psychologicznej, logopedycznej oraz
ocena sfery ruchowej dziecka (ocena stanu narzadu ruchu i rozwoju ruchowego);

e opracowanie i wdrazanie szczegdtowego, wielospecjalistycznego i kompleksowego programu
postepowania w sferze psychicznej, ruchowej, spotecznej i emocjonalnej rozwoju dziecka;

e sledzenie rozwoju dziecka poprzez ponawianie diagnozy oraz dostosowywanie programoéw
rehabilitacyjnych i terapeutycznych do zmieniajgcych sie potrzeb rozwojowych i zdrowotnych
dziecka;

e prowadzenie indywidualnych form terapii oraz edukacji dziecka;

e opracowanie i realizowanie psychologicznych programdéw wsparcia rodziny dziecka
niepetnosprawnego;

e opracowanie i realizowanie programéw terapeutyczno-edukacyjno-profilaktycznych dla
rodzin, m.in. udzielanie rodzicom szczegdétowych wskazéwek oraz szkolenie w zakresie metod
i technik pielegnacji, opieki, stymulacji rozwoju i usprawniania dziecka w warunkach
domowych, a takze informacji o systemie ustug i zasobach spotecznych, ktére mogg by¢ im
przydatne i sg dostepne;

e dostarczanie rodzicom informacji o uprawnieniach i mozliwych formach pomocy,
niezbednych adresach itp., pomoc w skontaktowaniu sie rodzicéw z innymi rodzicami
bedgcymi w podobnej sytuacji i z ich organizacjami.

Wczesne rozpoznanie wad rozwojowych w wyniku prowadzonej obserwacji i badan przesiewowych
moze doprowadzi¢ do odpowiednio wczesnej oceny, diagnozy i wtgczenia leczenia, w tym interwencji
rozwojowej. Potencjalne ryzyko zwigzane z badaniem przesiewowym w kierunku zaburzen rozwoiju,
zwigzane jest z fatszywie dodatnim wynikiem testu, ktéry moze wptynaé na zwiekszenie skierowan na
dalsze badania oraz moze wigzac sie ze zwiekszonym niepokojem rodzicéw dziecka oraz z fatszywie
ujemnym wynikiem, prowadzgcym do zanizenia liczby skierowan oraz - przy braku ciggtego
monitorowania — do utrwalenia niepozadanych zmian.

Jak wykazata Europejska Agencja Rozwoju Edukacji Ucznidw ze Specjalnymi Potrzebami
Edukacyjnymi: dostepnos¢, bliskos¢, przystepnos¢ finansowa, interdyscyplinarno$¢ oraz
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zréznicowanie $wiadczen to warunki konieczne, aby spoteczny model Wczesnej Interwencji oraz
Wczesnego Wsparcia Rozwoju Dziecka funkcjonowat dobrze.

Whioski z oceny programu miasta Krakéw

Program dotyczy dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego, ktdérego rozlegtos¢ mozna
oszacowac i ktdrego skutki mozna ograniczac.

Brak opisu problemu zdrowotnego, wskaznikow epidemiologicznych, sposobu monitorowania
programu, wskaznikdw monitorowania.

Celem ocenianego projektu programu jest wczesne rozpoczecie terapii dzieci w celu unikniecia
kumulacji objawdéw autystycznych i wtérnych zaburzen rozwoju.

Program zaktada przeprowadzenie: szkolenia i spotkania z lekarzami, pielegniarkami i pracownikami
poradni, wprowadzenie dodatkowych materiatéw w ramach bilansu zdrowotnego matych dzieci.

Autorzy projektu zaznaczaja, ze majg by¢é przeprowadzone badania przesiewowe dzieci do 5 r.z. ale
nie opisano testu diagnostycznego oceniajgcego stan zdrowotny dziecka.

Program ma byc¢ realizowany w okresie 2012—-2014.

W projekcie nie oszacowano rozmiardéw populacji programu - nie wiadomo, do jak duzej grupy jest on
adresowany i jaka frekwencja jest spodziewana. Nie oszacowano liczebnos¢ grupy docelowej.
Adresatami programu sg dzieci do 5 r.z.

Udziat w programie wezma wszystkie palcowki POZ na terenie miasta Krakowa oraz wszystkie dzieci
do 5 r.z. zgtaszajgce sie na wizyty w POZ. Uczestnictwo dzieci w badaniu diagnostycznym nastepuje za
zgoda rodzicow/opiekundw prawnych.

W przypadku wykrycia ASD u dziecka, nastgpi zgtoszenie go do placéwki specjalistycznej.

Nie mozna oceni¢ precyzyjnie skutecznosci dziatan, ktére majg by¢ podjete w ramach realizacji
programu. Rodzaj proponowanych interwencji jest generalnie zgodny z zaleceniami wynikajgcymi
z zebranych dowoddéw naukowych. Cho¢ autorzy opisali planowane interwencje, nie doprecyzowano
opisu narzedzi diagnostycznych stosowanych do diagnozy pacjenta.

Brak opisu, kto bedzie realizatorem programu.
Brak kompetencji realizatoréw programu niezbednych do realizacji programu.

Projekt zawiera budzet. Przedstawiono koszty jednostkowe interwencji, koszty catkowite, ktére
wynoszg 67 000 zt. Koszty realizacji 3-letniego nie sg spdjne z kosztami rocznymi.

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

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw
publicznych, z uwzglednieniem raportu o programie: ,Wczesne wykrywanie zaburzen ze spektrum autyzmu dzieci do 5 roku
zycia” realizowanym przez miasto Krakéw, nr: AOTM-0T-441-192/2012, Warszawa maj 2013 oraz aneksu ,Diagnostyka
i terapia spektrum zaburzen autystycznych (ASD)” Warszawa, maj 2013.

Inne wykorzystane zrddta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:
1. Nie dotyczy.
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Rada Przejrzystosci

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 143/2013 z dnia 20 maja 2013r.
o projekcie programu ,,Program profilaktyczno-terapeutyczny dla
dzieci i mtodziezy z zaburzeniami ze spektrum autyzmu, przeznaczony
dla mieszkarncéw Gminy Miejskiej Krakow”

Rada Przejrzystosci wydaje pozytywnq opinie o projekcie programu ,Program
profilaktyczno-terapeutyczny dla dzieci i mfodziezy z zaburzeniami ze spektrum
autyzmu, przeznaczony dla mieszkaricow Gminy Miejskiej Krakow”.

Uzasadnienie

Program odnosi sie do dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego, jakimi
sq zaburzenia ze spektrum autyzmu. Opisany problem zdrowotny jest obecny
w populacji docelowej. Dostepnos¢ dziatan programu stwarza dostep
beneficjentow do oferowanych swiadczen, jest dobrze dopasowany do potrzeb
grupy docelowej. Program wykorzystuje interwencje o udowodnionej
skutecznosci i zalecane w wytycznych. Zgode na udziat w programie bedq
wyrazali rodzice i opiekunowie prawni. W projekcie okreslono koszt catkowity
realizacji Programu. Nalezy jednak zauwaZyc, ze program stanowi logiczng
i spdjng kontynuacje swiadczenn gwarantowanych. Nalezy jednak podkreslic, ze
w ramach swiadczen finansowanych ze srodkdow publicznych czesc¢ stosowanych
wobec pacjentow interwencji nie jest zdefiniowana ani wyceniona, dlatego
jedynie program zdrowotny stwarza szanse zastosowania ich w formie
bezptatnej dla pacjentow.

Program nalezatoby uzupetni¢ o opis: wymaganych kwalifikacji terapeutow oraz
sposobu monitorowania programu.

Przedmiot opinii

Projekt programu pt. ,,Program profilaktyczno-terapeutyczny dla dzieci i mtodziezy z zaburzeniami ze
spektrum autyzmu, przeznaczony dla mieszkancéw Gminy Miejskiej Krakow”, ukierunkowanego na
zdiagnozowanie i terapie dzieci z zaburzeniami spektrum autyzmu, nadestany przez Urzagd Miasta
Krakéw.

Program dotyczy istotnego problemu zdrowotnego i spotecznego — diagnostyka i terapia spektrum
zaburzen autystycznych — wpisuje sie wiec w priorytet zdrowotny ,zapobieganie, leczenie
i rehabilitacja zaburzen psychicznych”, nalezacy do priorytetéw zdrowotnych wymienionych
w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z 21.08.09 r. (Dz.U. 2009, Nr 137, poz. 1126).

Program stanowi rozszerzenie oferty swiadczen wykonywanych w ramach NFZ, ze wzgledu na brak
srodkéw publicznych na realizacje swiadczern gwarantowanych lub brak zdefiniowania i wyceny
niektorych $wiadczen przez NFZ. W opisie projektu programu podano budzet oraz okreslono wielkos¢
populacji.

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

www.aotm.qgov.pl
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Problem zdrowotny

Autyzm jest cafto$ciowym zaburzeniem rozwoju dziecka, znanym réwniez pod nazwg ,autyzm
klasyczny” lub ,autyzm wczesnodzieciecy” (z uwagi na jego wystepowanie we wczesnym
dziecinstwie), w ktérym objawy nieprawidtowego funkcjonowania obserwuje sie we wszystkich
obszarach rozwoju. Pierwsze symptomy autyzmu mogg pojawi¢ sie bardzo wczesnie, nawet
u kilkunastomiesiecznych niemowlat, ale najczesciej s3 widoczne przed ukonczeniem przez dziecko
3 roku zycia. Autyzm mozna zdiagnozowacd juz u bardzo matych dzieci, ale czesto diagnozuje sie go
rowniez u nastolatkow, a nawet u oséb dorostych.

Typowe dla zaburzenia s3: jakosciowe nieprawidtowosci zachowania dotyczace komunikacji,
interakcji spotecznych oraz zainteresowan, powtarzajgce sie, ograniczone i stereotypowe czynnosci.
Nieprawidtowosci majg charakter catosciowy, dlatego widoczne sg w réznych warunkach, niezaleznie
od otoczenia. Przyjmuje sie, ze istnieje spektrum tych choréb i szerszy fenotyp autystyczny,
ztagodniejszymi i bardziej subtelnymi zaburzeniami w zakresie zachowania. Mimo iz termin
»Zaburzenie ze spektrum autyzmu” nie figuruje w klasyfikacjach DSM IV TR ani ICD 10 jako odrebna
jednostka chorobowa, stosowany jest zaréwno w niefachowej, jak i medycznej terminologii
i obejmuje szeroki zakres zaburzen, w tym: autyzm, zespot Aspergera, niespecyficzne catosciowe
zaburzenia rozwoju (ang. pervasive developmental disorders not otherwise specified — PDD NOS) oraz
dezintegracyjne zaburzenie dzieciece.

Alternatywne Swiadczenia

Dla dzieci i mtodziezy cierpigcych na niektére jednostki chorobowe, w ramach $wiadczen
gwarantowanych z zakresu opieki psychiatrycznej i leczenia uzaleznienn dostepne sg nastepujgce
Swiadczenia:

a) wsrdd swiadczen realizowanych w warunkach stacjonarnych psychiatrycznych:

e dostepne sg Swiadczenia opiekunczo lecznicze psychiatryczne oraz $wiadczenia pielegnacyjno
opiekuncze psychiatryczne obejmujgce opieke, pielegnacje i rehabilitacje oraz leczenie dzieci
i miodziezy ze znacznymi i utrwalonymi zaburzeniami zachowania (w tym, m.in.
z uposledzeniem umystowym (F70-F79), czy catosciowymi zaburzeniami rozwojowymi (F84)),
ktérym nie mozna zapewnic opieki w innych warunkach; realizacja swiadczern powinna by¢
prowadzona przez zespot obejmujgcy: specjaliste w dziedzinie psychiatrii dzieciecej/dzieci i
mtodziezy, specjaliste w dziedzinie choréb wewnetrznych, psychologa, osoby prowadzacej
terapie zajeciowq oraz pielegniarke.

b) wsréd swiadczen realizowanych w warunkach dziennych psychiatrycznych:

e dostepne s3 $wiadczenia dzienne psychiatryczne rehabilitacyjne obejmujace diagnostyke,
leczenie i rehabilitacje dzieci i mtodziezy do 18 roku zycia z zaburzeniami psychicznymi,
zwflaszcza psychotycznymi, ze znacznymi, zagrazajgcymi lub utrwalonymi zaburzeniami
funkcjonowania zyciowego (m.in. uposledzenie umystowe lekkie (F70); uposledzenie
umystowe (F70-F79); catosciowe zaburzenia rozwojowe (F84); zaburzenia rozwoju
psychicznego (psychologicznego; F80-F89); zaburzenia zachowania i emocji rozpoczynajgce
sie zwykle w dziecinstwie i w wieku mtodziericzym (F90-F98)). Wskazany jest podziat oddziatu
na pododdziat dla dzieci do 13 roku zycia i pododdziat mtodziezowy. W ramach pobytu sg
podejmowane dziatania konsultacyjno-edukacyjne dla rodzin oséb z zaburzeniami
psychicznymi; realizacja Swiadczen powinna by¢ prowadzona przez zespdt obejmujacy:
specjaliste w dziedzinie psychiatrii dzieci/dzieci i mtodziezy, psychologa, osoby prowadzacej
terapie zajeciowa. Powinny zosta¢ zapewnione pomieszczenia do psychoterapii grupowej
i terapii zajeciowej.

c) wsrdd sSwiadczen realizowanych w warunkach ambulatoryjnych psychiatrycznych i leczenia
Srodowiskowego (domowego):

e S$wiadczenia zdrowia psychicznego dla dzieci i mtodziezy (w tym z rozpoznaniem uposledzenia
umystowego - F70-F79; zaburzenia rozwoju psychicznego - F80-F89; zaburzenia zachowania
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i emocji rozpoczynajgce sie zwykle w dziecinstwie i w wieku mtodzienczym - F90-F98)
obejmujace porady lekarskie i psychologiczne, porade kompleksowo-konsultacyjng dla oséb z
autyzmem dzieciecym, wizyty domowe lub S$rodowiskowe, sesje psychoterapii
(indywidualnej, rodzinnej, grupowej), sesje wsparcia psychospotecznego, programy
terapeutyczno-rehabilitacyjne dla oséb z autyzmem dzieciecym;

e sSwiadczenia dla 0sdb z autyzmem dzieciecym lub innymi catosciowymi zaburzeniami rozwoju
(catosciowe zaburzenia rozwojowe - F84), obejmujgce porady (lekarska diagnostyczna,
kompleksowo-konsultacyjng dla oséb z autyzmem dzieciecym lub program terapeutyczno -
rehabilitacyjny dla oséb z autyzmem dzieciecym;

e Swiadczenia psychiatryczne ambulatoryjne dla dzieci i mtodziezy (m.in. z rozpoznaniem
uposledzenie umystowe - F70-F79; zaburzenia rozwoju psychicznego - F80-F89; zaburzenia
zachowania i emocji rozpoczynajgce sie zwykle w dziecinstwie i w wieku mtodziericzym -F90-
F98), obejmujace: porady, wizyty domowe lub srodowiskowe, sesje psychoterapii.

Program terapeutyczno-rehabilitacyjny dla oséb z autyzmem dzieciecym stanowi zespot swiadczen
udzielanych $wiadczeniobiorcom z rozpoznaniem autyzmu dzieciecego lub innych cato$ciowych
zaburzen rozwoju (F84) i ich rodzinom w celu redukcji objawdw psychopatologicznych, poprawy
w funkcjonowaniu emocjonalnym, spotecznym i poznawczym, poprawy w porozumiewaniu sie
werbalnym i niewerbalnym, usamodzielnienia i przygotowania do zycia w wieku dorostym;
programem mogg by¢ objete réwniez osoby powyzej 18 roku zycia z tym rozpoznaniem; program jest
realizowany przez zespot specjalistéw i obejmuje: a) wizyty terapeutyczne, polegajgce na
indywidualnej terapii psychologicznej, b) terapie i poradnictwo psychologiczne dla rodzin, c) terapie
zaburzen mowy oraz porozumiewania sie, d) psychoedukacje rodzicow, e) grupowe zajecia
terapeutyczne (grupy 5-10 $wiadczeniobiorcow, minimum 2 osoby personelu) - facznie dla jednego
Swiadczeniobiorcy do 360 godzin leczenia w ciggu roku. Program moze by¢ realizowany w poradniach
zdrowia psychicznego dla dzieci i mtodziezy jako swiadczenie dodatkowe, wyraznie wyodrebnione od
innych swiadczen udzielanych w poradni oraz jako swiadczenie podstawowe w poradniach dla oséb
z autyzmem dzieciecym.

Autyzm-Polska jest Porozumieniem Organizacji Pozarzagdowych Pracujgcych na Rzecz Dzieci i Oséb
Dorostych z Autyzmem i Pokrewnymi Zaburzeniami oraz Ich Rodzin. Obecnie w sktad Porozumienia
Autyzm-Polska wchodzi ok. 50 organizacji Swiadczgcych pomoc osobom z autyzmem i ich rodzinom.
Gtéwnym celem jest doprowadzenie do zapewnienia, we wspdtpracy z administracjg rzadowg
i samorzgdowg, wszechstronnej, specjalistycznej pomocy wszystkim dotknietym autyzmem osobom,
tak aby mogty one korzysta¢ z przystugujgcych im praw w takim samym stopniu jak osoby
petnosprawne.

Celami szczegétowymi Porozumienia sa:

e poprawa jakosci zycia oséb z autyzmem, rozwdj organizacji pozarzgdowych pracujgcych na
rzecz dzieci i 0séb dorostych z autyzmem oraz ich rodzin,

e wzajemne wspieranie sie i wymiana doswiadczen,
e tworzenie reprezentacji zrzeszonych organizacji i ich lobby wobec sektora publicznego,

e wypracowywanie standardéw pomocy osobom z autyzmem oraz zasad i modeli dziatania
organizacji i instytucji dziatajacych naich rzecz,

e monitorowanie realizacji praw dzieci i dorostych oséb z autyzmem oraz ich rodzin a takze
stopnia zaspokojenia ich potrzeb,

e prowadzenie rzecznictwa intereséw srodowiska dotknietego autyzmem.

Jednoczesnie w Polsce dziata od listopada 2003 roku Rzecznik Oséb z Autyzmem przy Fundacji
SYNAPSIS z petnomocnictwem Porozumienia Autyzm-Polska. Reprezentuje on Srodowisko oséb
zautyzmem oraz ich rodzin w rozmowach z administracja rzadowg, udziela informacji
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o obowigzujgcych przepisach, konsultuje zmiany w przepisach prawnych, prowadzi rzecznictwo
systemowe (polityczne) na rzecz srodowiska.

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
Whioski z oceny problemu zdrowotnego

Gtéwnym celem podejmowanych dziatan jest umozliwienie osobom ze spectrum zaburzen
autystycznych petnego uczestnictwa w zyciu spotecznym oraz tworzenia warunkéw do niezaleznego,
samodzielnego i aktywnego zycia oraz do korzystania na zasadzie réGwnosci z praw ustanowionych dla
ogétu obywateli. Programy te majg rowniez pomdc osobom ze spectrum zaburzen autystycznych
w skutecznym i efektywnym korzystaniu z ustug $wiadczonych na terenie tych jednostek samorzadu
terytorialnego.

Prowadzenie przez samorzady programow zdrowotnych obejmujgcych kompleksowg diagnostyke,
terapie i rehabilitacje dzieci i mtodziez z ASD (spektrum zaburzen autystycznych), wydaje sie
uzasadnione wobec podkreslanej przez ekspertéw klinicznych niewystarczajgcych Srodkow
finansowych pozyskiwanych z kontraktéw zawieranych z NFZ, na prowadzenie statej
wielospecjalistycznej i wielokierunkowej, a wiec drogiej rehabilitacji, jakiej wymagaja dzieci z ASD. Jak
podkreslajg eksperci, finansowanie przez NFZ ogranicza sie ponadto do czesSciowych dziatan
diagnostycznych i terapeutycznych, co w przypadku dzieci z ASD jest jednym z probleméw, choé nie
jedynym.

Programy zdrowotne skierowane do osdb z ASD sg programami o dobrze zdefiniowanym problemie
zdrowotnym. Autyzm jest stanem, w ktorym wystepujg pewne ograniczenia w prawidtowym
funkcjonowaniu cztowieka. Pojecie to odnosi sie do populacji zréznicowanych pod katem rodzaju
zaburzen autystycznych, okresu zycia, w ktéorym one wystgpity, przyczyn, a tym samym populacji
o réznych wymaganiach np. terapeutycznych, edukacyjnych i spotecznych.

Wytyczne sg zgodne w kwestii, ze wszystkie dzieci w wieku przedszkolnym z ASD powinny zostac
poddane wczesnej interwencji, jak tylko znaczace potrzeby rozwoju zostang stwierdzone przez
przeszkolony personel, poniewaz wczesna interwencja wptywa na poprawe wynikow. Istniejg dobrej
jakosci dowody wspierajgce zastosowanie intensywnej wczesnej interwencji behawioralnej (EIBI —
ang. Early Intensive Bahaviour Intervention) jako opcji terapeutycznej w leczeniu dzieci z ASD w wieku
przedszkolnym. Wpytyczne sg zgodne w kwestii rekomendowania uczestnictwa rodzicow
i opiekunowie dzieci w wieku przedszkolnym ze spektrum zaburzen autystycznych w programach
edukacyjnych. Terapia dziecka w wieku przedszkolnym z rozpoznaniem ASD, powinna by¢
zindywidualizowana i prowadzona w oparciu o indywidualny plan interwencji, okreslajacy cele,
typ(y), czestotliwos¢ i intensywnos¢ dziatan, odpowiednich dla szczegdlnych potrzeb rozwojowych
i edukacyjnych. Program weczesnej interwencji musi by¢ dostosowany do indywidualnych potrzeb
dziecka i rodziny.

Sposréd odnalezionych wytycznych klinicznych i rekomendacji finansowania, tylko jedne wytyczne
uznaty dostepne na podstawie przegladu literatury dowody naukowe za wystarczajgce (poziom
dowodu umiarkowany) by rekomendowaé prowadzenie Programéw Edukacji z wykorzystaniem koni
u dzieci i mtodziezy z zdiagnozowanymi zaburzeniami zdrowia psychicznego w celu promowania
poprawy poczucia wtasnej wartosci pacjenta oraz poprawy poziomu satysfakcji klienta/rodzica.
Pozostate wytyczne z powodu niewystarczajgcych dowoddw, nie zalecajg terapii wykorzystujgcej
zwierzeta (ang. animal-assisted therapy), jako rutynowego postepowania (w przypadku dzieci
w wieku przedszkolnym z ASD) lub uznajg jg za interwencje eksperymentalng.

W odniesieniu do dogoterapii przewidzianej w ramach terapii dzieci z zaburzeniami autystycznymi,
dzieciecym porazeniem mézgowym oraz dzieci z ADHD, nalezy zaznaczyé, iz na podstawie
przeprowadzonego na potrzeby niniejszego opracowania wyszukiwania nie odnaleziono zadnych
opracowan wtornych dotyczgcych skutecznos¢ tej interwencji jako metody wspomagajacej proces
rehabilitacji i terapii oséb ze wspomnianymi zaburzeniami.
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Istniejg dobrej jakosci dowody, ze systemy AAC (ang. Augmentativa and Alternative Communication)
— tj. alternatywne i wspomagajace metody komunikacji, mogg by¢ zalecane dla dzieci w wieku
przedszkolnym z ASD.

Terapia integracji stuchowe] (terapia dZzwiekowa Samonas i programy stuchowe), masaz i inne
interwencje oparte na zmystach, obcigzonych kamizelek, psychoterapia ekspresyjna nie sg zalecane
jako rutynowe postepowanie dla dzieci w wieku przedszkolnym z ASD z powodu niewystarczajgcych
dowoddw.

Muzykoterapia nie jest zalecane jako rutynowe postepowanie dla dzieci w wieku przedszkolnym
z ASD z powodu niejednoznacznych dowoddw.

Ze wzgledu na brak skutecznosci lub brak dowoddédw oraz potencjalne ryzyko oraz dziatania
niepozadane lub naduzycia, nie jest zalecane stosowanie u dzieci z ASD: utatwionej komunikacji (ang.
Facilitated Communication) — jako $rodka komunikacyjny z dzieémi i mtfodziezg z ASD, terapii
Holdingu, patterningu z maskowaniem.

W odniesieniu do zalecen dotyczacych wczesnego wykrywania i wczesnej interwencji u dzieci z grupy
ryzyka zaburzen rozwojowych, zalecenia praktyki klinicznej podkreslajg, ze obserwacja rozwoju
dziecka powinna byé¢ elementem kazdej wizyty w ramach opieki profilaktycznej. W przypadku
stwierdzenia podczas wizyty obaw dotyczgcych rozwoju dziecka oraz w przypadku dzieci z grupy
niskiego ryzyka zaburzeh rozwojowych przy wizycie w 9 -, 18 - i 30-miesiecu zycia, zalecane jest
stosowanie wystandaryzowanych narzedzi stuzgcych do badan przesiewowych.

W przypadku pozytywnego wyniku badan przesiewowych w kierunku zaburzen rozwoju, konieczna
jest ocena medyczna oraz ocena rozwoju w celu zidentyfikowania okreslonych zaburzen
rozwojowych i zwigzanych z nimi probleméw zdrowotnych.

Dzieci ze stwierdzonymi w badaniu przesiewowym zaburzeniami rozwojowymi powinny zostac
skierowane na wczesne interwencje rozwojowe.

Majac na uwadze, ze potrzeby terapeutyczno-rehabilitacyjne dzieci i mtodziezy z ASD zalezg od
rodzaju i stopnia niepetnosprawnosci, podstawg ich leczenia powinna by¢ wczesna,
wielospecjalistyczna, zindywidualizowana interwencja, o wyraznej strukturze programu i jasno
sformutowanych celach i priorytetach, charakteryzujgca sie systematycznosciag i ciggtosciag
oddziatywan.

Zadania realizowane w zakresie wczesnego wspomagania rozwoju dziecka obejmuja:

e ustalenie wielospecjalistycznej diagnozy: lekarskiej, psychologicznej, logopedycznej oraz
ocena sfery ruchowej dziecka (ocena stanu narzadu ruchu i rozwoju ruchowego);

e opracowanie i wdrazanie szczegétowego, wielospecjalistycznego i kompleksowego programu
postepowania w sferze psychicznej, ruchowej, spotecznej i emocjonalnej rozwoju dziecka;

e Sledzenie rozwoju dziecka poprzez ponawianie diagnozy oraz dostosowywanie programoéw
rehabilitacyjnych i terapeutycznych do zmieniajacych sie potrzeb rozwojowych i zdrowotnych
dziecka;

e prowadzenie indywidualnych form terapii oraz edukacji dziecka;

e opracowanie i realizowanie psychologicznych programéw wsparcia rodziny dziecka
niepetnosprawnego;

e opracowanie i realizowanie programoéw terapeutyczno-edukacyjno-profilaktycznych dla
rodzin, m.in. udzielanie rodzicom szczegétowych wskazéwek oraz szkolenie w zakresie metod
i technik pielegnacji, opieki, stymulacji rozwoju i usprawniania dziecka w warunkach
domowych, a takze informacji o systemie ustug i zasobach spotecznych, ktére mogg by¢ im
przydatne i sg dostepne;
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e dostarczanie rodzicom informacji o uprawnieniach i mozliwych formach pomocy,
niezbednych adresach itp., pomoc w skontaktowaniu sie rodzicéw z innymi rodzicami
bedgcymi w podobnej sytuacji i z ich organizacjami.

Wczesne rozpoznanie wad rozwojowych w wyniku prowadzonej obserwacji i badan przesiewowych
moze doprowadzi¢ do odpowiednio wczesnej oceny, diagnozy i wigczenia leczenia, w tym interwencji
rozwojowej. Potencjalne ryzyko zwigzane z badaniem przesiewowym w kierunku zaburzen rozwoju,
zwigzane jest z fatszywie dodatnim wynikiem testu, ktéry moze wptynac na zwiekszenie skierowan na
dalsze badania oraz moze wigza¢ sie ze zwiekszonym niepokojem rodzicow dziecka oraz z fatszywie
ujemnym wynikiem, prowadzgcym do zanizenia liczby skierowan oraz - przy braku ciagtego
monitorowania — do utrwalenia niepozgadanych zmian.

Jak wykazata Europejska Agencja Rozwoju Edukacji Ucznidow ze Specjalnymi Potrzebami
Edukacyjnymi: dostepnos¢, bliskos¢, przystepnos¢ finansowa, interdyscyplinarnos¢ oraz
zrdéznicowanie Swiadczen to warunki konieczne, aby spoteczny model Wczesnej Interwencji oraz
Wczesnego Wsparcia Rozwoju Dziecka funkcjonowat dobrze.

Whioski z oceny programu gminy miejskiej Krakow

Program dotyczy dobrze zdefiniowanego problemu zdrowotnego, ktérego rozlegtos¢ mozna
oszacowac i ktérego skutki mozna ograniczac.

Celem ocenianego projektu programu jest: zwiekszenie dostepnosci wczesnej diagnozy dzieci
z catosciowymi zaburzeniami rozwoju oraz zapewnienie tym dzieciom i mfodziezy odpowiedniej
terapii az do dorostosci.

Istnieje bogata literatura dotyczaca samego problemu i podejmowanych w programie interwencji,
odnaleziono tez szereg wiarygodnych, wtérnych dowoddéw naukowych na ten temat.

Program zaktada: wielospecjalistyczng diagnoze funkcjonalng dziecka, terapie indywidualng z
psychologiem, pedagogiem specjalnym, logopedg fizjoterapeutsy, terapie grupowsa dla dzieci (treningi
umiejetnosci przedszkolnych, spotecznych, umiejetnosci twdrczej zabawy i komunikacji), grupowe
zajecia ruchowe (zawody, aerobik, taniec), terapie grupowa dla miodziezy (treningi umiejetnosci
spotecznych), szkolenia dla rodzicow z zakresu tematyki zachowan trudnych, rozumienia zachowan
dziecka, umiejetnosci podejmowania zabawy wspierajacej rozwdj poznawczy i spoteczny.

Program ma by¢ realizowany w okresie 2013-2015.
Oszacowano liczebnos¢ grupy na 200 osdéb kazdego roku. Adresatami programu s3 pacjenci

kontynuujgcy rozpoczeta terapie, pacjenci oddziatu dziennego oraz pacjenci rejestrujacy sie droga
elektroniczng za pos$rednictwem rodzicow lub opiekundw prawnych.

Kryteria kwalifikacji uczestnikdw to: rozpoznanie u pacjenta zaburzen ze spektrum autyzmu,
zamieszkiwanie na terenie Gminy Miasta Krakow, zgoda uczestnika/rodzica/opiekuna prawnego na
uczestnictwo w programie.

Sposob kwalifikacji uczestnikdw to: zgtoszenie pacjenta do programu, kwalifikacja do okreslonej
formy terapii, pierwszenstwo dla rodzin z 2 dzieci autystycznych i dla rodzin wielodzietnych.

Nie mozna oceni¢ precyzyjnie skutecznosci dziatan, ktére majg by¢ podjete w ramach realizacji
programu. Rodzaj proponowanych interwencji jest generalnie zgodny z zaleceniami wynikajgcymi
z zebranych dowoddéw naukowych. Cho¢ autorzy opisali planowane interwencje, nie doprecyzowano
opisu narzedzi diagnostycznych stosowanych do diagnozy pacjenta.

Sposdb powigzania dziatan programu ze Swiadczeniami zdrowotnymi finansowanymi ze srodkéw
publicznych to rozszerzenie oferty swiadczen wykonywanych na teranie placowki realizujgcej
program (Effatha) w ramach NFZ.

Jesli zaistniejg wskazania, zajecia bedg kontynuowane w miare posiadanych srodkéw publicznych.

Brak szczegdtowego opisu kwalifikacji terapeutdw.
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Realizatorem programu, jak wynika z opisu programu, bedzie Osrodek dla Oséb z Autyzmem
,,Effatha”.

W projekcie programu przedstawiono wskazniki monitorowania.

Projekt zawiera budzet. Przedstawiono koszty jednostkowe na jednego uczestnika programu, koszty
roczne programu oraz koszty catkowite 3-letniego programu zdrowotnego, ktére wynoszg okoto
722 310 zt.

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

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw
publicznych, z uwzglednieniem raportu o programie: ,Program profilaktyczno-terapeutyczny dla dzieci i mtodziezy
z zaburzeniami ze spektrum autyzmu, przeznaczony dla mieszkaricow Gminy Miejskiej Krakow” realizowanym przez miasto
Krakow, nr: AOTM-OT-441-14/2013, Warszawa maj 2013 oraz aneksu ,Diagnostyka i terapia spektrum zaburzen
autystycznych (ASD)” Warszawa, maj 2013.

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

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 72/2013 z dnia 20 maja 2013 .

w sprawie zakwalifikowania swiadczenia opieki zdrowotne;j
»Zastosowanie znakowanych radioizotopowo peptydow w leczeniu
chorych na nieoperacyjne guzy neuroendokrynne” jako Swiadczenia

gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,, Zastosowanie znakowanych radioizotopowo peptyddow w leczeniu
chorych na nieoperacyjne guzy neuroendokrynne” jako swiadczenia
gwarantowanego w zakresie ambulatoryjna opieka specjalistyczna.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow
publicznych zastosowania znakowanych radioizotopowo peptydow w leczeniu
chorych na nieoperacyjne guzy neuroendokrynne u chorych z wysokq ekspresjq
receptora dla somatostatyny, potwierdzonqg w badaniu scyntygraficznym,
w ramach leczenia szpitalnego.

Uzasadnienie

Dane z pismiennictwa (Bushnell 2003, Filice 2012) wskazujg, ze odpowiedz
na leczenie  znakowanymi radioizotopowo analogami  somatostatyny
w subpopulacji chorych z nieoperacyjnymi guzami neuroendokrynnymi,
wykazujgcymi ekspresjg receptora dla SST, odnotowywana jest w 30 do 70%
przypadkéw, w znaczgcym klinicznie odsetku przypadkéw uzyskuje sie tez
stagnacje choroby. Zdaniem Rady, w $lad za rekomendacjami PSGN,
wskazaniem do leczenia znakowanymi radioizotopowo analogami SST powinna
by¢ wysoka ekspresja receptora dla SST potwierdzona w badaniu
scyntygraficznym (lll klasa gromadzenia, badz klasa IV w przypadku zmian
zlokalizowanych w watrobie). W Polsce, dostepne komercyjnie SSTA
sg poddawane znakowaniu za pomocg nuklidow: 90Y, 177Lu w Instytucie
Energii Atomowej POLATOM w Swierku. Dostepnoéé krajowej technologii
znakowania radioizotopowego przyczynia sie do racjonalizacji kosztow leczenia,
alternatywe stanowitoby leczenie za granica.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia z dnia 1 marca 2011 r. znak: MZ-0ZG-73-23901-1/JC/11 dotyczy
przygotowania na podstawie 31c Ustawy o swiadczeniach rekomendacji w sprawie zakwalifikowania,
jako swiadczenia gwarantowanego w zakresie ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, swiadczenia:
»Zastosowanie znakowanych radioizotopowo peptydéw w leczeniu chorych na nieoperacyjne guzy
neuroendokrynne”.

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

www.aotm.qgov.pl
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W zatgczonej karcie problemu zdrowotnego, stanowigcej integralng czes¢ zlecenia, populacje
docelowg stanowig pacjenci z guzami neuroendokrynnymi zotagdkowo-jelitowo-trzustkowymi (ang.
gastro-enteropancreatic neuroendocrine tumors, GEP NET). W zwigzku z powyzszym w niniejszym
raporcie na potrzeby ocenianego s$wiadczenia analizowano grupe pacjentdw z nieoperacyjnym
GEP NET. Wyniki dla populacji ogdlnej pacjentéw z guzami neuroendokrynnymi zostaty ujete w
uwzglednionych opracowaniach wtérnych.

Przygotowano raport skrécony, zawierajacy analize efektywnosci klinicznej, analize wptywu na
budzet oraz analize kosztéw-konsekwencji. Raport oparto na materiatach uzyskanych w ramach
postepowania przetargowego, od firmy NUEVO HTA: ,,Ocena znakowanych radioizotopowo analogéw
somatostatyny u pacjentdw z nieoperacyjnymi guzami neuroendokrynnymi zotgdkowo-jelitowo-
trzustkowymi”.

Problem zdrowotny

Guzy neuroendokrynne, NET (ang. neuroendocrine tumos) sg rzadkimi, wolno rosngcymi
nowotworami, wywodzacymi sie z grup komoérek endokrynnych gruczotéw wydzielania
wewnetrznego, obecnych wewnatrz tkanek gruczotowych oraz z komérek z rozproszonego uktadu
endokrynnego. Nowotwory NET sg rzadkimi nowotworami, ktérych diagnostyka jest czesto
problematyczna. Wedtug polskich wytycznych leczenia guzow NET, zapadalnos¢ na te nowotwory
wynosi obecnie 3 przypadki na 100 tys. osdb rocznie, i wykazuje tendencje wzrostowg. Wzrost ten
jest ttumaczony przede wszystkim coraz lepszymi i bardziej dostepnymi metodami diagnostycznymi.

Najliczniejszg grupe guzow neuroendokrynnych stanowig guzy zotagdkowo-jelitowo-trzustkowe (ang.
gastroenteropancreatic neuroendocrine tumors, GEP NET), ktére stanowig 70% wszystkich guzow
NET i 2% wszystkich nowotworéw przewodu pokarmowego. GEP NET mogg by¢ czynne (w ok. 50%
przypadkdéw) lub nieczynne hormonalnie. Mogg wystepowaé pojedynczo lub w przebiegu zespotow
mnogiej gruczolakowatos$ci wewnatrzwydzielniczej.

Najczesciej wystepujacymi guzami GEP NET sg rakowiaki (58% wszystkich czynnych hormonalnie).
Guzy te wystepowaé mogg w jelicie cienkim, trzustce, jadrach, jajnikach i ptucach, cho¢ w czesci prac
termin ,rakowiak” odnosi sie do guza pochodzgcego z komédrek srodkowego odcinka cewy jelitowej,
wydzielajgcego duzg ilos¢ serotoniny (w mniejszym stopniu histaminy, kortykotropiny, dopaminy,
substancji P, prostaglandyny, kalikreiny i motyliny).

Guzy GEP NET sg w wiekszosci ztosliwe (z wyjatkiem insulinoma), jednak w zaleznosci od rodzaju
guza, stopien ich ztosliwosci jest bardzo zréznicowany. Drogg krwi i chtonki mogg dawac przerzuty do
watroby, kosci i/lub weztéw chtonnych. Przerzuty do kosci i watroby sg najczestszg przyczyna zgonu
pacjentéw — przezycie 5-letnie osigga mniej niz 50% tych chorych. Niekorzystne rokowniczo sa
ponadto wiek powyzej 50 r.z, pte¢ meska, umiejscowienie zmiany w trzustce badz jelicie grubym,
wielkos¢ zmiany i gteboko$é wnikniecia tkanek oraz obecnos¢ objawéw klinicznych w chwili
rozpoznania. Podobnie, rokowanie pogarszajg niemozno$é leczenia operacyjnego, duze stezenie
markeréw aktywnosci choroby (chromograniny, 5-HIAA, gastryna, ACTH) oraz wysokie wartosci
wskaznikow proliferacyjnych.

Przyjmuje sie, ze guzy neuroendokrynne okreznicy majg najgorsze rokowanie sposrdod wszystkich
GEP NET ukfadu pokarmowego. Piecioletnie przezycie dotyczy 33—60% pacjentow.

Mediana 5-letniego przezycia dla guzéow NET G1/G2 zaawansowanych miejscowo, regionalnie i
systemowo wynosi odpowiednio 223, 111 i 33 miesigce, natomiast dla guzéw G3/G4 odpowiednio
34, 14 i 5 miesiecy. Stwierdzono takze silng korelacje miedzy czasem przezycia, a miejscem
pierwotnego wystgpienia nowotworu z najgorszymi prognozami dla pacjentéw z guzami watroby,
zotadka oraz okreznicy. Dtuzszg przezywalnos$¢ obserwowano u pacjentdw z guzami odbytu, trzustki
czy wyrostka robaczkowego.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Leczenie izotopowe moze by¢ przeprowadzone jedynie u chorych z wysoka ekspresjg receptora dla
somatostatyny, potwierdzong w badaniu scyntygraficznym. Najlepsze efekty terapeutyczne osigga sie
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u chorych wykazujacych wysoka ekspresje receptora dla somatostatyny we wszystkich znanych
ogniskach nowotworowych (lll klasa gromadzenia w przypadku zmian zlokalizowanych w watrobie
klasa IV). Jesli nie wszystkie ogniska nowotworowe gromadzg radiopeptyd lub stwierdza sie duze
ogniska martwicy, celem leczenia jest efekt paliatywny pod postacig wydtuzenia czasu przezycia bez
progresji choroby nowotworowej oraz zmniejszenie objawdw choroby nowotworowej (np. bélu,
objawéw zespotu rakowiaka).

Leczenie polega na podaniu znakowanych radioizotopem analogdédw somatostatyny, ktore tacza sie w
sposéb wybidrczy z komdrkami nowotworowymi, a promieniowanie jonizujgce powoduje ich
uszkodzenie (uszkodzenie jednoniciowe lub dwuniciowe DNA). Zaleta tej metody jest zjawisko ,,cross
fire” polegajgce na dziataniu promieniowania nie tylko na komaorke, z ktdrg potgczyta sie czasteczka
analogu, ale réowniez na inne komérki znajdujgce sie w promieniu kilku milimetrow. Dzieki temu
skuteczno$é leczenia jest znacznie wieksza. Leczenie przeprowadza sie z reguty w 4-5 cyklach w
odstepach co 6-12 tygodni. Maksymalna aktywnos$¢ catkowita przy leczeniu analogami znakowanymi
90Y wynosi 32 GBq, dla 177Lu - 29,6 GBq.

Leczenie NET znakowanymi radioizotopowo analogami SST byto finansowane dotychczas jako zgoda
na leczenie w osrodkach zagranicznych (ok. 7 tys. €/kurs, koszt catej terapii to ok. 28 tys. €) lub jako
Swiadczenie za zgodg ptatnika (do 2009 roku) lub jako hospitalizacja zachowawcza bez wskazania
wykonanej procedury. Mozliwe jest takie finansowanie PRRT w ramach chemioterapii
niestandardowej.

Alternatywne technologie medyczne

Odnalezione rekomendacje wskazujg, iz podstawowg metodg leczenia NET jest zabieg chirurgiczny,
jednakze w wielu przypadkach ze wzgledu na znaczny stopien zaawansowania choroby metoda ta nie
moze by¢ stosowana.

Podstawowg role w leczeniu farmakologicznym NET odgrywajg analogi SST (oktreotyd, lanreotyd)
hamujgce progresje choroby oraz pozwalajgce na kontrolowanie objawdéw choroby w guzach
hormonalnie czynnych. Zalecenia do stosowania SSTA rdznig sie zaleznie od stopnia zaawansowania
oraz umiejscowienia guza (wytyczne PSGN, NANETS). Analogii SST moge by¢ stosowane w potaczeniu
z ewerolimusem.

Chemioterapia GEP NET ma zastosowanie w zaawansowanym stadium choroby. W rakach
neuroendokrynnych chemioterapie mozna rozwazac¢ w sytuacjach nawrotu po leczeniu chirurgicznym
lub pierwotnego uogdlnienia. Podjecie chemioterapii powinno by¢ uzalezniona od lokalizacji, stopnia
zaawansowania i indeksu proliferacji nowotworu, a takze poprzedzone rozwazeniem innych opcji
leczenia, takich jak bioterapia.

W guzach o niskim indeksie proliferacji wskazane sg kombinacje lekéw: streptozocyna oraz
5-fluorouracyl lub/oraz doksorubicyna, natomiast przy nowotworach z wysokim indeksem
proliferacyjnym stosuje sie cisplatyne lub karboplatyne z etopozydem. Innymi substancjami
stosowanymi w chemioterapii s3 miedzy innymi: paklitaksel, irynotekan, oksaliplatyna, fluorouracyl z
folianem wapnia, kapecytabina, dakarbazyna, cyklofosfamid oraz temozolomid.

Natomiast farmakoterapia INF-a (w Polsce nie finansowany) ze wzgledu na wiekszg liczbe dziatan
niepozadanych stanowi leczenie Il rzutu. Inne substancje lecznicze, jak sunitynib, sg stosowane
gtéwnie w leczeniu NET trzustki, w monoterapii lub w terapii skojarzonej m.in. z oktreotydem.

W Swietle dostepnych danych naukowych oraz opinii ekspertéw uznano, iz najlepszymi
komparatorami dla ocenianego Swiadczenia, finansowanymi ze srodkéw publicznych i stosowanymi
w aktualnej praktyce klinicznej bedzie chemioterapia systemowa w schemacie streptozotocyna z
fluorouracylem i/lub doksorubicyna.

Skutecznosé kliniczna

Celem przeprowadzonego przegladu systematycznego byto odnalezienie danych dotyczacych
efektywnosci klinicznej stosowania znakowanych radioizotopowo analogéw somatostatyny (PRRT) u
pacjentow z nieoperacyjnymi GEP NET. Wykonano przeglad badan wtdrnych oraz pierwotnych.
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Odnaleziono 31 badan pierwotnych oceniajgcych efektywnos¢ terapii PRRT w populacji GEP NET lub
populacji, w ktérej tylko cze$é¢ pacjentéw posiada GEP NET. Nie odnaleziono jakichkolwiek badan
RCT; jedyne odnalezione badania to préby niekomparatywne, typu case series, a wiec niskiej jakosci,
choc¢ o duzej wiarygodnosci zewnetrznej, z uwagi na fakt, iz czes¢ badan byta prowadzona w Polsce.

Catkowita odpowiedZ na leczenie (ang. complete response, CR) u pacjentéw leczonych terapig
izotopowa wystepowata rzadko. Wsrdd pacjentéw, u ktdrych zastosowano itr-90, odsetek wahat sie
pomiedzy 0 a 8%. W grupach, gdzie uzyto lutetu-177, wynosit od 0 do 5%, natomiast w grupach z
uzyciem obu wspomnianych pierwiastkéw, od 0 do 7%. Nalezy podkresli¢, ze w wiekszosci
omawianych badan odsetek pacjentéw z catkowita odpowiedzig na leczenie byt rowny zero, a w
wielu badaniach nie byt on opisany, co moze wigzac¢ sie z brakiem odnotowania tego punktu
konncowego wsrdd pacjentéw.

Wystepowanie czesciowej odpowiedzi na leczenie (ang. partial response, PR) bylo jednym z
najczesciej raportowanych punktéw koncowych. Wsrdd pacjentéw, u ktdrych zastosowano terapie
oktreotatem-90Y, odsetek pacjentdw, ktérzy odpowiedzieli na leczenie wynosit pomiedzy 9 a 43%,
ale najczesciej dotyczyt ponad 20% pacjentéw. W grupie oséb, u ktérych zastosowano oktreotat-
177Lu, odsetek pacjentéw z czesciowg odpowiedzia na leczenie dotyczyt na ogdt okoto 30%.
Analizujgc wyniki terapii z zastosowaniem oktretydu (90Y oraz 177Lu), mozna zaobserwowac, ze
odsetek pacjentéw z PR z guzami NET (w tym GEP NET) waha sie pomiedzy 8 a 45%, jednakie w
przewazajacej liczbie badan dotyczy okoto 20% analizowanych pacjentéw.

W kilku zidentyfikowanych badaniach, gtéwnie z uzyciem oktreotatu, przedstawiono dodatkowo
wyniki dla minimalnej odpowiedzi na leczenie (ang. minor response, MR). Jej wystepowanie
dotyczyto 12 do 26% analizowanych pacjentow.

Uzyskanie stabilnej postaci choroby (ang. stable disease, SD) w grupie pacjentdw leczonych
oktreotatem-90Y dotyczyto od 30 do 73% pacjentdw, najczesciej raportowanym w badaniach
odsetkiem pacjentéw z SD byto 50%. W grupie pacjentéw leczonych lutetem-177 w pofaczeniu z
oktreotatem, SD byta obserwowana u 24 do 50% chorych, a najczesciej wynosita 30%. Zréznicowanie
terapii oktreotatem, poprzez wykorzystanie zaréwno itru-90 jak i lutetu-177 (dla mniejszych guzéw)
wskazuje na mozliwos¢ stabilizacji choroby u jeszcze wiekszego odsetka chorych (42-64% w
pierwszym roku obserwacji). W przypadku terapii oktreotydem-90Y wyniki badan wskazujg na
wysoki, zawierajacy sie w przedziale 50-71% badanych, odsetek osdb z SD. Zrdznicowanie terapii w
zwigzku z wielko$cig wykrytych zmian nowotworowych, pozwala na rownie skuteczne leczenie i
uzyskanie stabilizacji u okoto 60% chorych. Terapia z uzyciem lanreotydu-90Y umozliwita stabilizacje
w przypadku 41% pacjentéw.

Wystepowanie progresji choroby (ang. progressive disease, PD) w przypadku terapii z uzyciem
oktreotatu, obserwowano z reguty u od 5% do 35% pacjentéw. Znaczgco wyzszy odsetek pacjentow z
PD odnotowano w badaniu van Essen 2010 — 50%, nalezy mie¢ jednak na uwadze, ze w badaniu tym
uczestniczyli pacjenci z progresja, wczesniej juz uczestniczacy w badaniu Kweekeboom 2008. Wsrdd
pacjentéw, u ktérych zastosowano oktreotyd, rozpietos¢ wynikow jest mniejsza i wynosi od 8 do
30%.

W kilku badaniach o odpowiednio dtugim okresie obserwacji, szczegdlnie z ostatnich pieciu lat,
odnotowuje sie mediane ($rednig) czasu do wystgpienia progresji choroby. Wséréd pacjentéw, u
ktérych zastosowano oktreotat-90Y wynosita ona 12, 17,7 oraz 21 msc, a w przypadku
oktreotatu-177Lu — 36 miesiecy. Odnosnie terapii mieszanej (90Y i 177Lu) jedyna raportowana
$rednia wyniosta 18 msc, natomiast zakres obejmujacy czas bez progresji zawierat sie w przedziale
24,3 do 28,3 miesigca.

Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS) wyrazone w postaci mediany w grupie poddanej terapii
oktreotatem-90Y wynosito okoto 2 lat, natomiast 2-letni wskaznik przezycia wynosit 62% oraz 75%.
Znaczaco nizszg wartos¢ mediany przezycia catkowitego — 10 msc — odnotowano w badaniu
Cwikta 2010, w ktérym odsetek pacjentdw z progresja choroby w momencie rozpoczynania terapii
wynosit 100%. Wsrdd pacjentéw leczonych oktreotatem-177Lu, mediana OS znaczgco réznita sie
pomiedzy badaniami, osiggajgc najnizszg wartos¢ 15 msc w badaniu van Essen 2010 oraz najwyzszg
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warto$¢ 51 msc w badaniu Ezziddin 2010. W terapii mieszanej oktreotatem, z uzyciem zaréwno
itru-90 oraz lutetu-177 zakres przezycia catkowitego okreslony na podstawie badania
Kunikowska 2012 (abstrakt) wynosit od 49,8 do 52,8 msc. OS u pacjentdw poddanych terapii
oktreotydem-90Y wynosit od 16 msc (pacjenci z rakowiakami) do maksymalnie 95 msc. Oszacowany
w badaniu Kunikowska 2011 hazard przezycia, dla pacjentdw poddanych terapii oktreotatem (90Y vs
90Y/177Lu) byt znamienny statystycznie i wynosit 5.74 (95% Cl 1,63-20,2).

Kolejnym wskaznikiem ocenianym w badaniach wtgczonych do analizy byt czas przezycia wolnego od
progresji choroby (ang. progression-free survival, PFS). Ws$réd pacjentéw leczonych oktreotatem
mediana PFS w wiekszos$ci badan wahata sie od 17 do 37 msc, wyraznie nizszy wynik — 5 msc —
uzyskano w badaniu Cwikta 2010, w ktérym odsetek pacjentéw z progresjg choroby w momencie
rozpoczynania terapii wynosit 100%. Dwuletni wskaznik przezycia wolnego od progresji u pacjentéw
leczonych oktreotatem-90Y wynidst 44%, natomiast u leczonych oktreotatem-90Y/177Lu wynidst
57%. Dodatkowo, w dwdch polskich badaniach z uzyciem oktreotatu, wskazano na mediane przezycia
wolnego od zdarzen (ang. event-free survival) réwng 21 do 31 msc dla oktreotatu-90Y oraz 29 msc
dla terapii z uzyciem itru-90 oraz lutetu-177. Mediana PFS w przypadku pacjentéw poddanych terapii
oktreotydem wynosita od 14 do 29 msc.

Z analizy 3 wiarygodnych i aktualnych przeglagdéw systematycznych wynika, iz konieczne sg dowody
wysokiej jakosci dla oceny efektywnosci klinicznej PRRT w NET, jednak na podstawie aktualnie
dostepnych badan o nizszej wiarygodnosci, mozna juz, wg 2 z nich, wnioskowaé¢ o obiecujacej
skutecznosci i korzystnym profilu bezpieczeristwa.

Bezpieczenstwo stosowania

Do najczesciej wystepujacych dziatan niepozadanych nalezaty nudnosci i wymioty zwigzane z
podaniem leku, ktére miaty jednak charakter przejsciowy. W niektérych badaniach u pacjentéow
przyjmujgcych 90Y-DOTATATE odnotowano przypadki anemii, niedoboru ptytek krwi oraz
leukocytopenii Il oraz IV stopnia. Niemal we wszystkich badaniach wystgpity u pacjentéw dziatania
niepozadane zwigzane z ukfadem moczowym. U pacjentdéw przyjmujacych 177Lu-DOTATATE
najczesciej obserwowano wystepowanie hematologicznych dziatan niepozgdanych. Powazne
nefrotoksyczne dziatania niepozadane (niewydolnos¢ nerek) odnotowano tylko w 1 badaniu, przy
czym dotyczyty one zaledwie 0,4% pacjentéw (Kweekeboom 2008). Powazna hepatotoksycznosc
wystgpita u 3 pacjentow (0,6%). U pacjentéw obserwowano réwniez wystepowanie przejsciowych
dziatan niepozadanych takich jak wypadanie wtosdw (62%) i astenia (do 10 dni po PRRT). Najwiecej
powaznych dziatan niepozgdanych obserwowano u pacjentéw przyjmujacych oktreotyd
(90Y-DOTATOC). Powazne hematologiczne dziatania niepozgdane wystepowaty z nastepujgca
czestoscig: anemia 1,1-4%, leukocytopenia 1,1-5%, limfopenia 8-15%, trombocytopenia ok. 4%,
pancytopenia ok. 3%. Odnotowane zostaty rowniez przypadki powaznych nefrotokosycznych dziatan
niepozadanych. Ich czestos¢ wystepowania byta rézna miedzy poszczegdlnymi badaniami.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Zgodnie z metodologig raportu skréconego, nie modelowano efektywnosci kosztow zastosowania
znakowanych analogéw somatostatyny w guzach neuroendokrynnych Zzotadkowo-jelitowo
trzustkowych de novo. Przygotowano zestawienie kosztow i konsekwencji ocenianej interwencji, a
takze porédwnanie kosztow dla kosztu cyklu i rocznej terapii znakowanymi radioizotopowo peptydami
oraz chemioterapii w schemacie streptozotocyna + 5-fluorouracyl i/lub doksorubicyna.

Nie zidentyfikowano zadnej opublikowanej analizy ekonomicznej oceniajacej optacalnos¢ terapii
znakowanymi analogami somatostatyny u pacjentéw z guzami GEP NET.

Zestawienie konsekwencji zdrowotnych celowanej radioterapii analogami somatostatyny guzéw
neuroendokrynnych Zzotagdkowo-jelitowo-trzustkowych, w oparciu o: przezycie wolne od progresji
choroby (PFS) oraz czas catkowitego przezycia (OS), na podstawie odnalezionych w AKL badan nie
byto w petni mozliwe. Jedynie dla 90Y-DOTATATE mozna byto odnalez¢ dane o czasie catkowitego
przezycia wynoszacym 22 miesigce.

5/7



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTM nr 72/2013 z dnia 20 maja 2013 r.

Sredni koszt 1 kursu terapii PRRT (bez kosztéw kwalifikacji i monitorowania) u jednego pacjenta
oszacowano na poziomie rownym 14 817,75 zt (oktreotat (90Y-DOTATATE) - 14 202,75 zt; oktreotat
(177Lu-DOTATATE) - 15 432,75 zt). Leczenie przeprowadza sie w 4-5 cyklach w odstepach, co 6-12
tygodni. Suma kosztéw w 1 rok terapii (z uwzglednieniem kosztéow kwalifikacji oraz monitorowania)
wyniosta 84 970,25PLN.

Z porownania kosztow leczenia znakowanymi radioizotopowo analogami somatostatyny oraz
chemioterapii (SF/SD/SDF), w przeliczeniu na cykl, roznica wyniosta: 9 047,12 (14 817,75 PLN vs 5
770,64 PLN).

Z porownania kosztow leczenia znakowanymi radioizotopowo analogami somatostatyny oraz
chemioterapii (SF/SD/SDF), w przeliczeniu na rok, réznica wyniosta: 62 147,70 (84 970,25 PLN vs 22
822,55 PLN).

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W ramach niniejszej analizy przestawiono prognozowane wydatki ptatnika publicznego w latach
2014-2015 przy zatozeniu niefinansowania PRRT (scenariusz aktualny) oraz po podjeciu decyzji o
finansowaniu.

Ze wzgledu na skrécony charakter niniejszego opracowania oraz brak badan poréwnawczych, nie
podejmowano modelowania przysztych kosztéw lub oszczednosci wynikajagcych z  wynikow
klinicznych terapii PRRT wzgledem interwencji alternatywnych tj. kosztéw i oszczednosci
wynikajgcych z ewentualnych lepszych efektéw klinicznych, jak réwniez wptywu dziatan
niepozadanych na koszty terapii, itd.

W zwigzku z faktem, iz rozpatrywane $wiadczenia opieki zdrowotnej podobnie jak i swiadczenia
alternatywne, bedzie finansowane w catosci ze srodkéw publicznych, w ocenie kosztéw przyjeto
perspektywe ptatnika publicznego za sSwiadczenia medyczne w Polsce - Narodowego Funduszu
Zdrowia.

W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy, gdyz w opinii ekspertéw, cata nieliczna populacja
kwalifikujgca sie rocznie do leczenia z zastosowaniem znakowanych radioizotopowo analogéw
somatostatyny z powodu nieoperacyjnych guzéow neuroendokrynnych zotgdkowo-jelitowo-
trzustkowych, bedzie mogta byé w ten sposéb leczona przez istniejgce 8 osrodkéw, doswiadczonych
w stosowaniu PRRT. W zwigzku z tym wydatki ptatnika na procedure bedg wzglednie state i bedg
zamykac¢ sie w 1 roku. Jedynie koszty monitorowania mogg stanowi¢ obcigzenie budzetu ptatnika
dtuzej niz 1 rok.

Wielkos¢ populacji, ktéra kwalifikowataby sie do leczenia PRRT, oszacowano na podstawie
wskaznikow epidemiologicznych z badania Niederle 2008 oraz stosowanych schematach leczenia z
badania Ploeckinger 2009 (wariant minimalny), danych z polskiego rejestru guzow
neuroendokrynnych, udostepnionych przez _ (wariant maksymalny) oraz opinii
eksperckich (wariant podstawowy).

W analizie finansowe]j wykorzystano oszacowania kosztow terapii PRRT oraz chemioterapii SF/SD/SDF
z analizy ekonomicznej. Przyjeto, iz Sredni roczny koszt chemioterapii (4 cykle wraz z
monitorowaniem) wynosi $rednio ok. 22 822,55. Koszt terapii PRRT w 1-ym roku (3-4 cykle)
uzalezniony jest od rodzaju wykorzystywanego radiofarmaceutyku oraz czestosci badan w ramach
monitorowania i wynosi¢ moze od min. 74 793,87 do max. 95 146,63 (Srednio: 84 970,25). W
kolejnych latach pacjent poddawany jest badaniom kontrolnym, ktérych koszt oszacowano na
6 092,10 - 7 732,00 (Srednio: 6 912,05).

W przypadku utrzymania aktualnego stanu (brak finansowania PRRT), wydatki ptatnika publicznego
zwigzane z leczeniem pacjentéw z nieresekcyjnymi guzami GEP NET, wynosi¢ bedg ok. 2,9 — 4,2 min zt
rocznie. Analiza scenariuszy nowych, ktére zréznicowano ze wzgledu na liczbe pacjentow
kwalifikujgcych sie do PRRT oraz koszt procedury, wskazuje na wzrost wydatkéw ptatnika zwigzanych
z pozytywng decyzjg o finansowaniu PRRT. Wydatki ptatnika publicznego w wariancie podstawowym
beda wynosi¢ od ponad 12,7 min zt (warianty minimalny i maksymalny odpowiednio: 9,4 — 17,7 min
zt) w 2014 do okoto 13,8 min zt w roku 2015 (od 10,2 min do 19,1 min). Wyniki te s3g zbieine z
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szacunkami Ministra Zdrowia, ktéry ocenit, iz koszt leczenia 150-300 pacjentéw z zastosowaniem
PRRT wyniesie ok. 10-20 min zt rocznie.

Prognozowany wzrost wydatkow ptatnika w stosunku do wydatkéw ponoszonych w scenariuszu
aktualnym wyniesie od okoto 9,3 min zt w 2014 (6,5 — 13,5 min zt), do okoto 10,4 min zt (7,3 -
14,9 min zt) w roku 2015.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianego swiadczenia

W ramach niniejszego przegladu odnaleziono 4 pozytywne rekomendacje dla zastosowania
znakowanych radioizotopowo analogdéw SST w terapii NET. PRRT rekomendowane jest w leczeniu
pacjentow z wysokg ekspresjg receptora dla SST, potwierdzong w badaniu scyntygraficznym. Nalezy
przy tym zauwazyé, iz zagraniczne wytyczne odnoszg sie do guzéw neuroendokrynnych bez wzgledu
na lokalizacje; polskie stanowiska natomiast jako grupe docelowg dla ocenianej terapii wskazujg GEP
NET.

W ramach przeprowadzonego wyszukiwania w serwisach internetowych: HAS, NICE, PTAC, CADTH,
nie odnaleziono rekomendacji dotyczgcych finansowania odnoszgcych sie do stosowania
znakowanych radioizotopowo analogéw somatostatyny w leczeniu guzéw neuroendokrynnych.

Status i warunki finansowania poza Polska

Zgodnie z opinig eksperta, analizowana procedura jest wykonywana w wielu krajach Europy oraz
nielicznych krajach poza Europa. Gtdwne osrodki Europejskie leczenia PRRT to: Rotterdam (Holandia),
Bazylea (Szwajcaria) i Bad Berka (Niemcy). Osrodki te wykonujg PRRT komercyjnie dla chorych z
catego Swiata, a koszt tego typu terapii (komercyjny) wynosi ok. 3-4-krotnos$¢ kosztow leczenia w
Polsce.

Dodatkowe uwagi Rady
Nie dotyczy.

Biorac 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 $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych, z uwzglednieniem opracowania Agencji Oceny Technologii Medycznych, nr AOTM—
DS-430-08-2011, , Zastosowanie znakowanych radioizotopowo peptydéw w leczeniu chorych na nieoperacyjne guzy
neuroendokrynne”, maj 2013 r.

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

1. Nie dotyczy.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 73/2013 z dnia 20 maja 2013 r.
w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Pletal (cilostazol), tabletki 8 100 mg, we wskazaniach:
miazdzyca zarostowa tetnic konczyn dolnych, stwardnienie tetnic
konczyn dolnych, tetniaki

Rada uwaza za niezasadne wydawanie zgody na refundacje produktu Pletal
(cilostazol), tabletki @ 100 mg nieposiadajgcego pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej i sprowadzanego z zagranicy na
warunkach i w trybie okreslonym w art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. —
Prawo farmaceutyczne, we wskazaniu: miazdzyca zarostowa tetnic konczyn
dolnych.

Uzasadnienie

Cilostazol jest wprawdzie, w porownaniu z placebo, lekiem skutecznie
przedtuzajgcym dystans chromania przestankowego spowodowanego
miazdzycq zarostowq tetnic koriczyn dolnych, ale jego przewaga nad dostepng
w Polsce, tanszq pentoksyfiling nie zostata jednoznacznie potwierdzona.
Zastrzezenia budzi takie niejednorodnos¢ wynikow prob  klinicznych
i niekorzystny profil bezpieczenstwa stosowania leku.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia z dnia 24 kwietnia 2013 r. znak: MZ-PLD-460-18536-3/AL/13 dotyczy
przygotowania na podstawie art. 31e Ustawy o Swiadczeniach Rekomendacji Prezesa dla Swiadczenia
opieki zdrowotnej ,Pletal (cilostazol), we wskazaniach: miazdzyca zarostowa tetnic koriczyn dolnych,
stwardnienie tetnic koriczyn dolnych i tetniaki” w sprawie zasadnos$ci wydawania zgody na refundacje
produktu leczniczego nieposiadajgcego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej, sprowadzanych z zagranicy na warunkach i w trybie okreslonym w art. 4
ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z pdin.
zm.14).

W trakcie prac analitycznych ustalono, iz przedmiot zlecenia Ministra Zdrowia pokrywa sie ze
wskazaniem rejestracyjnym preparatu Pletal. Analizujgc problem zdrowotny ustalono, iz wskazania:
miazdzyca zarostowa tetnic koriczyn dolnych, nalezg do choréb, ktérych obecnos¢ moze by¢
przyczyng wystgpienia niedokrwienia koriczyn i w efekcie chromania przystankowego. W zwigzku z
powyzszym zatozono, iz oceniana technologia ma na celu leczenie objawdéw chromania
przystankowego w przebiegu wskazan umieszczonych w zleceniu Ministra Zdrowia. Podejscie takie
uzasadnia takze opinia eksperta klinicznego, ktéry podpisywat wnioski na import docelowy we
wskazaniach wymienionych w zleceniu MZ.

Produkt leczniczy Pletal (Cilostazol) nie byt wczesniej przedmiotem oceny Agencji Oceny Technologii
Medycznych. Nie oceniano takze innych lekdéw stosowanych we wskazaniu chromanie przestankowe.

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

www.aotm.qgov.pl
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Problem zdrowotny

Chromanie przestankowe jest specyficznym objawem upos$ledzenia przeptywu tetniczego
w konczynach dolnych i jest definiowane jako bdél wystepujgcy z dos¢ statg regularnoscig po
wykonaniu okreslonej pracy miesniowej, tj. przejsciu okresSlonego dystansu, zmuszajgcy do
zatrzymania sie iprzynajmniej krotkiego odpoczynku. Bélowi towarzyszy¢ moga kurcze miesni,
uczucie zdretwienia czy zesztywnienia. Dolegliwosci spowodowane s3g wielokierunkowymi
zaburzeniami wynikajgcymi ze zmniejszenia naptywu utlenowanej krwi do tkanek. Przy nasilajgcym
sie deficycie tlenowym zmiany stajg sie tak zaawansowane, ze kofczyna jest zagrozona martwica.

Chromanie przestankowe powodujg zmiany zwezajace tetnice, ktére w ogromnej wiekszosci
przypadkdéw sg spowodowane miazdzycg; inne przyczyny to: zakrzepowo-zarostowe zapalenie tetnic
(choroba Buergera), koarktacja wrodzona i nabyta, choroba Takayasu, przebyty uraz lub uszkodzenie
popromienne, zatory obwodowe, usidlenie tetnicy podkolanowej, ucisk przez torbiel podkolanowsa,
tetniak tetnicy podkolanowej (z wtérng zatorowoscig obwodows), fibrodysplazja (tetnicy biodrowej
zewnetrznej), pseudoxanthoma elasticum, przetrwata tetnica kulszowa (z zakrzepem), zespédt
biodrowy u rowerzystow, pierwotne nowotwory naczyn.

Miazdzyca zarostowa tetnic konczyn dolnych (PAOD), jest stosunkowo czestg chorobg naczyn,
chociaz uwaza sie, ze doktadna czestos¢ jej wystepowania jest niedoszacowana, poniewaz
rozpoznanie zwykle ustala sie w objawowym okresie, czyli w zaawansowanym stadium choroby. Na
podstawie chromania czesto$¢ PAOD szacuje sie od 0,6% w wieku 30-34 lat, ok. 6% w wieku 60 lat do
prawie 8% po 70 roku zycia. U wiekszosci chorych blaszki ateromatyczne obecne s3 takze w tetnicach
innych obszaréw naczyniowych, stgd PAOD czesto wspétistnieje z chorobg niedokrwienng serca (30%
chorych), zwezeniem tetnicy szyjnej powiktanym np. udarem modzgowym lub tez bezobjawowym
(10%) czy tetniakiem aorty brzusznej (8%).

Zgodnie z wynikami szkockiego badania (Edinburgh Artery Study) okoto 20 % pacjentow miedzy 55
a75 r.z. posiada zmiany typowe dla PAD (choroba tetnic obwodowych). Prawdopodobny,
przewidywany odsetek pacjentéw, u ktdrych moze wystgpi¢ chromanie przystankowe szacuje sie na
okoto 4,5%. W grupie mtodszych pacjentéw chromanie przystankowe jest czesciej spotykane
umezczyzn niz u kobiet, jednakze w pdiniejszym wieku prawdopodobienstwo wystgpienia
chromania w obu grupach jest zblizone.

Leczenie objawdw chromania przestankowego ma na celu wydtuzenie maksymalnego dystansu
chromania, jak i wydtuzenie dystansu bezbdélowego. W tym celu wdraza sie catkowite zaniechanie
palenia papierosow, rygorystyczng kontrole cisnienia tetniczego i dyslipidemii, dazenie do
normalizacji wagi ciata. U chorych ze wspdtistniejgcg cukrzycg istotne jest uzyskanie dobrego
wyréwnania metabolicznego. Podstawowym elementem terapii jest rehabilitacja ruchowa,
polegajgca na systematycznych ¢wiczeniach, ktére powinny trwaé co najmniej 30-45 minut, a sesje
nalezy powtarzac przynajmniej 3 razy w tygodniu, przez 12 tygodni. W przypadku nieskutecznosci
¢wiczen pod nadzorem mozna rozwazy¢ stosowanie lekéw wazoaktywnych lub przeciwptytkowych:
pentoksyfiliny, naftydrofurylu, cilostazolu, buflomedilu i in. Ostatecznym rozwigzaniem sg zabiegi
chirurgiczne: angioplastyka i pomostowanie.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Cilostazol jest inhibitorem fosfodiesterazy Ill, wykazujagcym wtasciwosci naczyniorozszerzajace
i przeciwptytkowe. Zostat zarejestrowany w 2000 roku w WIk. Brytanii, we wskazaniu: w celu
wydtuzenia bezbolesnego a takze maksymalnego dystansu chromania u pacjentdow z chromaniem
przestankowym, u ktorych nie obserwuje sie bdlu spoczynkowego i u ktérych nie wystepuje martwica
tkanek (Fontaine II).

Cilostazol jest lekiem nieposiadajgcym pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej, moze jednak by¢ sprowadzany z zagranicy jezeli jego zastosowanie jest
niezbedne dla ratowania zycia lub zdrowia pacjenta, na warunkach i w trybie okreslonym w art.
4 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z pdin.
zm.14), tj. na podstawie zapotrzebowania, wystawianego przez szpital albo lekarza prowadzacego
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leczenie poza szpitalem, potwierdzone przez konsultanta z danej dziedziny medycyny. Na wniosek,
Minister Zdrowia moze wyda¢ decyzje o objeciu refundacjg sprowadzonego leku, na podstawie art.
39 ustawy o refundacji. Lek jest wtedy wydawany $wiadczeniobiorcy po wniesieniu optaty
ryczattowej.

W 2012-2013 r., Minister Zdrowia wydat tacznie 32 zgody na sprowadzenie z zagranicy produktu
leczniczego Pletal, tabletki a 100 mg, gtéwnie z Niemiec i USA. Cena sprowadzanego leku wynosi ok.
526,41 PLN netto za opakowanie 98 tabl. i 267,61 PLN netto za opakowanie 56 tabl. Wiekszos¢
opakowan zostata zrefundowana, na fgczng szacunkowg wartosc ok. 28,5 tys. PLN netto.

Alternatywne technologie medyczne

Wedtug odnalezionych rekomendacji klinicznych, podstawg leczenia objawéw chromania
przestankowego w przebiegu choroby tetnic obwodowych jest program nadzorowanych ¢wiczen.
W przypadku braku oczekiwanych efektéw i w celu unikniecia lub opdznienia interwencji
chirurgicznej, mozna zastosowac farmakoterapie poprawiajgcg ukrwienie w konczynach. Najczesciej
wymienianymi w wytycznych lekami, sg cilostazol i naftidrofuryl, przy czym NICE rekomenduje tylko
naftidrofuryl, ACCF/AHA oraz ACCP - tylko cilostazol, a pozostate wytyczne — obydwa leki.
Pentoksyfilina jest zalecana tylko przez ACCF/AHA w Il linii leczenia; pozostate wytyczne nie
rekomendujg jej stosowania. Pozostate opcje terapeutyczne: cinnarizine, VEGF, rFGF-2, propionyl- L-
karnityna, L-arginina, prostaglandyny, polyconasol, sulodexide, terapia immunomodulujaca, terapia
uciskowa, buflomedil, izowolemiczna hemodilucja, chelacja, gingko biloba, witamina E, zgodnie
z wytycznymi nie majg dostatecznego umocowania w dowodach naukowych.

Jako obecng praktyke kliniczng w Polsce w leczeniu objawéw chromania przestankowego eksperci
kliniczni wskazujg modyfikacje stylu zycia, kontrolowany wysitek fizyczny oraz farmakoterapie, w tym
lekami przeciwptytkowymi) i leczenie zabiegowe. Cilostazol moze zastepowac dostepng w Polsce
pentoksyfiline; nie zastgpi zas pozostatych elementdw leczenia chorych z chromaniem
przestankowym.

Naftydrofuryl jest lekiem nieposiadajgcym pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej i wedtug informacji uzyskanych w MZ, nie jest sprowadzany z zagranicy
w trybie importu docelowego. Na rynku polskim dopuszczonych do obrotu jest szereg preparatéow
generycznych zawierajgcych pentoksyfiline (w tym oryginalny Trental, Sanofi Aventis), z ktorych co
najmniej kilka jest realnie dostepnych. Pentoksyfilina nie jest refundowana ze srodkéw publicznych
w ramach wykazow lekow refundowanych.

Skutecznosc¢ kliniczna i bezpieczenstwo

Skutecznos$¢ cilostazolu w terapii chromania przystankowego opisano w 6 przegladach
systematycznych. W wiekszosci przypadkéw dowody naukowe dot. cilostazolu pochodzg z badan RCT
porownujgcych ww. technologie lekowg z placebo. Odnaleziono takze badania odnoszace sie do
innych technologii stosowanych w terapii chromania przystankowego tj. pentoksyfilyny
i naftydrofurylu. Metaanaliza wynikdw badan oraz wykonane poréwnania posrednie wskazujg, iz:

e w zakresie wydtuzania MWD oraz PFWD cilostazol jest skuteczng opcjg terapeutyczng
w poréwnaniu do placebo wydtuzajgc dystans bez objawdéw chromania;

e stosowanie cilostazolu tgcznie z aktywnoscig fizyczng (rehabilitacja) istotnie statystycznie
wydtuza MWD (ang. maximal walking distance) w pordwnaniu do samej aktywnosci fizycznej;

e terapia cilostazolem poprawia jakos$¢ zycia pacjentéw z PAD w zakresie wydtuzenia dystansu
bez chromania a takze szybkosci chodu;

e korzys¢ terapeutyczng z podania cilostazolu odnoszg chorzy wymagajacy leczenia, niezaleznie
od wieku, ptci, palenia tytoniu, przyjmowanych lekow oraz choréb towarzyszgcych (cukrzyca,
nadcisnienie, zastoinowa niewydolnosc serca, przebytego zwatu serca);

e cilostazol stanowi opcje terapeutyczng mniej efektywng w pordéwnaniu do naftydrofurylu
(wnioski na podstawie parametru MWD).
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Skutecznos¢ praktyczna

Nie odnaleziono danych.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

W wyniku systematycznego wyszukiwania baz bibliograficznych i referencji odnaleziono 4 analizy
ekonomiczne w 5 publikacjach (Meng 2013 w dwdch publikacjach, a Ratcliff 2005 w formie abstraktu
konferencyjnego), dotyczgce farmakologicznego leczenia objawowego w chromaniu przestankowym,
z czego 3 przeprowadzono z perspektywy brytyjskiego ptatnika publicznego, jedna zas dotyczyta
warunkow hiszpanskich. Tylko w analizie Meng 2013 oszacowano inkrementalny koszt na QALY dla
opcji terapeutycznych w dozywotnim horyzoncie czasowym. W pozostatych analizach przyjeto za
horyzont okres obserwacji z badan klinicznych, tj. 24 tygodnie. Ponadto dwie z analiz: Brosa 2011
(Hiszpania) i Guset 2005 (WIk. Brytania) nie szacowaty ICUR, a jedynie zmiany w maksymalnym
dystansie chromania wzgledem zmiany kosztéw, w przypadku zastepowania sie opgcji
terapeutycznych.

Wyniki analizy Meng 2013 sugerujg, iz naftydrofuryl jest najbardziej optacalng opcjg leczenia
objawéw chromania przestankowego; cilostazol wraz z pentoksyfiling okreslono jako terapie
zdominowane: mniej skuteczne i drozsze. W analizach Brosa 2011 i Guest 2005 natomiast, cilostazol
okazat sie najbardziej skuteczng terapig, cho¢ drozszg niz naftydrofuryl.

Nie odnaleziono oszacowan w warunkach polskich. Wydaje sie jednak, iz czesciowo wyniki analizy
Meng 2013 mozna wzglednie przenies¢ na warunki polskie. Wprawdzie na rynku polskim nie jest
dostepny naftydrofuryl, a pentoksyflina nie jest finansowana ze sSrodkéw publicznych, jednak
przyjawszy perspektywe wspdlng ptatnika publicznego i pacjenta, mozna przypuszczaé, iz zastgpienie
taniej dla polskich pacjentow pentoksyfiliny (ok. 40-80 PLN/mc) niewiele skuteczniejszym
i kilkukrotnie drozszym cilostazolem (ok. 260 PLN/mc) nie bedzie optacalne.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Nie dotyczy.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Wszystkie odnalezione wytyczne kliniczne dotyczace leczenia objawowego chromania
przestankowego, oprécz NICE 2012, zalecajg stosowanie cilostazolu. Zwraca sie uwage na potrzebe
ewaluacji skutecznosci terapii po ok. 3 miesigcach i dyskontynuacji, jesli nie obserwuje sie poprawy
w objawach. Cilostazolu nie mozna ponadto stosowac u pacjentow z objawami niewydolnosci serca.

Prescrire podsumowuje ocene leku jako: ,too little efficacy, too many risks”; ograniczona poprawa w
objawach nie uzasadnia narazania pacjenta na ryzyko arytmii lub nawet zgonu. Poza tym ryzyko
interakcji z innymi lekami komplikuje leczenie pacjenta z chromaniem przestankowym. Zaleca sie
pozostawienie pacjenta na standardowym leczeniu: rzucenie palenia, regularne éwiczenia i terapia
przeciwptytkowa.

Odnaleziono 6 dokumentow zagranicznych instytucji HTA (NICE, WIk. Brytania, 2011; PBAC, Australia,
2009/2010; SBU, Szwecja, 2010; SMC, Szkocja, 2004/2005; HAS, Francja, 2008; ICS/CANM, Hiszpania,
2009/2010), dotyczacych oceny stosowania cilostazolu w chromaniu przestankowym. Tylko HAS
wydat rekomendacje pozytywnga. Pozostate agencje podwazaty skutecznosc kliniczng w poréwnaniu z
innymi opcjami terapeutycznymi i bezpieczenstwo cilostazolu. Krytykowano jakos¢ dowodéw
naukowych, heterogenicznych wzgledem siebie i dajacych niespdjne wyniki. Podkreslano takze
wyzszy koszt terapii w poréwnaniu z innymi dostepnymi lekami.

Status i warunki finansowania w Polsce i w innych krajach

a/s
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Brak danych.

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 e ust. 1 ustawy o z dnia 24 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn .zm.) w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z
dnia 12 maja 2012 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr AOTM-DS-431-05-2013 ws. zasadnosci
wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego, ,Pletal (cilostazol), tabletki & 100 mg, we wskazaniach: miazdzyca
zarostowa tetnic koriczyn dolnych, stwardnienie tetnic koiczyn dolnych, tetniaki” Warszawa, maj 2013 r.

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

1. Nie dotyczy.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 74/2013 z dnia 20 maja 2013 r.
w sprawie zasadnos$ci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Calcort (deflazacort) tabletki 3 6 mgi 30 mg we
wskazaniu: uktadowy toczen rumieniowaty, dystrofia miesSniowa

Rada uwaza za niezasadne wydawanie zgody na refundacje produktu Calcort
(deflazacort) tabletki ¢ 6 mg i 30 mg we wskazaniu: uktadowy toczen
rumieniowaty, dystrofia miesniowa.

Rada uwaza za zasadne finansowanie produktu Calcort (deflazacort) tabletki ¢
6 mg i 30 mg we wskazaniu: dystrofia miesniowa Duchenne’a, w drugiej linii
sterydoterapii, przy znacznym przyroscie masy ciata (powyzej 20%).

Uzasadnienie

Deflazakort (Calcort) wykazuje dziatanie przeciwzapalne i immunosupresyjne,
jest pochodng prednizolonu. Lek, aczkolwiek stosowany w leczeniu rdznych
schorzen, jest stabo zbadany klinicznie i brak jest kontrolowanych badan
porownujgcych jego skutecznos¢ | bezpieczenstwo w leczeniu tocznia
rumieniowatego. Istnieje tylko jedno badanie sprzed 10 lat, oparte
na 12 pacjentach, co nie spetnia obecnych wymagarn wobec dowodow
naukowych, zas lek jest wielokrotnie drozszy.

Calcort zostat wiecej przebadany u pacjentow z dystrofig miesniowq, gdzie
potwierdzono, ze skutecznosciqg w opdznianiu choroby dorownuje prednizonowi,
a w pojedynczych przypadkach (u chtopcow) moze mie¢ mniejsze dziatania
uboczne, szczegdlnie jesli chodzi o przyrost wagi.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia z dnia 24.04.2013 r. znak: MZ-PLD-460-18536-7/AL/13 (data wptywu do
AOTM 25.04.2013 r.) dotyczy zbadania na podstawie art. 31e ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r.
o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych i w zwigzku z art. 39 ust.
3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego i wyrobéw medycznych zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Calcort (deflazacort) tabletki @ 6 mg i 30 mg we wskazaniu: uktadowy toczen
rumieniowaty, dystrofia miesniowa. Wskazany produkt leczniczy jest sprowadzany zgodnie z art.
4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 Prawo farmaceutyczne.

Problem zdrowotny

Toczen rumieniowaty uktadowy to choroba autoimmunologiczna, rozwijajaca sie wskutek ztozonych
zaburzen uktadu odpornosciowego, prowadzacych do przewlektego procesu zapalnego w wielu
tkankach i narzadach. Czesto$¢ wystepowania w populacji rasy biatej wynosi 20-50/100 000. Choroba
moze sie rozpoczynac¢ skapymi objawami, czesto dominujg objawy ogdlne lub ograniczone do
jednego uktadu badz narzgdu. Objawy ogdlne to ostabienie i tatwa meczliwosé, stan podgorgczkowy
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lub gorgczka, utrata masy ciata. Pojawiajg sie zmiany na skérze i btonach $luzowych, majace
charakter rumieni, bez wyraznego rogowacenia mieszkowego i na ogdét bez sktonnosci do
bliznowacenia, czesto o charakterystycznym motylkowym uktadzie na nosie i policzkach. Podstawa
leczenia sg kortykosteroidy. Stosuje sie leki immunosupresyjne oraz leki wspomagajace.

Dystrofie miesniowe cechujg sie zwyrodnieniem i zanikiem miesni w nastepstwie uwarunkowanych
genetycznie defektéw réznych sktadnikdéw komodrek miesniowych. W obrazie wycinka miesnia
charakterystyczne jest wspotwystepowanie cech zwyrodnienia i regeneracji, z przewazajgcym
z uptywem czasu zanikiem miesni. Wyrdznia sie dystrofie miesniowe wrodzone (wrodzona dystrofia
miesniowa zwigzana z niedoborem merozyny, wrodzona dystrofia miesniowa Fukuyamy) oraz
dystrofie miesniowe o pdzniejszym poczatku klinicznym (m.in. dystrofie miesniowe Duchenne’a
(DMD) iBeckera). Czestos¢ dystrofii Duchenne’a wynosi ~1/6000, a dystrofii Beckera ~1/18 000
zywych urodzen noworodkdéw ptci meskiej. Dystrofia Duchenne’a objawia sie opéznionym rozwojem
ruchowym we wczesnym dziecinstwie (chodzenie po 18. m.z.), dystrofia Beckera ujawnia sie pdzniej
(5.-15. rz.) i przebiega znacznie tagodniej; chorzy pozostajg do$é dtugo sprawni i mogg mieé
potomstwo.

Nie istnieje skuteczne leczenie przyczynowe dystrofii Duchenne’a. GKS (glikokortykosteroidy) moga
poprawi¢ site miesni i funkcjonowanie chorego oraz opdini¢ postep choroby. Obecnie zaleca sie
podawanie chtopcom po 5. rz. prednizon. Rehabilitacja jest bardzo wazna w zapobieganiu rozwoju
przykurczy i znieksztatcenia kregostupa oraz zachowaniu jak najdtuzej zdolnosci chodzenia przed 12.
rz. Niewielu dozywa 20 lat. Przyczyng zgonu jest najczesciej niewydolnos¢ oddechowa lub
kardiomiopatia.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Deflazakort (DFZ) wykazuje dziatanie przeciwzapalne i immunosupresyjne, jest pochodng
prednizolonu. Stosowany w leczeniu rdinych choréb i poréownywalny z innymi steroidami
przeciwzapalnymi.

Deflazakort jest lekiem nieposiadajgcym pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium
Rzeczypospolitej Polskiej, moze jednak by¢ sprowadzany z zagranicy, jezeli jego zastosowanie jest
niezbedne dla ratowania zycia lub zdrowia pacjenta, na warunkach i w trybie okreslonym w art.
4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2001 r. Nr 126, poz. 1381,
z péin. zm.), tj. na podstawie zapotrzebowania, wystawianego przez szpital albo lekarza
prowadzgcego leczenie poza szpitalem, potwierdzone przez konsultanta z danej dziedziny medycyny.

Alternatywne technologie medyczne

W Polsce w uktadowym toczniu rumieniowatym stosuje sie: GKS (prednizon, metylprednizolon), leki
antymalaryczne (chlorochina, hydroxychlorochina), cyklofosfamid, azatiopryne, mycofenolan
mofetilu, cyklosporyne, metotreksat , NLPZ, belumumab, immunoglobuliny, plazmefareze, encorton,
metypred, arechine, azatiopryne, endoksan, mykofenolat mofetylu.

Brak opinii ekspertéw uniemozliwia okreslenie standardéw leczenia dystrofii miesniowych.
Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo

Ocene efektywnosci klinicznej stosowania deflazakortu w leczeniu uktadowego tocznia
rumieniowatego i dystrofii miesniowej przeprowadzono w oparciu o wyniki dowoddw naukowych
odnalezionych w ramach przegladu literatury.

Podczas przeszukiwania baz danych w celu odnalezienia dowodéw naukowych, poréwnujgcych
deflazakort z inng interwencjg we wskazaniu ukfadowy toczen rumieniowaty odnaleziono jedno
badanie kliniczne z 1993 roku (Scudeletti 1993). Badanie to poréwnywato skutecznos¢ terapeutyczng
dwéch glikokortykosteroidéw, deflazakortu i prednizonu, u pacjentéw z toczniem rumieniowatym
uktadowym lub reumatoidalnym zapaleniem stawdéw. Do badania wtgczonych zostato 12 oséb. Na
jego podstawie wnioskowa¢ mozna, ze pewne zmiany immunologiczne s3 bardziej stabilne
w przypadku DFZ, ktdry ma rdwniez mniejszy wptyw na metabolizm wapnia i glukozy. Wyniki
wskazujg, ze DFZ moze mie¢ korzystniejszy profil kliniczny od prednizonu.
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Podczas przeszukiwania baz danych w celu odniesienia dowodéw naukowych poréwnujgcych
deflazakort z inng interwencjg we wskazaniu dystrofia miesniowa, odnaleziono 4 badania kliniczne
i 2 przeglady systematyczne. Na podstawie odnalezionych badan stwierdzi¢ mozna, ze deflazakort
wydaje sie bardziej skuteczny niz prednizon (PDZ) w poprawie funkcji ruchowych, jak réwniez
powoduje mniej skutkdw niepozgdanych (Karimzadeh 2012). Wyniki badania Thomas 2011 wskazuja,
ze istnieje tendencja do bardziej negatywnego zachowania u mezczyzn z DMD podczas leczenia PDZ
w poréwnaniu z pacjentami leczonymi DFZ oraz z grupg nie przyjmujgcg steroiddéw. Pozostate
badania wykazywaty podobienstwo DFZ z PDN, badz tez nie wykazywano przewagi jednego leku nad
drugim. Na podstawie odnalezionych dowoddw nie mozna wysungc ostatecznych wnioskéw
dotyczacych skutecznosci oraz bezpieczenstwa preparatu, aczkolwiek wydaje sie, iz deflazakort moze
miec lepszy profil skutecznosci w poréwnaniu z prednizonem.

Skutecznos¢ praktyczna

Nie odnaleziono danych.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Nie dotyczy.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Nie dotyczy.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

W dokumencie NHS 2009 stwierdzono, iz deflazakort wydaje sie powodowaé mniej skutkow
niepozadanych zwigzanych z przyrostem wagi i moze by¢ brany pod uwage w leczeniu chtopcéw,
ktdrzy po zastosowaniu prednizolonu majg nadmierng mase ciata i ktérzy nie reagujg na
diety/¢wiczenia/dostosowanie dawki. W dokumencie AHRQ z 2008 roku stwierdza sie, ze deflazakort
(0,9 mg/kg/dzien) moze by¢ rowniez stosowany w leczeniu dystrofii Duchenne'a w krajach, w ktorych
jest dostepny. Pacjenci powinni byé monitorowani pod katem objawdéw zaémy, a takze przyrostu
masy ciata w trakcie leczenia deflazakortem. NHS z 2006 stwierdza, ze deflazakort powinien by¢
stosowany u pacjentow, u ktorych doustny prednizolon nie jest tolerowany ze wzgledu na objawy
niepozadane (objawy cushingoidalne). Pozostate dokumenty wskazujg na podobne dziatanie lekéw.

Status i warunki finansowania w Polsce i w innych krajach

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 e ust. 1 ustawy o z dnia 24 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn .zm.) w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z
dnia 12 maja 2012 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdow
medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu nr AOTM—-/2013 ws. zasadnosci
wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego, ,Calcort (deflazacort) tabletki & 6 mg i 30 mg we wskazaniu:
uktadowy toczen rumieniowaty, dystrofia miesniowa” Warszawa, maj 2013 r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:
1. Nie dotyczy.
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Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 75/2013 z dnia 20 maja 2013 .
w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Sulfadiazin (sulfadiazinum) tabl. 500 mg, we wskazaniu:
toksoplazmoza

Rada uwaza za zasadne wydawanie zgody na refundacje produktu Sulfadiazin
(sulfadiazinum) tabl. 500 mg, we wskazaniu: toksoplazmoza.

Uzasadnienie

Sulfadiazyna w skojarzeniu z pirymetaming jest skuteczna w leczeniu zaréwno
w przypadku wrodzonej toksoplazmozy jak i toksoplazmozy nabytej o ciezkim
przebiegu, np. u pacjentow z obnizong odpornoscig (AIDS, immunosupresja,
przewlekta kortykoterapia, wrodzone lub nabyte uposledzenie odpornosci).
Zgodnie z wytycznymi klinicznymi  terapia ciezarnych antyfoliantami
(pirymetamina i sulfadiazyna) powinna by¢ prowadzona do korica ciqgzy, pod
scistym nadzorem specjalisty. Taki schemat leczenia ciezarnej i ptodu zmniejsza
znaczgco liczbe ciezkich uszkodzen ptodu wywotanych przez Toxoplasma gondii.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia z dnia 23 kwietnia 2013 r. znak: MZ-PLD-460-18536-1/AL/13 dotyczy
przygotowania na podstawie art. 31e Ustawy o Swiadczeniach Rekomendacji Prezesa dla swiadczenia
opieki zdrowotnej ,Sulfadiazin (sulfadiazinum) tabl. 500 mg, we wskazaniu: toksoplazmoza”
w sprawie zasadno$ci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego nieposiadajgcego
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej, sprowadzanych
z zagranicy na warunkach i w trybie okreslonym w art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. — Prawo
farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z péin. zm.14).

Prosba MZ o zbadanie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu sprowadzanego zgodnie
z art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (Dz. U. 2001 nr 126 poz. 1381)
wskazuje na produkt leczniczy Sulfadiazin tabl. & 500 mg. Natomiast zgodnie z danymi dotyczgcymi
importu docelowego przekazanymi przez MZ pismem z dnia 13.05.2013 r. import dotyczyt produktow
leczniczych: Sulfadiazin-Heyl i Sulfadiazin Ecobi. Poniewaz w trakcie prac zidentyfikowano produkty
lecznicze o nazwie zgodnej z pismem zlecajacym (tj. Sulfadiazin), przy wyliczaniu kosztéw terapii
wzieto pod uwage dane dotyczgce tego leku.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze produkty lecznicze sulfadiazinum podawane s3 w skojarzeniu
z pirymetaming. Zgodnie ze stanowiskiem eksperta klinicznego ,Sulfadiazyna nie wykazuje
efektywnego dziatania pierwotniakobdjczego w kierunku toksoplazmozy, jezeli jest stosowana
jedynie w monoterapii.” W Polsce dopuszczony do obrotu jest produkt leczniczy Daraprim
(pirymetamina) tabl. 25 mg, op. 30 tabl. (podmiot odpowiedzialny GlaxoSmithKline Export Ltd).
Produkt ten jest refundowany zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 kwietnia 2013 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych na dzien 1 maja 2013 r. Zgodnie z odnalezionymi
informacjami cena 1 opakowania (30 tabl. 4 25 mg) to 8,72 PLN.

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

Toksoplazmoza jest pasozytnicza chorobg ludzi i innych zwierzat spowodowang zarazeniem
pierwotniakiem Toxoplasma gondii. Przebieg kliniczny zalezy od rodzaju postaci inwazyjnej
pierwotniaka, Zzrddta zarazenia, patogennosci szczepu, sprawnosci ukfadu odpornosci oraz
intensywnosci inwazji. U oséb immunokompetentnych przebieg jest zwykle bezobjawowy lub
skgpoobjawowy (85% przypadkow).

Toksoplazmoza moze przebiega¢ w posta¢ weztowej (powiekszenie weztéw chtonnych najczesciej
szyjnych, karkowych i potylicznych do srednicy 3 cm; wezty sg tkliwe w ostrym okresie inwazji, potem
niebolesne, nie ropiejg), postaci ocznej (zapalenie siatkdwki i naczynidowki); postaci uogdlnionej
(objawy ze strony jednego lub kilku narzadéw wewnetrznych (zapalenie miesnia sercowego, ptuc,
optucnej, watroby z jej powiekszeniem, powiekszenie sledziony, niedokrwistos$¢, skaza krwotoczna)
i/lub OUN (zapalenie mozgu, opon modzgowo-rdzeniowych, rdzenia kregowego, zapalenie
wielonerwowe)).

Toksoplazmoza wrodzona: zarazenie ptodu w wyniku parazytemii T. gondii u kobiety w cigzy lub tuz
przed zaptodnieniem moze przebiegac jako: samoistne poronienie, wewngatrzmaciczna $mieré ptodu;
objawowe zarazenia ptodu i noworodka (posta¢ uogdlniona z bardzo powazinymi nastepstwami
rozwojowymi); postaé¢ uogdlniona lub narzgdowa rozwijajgca sie w pierwszych miesigcach zycia
niemowlecia; odlegta reaktywacja zarazenia w okresie mtodziericzym lub u mtodych osdb dorostych,
postac¢ skagpoobjawowa lub bezobjawowa.

Najciezsze nastepstwa dla ptodu niesie zarazenie w | (poronienie, Smier¢ ptodu, ciezkie zaburzenia
neurologiczne) i Il (ciezkie zapalenie OUN z powaznymi zaburzeniami neurologicznymi) trymestrze
cigzy. Nieleczona (takze gdy zarazenie bezobjawowe) wykazuje tendencje do wielokrotnych
reaktywacji, najczesciej w 2. i 3. dekadzie zycia (zazwyczaj jako postac oczna).

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Zgodnie z informacjg przekazang przez URPL obecnie nie jest dopuszczony do obrotu na terytorium
Rzeczpospolitej Polskiej zaden produkt leczniczy zawierajgcy w skfadzie substancje czynna
sulfadiazinum.

Sulfadiazine (Kod ATC: JO1EC02, Grupa farmakoterapeutyczna: sulfonamidy o $rednim czasie
dziatania) jest lekiem o silnym i krétkotrwatym dziataniu bakteriostatycznym. Zaburza synteze
kwaséw nukleinowych wskutek hamowania przemiany kwasu paminobenzoesowego w kwas
dihydrofoliowy, a nastepnie w kwas foliowy.

Posta¢ farmaceutyczna: tabletki 4 500 mg.

Wskazania: sulfadiazyna jest stosowana w nokardiozie, ziarniniaku wenerycznym, profilaktyce
goraczki reumatycznej u pacjentdw z nadwrazliwoscig na penicyliny, toksoplazmozie (w skojarzeniu
z pirymetaming), rzadziej w ostrych zakazeniach drég moczowych.

Lek nie zostat zarejestrowany w procedurze centralnej EMA.

Zgodnie z “Approved Drug Products With Therapeutic Equivalence Evaluations 33rd Edition”
Sulfadiazin tabl. 500 mg zostat zaaprobowany przez FDA 29 lipca 1994 r.

Alternatywne technologie medyczne

Zgodnie z uzyskanym przez AOTM stanowiskiem eksperckim sulfadiazyna moze byé krétkotrwale
zastgpiona przez klindamycyne réwniez podawang w skojarzeniu z pirymetaming. ,Nie ma jednakze
mozliwosci catkowitego zastgpienia lub wyparcia sulfadiazyny klindamycyng, ze wzgledu na
wymagany dtugotrwaty okres terapii przeciwpasozytniczej (okres prenatalny od momentu
potwierdzenia zarazenia u ptodu oraz co najmniej 12 miesiecy do 24 miesiecy po urodzeniu).

Skutecznosc¢ kliniczna i bezpieczenstwo

W niniejszym opracowaniu zostaty przedstawione wyniki przegladu systematycznego Dedicoat 2011
oraz 3 (Soheilian 2005, Soheilian 2011, Balaskas 2012) prospektywnych, randomizowanych,
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opublikowanych w jezyku angielskim badan klinicznych Il fazy. Dodatkowo zostata omdwiona
publikacja Foulon 1999 odnaleziona w trakcie przeszukiwania serwiséw medycznych (www.mp.pl), a
takze publikacje odnoszace sie do polskiej praktyki kliniczne;j.

We wszystkich tych publikacjach wskazywano na skuteczno$¢ skojarzenia sulfadiazyny
z pirymetaming w leczeniu toksoplazmozy. Ponadto lek ten wskazywany jest jako stosowana terapia
takze w publikacjach medycznych takich jak Szczeklik 2011.

Wystepujacymi przy zastosowaniu przedmiotowego leczenia dziataniami niepozgdanymi byty:
zaburzenia zotadkowo-jelitowe: nudnosci, wymioty, rzadziej biegunka; zaburzenia skérne: objawy
uczuleniowe (gtownie pokrzywka), rzadziej pecherzowy rumien wielopostaciowy (zespét Stevensa-
Johnsona), martwica toksyczno-rozptywna naskérka (zespdt Lyella), nadwrazliwos¢ na swiatfo;
zaburzenia hematologiczne: leukopenia, neutropenia, matoptytkowosé, rzadziej agranulocytoza,
niedokrwistos¢ megaloblastyczna; inne: zapalenie watroby, wstrzas anafilaktyczny, obrzek
Quinckego, zaburzenia czynnosci nerek, jatowe zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych. Sulfadiazyna
stwarza wieksze ryzyko krystalurii ze wzgledu na matg rozpuszczalno$¢ w moczu (szczegdlnie
u chorych na AIDS).

Skutecznos¢ praktyczna

Nie odnaleziono danych.

Propozycje instrumentdw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Nie dotyczy.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Nie dotyczy.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 7 rekomendacji klinicznych, ktore
rekomendowaty zastosowanie skojarzenia sulfadiazyny i pirymetaminy w rdinych postaciach
toksoplazmozy (u dzieci, kobiet ciezarnych, pacjentéw po przebytych transplantacjach, pacjentéw
zakazonych wirusem HIV, z zapaleniem madzgu).

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono pozytywng rekomendacje refundacyjng
PTAC 2012 dotyczacg stosowania sulfadiazyny.

Status i warunki finansowania w Polsce i w innych krajach

Produkt leczniczy Sulfadiazin (sulfadiazinum tabl. 500 mg) zgodnie z pismem MZ z dnia 22.04.2013 r.
znak: MZ-PLD-460-18659-2/AL/13 sprowadzany jest zgodnie z art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
Prawo farmaceutyczne (Dz. U. 2001 r. nr 126, poz. 1381), tj. na podstawie zapotrzebowania,
wystawianego przez szpital albo lekarza prowadzgcego leczenie poza szpitalem, potwierdzone przez
konsultanta z danej dziedziny medycyny. Na wniosek Minister Zdrowia moze wyda¢ decyzje o objeciu
refundacjg sprowadzonego leku, na podstawie art. 39 ustawy o refundacji. Lek jest wtedy wydawany
Swiadczeniobiorcy po wniesieniu optaty ryczattowe;j.

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

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 e ust. 1 ustawy o z dnia 24 sierpnia 2004 roku o Swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn .zm.) w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z
dnia 12 maja 2012 roku o refundacji lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu nr AOTM-0T-431-11/2013 ws. zasadnosci

wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego ,Sulfadiazin (sulfadiazinum) tabl. 500 mg, we wskazaniu:
toksoplazmoza” Warszawa, maj 2013 r.

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

1. Nie dotyczy.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 76/2013 z dnia 20 maja 2013 .
w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Thybon (liothyronine), tabletki a 0,02 mg, we wskazaniu:
niedoczynnos$¢ gruczotu tarczowego

Rada uwaza za niezasadne wydawanie zgody na refundacje produktu Thybon
(liothyronine), tabletki @ 0,02 mg, we wskazaniu: niedoczynnosc¢ gruczotu
tarczowego.

Uzasadnienie

Brak dowodow uzasadniajgcych stosowanie liothyroniny (T3) w leczeniu
niedoczynnosci gruczofu tarczowego. Zgodnie z aktualnymi wytycznymi
swiatowymi, lekiem z wyboru w terapii niedoczynnosci tarczycy jest
lewoskretna tyroksyna, ktorej preparaty sq w Polsce powszechnie dostepne
i finansowane ze srodkow publicznych.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia z dnia 22 kwietnia 2013 r. znak: MZ-PLD-460-18536-2/AL/13 dotyczy
przygotowania na podstawie art. 31e Ustawy o $wiadczeniach Rekomendacji Prezesa dla Swiadczenia
opieki zdrowotnej "Thybon (liothyronine) tabletki & 0,02 mg, we wskazaniu niedoczynnos$é gruczotu
tarczowego”, w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego
nieposiadajgcego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej,
sprowadzanego z zagranicy na warunkach i w trybie okreslonym w art. 4 ustawy z dnia 6 wrzes$nia
2001 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271, z p6zn. zm.14).

Problem zdrowotny

Niedoczynnos¢ tarczycy to zespdt objawow klinicznych wywotanych niedoborem T4 (tyroksyna)
i wynikajagcym z tego niedostatecznym dziataniem T3 (tréjjodotyronina) w komdrkach ustroju,
prowadzgcym do uogdlnionego spowolnienia proceséw metabolicznych. Niedoczynnos$é tarczycy
wystepuje ok. 5 razy czesciej u kobiet niz u mezczyzn, stwierdza sie jg u 1-6% oséb do 60 r. z.,
a czestos¢ wystepowania choroby zwieksza sie z wiekiem.

Niezaleznie od przyczyny choroby niedoczynnos¢ tarczycy jest bezwzglednym wskazaniem do
zastosowania leczenia substytucyjnego. Lekiem z wyboru jest sl sodowa lewoskretnej tyroksyny
(L-T4) w dawce dobowej ustalanej indywidualnie dla kazdego chorego. Terapia niedoczynnosci
tarczycy na ogoét musi byé prowadzona przez cate zycie chorego.

Opis wnioskowanej technologii medycznej
Thybon (liothyronine), tabletki 4 0,02 mg, Kod ATC: HO3A A02: hormony tarczycy, liotyronina.

Liotyronina, wraz z lewotyroksyng, jest jednym z dwodch hormonéw tarczycy wytwarzanych
i wydzielanych fizjologicznie w tym organie. Jednak liotyronina powstaje gtdwnie w narzadach
obwodowych (zwtfaszcza w watrobie i nerkach itp.) poprzez dejodynacje lewotyroksyny. Liotyronina
jest rzeczywistym czynnym hormonem tarczycy, podczas gdy lewotyroksyne nalezy traktowaé jako

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

www.aotm.qgov.pl
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yhormony wstepny.” Giéwnym miejscem dziatania hormondéw tarczycy (tzw. hormondw
wywotujacych) jest indukcja transkrypcji genomu. Liotyronina wptywa na:

e metabolizm glukozy, ttuszczu, biatka i sktadnikéw mineralnych;
e zuzycie tlenu;
e metabolizm kosci, wzrost i dojrzewanie;

e procesy krazenia oraz funkcje mdzgu, jak réwniez na inne hormony (gospodarka
hormonalna).

Produkt leczniczy Thybon (liothyronine) nie zostat dopuszczony do obrotu przez FDA. Nie zostat
rowniez we wnioskowanym wskazaniu zarejestrowany w procedurze centralnej przez EMA.

Produkt leczniczy Thybon (liothyronine) jest zarejestrowany tylko na terenie Niemiec.

Zarejestrowane wskazania do stosowania, na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego
Thybon 20 Henning 20 mcg tabletki oraz Thybon 100 Henning 100 mcg, tabletki:

e Okresowe leczenie niedoczynnosci tarczycy podczas diagnostyki lub okresowe leczenie
niedoczynnosci tarczycy podczas przygotowania do terapeutycznego wykorzystania jodu
promieniotwdrczego w raku tarczycy;

e Terapia zastepcza w niedoczynnosci tarczycy ze wspodtistniejgcym potwierdzonym
ostabieniem konwersji T4/T3 lub jego podejrzeniem (terapia zwykle w potaczeniu
z lewotyroksyng);

e Test supresyjny w diagnostyce nadczynnosci tarczycy.
Alternatywne technologie medyczne

Wg ekspertdow medycznych, do ktérych zwrécit sie AOTM, w praktyce klinicznej leczenia
niedoczynnosci tarczycy stosuje sie preparaty zawierajgce lewoskretng tyroksyne w dawkach
dostosowanych indywidualnie do stopnia niedoczynnosci tarczycy. Zgodnie z Zatgcznikiem do
Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia z dnia 24 kwietnia 2013 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych
na dzien 1 maja 2013 r., we wskazaniu niedoczynnos¢ tarczycy refundowane sg obecnie produkty
lecznicze zawierajgce w swoim sktadzie lewoskretng tyroksyne z grupy limitowej nr 83.0; Hormony
tarczycy - lewotyroksyna do stosowania doustnego; zakres wskazan objetych refundacja:
niedoczynnos¢ tarczycy; poziom odptatnosci ryczatt.

Ponadto eksperci wskazali, iz alternatywa w leczeniu niedoczynnosci tarczycy jest produkt ztozony
bedacy potgczeniem tyroksyny z trijodotyroning - Novothyral. Produkt leczniczy Novothyral nie jest
obecnie refundowany ze $rodkdéw publicznych w Polsce.

Skutecznosc¢ kliniczna i bezpieczenstwo

Badania pierwotne

W analizie uwzgledniono 6 publikacji (Celi 2010, Celi 2011, Grozinsky-Glasberg 2006, Biondi
2012,Escobar-Morreale 2005, Joeffe 2007), z czego 2 publikacje (Celi 2010 i 2011) dotyczyty jednego
badania poréwnujgcego terapie z zastosowaniem liotyroniny (L-T3) versus lewotyroksyna (L-T4)
w monoterapii niedoczynnosci tarczycy.

W badaniu opisanym w publikacjach Celi 2010 i Celi 2011 nie zaobserwowano réznic w stezeniu TSH
(tyreotropina, hormon tyreotropowy) miedzy grupami leczonymi L-T3 i L-T4. Terapia
z zastosowaniem L-T3 spowodowata znaczng utrate wagi [L-T4, 70,6+12,5 kg vs L-T3, 68,5 + 11,9 kg
(p=0,009)] oraz: spadek o 10,9 + 10,0% cholesterolu catkowitego (p=0,002), redukcje 0 13,3 + 12,1%
lipoprotein o niskiej gestosci (LDL-cholesterol) (p = 0,002), zmniejszenie o 12,1 + 13,8% non-high-LDL
(ang. non-HDL cholesterol) (p=0,008) i spadek o 18,3 + 28,6% stezenia apolipoproteiny B (p=0,018).

We whnioskach koricowych z badania autorzy stwierdzili, ze zmiana L-T3 na L-T4 w analogicznych
dawkach (w stosunku do przysadki) prowadzi do redukcji masy ciata i powoduje wiekszy wptyw
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hormondw tarczycy na metabolizm lipidéw, bez wykrycia réznic we wptywie na uktad krazenia lub
wrazliwosé na insuline.

Zdaniem autorow badania interwencja, jaka jest leczenie L-T3, moze miec znaczenie w przypadku
pacjentdw z niedoczynnoscig tarczycy dotknietych chorobami wspétistniejgcymi, takimi jak choroby
uktadu krazenia, cukrzyca, dyslipidemia lub otytos¢, szczegdlnie w sytuacjach gdy konieczna jest
kontrola wagi i drastyczne obnizenie stezenia cholesterolu.

W dyskusji autorzy stwierdzajg, iz dfugotrwate stosowanie L-T3 wytgcznie do leczenia niedoczynnosci
tarczycy nie moze by¢ rekomendowane w warunkach klinicznych, poniewaz zalecana dawka (trzy
razy na dobe) moze wptywacd na niestosowanie sie pacjentéw do schematu leczenia.

Opracowania wtdrne

Whioski autoréw opracowan wtérnych sg ze sobg zbiezne. Otrzymane wyniki przeglagdéw i
metaanaliz nie wskazujg jednoznacznie na istotng kliniczng przewage stosowania terapii skojarzonej
T4-T3 nad monoterapig T4 w leczeniu niedoczynnosci tarczycy. Dopdki nie zostang jasno wykazane
korzysci ze stosowania terapii skojarzonej lewotyroksyny z liotyroning, podawanie lewotyroksyny w
monoterapii powinno pozostac leczeniem z wyboru w terapii niedoczynnosci tarczycy.

Bezpieczenstwo — wg Charakterystyki Produktu Leczniczego

Jedli pacjent nie toleruje podanej dawki lub doszto przedawkowania leku, moga wystgpié¢ typowe
objawy nadczynnosci tarczycy (kotatanie serca, zaburzenia rytmu serca, zwtaszcza czestoskurcz,
ostabienie miesni i skurcze, uderzenia gorgca, nadmierne pocenie sie, drzenie, pobudzenie,
bezsennos¢, biegunka, utrata wagi, bdl gtowy, zaburzenia miesigczkowania). Zdarza sie to czesto, gdy
dawka zostanie zwiekszona zbyt szybko na poczatku procesu leczenia.

Moga réwniez by¢ obserwowane (szczegdlnie u dzieci) nietypowe objawy, takie jak goraczka,
wymioty i guz rzekomy médzgu (ang. pseudotumor cerebri). W tych przypadkach dzienna dawka
powinna zosta¢ zredukowana lub podawanie leku przerwane na kilka dni. W przypadku ustgpienia
dziatan niepozadanych leczenie moze by¢ ponownie wtgczone z zachowaniem ostroznosci w zakresie
wielkosci przyjmowanych dawek.

W przypadku nadwrazliwosci na liotyronine lub na ktdrgkolwiek substancje pomocniczg Thybon
Henning moga wystgpic reakcje alergiczne na skérze i w obrebie drég oddechowych.

Skutecznos¢ praktyczna

Nie dotyczy.

Propozycje instrumentdw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Nie dotyczy.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Nie dotyczy.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Dokonano przeglagdu aktualnych rekomendacji postepowania klinicznego w zakresie leczenia
niedoczynnosci tarczycy. W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania baz bibliograficznych
i serwisow internetowych instytucji i towarzystw naukowych odnaleziono trzy rekomendacje
kliniczne, z czego dwie oparto na przegladzie systematycznym badan klinicznych, natomiast jedng na
podstawie opinii panelu ekspertow. Rekomendacje pochodzg z lat 2009-2012 i zostaty opublikowane
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w jezyku angielskim. Podczas wyszukiwania nie odnaleziono polskich wytycznych dotyczacych
leczenie niedoczynnosci tarczycy.

Wszystkie odnalezione rekomendacje zalecajg stosowanie u pacjentdw z niedoczynnoscig tarczycy
monoterapii lewotyroksyng, przy czym jednoczesnie zaznaczajg, ze dowody wskazujgce na przewage
leczenia skojarzonego lewotyroksyng i liotyroning nad monoterapia lewotyroksyng s3g
niewystarczajgce. Zalecenia wskazujg, iz nie nalezy stosowac leczenia skojarzonego lewotyroksyng
i liotyroning u kobiet w cigzy i u pacjentéw cierpigcych na zaburzenia rytmu serca.

Ponadto zalecenia kliniczne wskazujg, ze obszarem, ktéremu nalezy poswieci¢ wiecej uwagi w trakcie
projektowania kolejnych badan, jest mozliwos¢ zastosowania monoterapii L-trijodotyroning zamiast
monoterapii lewotyroksyna.

Status i warunki finansowania w Polsce i w innych krajach

Nie odnaleziono.

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 e ust. 1 ustawy o z dnia 24 sierpnia 2004 roku o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn .zm.) w zwigzku
zart. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2012 roku o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem raportu nr AOTM-0T-0431-10/2013 ws. zasadno$ci wydawania zgody na refundacje
produktu leczniczego, ,Thybon (liothyronine), tabletki 4 0,02 mg, we wskazaniu: niedoczynnos$¢ gruczotu
tarczowego” Warszawa, maj 2013 r.
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Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 77/2013 z dnia 20 maja 2013
w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktéw
leczniczych Idebenone (ibedenonum) tabletki 8 150 mg i Mnesis
(ibedenonum) tabletki @ 45 mg we wskazaniach: ataksja Friedreicha,
zespot MELAS, zespot Leigha, zespdt Kearns-Sayre’a

Rada uwaza za niezasadne wydawanie zgody na refundacje Idebenone
(ibedenonum) tabletki ¢ 150 mg i Mnesis (ibedenonum) tabletki d 45 mg we
wskazaniach: ataksja Friedreicha, zespot MELAS, zespdt Leigha, zespot Kearns-
Sayre’a.

Uzasadnienie

Dostepne dowody naukowe uzasadniajgce stosowanie produktdow leczniczych
zawierajgcych idebenonum w ataksji Friedreicha, zespole MELAS, zespole
Leigha oraz zespole Kearns-Sayre’a sq bardzo skromne lub zupetnie ich brak.
W przypadku zespotu MELAS, zespotu Leigha i zespole Kearns-Sayre 'a dostepne
sq jedynie opisy pojedynczych przypadkow zastosowan leku. Takze wedfug
opinii  wielu  badaczy skutecznos¢ i  bezpieczeristwo idabenonum
we wnioskowanych wskazaniach powinno by¢ przedmiotem dalszych badan.

W przypadku ataksji Friedreicha dostepne sq dane swiadczqgce o umiarkowanej
skutecznosci w zmniejszaniu objawdw kardiologicznych (przerost mm. serca)
oraz wskazujgce na niewielki wpfyw na funkcje neurologiczne, szczegdlnie
w populacji osob mtodszych. Jednakze pozycja idabenonum w leczeniu ataksji
Friedreicha w zwiqzku z brakiem dowodow na skutecznosc¢ leku pochodzqgcych
z badan wysokiej jakosci pozostaje nieustalona. Warty jest takze zauwazZenia
fakt, ze w zwigzku z brakiem odpowiednich dowodow na skutecznosc kliniczng,
na terenie Kanady jego zastosowanie w chorobie Friedreicha zostafo
zawieszone.

Przedmiot wniosku

Zlecenie dotyczy zbadania zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktéw leczniczych ldebenone
(ibedenonum) tabletki & 150 mg oraz Mnesis (ibedenonum) tabletki 4 45 mg we wskazaniach: ataksja
Friedreicha, zespdt MELAS, zespdt Leigha, zespdt Kearns-Sayre’a. Oceniany produkt leczniczy nie jest
zarejestrowany w procedurze centralnej (EMA).

Zlecenie z art. 31 e ust. 1 ustawy o z dnia 24 sierpnia 2004 roku o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn. zm.) w zwigzku z art. 39 ust. 3
ustawy z dnia 12 maja 2012 roku o refundacji lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. Nr 122, p0z.696 z pézn. zm.).

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

www.aotm.qgov.pl
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Odnaleziono liczne produkty lecznicze zawierajgce substancje czynng ibedenonum, m.in. Mnesis (dopuszczony
do obrotu w Szwajcarii i we Wtoszech). Natomiast sprowadzany z USA (zgodnie z art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia
2001 roku Prawo farmaceutyczne, Dz. U. z 2008 r. Nr 45, poz. 271) produkt Idebenone (ibedenonum) jest
suplementem diety. Tak wiec w przypadku produktéw zawierajacych substancje czynng ibedenonum zachodzi
sytuacja opisana w art. 3a ustawy prawo farmaceutyczne.

Problem zdrowotny

Analizowane w ramach tego opracowania wskazania nalezg do genetycznych choréb mitochondrialnych,
charakteryzujgcych sie wystepowaniem zaburzen w funkcjonowaniu i strukturze mitochondriow. W wiekszosci
przypadkow, zaburzenia dotyczg procesow fancucha oddechowego (RC) lub fosforylacji oksydacyjnej (OX).

Choroby mitochondrialne spowodowane sg mutacjami genéw w obrebie DNA mitochondrialnego (mtDNA) lub
DNA jgdrowego (nDNA), natomiast ich przekazanie moze nastgpi¢ na drodze autosomalnej dominujacej (AD),
autosomalnej recesywnej (AR), sprzezonej z chromosomem X recesywnie (XL) lub poprzez efekt matczyny.

Fenotypowo, choroby te w wiekszosci przypadkéw objawiaja sie wielouktadowo, chociaz poczatek choroby
moga zdominowaé zaburzenia pojedynczego organu. Choroby mitochondrialne objawiajg sie gtéwnie w
tkankach/organach z wysokim zapotrzebowaniem energetycznym, takich jak: o$rodkowy i obwodowy uktad
nerwowy, oczy, ucho wewnetrzne, gruczoty wydzielania wewnetrznego, serce, jelita, nerki lub szpik kostny.
Kombinacje powtarzajagcych sie objawdw stanowig podstawe do klasyfikacji w ramach syndromow
mitochondrialnych, do ktérych nalezg m.in. ataksja Friedreicha (FA), zespét MELAS, zespdt Leigha (LS) oraz
zespot Kearns-Sayre’a (KSS).

Jednym z najczestszych objawow klinicznych ze strony osrodkowego uktadu nerwowego jest ataksja, ktdra
moze by¢ objawem dominujgcym w chorobach mitochondrialnych.

Ataksja Friedreicha jest dziedziczong autosomalnie recesywnie chorobg degeneracyjng i jest najbardziej
rozpowszechniong formg dziedzicznej ataksji. Ataksja Friedreicha dotyka gtéwnie osrodkowego uktadu
nerwowego, rdzenia przedtuzonego, nerwow peryferyjnych, jak rowniez serca i trzustki. Zespot MELAS to
postepujaca oftalmoplegia zewnetrzna dziedziczona w linii matczynej z mutacjami punktowymi mtDNA. Zespot
Leigha (podostra, martwicza encefalopatia) jest niszczacg, neurodegeneracyjng chorobg, klinicznie
charakteryzujacg sie szerokim wachlarzem nieprawidtowosci — od powaznych problemoéw neurologicznych do
niemalze catkowitego braku nieprawidtowosci. Zespdt Kearns-Sayre’a to postac¢ sporadyczna postepujacej
oftalmoplegii zewnetrznej (PEO) z pojedyncza delecjg mtDNA.

Czesto$¢ wystepowania ww. choréb wynosi ok. 16:100 000 dla zespotu MELAS, 2,75:100 000 w przypadku
zespotu Leigha i 2:100 000 w ataksji Friedreicha i zespole Kearns-Sayre’a.

Analizowane wskazania sg nieuleczalnymi i postepujgcymi chorobami o stabym rokowaniu (w przypadku FA,
wiekszo$¢ pacjentéw umiera miedzy 30-40 rokiem zycia). Nie istniejg obecnie terapie przyczynowe, a
pacjentdw poddaje sie terapii objawowe;j.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Idebenone (ibedenonum) tabletki & 150 mg oraz Mnesis (ibedenonum) tabletki & 45 mg (grupa
farmakoterapeutyczna: leki psychostymulujace i nootropowe, kod ATC: NO6BX13) zawiera substancje czynng
idebenon bedacg pochodng benzochinonu (analog koenzymu Q10). Strukturalnie jest zblizony do ubichinonu,
sktadnika tancucha oddechowego. Uwaza sie, ze dziatanie idebenonu polega na utatwianiu przeptywu
elektrondw poprzez elementy fancucha oddechowego (przenoszenie elektronéw z komplekséw | i Il na
kompleks IIlI). Dodatkowo, idebenon moze dziata¢ jako przeciwutleniacz wychwytujgcy wolne rodniki i
zmniejszajgcy peroksydacje lipidow. Ten model dziatania jest wspierany przez dane doswiadczalne, jednak
doktadny mechanizm dziatania idebenonu nie jest znany.

Rézne badania doswiadczalne, prowadzone zaréwno in vitro i in vivo, wykazaly, ze idebenon moze skorygowac
zmiany wtasciwosci fizykochemicznych zwigzanych z zaburzeniami mdzgowymi, w rzeczywistosci dziata
przeciwnie do zmniejszonej syntezy ATP, zmniejszonego zuzycia glukozy i wzrostu kwasicy mleczanowe;j.

Szczegétowe testy in vitro wykazaty, ze idebenon hamuje proces peroksydacji lipidow, chronigc btony
neuronéw i mitochondriéw od szkéd spowodowanych przez tworzone w warunkach niedokrwienia produkty
lipoperoksydacji. W rzeczywistosci wykazano, ze u zwierzat z modelami starzenia sie mézgu i niedokrwienia,
idebenon poprawia wyniki czasu uczenia sie i aktywnos¢ pamieciowa, a efekt ten jest faczony z pozytywnym
wptywem skierowanym w strone syntezy i gospodarki serotoning i acetylocholina.
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Alternatywne technologie medyczne

Opinia eksperta wskazuje na brak alternatywnych technologii medycznych. Dane literaturowe wskazujg na
wykorzystanie w terapii: antyoksydantéw (koenzym Q10, witamina E, N-acetylcysteina, selegiling,
dehydroepiandrosteron, mieszana terapia antyoksydantami), deferipronu, erytropoetyny (EPO), l-argininy,
pioglitazonu, ryboflawiny oraz inhibitoréw deacetylazy histonéw.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo

Odnaleziono 2 przeglady systematyczne dotyczgce farmakoterapii ataksji Friedreicha (Kearney 2012) oraz
terapii zaburzenn mitochondrialnych (Pfeffer 2012), z czego pierwsza praca raportowata tylko wyniki badania
wtgczonego do niniejszego opracowania (Mariotti 2003), natomiast druga nie zawierata danych dotyczacych
terapii idebenonem.

Sposrod publikacji dotyczgcych terapii ataksji Friedreicha do analizy wtgczono 7 publikacji opisujgcych wyniki 4
badan poréwnawczych (DiProspero 2007a i DiProspero 2007b; Lynch2010a, Lynch2010b i Lynch2010c; Mariotti
2003; Schols 2001) oraz 6 publikacji raportujgcych wyniki badarn obserwacyjnych (Artuch 2002, Brandsema
2010, DiProspero 2007c, Hausse 2002, Pineda 2008, Rinaldi 2009).

Nie odnaleziono prac dotyczacych oceny skutecznosci klinicznej stosowania idebenonu w terapii zespotéw:
MELAS, Leigha i Kearns-Sayre’a.

W badaniu Schols 2001, ktérego celem byto okreslenie wptywu krétkoterminowej (6 tygodni) terapii
idebenonem na funkcje oddechowe. W poréwnaniu do zdrowych oséb, wyniki 31P-MRS ukazaty u pacjentow z
ataksjg Friedreicha uposledzone funkcje mitochondrialne z przedtuzonym czasem regeneracji fosforanu
kreatyny (PCr) w trakcie tlenowego i niedokrwiennego wysitku. Podawanie idebenonu nie miato istotnego
wptywu na czas regeneracji PCr, jak rowniez na wyniki dodatkowych badan (skala ICARS, motoryka, pomiary
kardiograficzne), zaréwno w poréwnaniu do wynikdw przed rozpoczeciem badania, jak i do wynikéw grupy
przyjmujacej placebo.

Praca Mariotti 2003, ktérej celem byto zbadanie wptywu terapii idebenonem na parametry kardiologiczne
zwigzane z progresjg kardiomiopatii. Po 6 i 12 miesigcach terapii zaobserwowano IS réznice w wartosci sredniej
redukcji IVS i LVM w grupie idebenonu, w poréwnaniu do grupy placebo. Nie zaobserwowano IS réznic w
grubosci sciany tylnej lewej komory (LVPW) u pacjentdw przyjmujacych idebenon i placebo po 6 oraz 12
miesigcach terapii. Nie stwierdzono réznic w wartosci frakcji wyrzutowej (EF), ktéra u wszystkich pacjentow
wynosifa >50% w trakcie catego badania, a analiza deficytéw neurologicznych na podstawie oceny wynikéw
skali ICARS nie wykazata istotnych réznic pomiedzy badanymi grupami pacjentéw.

Wyniki badania Di Prospero 2007a ukazujac brak istotnych réznic pomiedzy badanymi grupami w stezeniu w
moczu 8-hydroksy-2’-deoksyguanozyny (80H2'dG), wskazaty iz analizowany metabolit nie jest dobrym
wskaznikiem stresu oksydacyjnego w analizowanej grupie pacjentéw. Po 6 miesigcach terapii nie
zaobserwowano IS réznic pomiedzy badanymi grupami w ocenie funkcji neurologicznych w stosunku do stanu
przed rozpoczeciem terapii ocenianej za pomocg skali ICARS, FARS lub ADL. W przypadku skali ICARS
zaobserwowano IS, zalezng od dawki poprawe w wynikach, jednak nie potwierdzono tego wyniku w skali FARS
lub ADL. Autorzy przeprowadzili dodatkowa analize w grupie pacjentéw, u ktérych wyniki skali ICARS byty >10 i
<54 punkty. Analiza wynikéw w tej grupie wskazata na IS poprawe w skali ICARS, jednak nie dla skali FARS i ADL.
Wtérna analiza wynikéw badania Di Prospero 2007a (Di Prospero 2007b) nie wykazata znaczacych réinic w
wydolnosci wysitkowej pomiedzy badanymi grupami lub pomiedzy taczong grupa pacjentéw poddanych terapii
idebenonem a grupg pacjentéw przyjmujacych placebo.

W badaniu Lynch 2010a idebenon podawano w dwdch dawkach (niskiej - grupa A i duzej - grupa B), a
otrzymane wyniki pordwnano z grupg pacjentéw przyjmujgcych placebo. Poréwnanie wynikéw z trzech grup
pomiedzy poczatkiem a 24 tygodniem badania ukazato nieistotng statystycznie poprawe wynikéw w obu
grupach pacjentéw przyjmujgcych idebenon, ktdra jednak nie byta istotnie rézna od wyniku w grupie placebo.
Nie zaobserwowano zaleznos$ci pomiedzy wynikami ICARS a dawka idebenonu. W poréwnaniu do wynikéw skali
ICARS, skala FARS wskazata na lekkie pogorszenie u pacjentdw przyjmujacych placebo. Mimo ze wyniki
pacjentéw przyjmujacych idebenon ulegty poprawie (spadek sredniego wyniku skali FARS), réznice pomiedzy
grupg idebenonu a placebo nie byty znaczace. Podobnie, nie zaobserwowano rdznicy dla skali FACT-Z3 i skali
aktywnos¢ dziennej pomiedzy badanymi grupami. Dodatkowa analiza w podgrupach poréwnujaca Sredni wynik
ICARS otrzymany po 24 tygodniach wskazuje, iz poprawa stanu pacjentdw oceniana srednig wartoscig wyniku
ICARS byta w badanych grupach (idebenon, placebo) generalnie wyzsza u mtodych pacjentéw, lzej i krdocej
dotknietych chorobg. Drugorzedowa analiza wynikéw badania IONIA (Lynch 2010b), analizujagca zmiane
parametréw kardiologicznych wykazata, iz terapia idebenonem nie miata znaczgcego wptywu na stan serca. We
wszystkich z trzech badanych grup zaobserwowano spadek srednich wartosci LVMi i PWTd, jednak rdznice
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pomiedzy grupami nie byly znaczgce. Podobnie przedstawiajg sie wyniki dla pozostatych analizowanych
parametrow.

W otwartym badaniu IONIA-E, bedacym rozszerzeniem badania Lynch 2010a, srednie wartosci ICARS dla 12
miesiecznego okresu obserwacji ulegty lekkiemu wzrostowi. Jednakze analiza wynikéw dla faczonego okresu 18
miesiecy (IONIA + IONIA-E) wykazata, ze $redni wynik skali ICARS ulegt niewielkiemu obnizeniu. Analiza
wynikéw kazdej z domen skali ICARS ukazata odmienny charakter zmian w domenie pozycji i postawy ciata. Byta
to jedyna domena, ktdrej wynik dla catej badanej populacji IS rést podczas catego badania IONIA-E. Podobng
zaleznos¢ zaobserwowano rowniez dla tgczonego okresu obserwacji (w badaniu podstawowym i rozszerzeniu).
Jednakze ogdlny wzrost w danej domenie byt IS tylko dla grupy placebo i grupy przyjmujacej niskg dawke
idebenonu. Wzrost w grupie pacjentéw przyjmujacych wysokg dawke idebenonu byt liczbowo nizszy i
nieistotny statystycznie dla tgczonego okresu obserwacji. W odrdznieniu od tego wytgczenie z analizy wynikow
domeny pozycji i postawy ciata wskazato na staty spadek w pozostatych analizowanych domenach, zaréwno dla
12-miesiecznego okresu obserwacji, jak rowniez faczonego, 18-miesiecznego okresu, ukazujac poprawe funkgcji
w obrebie tych domen. Analiza pacjentow od poczatku badania (18-miesieczny okres obserwac;ji)
przyjmujgcych wysokg dawke idebenonu wskazata na IS spadek wartosci ICARS w stosunku do wartosci przed
rozpoczeciem badania. Nie zaobserwowano podobnej zaleznosci dla pozostatych badanych grup. Analiza
wskaznika odpowiedzi wskazata, iz 63,9% pacjentéw uzyskato poprawe lub brak pogorszenia stanu (wg skali
ICARS), natomiast 31,1% pacjentow uzyskato poprawe o co najmniej 5 punktéw w skali ICARS w trakcie
tacznego czasu obserwacji. taczone wyniki dla wszystkich pacjentéw w badaniu IONIA-E (12-miesieczny okres
obserwacji) wskazujg na nieistotne statystycznie wyzsze wyniki wg skali ICARS i IS dla skali FARS, z kolei wyniki
dla taczonego okresu obserwacji (18-miesiecy) wskazujg na nieistotnie statystycznie nizsze wyniki wg skali
ICARS i IS wzrost wyniku FARS. Zaskakujagcym odkryciem tego badania jest niemalze liniowy, staty wzrost
wyniku w domenie pozycji i postawy ciata (ICARS), jak rowniez w domenie stabilnosci i chodu skali FARS.
Analiza wynikéw badania dla pacjentow stale przyjmujacych wysokg dawke idebenonu wskazuje na poprawe
czynnosci neurologicznych. Sredni wynik ICARS dla 12-miesiecznego okresu obserwacji obnizyt sie o 1 punkt, co
kontrastuje z oczekiwang progresja choroby (ustalong w oparciu o badania obserwacyjne), mierzong wzrostem
wyniku ICARS o 4-5 punktéw na rok. Wyniki dla tgczonego okresu obserwacji wskazujg, ze u pacjentéow
przyjmujacych wysoka dawke idebenonu wynik ICARS poprawit sie o 3 punkty, natomiast wyniki FARS byty
najnizsze spos$réd wszystkich badanych grup. Wniosek ten moze wskazywac¢ na efekty neuroprotekcyjne
idebenonu, jednak powinien by¢ potwierdzony w niezaleznych badaniach.

Otwarte badanie Artuch 2002, oceniato skutecznos¢ idebenonu w terapii objawdw neurologicznych i
kardiologicznych u pacjentéw na wczesnym etapie progresji choroby. Po 12 miesigcach terapii zaobserwowano
IS, znaczgcy redukcje w wyniku skali ICARS pomiedzy poczatkiem badania a 3, 6 i 12 miesigcem terapii, jak
rowniez pomiedzy 3 a 6 miesigcem. Nie zaobserwowano réznic w pomiarach echokardiograficznych i
neurofizjologicznych pomiedzy poczatkiem badania a 12 miesigcem terapii. Analiza wynikéw skali ICARS w
poszczegdlnych kategoriach wskazata na poprawe u wszystkich pacjentéw w kategoriach: precyzyjne ruchy,
oczoplas i ruch gatek ocznych. Poprawa funkcji ruchowych, postawy i chodu nastapita tylko u pacjentéw z
krétszg iloscig powtdrzen trypletu GAA.

Celem otwartego, prospektywnego badania Hausse 2002 byta ocena skutecznosci idebenonu w terapii
objawdéw hipertrofii serca. Po 6 miesigcach wyniki badan ultrasonograficznych wskazaty na IS spadek masy
lewej komory o wiecej niz 20% u ok. potowy pacjentdéw. Wskaznik skracania (wymiaru poprzecznego) zmniejszyt
sie poczatkowo u 6 z 38 pacjentdw (miedzy 11 a 26%) i ulegt dalszej poprawie u 5 z nich. U jednego pacjenta
zmiana wskaznika skracania wystgpita po zastosowaniu idebenonu w dawce 10 mg/kg/dzien. Nie stwierdzono
korelacji pomiedzy stosowaniem idebenonu a wiekiem, ptcig, wstepnymi wynikami ultrasonograficznymi lub
liczbg powtdrzen GAA w genie frataksyny.

Otwarte, prospektywne badanie Pineda 2008 oceniato wptyw terapii idebenonem na progresje choroby. W
grupie pacjentow pediatrycznych nie zaobserwowano IS réznic w poréwnaniu do wynikow przed rozpoczeciem
badania. U pieciu pacjentéw wynik ICARS wzrdst, u 4 nie zmienit sie, a u jednego pacjenta zanotowano spadek.
Podobnie, nie zaobserwowano istotnych réznic dla parametréw kardiologicznych. Analiza wynikdw w grupie
0s6b dorostych ukazata IS réznice w wyniku ICARS — wyniki ulegty pogorszeniu u wszystkich dorostych
pacjentow. Analiza wynikéw parametréw kardiologicznych wskazata na istotng poprawe wynikéw FS i EF, dla
okresu przyjmowania idebenonu w dawce 10 mg/kg/dzien. Nie zaobserwowano takiej zaleznosci, gdy dawke
idebenonu zwiekszono do 20 mg/kg/dziern. W opinii autorow wyniki badania wskazuja, iz dtugoterminowa
terapia idebenonem zahamowata progresje kardiomiopatii w obu badanych grupach pacjentéw, natomiast
stabilizacje czynnosci neurologicznych zaobserwowano tylko w grupie pacjentéw pediatrycznych.

W retrospektywnej analizie Rinaldi 2009 oceniono wptyw idebenonu na objawy neurologiczne (skala ICARS)
oraz kardiologiczne (IVS, PW, LV EF). W oparciu o badanie wstepne, wigczonych chorych podzielono na dwie
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grupy: A - pacjenci bez hipertrofii lewej komory serca; B - pacjenci z hipertrofig lewej komory serca. Srednie
wyniki skali ICARS na koricu badania ukazaty IS progresje objawdw neurologicznych w obu analizowanych
grupach, natomiast obraz kardiologiczny ulegt pogorszeniu w grupie pacjentéw bez hipertrofii lewej komory
serca.

Prospektywne badanie obserwacyjne Brandsema 2010 oceniato wptyw podawania idebenonu (20 mg/kg/dzien)
na zaburzenia neurologiczne (ICARS), jakos$¢ zycia (PedsQL) oraz dzienne funkcjonowanie (ADL). Surowe dane
wskazujg na progresje objawow neurologicznych podczas rocznego okresu obserwacji, jednak niepewnosc
oszacowan nie pozwala na wycigganie jednoznacznych wnioskéw. Z drugiej strony, zaobserwowano poprawe w
wynikach domeny emocjonalnej, spotecznej i szkolnej, jak réwniez w catkowitym wyniku skali ADL. Srednia
zmiana wyniku ICARS wyniosta dla kazdego pacjenta 0,71 (95% Cl: -6,8 5,3) w ciggu jednego roku.

Prospektywne badanie otwarte Buyse 2003 oceniato wptyw stosowania idebenonu na funkcje oraz hipertrofie
serca, ataksje oraz poziomy potencjalnych markerdw (protoporfiryna IX, aktywnos$¢ erytrocytarnej
ferrochelatazy, mitochodnrialne klastry enzymatyczne Fe-S). U wszystkich pacjentéw zdiagnozowano
dosrodkowy przerost lewej komory serca. Pacjenci przyjmowali idebenon w dawce 5 mg/kg/dzien przez okres
jednego roku. Wptyw idebenonu na objawy ataksji oceniono z wykorzystaniem skali CAG (maksymalny wynik
66 punktdéw, im wyzszy, tym gorszy stan pacjenta). Pomimo stosowania idebenonu, zaobserwowano IS wzrost
wartosci wynikow wg skali CAG w 12 miesigcu badania. Analiza wynikéw badan kardiologicznych wskazata na IS
redukcje LVMi. Sposrdd 8 badanych pacjentéw, u 6 z nich zaobserwowano redukcje LVMi.

Skutecznos¢ praktyczna

W ramach przegladu odnaleziono 4 studia przypadkéw dotyczace stosowania idebenonu w wskazaniach —
zespot MELAS (3 prace: Ikejiri 1996, Lekoubou 2011, Napolitano 2000) i zesp6t Leigha (1 praca: Haginoya 2009).
Sposrod studiow przypadkéw odnoszacych sie do zespotu MELAS, w dwdch pracach raportowane sg wyniki
duoterapii — idebenon+ryboflawina (Napolitano 2000) i idebenon+L-karnityna (Lekoubou 2011).

Wyniki odnalezionych studiéw przypadkéw (Haginoya 2009, lkejiri 1996, Lekoubou 2011, Napolitano 2000)
wskazujg iz stosowanie idebenonu (w mono-, jak i duoterapii) fagodzito skutki progresji analizowanych chordéb,
jednak niewielka ilos¢ dowoddw, wraz z brakiem badan dotyczacych skutecznosci klinicznej nie pozwala na
jednoznaczne wnioskowanie.

Nie odnaleziono prac dotyczacych oceny skutecznosci praktycznej stosowania idebenonu w terapii zespotu
Kearns-Sayre’a.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych
Nie dotyczy.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Nie dotyczy.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej
Brak.

Dodatkowe uwagi Rady

Nie dotyczy.

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

Stanowisko wydano na podstawie art. 31 e ust. 1 ustawy o z dnia 24 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn .zm.) w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z
dnia 12 maja 2012 roku o refundacji lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz. U. Nr 122, poz.696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu ws. zasadnosci wydawania zgody na refundacje
produktu leczniczego nr AOTM-0T-0431-5/2013, ,Idebenone (ibedenonum) tabletki & 150 mg Mnesis (ibedenonum)
tabletki @ 45 mg, we wskazaniach: ataksja Friedreicha, zespdt MELAS, zespoét Leigha, zesp6t Kearns-Sayre’a”, maj 2013.

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 144/2013 z dnia 20 maja 2013r.
o projekcie programu ,,Program wyrownywania dostepnosci
opieki zdrowotnej w miejscu nauczania i wychowania
na terenie Miasta Krakowa”

Rada Przejrzystosci wydaje pozytywnq opinie o projekcie programu ,Program
wyrownywania dostepnosci opieki zdrowotnej w miejscu nauczania
i wychowania na terenie Miasta Krakowa”.

Uzasadnienie

Program ten dotyczy istotnego problemu spotecznego, jakim jest zty dostep
do opieki zdrowotnej w miejscu nauczania uczniow szkdl zawodowych
i specjalnych. Poniewaz interwencjq jest zakup dodatkowego czasu pracy a nie
konkretnych interwencji nie ma ryzyka dublowania finansowania sSwiadczen
z NFZ

Przedmiot opinii

Przedmiotem opinii jest program zdrowotny, ktérego gtéwnym celem jest zwiekszenie dostepnosci
profilaktycznej opieki zdrowotnej dla ucznidw krakowskich szkét specjalnych i integracyjnych.
Program przewiduje uzupetnienie Swiadczen dostepnych w ramach Narodowego Funduszu Zdrowia,
z zastrzezeniem, ze $wiadczenia zdrowotne bedg udzielane w dniach i godzinach poza
harmonogramem pracy pielegniarki szkolnej, okreslonym w umowie z Matopolskim Oddziatem
Wojewddzkim NFZ. Realizacje programu zaplanowano na lata 2012 oraz 2013-2015. Na ten cel
zarezerwowano S$rodki finansowe pochodzace z budzetu gminy miejskiej Krakow. Roczny koszt
realizacji programu oszacowano na 104 760zt.

Problem zdrowotny

Pielegniarka lub tez higienistka szkolna petni waing role w opiece zdrowotnej sprawowanej nad
dzie¢mi i mtodziezg. Nie tylko jest osobg udzielajgcg pierwszej pomocy w urazach i nagtych
zachorowaniach, ale sprawuje réwniez opieke profilaktyczng, bierze udziat w ksztattowaniu postaw
prozdrowotnych mtodych ludzi, a takze uczestniczy w tworzeniu zdrowego Srodowiska dorastania.
Najwazniejsze problemy zdrowotne, z jakimi pielegniarka/higienistka szkolna spotyka sie w swojej
praktyce, to: wypadki, urazy i zatrucia, prochnica zebdw i choroby przyzebia, problemy zdrowia
psychospotecznego, choroby przewlekte i niepetnosprawnosé, choroby zakazne, stosowanie diet
odchudzajgcych, czesto niedoborowych, przemoc oraz cigze miodocianych. Poziom dostepnosci
opieki zdrowotnej, w tym opieki profilaktycznej nad uczniami jest jednym z uwarunkowan zdrowia. Z
odnalezionych opracowan wynika, iz w Polsce, mimo finansowania swiadczen pielegniarki/higienistki
szkolnej ze srodkéw publicznych, istnieje wiele nierdwnosci w dostepie uczniéw do profilaktycznej
opieki zdrowotnej. Przede wszystkim w odnalezionych opracowaniach zwraca sie uwage na: brak
dostepu do gabinetu medycznego w szkotach wiejskich (zwtaszcza w szkotach specjalnych);
przekraczanie norm liczby ucznidw, ktdrzy powinni pozostawac¢ pod opieka jednej pielegniarki,
zwiaszcza w szkotach specjalnych; nieobjecie testami przesiewowymi, profilaktykg fluorkowa oraz
edukacjg zdrowotng wszystkich uczniow.

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

www.aotm.qgov.pl
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Alternatywne Swiadczenia

Profilaktyczna opieka zdrowotna nad uczniami realizowana jest w oparciu o przepisy ustawy z dnia 27
sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z
2008 r. Nr 164, poz. 1027, z pdzn. zm.) oraz nastepujacych aktow wykonawczych:

e Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 28 sierpnia 2009 r. w sprawie organizacji
profilaktycznej opieki zdrowotnej nad dzie¢mi i mtodziezg ( Dz. U. Nr 139, poz. 1133),

e Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 29 sierpnia 2009 r. w sprawie s$wiadczen
gwarantowanych z zakresu podstawowej opieki zdrowotnej (Dz. U. Nr 139, poz. 1139, z pdzn.
zm.),

e Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 30 sierpnia 2009 r. w sprawie Swiadczen
gwarantowanych z zakresu leczenia stomatologicznego ( Dz. U. Nr 140, poz. 1144, z pdin.
zm.),

e Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 19 grudnia 2002 r. w sprawie wykazu
obowigzkowych szczepien oraz zasad przeprowadzania i dokumentacji szczepienl ( Dz. U. Nr
237, poz. 2018 z pdzn. zm.),

e Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 28 sierpnia 2009 r. w sprawie trybu orzekania o
zdolnosci do uprawiania okreslonej dyscypliny sportu przez dzieci i mtodziez do ukonczenia
21. roku zycia oraz przez zawodnikéw pomiedzy 21. a 23. rokiem zycia ( Dz. U. Nr 139, poz.
1134).

Whioski z oceny przeprowadzonej przez Agencje
Whioski z oceny programu miasta Krakéw

Przedmiotem opinii jest program zdrowotny majacy na celu zwiekszenie dostepnosci profilaktycznej
opieki zdrowotnej dla uczniéw krakowskich szkét specjalnych i integracyjnych.

Program uzupetnia S$wiadczenia dostepne w ramach Narodowego Funduszu Zdrowia,
z zastrzezeniem, ze Swiadczenia zdrowotne bedg udzielane w dniach i godzinach poza
harmonogramem pracy pielegniarki szkolnej, okreslonym w umowie z Matopolskim Oddziatem
Wojewddzkim Narodowego Funduszu Zdrowia.

Projekt programu zostat przygotowany w oparciu o schemat programu zdrowotnego zaproponowany
przez AOTM, niemniej jednak informacje w nim zawarte sg bardzo lakoniczne i brakuje wielu danych.
M. in. brakuje informacji dotyczacych obecnego postepowania, doktadnego opisu uzasadnienia
wdrozenia programu, doktadnego, poprawnie przygotowanego opisu monitorowania i ewaluacji.

W projekcie brakuje informacji dotyczacych tego, ile szkét specjalnych i integracyjnych znajduje sie na
terenie miasta Krakowa, jaka liczba ucznidw uczeszcza do poszczegdlnych placowek oraz jaka liczba
pielegniarek/higienistek szkolnych sprawuje tam opieke zdrowotng, a takze w jakim wymiarze
godzinowym.

Biorgc pod uwage informacje zawarte w odnalezionych opracowaniach, mozna stwierdzi¢, iz
gtéwnym problemem z szkotach specjalnych i integracyjnych nie jest brak dostepu do $wiadczen
pielegniarki/higienistki szkolnej w godzinach, w ktérych dzieci i mtodziez pozostajg pod opieka
placowki szkolnej. Problem ten dotyczy gtéwnie szkdt o mniejszej liczbie ucznidw, gdzie zgodnie
z przepisami pielegniarka sprawuje opieke np. 3 razy w tygodniu, po 4 godziny dziennie. Szkét
specjalnych i integracyjnych przede wszystkim dotyczy problem niespetniania norm dotyczacych
liczby zatrudnianych pielegniarek szkolnych. Liczba ta czesto jest zbyt mata w stosunku do norm
zawartych w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 29 sierpnia 2009 r. w sprawie $wiadczen
gwarantowanych z zakresu podstawowej opieki zdrowotnej (Dz. U. Nr 139, poz. 1139, z pdin. zm.).

Na podstawie informacji dotyczacych kosztéw programu mozna jedynie stwierdzi¢, iz w ciggu
jednego roku zostang sfinansowane 3 492 godziny pracy pielegniarki szkolnej, co daje w przyblizeniu
2 etaty przeliczeniowe.
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Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci wydata opinie jak na wstepie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48 ust. 2a ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkéw
publicznych, z uwzglednieniem raportu o programie: ,Program wyréwnywania dostepnosci opieki zdrowotnej w miejscu

nauczania i wychowania na terenie Miasta Krakowa” realizowanym przez miasto Krakéw, nr: AOTM-0T-441-184/2012,
Warszawa maj 2013.

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