Rada Przejrzystosci
dziatajaca prey
Prezesie Agencii Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Protokdt nr 34/2016
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 19 wrzesnia 2016 roku
w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji {AOTIMIT)

Cztonkowie Rady Przejrzystosci, wylosowanego Zespotu {Rada), obecni na posiedzeniu:

1. Marzanna Bieftkowska

Anna Cieslik

Marlena fankowiak

Aleksandra Michowicz

Rafat Suwinski — prowadzit posiedzenie
Zbigniew Szawarski

Piotr Szymanski

R

Czionkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Lucjusz Jakubowski
2. Andrzej Kokoszka
3. Janusz Szyndler

Porzgdek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.
2. Omoéwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.
3. Omdwienie konfliktow intereséw cztonkéw Rady.

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje lekdw:
1} BEDIOL {BEDIOL MEDICINALE CANNABIS),
2} BEDROCAN (BEDROCAN MEDICINALE CANNABIS},
we wskazaniach: bdl nowotworowy, bdl neuropatyczny, spastycznosé.

5. Przygotowanie opinii na temat projektu programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego: ,Program profilaktyczny chordb tarczycy - poznaj swoje TSH” (pow. pucki).

6. Przygotowanie opinii na temat projektu programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego, wspéifinansowanego ze srodkdéw UE w ramach EFS ,Program polityki
zdrowotnej w kierunku weczesnego wykrywania wirusa human papilloma-virus (HPV) w
wojewddztwie opolskim”.

7. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
zawierajacych substancie czynng amiloridum + hydrochlorothiazidum, przy danych
kiinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania
odmiennych niz w ChPL, tj.: moczdwka nerkopochodna.
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8. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacig lekéw
zawierajgcych substancje czynnag fenoterolum + ipratropii  bromidum, przy danych
kiinicznych, w zakresie wskazari do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania ‘
odmiennych niz w ChPL, tj.: mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna; dyskineza rzesek.

9. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg iekdw
zawierajgcych substancie czynng ipratropii bromidum, przy danych klinicznych, w zakresie
wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, tj.:
mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna; dyskineza rzesek; ostre stany zapalne oskrzeli
w przypadku obturacji drég oddechowych.

10. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacja lekdw
zawierajacych substancje czynng prednisonum, przy danych kiinicznych, w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, tj.:
obturacyjne choroby pluc - w przypadkach innych niz okredlone w ChPL; choroby
autoimmunizacyjne — w przypadkach innych niz okreslone w ChPL; stan po przeszczepie
narzgdu, koriczyny, tkanek, komdrek lub szpiku.

11. Losowanie sktadéw Zespotdw na kolejne posiedzenia Rady.

12, Zamkniecie posiedzenia,

Ad 1. Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzyt Wiceprzewodniczacy Rady Rafat Suwirski.
Ad 2. Rada przyjgta jednomysinie propozycje porzadku obrad przedstawiong przez Rafata Suwirskiego.

Ad 3. Zaden z cztonkdw Rady nie zglosit konfliktu intereséw.

Ad 4. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.431.3.2016 ,Bedrocan i Bediol (THC+CBD), susz z zeniskich kwiatéw konopi we wskazaniach: bé!
nowotworowy, bdl neuropatyczny, spastycznose”,

Na wstepie Anna Cieslik oswiadczyta, e Bediol i Bedrocan nie sa produktami leczniczymi. Ustawa
dot. marihuany jako narkotyku jest inaczej skonstruowana w Holandii niz w Polsce. Wedtug prawa
holenderskiego marihuana nie jest produktem ani wyrobem medycznym, jest “wyrobem pod
nadzorem”. W Holandii sg nadzorowane uprawy z ktdrych robi sie susz, ktéry nastepnie jest dostepny
w aptekach i wydawany tylko z przepisu lekarza. Poniewaz nie jest to produkt medyczny nie ma jako
takiej dokumentacji rejestracyjnej. Ma watpliwosci co do jakosci tych dwdch produktow, ktdre nie
majg badan przedklinicznych i kfinicznych w rozumieniu prawa farmaceutycznego.

Piotr Szymariski poinformowat czfonkéw Rady, ze na stronach internetowych producenta tych
wyrobow, znajduje sie informacja mdwiaca o tym, ze produkt spetnia wymagania norm 1SO dla
produktow uiywanych w przemysle farmaceutycznym. Istniejg dwie rozbieine informacje dotyczace
jakodci produktu, jedna pochodzi z dunskiege raportu, druga z wniosku do parlamentu
australijskiego.

Anna Cieslik wyjasnita, ze wiekszo$¢ z upraw nadzorowanych, stosowanych péiniej do wytworzenia
produktu leczniczego posiada certyfikat ISC. Natomiast miejsca wytwarzania omawianych produktow
nie spetniajg norm GMP (good manufacturing practice). Wszystkie miejsca ktére majg GMP, czyli
spetniajg standardy stosowane w produkceji sg w rejéestrach, w europejskich rejestrach tych dwdéch nie
ma.

Piotr Szymanski cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania
projektu stanowiska stwierdzil, ze jego zdaniem Rada mogtaby wydac pozytywna opinie tylko pod
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warunkiem wyjasnienia rozbieznosci, o ktdrej mowit wezesniej. Nastepnie przedstawit negatywna
opinie uznajac, ze z punkiu widzenia dowodow naukowych i standardowego procedowania z
technologiami medycznymi, nalezy uzna¢ za niezasadne wydawanie zgody na refundacje obydwu 7
preparatow w ww. wskazaniach. Mimo Ze kanhabinoidy sg stosowane i isthiejg przestanki naukowe
do ich stosowania, to w odniesieniu do wnioskowanej technologii nie ma zadnych danych, ktére
uzasadniatyby ocene ich bezpieczefistwa i skutecznoscl,

Jednoczednie dodat, e niezaleinie od negatywnej opinii, kiéra nalezy sie tym substanciom, iego
zdaniem mozna by je stosowal na zasadzie wyjatku humanitarnego u pacjentéw, u ktérych inne
technologie zostaty wykorzystane.

Rafat Suwinski oswiadczyt, Ze nie ma watpliwosci, ze kannaiboidy maja zastosowanie w bélu
neuropatycznym i spastycznosci, natomiast nie ma watpliwosdi, e nie majg one zastosowania w
bélach nowotworowych. Wediug niego, nie ma zadnych naukowych podstaw do ich stosowania w
bolach nowotworowych. Ma watpliwosci, czy omawiane preparaty powinny byé stosowane |
finansowane, przede wszystkim dlatego, e s3 to preparaty niezarejestrowane w Polsce, ma rownié?
watpliwosci co do wnioskowane] postaci. Argumentem za tym, aby w szczegdlnych wskazaniach
preparaty te byly dostepne, jest to, ze s3 one znacznie tafsze niZ Sativex. Dodat, Zze skoro kannaiboidy
znajdujg miejsce w rekomendacjach towarzystw naukowych, uwaza Ze moglyby by¢ udostepnione i
finansowane w szczegdinych wskazaniach.

Prowadzycy zarzadzit giosowanie. Rada 7 glosami za projektem opinii, przy O gioséw przeciw
projektowi, przyieta uchwate, bedaca jej opinia, ktéra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 5. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 07.441.167.2016 ,Poznaj swoje TSH”.

Nastgpnie swojg propozycje opinii  przedstawit Rafat Suwinski, Wiceprzewodniczacy Rady.
Zaproponowat opini¢ negatywna, poniewaz projekt posiada liczne wady. Jego zdaniem poszukiwanie
raka tarczycy w populacji ogéinej poprzez dziatania przesiewowe jest szkodliwe. W projekcie programu
nie przedstawiono kosztéw poszczegdlnych interwencji, ani nie okreslono miernikéw efektywnosci,
zatem nie jest mozliwa obiektywna i precyzyina ocena stopnia realizacji celéw. Stwierdzit, ze program
jest wadliwie skonstruewany, co zostato przez niego szczegbiowo opisane w przedstawionym projekeie
uchwaty,

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 glosami za projektem opinii, przy O gloséw przeciw
projektowi, przyieta uchwate, bedaca jej opinig, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 6. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: OT.441.172.2016 ,Program polityki zdrowotne] w kierunku wczesnego wykrywania human
papilfoma-virus (HPV) w wojewodzkie opolskim na lata 2016-2020”.

Nastepnie swoja propozycje opinii przedstawit Zbigniew Szawarski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Zaproponowal opinie pozytywna, bez
warunkéw, zawierajgca jedynie szczegbiowo opisane w projekcie sugestie do uzupelnienia w trakcie
realizacji programu.

Rafat Suwiriski zauwazyt, ze ma watpliwosci, czy tak duzej kwoty przewidzianej na realizacje programu,
nie nalezatoby jednak skierowac na szczepienia p-ko HPV.

Analityk wyjasnit, ze w wojewddztwie opolskim jest realizowany program polityki zdrowotnej

dotyczacy szczepien p-ko HPV. @ %
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Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 glosami za projektem opinii, przy 0 glosow przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinia, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 7. Projekt swojej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzii ¢ objeciu refundacjg lekéw
zawierajacych substancie czynng amiloridum + hydrochlorothiazidum, przy danych klinicznych, w
zakresie wskazan do stosowania fub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych aiz w ChPL,
przedstawita Marlena Jankowiak, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do
przygotowania projektu opinii. Przedstawita propozycje opinii pozytywne], wskazujac, ze szczegotowe
uzasadnienie znajduje sie w przedstawionym projekcie.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 giosami za projektem opinii Rady, przy O glosdw przeciw
projektowi, przyieta uchwate, bedaca jej opinia, ktdra stanowi zatgeznik do protokotu.

Ad 8. Projekt swojej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekdw
zawierajacych substancje czynnag fenoterolum + ipratropii  bromidum, przy danych klinicznych, w
rakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL,
przedstawita Marzanna Bienkowska, czionek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do
przygotowania projektu opinii. Przedstawita propozycie opinii pozytywnej, wskazujac, ze szczegotowe
uzasadnienie znajduje sie w przedstawionym projekcie.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 glosami za projektem opinii Rady, przy 0 glosow przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 9. Projekt swaojej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
zawierajgcych substancje czynng ipratropii bromidum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposcbu podawania odmiennych niz w ChPL, przedstawita
Aleksandra Michowicz, cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania
projektu opinii. Przedstawita opinie zfoiong, pozytywng w czesci wskazan dotyczacych
mukowiscydozy i dysplazji oskrzelowo-ptucnej oraz negatywna w czesci dotyczacej ostrego zapalenia
oskrzeli w przypadku obturacji drég oddechowych.

Stwierdzifa, e wprawdzie brak jest dostatecznej jakodei dowoddw naukowych dotyczacych
stosowania produktow leczniczych zawierajacych substancje czynnag bromek ipratropium we
wskazaniach: mukowiscydoza, dysplazja oskrzelowo-plucna oraz dyskineza rzgsek, to zdaniem
ekspertow leki te znajdujg zastosowanie w praktyce klinicznej. Natomiast wytyczne kliniczne 2
ostatnich lat odnoszgce sie do terapii ostrych standw zapalnych oskrzell oraz brak dowodow
naukowych w tym wskazaniu, skfonity jg do negatywnej oceny w tym zakresie. Szczegdtowe
uzasadnienie opinii zawarta sie w przedstawionym projekcie uchwaty.

Prowadzacy zarzadzit giosowanie. Rada 7 glosami za projektem opinii Rady, przy 0 gloséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwale, bedaca jej opinig, ktdra stanowi zatgcznik do protokotu.

Ad 10. Projekt swoiej opinili w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacia lekéw
zawierajgcych substancige czynng prednisonum, przy danych kiinicznych, w zakresie wskazan do
stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, przedstawita Anna
Cieslik, czfonek Rady wyznaczony przez prowadzgacego posiedzenie do przygotowania projektu opinii.
Przedstawita propozycie opinii pozytywne], wskazujac, Ze szczegdtowe uzasadnienie znajduje sie w
przedstawionym projekcie.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 7 glosami za projektem opinii Rady, przy 0 gloséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate, bedaca jej opinig, ktéra stanowi zatgcznik do protokotu,
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Ad 11. Przeprowadzono losowanie skiadu Zespotu na posiedzenia Rady w dniu 17 pazdziernika 2016 r.

Ad 12. Prowadzacy posiedzenie Rafat Suwiriski zakorczyt posiedzenie Rady o godzinie 11:55.

Protokdf sporzadzit Rafat Suwinski
Wiceprzewadniczacy Rady Przejrzystosci
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 100/2016 z dnia 19 wrzesnia 2016 roku

w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje leku Bediol

(Bediol Medicinale Cannabis) oraz Bedrocan (Bedrocan Medicinale

Cannabis) we wskazaniach: bél nowotworowy, bdl neuropatyczny,

spastycznosé

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne wydawanie zgody na refundacje
preparatow Bediol (Bediol Medicinale Cannabis) 6,5% THC + 8% CBD, susz
z zenskich kwiatow konopi (granulat) ¢ 5 g oraz Bedrocan (Bedrocan Medicinale
Cannabis) 22% THC + <1% CBD, susz z zenskich kwiatdow konopi (granulat) @ 5 g,
we wskazaniach: bol nowotworowy, bdl neuropatyczny, spastycznosc, przy
zatozeniu, ze wykorzystano u pacjenta dostepne alternatywne metody leczenia
lub istniejg przeciwwskazania do prowadzenia terapii z uzyciem takich metod.

Uzasadnienie

Rada zwraca uwage, Ze oceniane preparaty nie majq statusu produktow
leczniczych, wiedza na temat ich jakosci, skutecznosci i bezpieczeristwa
ich stosowania jest niepetna.

Kanabinoidy stosowane sq przez ludzi w celach terapeutycznych od dawna,
mimo to dowody naukowe na temat ich skutecznosci w poszczegodlnych
wskazaniach sq stosunkowo niskiej jakosci, niepetne lub ich brak. Wyniki
systematycznych  przeglgdow pismiennictwa | meta-analiz  wskazujq
na potencjalng skutecznosc¢ preparatow konopi w bdlach neuropatycznych,
spastycznosci u chorych ze stwardnieniem rozsianym oraz w kontrolowaniu
nudnosci u pacjentow z chorobq nowotworowq. Opracowania te oparte sq
jednak na matych grupach chorych i opisach przypadkow. Brak jest badan
porownawczych z uznanymi komparatorami. Nie odnaleziono Zadnych badan
spetniajgcych kryteria wigczenia do obecnej analizy, ktore oceniatyby
stosowanie konopi w leczeniu bdlu nowotworowego. Nie odnaleziono takze
zadnych badan oceniajgcych dtugookresowe bezpieczeristwo stosowania konopi
we wskazaniach medycznych. W przewazajqgcej liczbie badan zarowno sposob
podawania preparatow konopi indyjskich jak i ich byty odmienne od sposobu
podawania i charakterystyki wnioskowanych preparatow.

Rekomendacje dotyczgce leczenia bdlu nowotworowego zalecajg postepowanie
oparte na drabinie analgetycznej opracowanej przez WHO - nie odnaleziono

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400
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rekomendacji dotyczgcych zastosowania konopi i ich pochodnych w bdlu
nowotworowym. W leczeniu bdlu neuropatycznego polskie i zagraniczne
organizacje rekomendujqg wskazujg kannabinoidy jako leczenie trzeciej linii,
w przypadku wyczerpania innych metod lub jako jedng z alternatyw leczenia,
w zaleznosci od wskazania i rekomendacji. Leczenie spastycznosci obejmuje
terapie kannabinoidami (w Polsce dopuszczony jest do obrotu preparat Sativex).

Produkty Bedrocan i Bediol (THC + CBD) byty przedmiotem oceny Agencji
w 2015 roku w innych wskazaniach. Zaréwno Stanowisko Rady Przejrzystosci,
jak i Rekomendacja Prezesa AOTMIT bylty wowczas negatywne.
W Rekomendacji Prezesa AOTMIT, biorgc pod uwage Stanowiska Rady
Przejrzystosci wskazano, iz dostepne dowody naukowe nie pozwalajg na ocene
efektywnosci wnioskowanych technologii. Zgromadzone po tej dacie nowe
dowody naukowe, brak prac badawczych poswieconych w szczegdlnosci
preparatom Bedrocan i Bediol w obecnie wnioskowanych wskazaniach, nie
uzasadniajg zmiany opinii dotyczqcej jakosci dowodow naukowych
w odniesieniu do opiniowanych technologii.

Z punktu widzenia zasad oceny technologii medycznych wydawanie zgod
na refundacje wyzej wymienionych preparatow jest zatem nieuzasadnione.

Zdaniem Rady, w szczegdlnych przypadkach, mozna rozwazyc jednak wyrazenie
zgody na ich stosowanie i finansowanie ze Srodkow publicznych z przyczyn
humanitarnych (,compassionate use”), przede wszystkim w bdlach
neuropatycznych i spastycznosci pod warunkiem, ze wykorzystano u pacjenta
dostepne alternatywne metody leczenia a sama terapia prowadzona bedzie
w specjalistycznym osrodku i dokumentowana w sposob pozwalajgcy
na zebranie dalszych danych naukowych pozwalajgcych  weryfikowac
skutecznosc interwencji.". Kwestia ta wymaga jednak uregulowan prawnych.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkow 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 lekdow, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego, Raport nr: 0T.431.3.2016, ,Bedrocan i Bediol (THC+CBD), susz z zenskich kwiatéw konopi we
wskazaniach: bdél nowotworowy, bdl neuropatyczny, spastycznosé.”, Warszawa, 14 wrzesnia 2016 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 281/2016 z dnia 19 wrzes$nia 2016 roku
o projekcie programu ,,Poznaj swoje TSH” powiatu puckiego

Rada Przejrzystosci opiniuje negatywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Poznaj swoje TSH” powiatu puckiego.

Uzasadnienie

Gtownym celem programu jest poprawa stanu zdrowia mieszkaricow Powiatu
Puckiego i zwiekszenie swiadomosci chorob tarczycy, w tym zapobieganie
nowotworom tarczycy. Planowane interwencje to edukacja, wywiad lekarski,
badanie krwi — FT4, FT3 | TSH oraz USG tarczycy. Program zawiera, niestety,
liczne wady, ktore sktonity Rade do opinii negatywnej. Najwazniejsze z nich
Rada przedstawia ponizej:

1. Aktualne dowody naukowe sq niewystarczajgce do oceny korzysci i szkod
badan przesiewowych w kierunku dysfunkcji tarczycy w populacji
bezobjawowych dorostych o0sob. Decyzja o przesiewie powinna byc
podejmowana indywidualnie po rozpatrzeniu pojedynczego przypadku
kazdego pacjenta. Warunki te nie zostaty spetnione w programie:
nie wytania on populacji, w ktorej badania takie mogty by byc¢ zasadne.
Zgodnie z dotychczasowymi opiniami Prezesa dot. podobnego zakresu
tematycznego, zasadnym jest rozwazenie ograniczenia populacji wtgczonej
do programu do osob z grupy ryzyka wystgpienia chorob tarczycy.

2. Zgodnie z zaleceniami towarzystw naukowych (np. Polskiej Grupy
ds. Nowotworow Endokrynnych) USG nie powinno byc¢ stosowane jako test
przesiewowy w przypadku wykrywania guzkow tarczycy w populacji ogdlne;.
Badania takie sq uzasadnione w grupie osob z wyczuwalnymi guzkami
tarczycy lub u osob z grupy podwyziszonego ryzyka: sq one jednak
swiadczeniami gwarantowanymi finansowanymi przez NFZ.

3. Nie oszacowano populacji docelowej kwalifikujgcej sie do udziatu
w programie, a zatem nie wiadomo, ile osob planuje sie objgc¢ dziataniami
programu.

4. W projekcie przedstawiono jedynie koszt catkowity programu; brak kosztow
poszczegdlnych interwencji tj. wyktadu edukacyjnego przeprowadzonego
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przez endokrynologa, badania TSH, FT3, FT4, USG tarczycy, promocji
programu, kosztu na jednego uczestnika programu.

5. W projekcie nie okreslono miernikow efektywnosci, zatem nie jest mozliwa
obiektywna i precyzyjna ocena stopnia realizacji celow.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art.48 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkdéw
publicznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 581 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu 0T.441.167.2016 , Poznaj swoje
TSH” realizowany przez: Powiat Pucki, Warszawa wrzesien 2016 oraz Aneksu do raportow szczegétowych:
,Programy z zakresu wykrywania choréb tarczycy — wspdlne podstawy oceny” listopad 2012 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 282/2016 z dnia 19 wrzesnia 2016 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotne;j
w kierunku wczesnego wykrywania human papilloma-virus (HPV)
w wojewoddzkie opolskim na lata 2016-2020"

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
»Program polityki zdrowotnej w kierunku wczesnego wykrywania human
papilloma-virus (HPV) w wojewddzkie opolskim na lata 2016-2020".

Uzasadnienie

Gtéownym celem programu jest zmniejszenie zapadalnosci na raka szyjki macicy
wsrod mieszkanek wojewddztwa opolskiego w latach 2016-2020 poprzez
wdrozenie rozszerzonej dziatalnosci diagnostycznej przy zastosowaniu badan
cytologicznych i badan molekularnych przy uzyciu testu DNA HPV HR oraz
dziatan informacyjno-edukacyjnych. Na poziomie dziatan informacyjno-
edukacyjnych program skierowany jest do wszystkich mieszkanek wojewodztwa
w wieku od 30-65 lat (w sumie 259 601 kobiet). Badaniami przesiewowymi
w kierunku wczesnego wykrycia HPV zostanie objetych 31 tysiecy kobiet. Liczba
ta stanowi 70% z 44 tys. kobiet, ktdre (jak to wynika z informacji uzyskanych
w NFZ) nigdy wczesniej nie byty poddane zadnym badaniom w kierunku
wykrycia HPV.

85% zaplanowanego na realizacje projektu budzetu (8 729 412 zt) bedzie
pochodzi¢ z Europejskich Funduszy Strukturalnych i Inwestycyjnych (EFSI).
W zakres badan profilaktycznych bedqg wchodzity zaréwno badania
finansowane ze srodkow publicznych (NFZ), jak rowniez testy HPV, ktore bedq
finansowane w ramach ocenianego programu. Projekt nie przewiduje pokrycia
kosztow badan cytologicznych. Realizator programu zostanie wybrany w trybie
konkursu ofert.

Oceniajqc pozytywnie przedfozony program, Rada sugeruje:

o przeformutowanie celu gtdwnego programu w taki sposob, aby mozna byfto
w sposob bardziej precyzyjny mierzyc stopien jego osiggniecia;

e ponownq analize i ocene budzetu przeznaczonego na koszty posrednie

i dziatalnos¢ informacyjno-edukacyjng. Jesli zgodnie z zatozeniem
wnioskodawcy, programem molekularnych testow diagnostycznych
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ma zostac objetych ok. 31 tys. kobiet, to koszt wykonania tych testow wraz
z konsultacjqg wyniesie tqcznie 6 200 000 zt. Stanowi to zaledwie czesc
zaplanowanego w programie budzetu. Nie jest jasne, w jaki sposob zamierza
sie wykorzystac pozostatqg czesc¢ budzetu (2 529 412 z1).

o szczegdlne uwzglednienie w programie dziatalnosci informacyjno-
edukacyjnej problemu celowosci i znaczenia wczesnego szczepienia
przeciwko HPV.

Zdaniem Rady realizacja programu jest zasadna wyfqcznie pod warunkiem
jednoczesnego zapewnienia dostepnosci do szczepien przeciw HPV
w stosownych grupach wiekowych.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art.48 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 581 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu 0T.441.172.2016 ,Program
polityki zdrowotnej w kierunku wczesnego wykrywania human papilloma-virus (HPV) w wojewddzkie opolskim
na lata 2016-2020” realizowany przez: Wojewddztwo opolskie, Warszawa wrzesied 2016 oraz Aneksu
do raportow szczegétowych: ,Programy przeciwdziatania zakazeniom wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV)
oraz rakowi szyjki macicy — wspodlne podstawy oceny” listopad 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 283/2016 z dnia 19 wrzesnia 2016 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynne
amiloridum + hydrochlorothiazidum, w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych
niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynne amiloridum + hydrochlorothiazidum w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz
okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego zgodnie z ponizszq tabelg.

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢

opakowania, kod EAN Wskazanie

Substancja czynna

Amiloridum + Tialorid, tabl. 5+50 mg, 50 tabl.,5909990206025
Hydrochlorothiazid | Ti3lorid mite, tabl. 2,5+25 mg, 50 moczowka nerkopochodna

um tabl.,5909990373819

Uzasadnienie

Oceniane w niniejszym raporcie substancje czynne byty przedmiotem obrad
Rady Przejrzystosci we wskazaniu innym niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego (ChPL), tj.: leczeniu moczowki nerkopochodnej w 2012
i 2013 r. Lek w podanym wskazaniu jest refundowany od 1 listopada 2012 r.
Moczowka nerkopochodna nie jest jedynym wskazaniem innym niz wymienione
w ChPL, w ktorym stosowane jest potfqczenie amilorydu z hydrochlorotiazydem.
Od 2012 r. leki te sq refundowane rowniez w leczeniu przewlektej choroby nerek
u dziecido 18 r.z.

W swojej wczesniejszej opinii Rada Przejrzystosci uzasadniata pozytywng
rekomendacje dla stosowania amilorydu i hydrochlorotiazydu u chorych z
moczowkq nerkopochodng, zaréwno wrodzongq jak i nabytq, dobrq tolerancjq i
wiekszym  bezpieczeristwem ocenianej technologii w pordéwnaniu z
technologiami alternatywnymi, a takze niskimi kosztami terapii.

Moczowka nerkopochodna jest chorobq rzadkq w zwiqzku z tym ilos¢ i jakos¢
danych naukowych dotyczqcych jej leczenia jest ograniczona.

Dostepne doniesienia naukowe oraz opinie ekspertow klinicznych wskazujg
jednak, Zze chorzy na moczowke nerkopochodng mogqg odniesc istotnq korzysc
zdrowotnq z leczenia produktami leczniczymi zawierajgcymi substancje czynngq
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hydrochlorotiazyd w potgczeniu z chlorowodorkiem amilorydu. Dotyczy to
zarowno postaci wrodzonych jak i nabytych (w przypadku nieskutecznosci
leczenia przyczynowego). Wedtug stanowisk ekspertow terapia wnioskowanymi
preparatami jest skuteczna w leczeniu moczowki nerkopochodnej i pozwala
na zmniejszenie diurezy przy jednoczesnym zapobieganiu utraty potasu wraz
zmoczem. Terapia jest dobrze tolerowana i bezpieczniejsza niz stosowanie
samego hydrochlorotiazydu lub potgczenia hydrochlorotiazydu z indometacyng.

Ponadto niska cena opiniowanego produktu leczniczego oraz nieliczna grupa
chorych, u ktorych miatby byc¢ stosowany, pozwala przewidywac, ze korzysci
Z wnioskowanej terapii bedq zdecydowanie przewyzszac jej koszty. Biorgc pod
uwage liczbe pacjentow stosujgcych Tialorid oraz Tialorid mite we wszystkich
wskazaniach oraz kwoty refundacji tych lekow w 2015 r. i porownujqc jq z liczbq
pacjentéow (99) z moczowkq nerkopochodnq zarejestrowanych w 2015 r.
oszacowano, Ze roczny koszt refundacji terapii w podanym wskazaniu moze
wynosic kilka tysiecy ztotych.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.500.2016.1.1SU z dnia 9 wrze$nia 2016r.,
dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeci refundacja
lekdw przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu
podawania odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekdw iwskazan
wymienionych w tabeli ponizej.

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢

Substancja czynna Wskazanie

opakowania, kod EAN

Acidum folicum Richter, tabl. 15 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109319

tuszczyca - u pacjentéw leczonych

Acidum folicum - - . metotreksatem
Acidum folicum Richter, tabl. 5 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109210
Amiloridum + Tialorid, tabl. 5+50 mg, 50 tabl.,5909990206025
Hydrochlorothiazid [ Tizlorid mite, tabl. 2,5+25 mg, 50 moczéwka nerkopochodna

um tabl.,5909990373819

Alermed, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990910793

Allertec, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl. (2 blist.po 15
szt.),5909990569441

Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 10
ml w but. z kroplomierzem,5909991103811
Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 20
ml w but. z kroplomierzem,5909991103835
Allertec, syrop 5 mg/5 ml, 1 but.po 100
ml,5909990851119

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990410729

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990410736

Cetirizine Genoptim, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990969739

Letizen, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990869725

Zyrtec, roztwoér do stosowania doustnego 1
mg/ml, 75 ml,5909990781515

Zyrtec, tabl. powl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990184637

atopowe zapalenie skory; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentow od 6 miesigca zycia

Cetirizinum
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Substancja czynna

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc

Wskazanie

opakowania, kod EAN
Zyrtec, krople doustne 10 mg/ml, 20
ml,5909990184736

Estradiolum +
Dydrogesteronum

Femoston conti, tabl. powl. 1+5 mg, 28
szt.,5909990973316

hipogonadyzm hipergonadotropowy lub
hipogonadotropowy u dziewczat do 18 roku
zycia - terapia substytucyjna

Fenoterolum +

Berodual, roztwér do nebulizacji 0,5+0,25
mg/ml, 20 m|,5909990101917

mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;

Ipratropii Berodual N, aerozol inhalacyjny, roztwér 50+21 dvskineza rzesek
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.a 200 v ¢
dawek,5909990917815
Atrovent, ptyn do inhalacji z nebulizatora 250
ug/ml, 1 but.po 20 ml,5909990322114
" Atrovent N, aerozol wziewny, roztwér 20 mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;
Ipratropii . . . . .
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.po 10 ml (200 dyskineza rzesek; ostre stany zapalne oskrzeli w

daw.),5909990999019

Atrodil, aerozol inhalacyjny, roztwdr 20 pug, 10 ml
(200 daw.),5909991185879

przypadku obturacji drég oddechowych

Leflunomidum

Arava, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977826

Arava, tabl. powl. 20 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977925

Leflunomide medac, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,4037353010604

Leflunomide medac, tabl. powl. 15 mg, 30
szt.,4037353015388

Leflunomide medac, tabl. powl. 20 mg, 30
szt.,4037353010628

Leflunomide Sandoz, tabl. powl. 20 mg, 30
tabl.,5909990858651

mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow -
postaé wielostawowa po niepowodzeniu terapii
lub w przypadku nietolerancji metotreksatu

Levocetirizini
dihydrochloridum

Ahist, tabl. 5 mg, 28 szt.,5909991036065

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 20 szt. (2 blist.po 10
szt.),5909990656929

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990656943

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990656936

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 90
tabl.,5909991192600

Contrahist, roztwér doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909990904099

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990904129

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 56
szt.,5906414000726

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 84
szt.,5906414000733

Lecetax, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990997640

Levocedo, roztwor doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909991238995

Levocetirizine Genoptim, tabl. powl. 5 mg, 28
5zt.,5909991099862

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 56 tabl.,5902020241133

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 84 tabl.,5902020241140

Nossin, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909991060589

Votrezin, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990961269

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 7 szt. (1 blist.po 7
szt.),5909990918041

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 28 szt. (4 blist.po 7

atopowe zapalenie skory; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentéw od 6 miesigca zycia
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Substancja czynna

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc

Wskazanie

opakowania, kod EAN
szt.),5909990918072

Xyzal 0,5 mg/ml roztwor doustny, roztwor
doustny 0,5 mg/ml, 1 szt. (1 but.po 200
ml),5909990619627

Zenaro, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990781720

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990765034

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 56 szt.,5907695215014

Loratadinum

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 30 szt.,5909990880836

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 60 tabl.,5909990944361

Flonidan, zawiesina doustna 1 mg/ml, 120
ml,5909990739318

Flonidan, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po 10
szt.),5909990223343

Flonidan, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po 10
szt.),5909990223350

Flonidan, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990739233

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po
10 szt.),5909990670253

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po
10 szt.),5909990670260

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po
10 szt.),5909990795420

Loratan, kaps. miekkie 10 mg, 30 szt. (2 blist.po
15 szt.),5909990909049

Loratan, syrop 5 mg/5 ml, 125
ml,5909990839018

atopowe zapalenie skory - u pacjentéw od 2
roku zycia; alergia pokarmowa - u pacjentow od
2 roku zycia; reakcja anafilaktyczna objawiajaca
sie pokrzywka lub obrzekiem naczynioruchowym

Quinckego - u pacjentow od 2 roku zycia

Prednisonum

Encorton, tabl. 1 mg, 20 szt.,5909990170616

Encorton, tabl. 10 mg, 20 szt.,5909990405329

Encorton, tabl. 20 mg, 20 szt.,5909990405428

Encorton, tabl. 5 mg, 20 szt.,5909990297016

Encorton, tabl. 5 mg, 100 szt.,5909990641192

obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL; choroby
autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL; stan po przeszczepie narzadu,
konczyny, tkanek, komdrek lub szpiku

Testosteronum

Undestor Testocaps, kaps. 40 mg, 60 szt. (6
blist.po 10 szt.),5909990665082

opdznione dojrzewanie ptciowe przy
hipogonadyzmie meskim - terapia substytucyjna

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, sSrodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 581 z pdzn. zm.)

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych

lekbw we wskazaniach

ukonczenia 8 wrzesnia 2016 r..

innych niz ujete w Charakterystyce Produktu Leczniczego,
0T.434.40.2016 ,Amiloryd + Hydrochlorotiazyd we wskazaniu:

Raport nr:
moczowka nerkopochodna”. Data




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 284/2016 z dnia 19 wrzesnia 2016 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynne
fenoterolum + ipratropii bromidum, w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych
niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynne fenoterolum + ipratropii bromidum w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz
okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego zgodnie z ponizszq tabelg.

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢

Substancja czynna Wskazanie

opakowania, kod EAN
Berodual, roztwér do nebulizacji 0,5+0,25
Fenoterolum + mg/ml, 20 ml,5909990101917

mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;

Ipratropii Berodual N, aerozol inhalacyjny, roztwor 50+21 dvskineza rzesek
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.a 200 v ¢
dawek,5909990917815

Uzasadnienie

Brak jest dostatecznej jakosci dowodow naukowych dotyczqcych stosowania
produktow leczniczych zawierajqgcych substancje czynne: fenoterol + bromek
ipratropium oraz bromek ipratropium we wskazaniach: mukowiscydoza,
dysplazja oskrzelowo ptucna, dyskineza rzesek. Jednak zdaniem ekspertow leki
te znajdujq zastosowanie w praktyce klinicznej. Jest to technologia bezpieczna,
dziatania niepozgdane wystepujq dos¢ rzadko, a szczegdlnie wtedy, kiedy
przedawkowano leki. W praktyce klinicznej przy starannej obserwacji chorych
sq to leki dobrze tolerowane. Nie odnaleziono Zadnych nowych wytycznych
odnoszqcych sie do zastosowania fenoterolu i bromku ipratropium.
Rekomendacje przedstawione w poprzednim raporcie AOTM-0T-434-22/2013
dla tych jednostek chorobowych sq nadal obowiqzujqce.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.500.2016.1.1SU z dnia 9 wrzesnia 2016r.,
dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeci refundacja
lekéw przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu
podawania odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekédw i wskazan
wymienionych w tabeli ponizej.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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Substancja czynna

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc

Wskazanie

Acidum folicum

opakowania, kod EAN

Acidum folicum Richter, tabl. 15 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109319

Acidum folicum Richter, tabl. 5 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109210

tuszczyca - u pacjentéw leczonych
metotreksatem

Amiloridum +
Hydrochlorothiazid

Tialorid, tabl. 5+50 mg, 50 tabl.,5909990206025

Tialorid mite, tabl. 2,5+25 mg, 50

moczowka nerkopochodna

um tabl.,5909990373819

Alermed, tabl. powl. 10 mg, 30

szt.,5909990910793

Allertec, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl. (2 blist.po 15

szt.),5909990569441

Allertec, krople doustne, roztwdr 10 mg/ml, 10

ml w but. z kroplomierzem,5909991103811

Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 20

ml w but. z kroplomierzem,5909991103835

Allertec, syrop 5 mg/5 ml, 1 but.po 100

ml,5909990851119 . i .

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 20 atopowg zap:’alenle skory; 'alerg.|a Pokarmqwa -u
o s2t.,5909990410729 pgqentow od 6 m'le'5|a1ca 'zyC|a; reakcja

Cetirizinum anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990410736

Cetirizine Genoptim, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990969739

Letizen, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990869725

Zyrtec, roztwoér do stosowania doustnego 1
mg/ml, 75 ml,5909990781515

Zyrtec, tabl. powl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990184637

Zyrtec, krople doustne 10 mg/ml, 20
ml,5909990184736

obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentow od 6 miesigca zycia

Estradiolum +
Dydrogesteronum

Femoston conti, tabl. powl. 1+5 mg, 28
szt.,5909990973316

hipogonadyzm hipergonadotropowy lub
hipogonadotropowy u dziewczat do 18 roku
Zycia - terapia substytucyjna

Fenoterolum +

Berodual, roztwér do nebulizacji 0,5+0,25
mg/ml, 20 ml,5909990101917

mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;

Ipratropii Berodual N, aerozol inhalacyjny, roztwér 50+21 dvskineza rzesek
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.a 200 v ¢
dawek,5909990917815
Atrovent, ptyn do inhalacji z nebulizatora 250
pg/ml, 1 but.po 20 m1,5909990322114
" Atrovent N, aerozol wziewny, roztwér 20 mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;
Ipratropii . . . . .
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.po 10 ml (200 dyskineza rzesek; ostre stany zapalne oskrzeli w

daw.),5909990999019

Atrodil, aerozol inhalacyjny, roztwdr 20 pg, 10 ml
(200 daw.),5909991185879

przypadku obturacji drég oddechowych

Leflunomidum

Arava, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977826

Arava, tabl. powl. 20 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977925

Leflunomide medac, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,4037353010604

Leflunomide medac, tabl. powl. 15 mg, 30
szt.,4037353015388

Leflunomide medac, tabl. powl. 20 mg, 30
szt.,4037353010628

Leflunomide Sandoz, tabl. powl. 20 mg, 30
tabl.,5909990858651

mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow -
postaé wielostawowa po niepowodzeniu terapii
lub w przypadku nietolerancji metotreksatu

Levocetirizini
dihydrochloridum

Ahist, tabl. 5 mg, 28 szt.,5909991036065

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 20 szt. (2 blist.po 10

atopowe zapalenie skéry; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
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Substancja czynna

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc

Wskazanie

opakowania, kod EAN
szt.),5909990656929

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
5zt.),5909990656943

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990656936

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 90
tabl.,5909991192600

Contrahist, roztwér doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909990904099

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990904129

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 56
szt.,5906414000726

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 84
szt.,5906414000733

Lecetax, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990997640

Levocedo, roztwor doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909991238995

Levocetirizine Genoptim, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909991099862

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 56 tabl.,5902020241133

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 84 tabl.,5902020241140

Nossin, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909991060589

Votrezin, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990961269

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 7 szt. (1 blist.po 7
szt.),5909990918041

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 28 szt. (4 blist.po 7
szt.),5909990918072

Xyzal 0,5 mg/ml roztwor doustny, roztwor
doustny 0,5 mg/ml, 1 szt. (1 but.po 200
ml),5909990619627

Zenaro, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990781720

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,.5909990765034

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 56 szt.,5907695215014

anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentow od 6 miesigca zycia

Loratadinum

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 30 szt.,5909990880836

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 60 tabl.,5909990944361

Flonidan, zawiesina doustna 1 mg/ml, 120
ml,5909990739318

Flonidan, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po 10
szt.),5909990223343

Flonidan, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po 10
szt.),5909990223350

Flonidan, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990739233

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po
10 szt.),5909990670253

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po
10 szt.),5909990670260

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po
10 szt.),5909990795420

Loratan, kaps. miekkie 10 mg, 30 szt. (2 blist.po
15 szt.),5909990909049

Loratan, syrop 5 mg/5 ml, 125
ml,5909990839018

atopowe zapalenie skory - u pacjentéw od 2
roku zycia; alergia pokarmowa - u pacjentéw od
2 roku zycia; reakcja anafilaktyczna objawiajaca
sie pokrzywka lub obrzekiem naczynioruchowym

Quinckego - u pacjentéw od 2 roku zycia

Prednisonum

Encorton, tabl. 1 mg, 20 szt.,5909990170616

obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach
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Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc

opakowania, kod EAN B SRR

Substancja czynna

innych niz okreslone w ChPL; choroby
autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz
Encorton, tabl. 20 mg, 20 szt.,5909990405428 okreslone w ChPL; stan po przeszczepie narzadu,
koriczyny, tkanek, komorek lub szpiku

Encorton, tabl. 10 mg, 20 szt.,5909990405329

Encorton, tabl. 5 mg, 20 szt.,5909990297016

Encorton, tabl. 5 mg, 100 szt.,5909990641192
Undestor Testocaps, kaps. 40 mg, 60 szt. (6 opoznione dojrzewanie ptciowe przy
blist.po 10 szt.),5909990665082 hipogonadyZmie meskim - terapia substytucyjna

Testosteronum

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdéw, sSrodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 581 z pdzn. zm.)

Wykorzystane zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
lekbw we wskazaniach innych niz ujete w Charakterystyce Produktu Leczniczego, Raport
nr: 0T.434.37.2016 ,Fenoterol + bromek ipratropium Bromek ipratropium w wybranych wskazaniach
innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego”. Data ukonczenia: sierpien 2016 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 285/2016 z dnia 19 wrzes$nia 2016 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng,
ipratropii bromidum w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekéw zawierajgcych
substancje czynnq ipratropii bromidum w zakresie wskazar do stosowania lub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj. mukowiscydoza; dysplazja
oskrzelowo — ptucna.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq lekow
zawierajgcych substancje czynng ipratropii bromidum w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz
okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj. ostre stany zapalne
oskrzeli w przypadku obturacji drog oddechowych.

Uzasadnienie

Bromek ipratropium jest zwigzkiem amoniowym o wtasciwosciach
przeciwcholinergicznych. Rozszerzenie oskrzeli w nastepstwie inhalacji produktu
leczniczego zawierajgcym bromek ipratropium jest wywotane miejscowym
stezeniem leku, a nie jego dziataniem ogdlnoustrojowym. Wskazania
zarejestrowane bromku ipratropium dotyczq astmy, przewlektej obturacyjnej
choroby ptuc, eozynofilowego zapalenia oskrzeli.

Poprzednie stanowiska Rady w przedmiotowych wskazaniach byty wydawane
w dniu 15.09.2014 r, 25.11.2013 r,01.10.2012 r.

W ramach aktualizacji poprzedniego opracowania nie odnaleziono zadnych
nowych dowodow naukowych dla analizowanych wskazan, ale nowych
5 wytycznych klinicznych, t.j. opublikowanych po 2013 r., odnoszqcych sie do
postepowania w mukowiscydozie i ostrych stanach zapalnych oskrzeli.

Zgodnie z wytycznymi praktyki klinicznej CFF z 2016 r dla populacji dzieci
z mukowiscydozq  brak jest wystarczajgcych  dowoddw  naukowych
przemawiajqcych za lub przeciw rekomendowanemu przewlektemu stosowania
wziewnych lekdw rozszerzajgcych oskrzela dla polepszenia funkcji ptuc i jakosci

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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zycia lub tagodzenia zaostrzen choroby. W wytycznych wskazano jednak,
ze w 3 publikacjach wykazano, iz odpowiedZ na leki rozszerzajgce oskrzela
wystepowata, ale u mniej niz 20% dzieci z mukowiscydozq, co moze byc
zwigzane z polimorfizmem gendw. Wytyczne wskazujg, Ze ocena odpowiedzi
na leki rozszerzajgce oskrzela moze by¢ rozwazona, gdy istniejg objawy
sugerujgce nadreaktywnosc¢ dréog oddechowych.

Odnaleziono jedno opracowanie wtdrne (lyengar 2015) dotyczgce dysplazji
oskrzelowo-ptucnej. W przypadku zastosowania ipratropium w monoterapii
(publikacja  Brundage 1990) zaobserwowano istotng  statystycznie
t.j. zmniejszenie oporu w przeptywie powietrza i znaczgcy compliance. Wg opinii
autorow publikacji niemowleta z dysplazjg oskrzelowo-ptucng ze swiszczqgcym
oddechem mogg wymagac podania w ipratriopim w drugiej linii leczenia.

Konsensus dotyczgcy pierwotnej dyskinezy rzesek obowiqzuje od roku 2009
(European Respiratory Society — ERS). Zawarte w dokumencie wytyczne
podkreslajg, iz z uwagi na brak randomizowanych badan klinicznych
przeprowadzonych na populacji chorych, wszystkie rekomendacje oparte sq
na dowodach o bardzo niskiej wiarygodnosci, bqgdz sq ekstrapolowane
z wytycznych dotyczqgcych leczenia mukowiscydozy. Wytyczne nie odnoszq sie
do konkretnych grup lekow, podajg jedynie, ze regularne stosowanie lekow
rozszerzajgcych oskrzela nie prowadzi do pogorszenia reaktywnosci drog
oddechowych, ale nie sq one szczegdlnie skuteczne.

Bromek ipratropium posiada akceptowalny profil bezpieczerstwa.

Podsumowujqc, wprawdzie brak jest dostatecznej jakosci dowoddw naukowych
dotyczqcych stosowania produktow leczniczych zawierajgcych substancje
czynne: bromek ipratropium we wskazaniach mukowiscydoza, dysplazja
oskrzelowo-ptucna, dyskineza rzesek, to zdaniem ekspertow leki te znajdujg
zastosowanie w praktyce klinicznej.

Tym samym Rada Przejrzystosci podtrzymuje stanowisko dotyczgce powyzZszej
technologii wyrazone w opinii w dniu 15.09.2014 r, 25.11.2013 r,01.10.2012 r,
pod warunkiem ich stosowania w oparciu o aktualne dowody naukowe oraz
wytyczne i dyrektywy miedzynarodowych organizacji medycznych i towarzystw
naukowych.

Odnaleziono 4 wytyczne kliniczne (po roku 2013) odnoszqce sie do terapii
ostrych stanow zapalnych (MQIC 2016, Liapkou 2016, NICE 2015, AAP 2014).
W wytycznych MQIC 2016 brak odniesienia do wnioskowanej technologii
medycznej;, w wytycznych Liapkou 2016 nie zaleca sie podawania
bronchodylatatorow w ostrym zapaleniu oskrzeli. W wytycznych NICE 2015 nie
zaleca sie podawania ipratropium w leczeniu zapalenia oskrzelikow u dzieci.
W wytycznych AAP 2014 podkreslono, ze pomimo, iz w kilku badaniach
oceniano bronchodylatatory w wirusowym zapaleniu oskrzelikow u dzieci
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od 1 mc do 23 miesigca. Zycia, to wiekszos¢ badar RCT nie wykazata spdjnych
dowoddw na istnienie korzysci z zastosowania lekéw alfa Ilub beta
adrenergicznych, brak odniesienia do wnioskowanej technologii medycznej.

Komparatorem wnioskowanej technologii moze byc¢ salbutamol.

Podsumowujgc, ze wzgledu na pojawienie sie nowych wytycznych klinicznych
po oku 2013 i ponowny brak dowoddéw naukowych w omawianym wskazaniu
Rada uwaza za niezasadne dalsze finansowanie bromek ipratropium w zakresie
wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych
niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego t.j: we wskazaniu ostre
stany zapalne oskrzeli w przypadku obturacji drog oddechowych. Stanowisko
takie podzielit takze jeden z ekspertow zwracajgc uwage na mozliwosc
masowego stosowania tego preparatu ,,moze by¢ powodem do powsciqggliwosci
przy rozwazaniu finansowania ze srodkow publicznych.”.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.500.2016.1.1SU z dnia 9 wrzesnia 2016r.,

dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeci refundacjg

lekdw przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu

podawania odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekow i wskazan

wymienionych w tabeli ponizej.

Nazwa, postaé i dawka leku, Zawartos¢
opakowania, kod EAN

Acidum folicum Richter, tabl. 15 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109319

Substancja czynna Wskazanie

tuszczyca - u pacjentéw leczonych

Acidum folicum - - . metotreksatem
Acidum folicum Richter, tabl. 5 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109210
Amiloridum + Tialorid, tabl. 5+50 mg, 50 tabl.,5909990206025
Hydrochlorothiazid | Ti3lorid mite, tabl. 2,5+25 mg, 50 moczdéwka nerkopochodna

um tabl.,5909990373819

Alermed, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990910793

Allertec, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl. (2 blist.po 15
szt.),5909990569441

Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 10
ml w but. z kroplomierzem,5909991103811
Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 20
ml w but. z kroplomierzem,5909991103835
Allertec, syrop 5 mg/5 ml, 1 but.po 100
ml,5909990851119

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990410729

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990410736

Cetirizine Genoptim, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990969739

Letizen, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990869725

Zyrtec, roztwor do stosowania doustnego 1
mg/ml, 75 ml,5909990781515

Zyrtec, tabl. powl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990184637

Zyrtec, krople doustne 10 mg/ml, 20
ml,5909990184736

atopowe zapalenie skory; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentéw od 6 miesigca zycia

Cetirizinum
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Substancja czynna

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢

Wskazanie

Estradiolum +
Dydrogesteronum

opakowania, kod EAN

Femoston conti, tabl. powl. 1+5 mg, 28
szt.,5909990973316

hipogonadyzm hipergonadotropowy lub
hipogonadotropowy u dziewczat do 18 roku
zycia - terapia substytucyjna

Fenoterolum +

Berodual, roztwér do nebulizacji 0,5+0,25
mg/ml, 20 ml,5909990101917

mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;

Ipratropii Berodual N, aerozol inhalacyjny, roztwér 50+21 dvskineza rzesek
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.a 200 v ¢
dawek,5909990917815
Atrovent, ptyn do inhalacji z nebulizatora 250
pg/ml, 1 but.po 20 ml,5909990322114
" Atrovent N, aerozol wziewny, roztwér 20 mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;
Ipratropii . . . . .
bromidum ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.po 10 ml (200 dyskineza rzesek; ostre stany zapalne oskrzeli w

daw.),5909990999019

Atrodil, aerozol inhalacyjny, roztwér 20 pg, 10 ml
(200 daw.),5909991185879

przypadku obturacji drég oddechowych

Leflunomidum

Arava, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977826

Arava, tabl. powl. 20 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977925

Leflunomide medac, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,4037353010604

Leflunomide medac, tabl. powl. 15 mg, 30
szt.,4037353015388

Leflunomide medac, tabl. powl. 20 mg, 30
szt.,4037353010628

Leflunomide Sandoz, tabl. powl. 20 mg, 30
tabl.,5909990858651

mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawdw -
postac wielostawowa po niepowodzeniu terapii
lub w przypadku nietolerancji metotreksatu

Levocetirizini
dihydrochloridum

Ahist, tabl. 5 mg, 28 szt.,5909991036065

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 20 szt. (2 blist.po 10
szt.),5909990656929

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990656943

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990656936

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 90
tabl.,5909991192600

Contrahist, roztwér doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909990904099

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990904129

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 56
szt.,5906414000726

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 84
szt.,5906414000733

Lecetax, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990997640

Levocedo, roztwor doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909991238995

Levocetirizine Genoptim, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909991099862

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 56 tabl.,5902020241133

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 84 tabl.,5902020241140

Nossin, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909991060589

Votrezin, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990961269

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 7 szt. (1 blist.po 7
szt.),5909990918041

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 28 szt. (4 blist.po 7
szt.),5909990918072

Xyzal 0,5 mg/ml roztwér doustny, roztwor

atopowe zapalenie skory; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentéw od 6 miesigca zycia
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Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢

Substancja czynna

Wskazanie

opakowania, kod EAN
doustny 0,5 mg/ml, 1 szt. (1 but.po 200
ml),5909990619627

Zenaro, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990781720

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990765034

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 56 szt.,5907695215014

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 30 szt.,5909990880836

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 60 tabl.,5909990944361

Flonidan, zawiesina doustna 1 mg/ml, 120
ml,5909990739318

Flonidan, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po 10
szt.),5909990223343

Flonidan, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po 10
szt.),5909990223350

Flonidan, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
Loratadinum szt.),5909990739233

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po
10 szt.),5909990670253

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po
10 szt.),5909990670260

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po
10 szt.),5909990795420

Loratan, kaps. miekkie 10 mg, 30 szt. (2 blist.po
15 szt.),5909990909049

Loratan, syrop 5 mg/5 ml, 125
ml,5909990839018

atopowe zapalenie skory - u pacjentéw od 2
roku zycia; alergia pokarmowa - u pacjentow od
2 roku zycia; reakcja anafilaktyczna objawiajaca
sie pokrzywka lub obrzekiem naczynioruchowym

Quinckego - u pacjentéw od 2 roku zycia

Encorton, tabl. 1 mg, 20 szt.,5909990170616

Encorton, tabl. 10 mg, 20 szt.,5909990405329

Prednisonum Encorton, tabl. 20 mg, 20 szt.,5909990405428

Encorton, tabl. 5 mg, 20 szt.,.5909990297016

Encorton, tabl. 5 mg, 100 szt.,5909990641192

obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL; choroby
autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL; stan po przeszczepie narzadu,
konczyny, tkanek, komarek lub szpiku

Undestor Testocaps, kaps. 40 mg, 60 szt. (6

Testosteronum | 1t 5o 10 szt.),5909990665082

opdznione dojrzewanie ptciowe przy
hipogonadyzmie meskim - terapia substytucyjna

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 581 z pdzn. zm.)

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
lekdbw we wskazaniach innych niz ujete w Charakterystyce Produktu Leczniczego, Raport nr:
0T.434.37.2016 ,Fenoterol + bromek ipratropium Bromek ipratropium w wybranych wskazaniach innych
niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego”. Data ukonczenia: sierpien 2016 r.




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 286/2016 z dnia 19 wrzesnia 2016 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng,
prednisonum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnq prednisonum w zakresie wskazan do stosowania Ilub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego zgodnie z ponizszq tabelq.

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢

opakowania, kod EAN Wskazanie

Substancja czynna

Encorton, tabl. 1 mg, 20 szt.,.5909990170616

obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach
Encorton, tabl. 10 mg, 20 szt.,5909990405329 innych niz okreélone w ChPL; choroby

Prednisonum Encorton, tabl. 20 mg, 20 szt.,5909990405428 autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL; stan po przeszczepie narzadu,

konczyny, tkanek, komarek lub szpiku

Encorton, tabl. 5 mg, 20 szt.,5909990297016

Encorton, tabl. 5 mg, 100 szt.,5909990641192

Uzasadnienie

Prednizon, jest syntetycznq pochodng kortyzolu. Jest to zwigzek nieaktywny,
a znaczenie kliniczne ma powstajgcy w waqtrobie metabolit prednizonu-
prednizolon, glikokortykosteroid o silnym dziataniu przeciwzapalnym. Jego
dziatanie  mineralokortykosteroidowe  stanowi ok. 60%  aktywnosci
hydrokortyzonu.

Prednizon hamuje rozwdj objawow zapalenia, nie wptywajqgc na jego przyczyne.
Hamuje: gromadzenie makrofagdw, leukocytow i innych komdrek w rejonie
ogniska zapalnego, fagocytoze, uwalnianie enzymow lizosomalnych oraz
synteze i uwalnianie chemicznych mediatorow zapalenia. Zmniejsza
rozszerzalnosci i przepuszczalnosci kapilarow, zmniejsza przylegania leukocytow
do srodbtonka naczyn wtosowatych, co prowadzi zarowno do zahamowania
migracji leukocytow jak i tworzenia obrzekow.

Poprzednie stanowiska Rady w przedmiotowym wskazaniu byty wydawane
w dniu 02.12.2013r., 18.11.2013r., 15.02.2012r . W wyniku przeprowadzonego
wyszukiwania odnaleziono 5 nowych wytycznych praktyki klinicznej:

J 3 wytyczne dotyczqce obturacyjnych chorob ptuc;

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl
www.aotmit.gov.pl
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. 1 wytyczng dotyczgce chordb autoimmunizacyjnych;

J 1 wytyczng dotyczqce stanu po przeszczepie;

Odnalezione dokumenty nie zmienity wnioskowania z rekomendacji opisanych
we wczesniejszych raportach Agencji. Nalezy zwrdci¢ jednak uwage,
ze odnalezione wytyczne dotyczgce zastosowania prednizonu w leczeniu
obturacyjnych chordb ptuc (GOLD 2015, AAP 2014, Mogayzel 2013)
doprecyzowujq zasadnosc takiego postepowania:

. mukowiscydoza: niezalecane do rutynowego stosowania u wszystkich
chorych (z uwagi na duze ryzyko dziatan niepozqdanych, przy dtugotrwatym ich
podawaniu). W polskich wtycznych z 2009 r. prednizon jest zalecany w leczeniu
alergicznej aspergilozy oskrzelowo-ptucnej (AAOP) oraz w leczeniu chorych
na CF z progresjq zmian w pfucach, niereagujgcq na kompleksowe leczenie
innymi lekami;

J POChP: nieuzasadniony przez brak wystarczajgcych dowodow
(w odniesieniu do krdtkookresowego ich podawania) oraz niezalecany
w przypadku dtugookresowej monoterapii (niektore wytyczne, jako powdd
takiej rekomendacji rowniez wskazywaty brak wystarczajgcych dowodow).
Jednakze, zaleca sie ich podawanie w przypadku zaostrzen POChP
(rekomendowane jest podawania doustnego prednizonu lub jego
odpowiednikow — prednizolonu, w dawce 30-40 mg/dobe przez 5 -14 dni,
azgodnie z  polskimi  wytycznymi  rekomenduje  sie = podawanie
prednizonu/prednizolonu w dawce 30 mg/dobe przez 10-14 dni);

. zapalenie oskrzelikow: niezalecane u dzieci, z uwagi na niewystarczajgce
dowody na ich skutecznos¢ w tej chorobie, oraz brak danych dotyczqcych
bezpieczenstwa stosowania tej grupy lekow.

W  wyniku weryfikacji ChPL dla ocenianych produktow leczniczych nie
stwierdzono zmian w zakresie zarejestrowanych wskazan, czy dziatan
niepozgdanych tych produktow, skutkujgcych koniecznosciq aktualizacji opinii
Rady.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono tqcznie 14 publikacji
(badania wtdrne — przeglgdy systematyczne i meta-analizy):

. 6 opracowan dotyczgcych chorob autoimmunologicznych;
. 4 opracowania dotyczqce obturacyjnych chorob ptuc;
J 4 opracowania dotyczqce stanu po przeszczepie.

Prednisonum posiada akceptowalny profil bezpieczerstwa.

Podsumowujqgc, wprawdzie brak jest dostatecznej jakosci dowodow naukowych
dotyczgcych stosowania produktow leczniczych zawierajgcych substancje
czynngq : prednisonum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
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Leczniczego t.j: we wskazaniu obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL; choroby autoimmunizacyjne — w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL; stan po przeszczepie narzqdu, koriczyny, tkanek, komdrek lub
szpiku, to zdaniem ekspertow leki te znajdujg zastosowanie w praktyce
klinicznej.

Tym samym Rada Przejrzystosci podtrzymuje stanowisko dotyczgce powyzZszej
technologii wyrazone w opinii w dniu 02.12.2013r., 18.11.2013r., 15.02.2012r,
pod warunkiem ich stosowania w oparciu o aktualne dowody naukowe oraz
wytyczne i dyrektywy miedzynarodowych organizacji medycznych i towarzystw
naukowych.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.500.2016.1.1SU z dnia 9 wrzesnia 2016r.,

dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeci refundacja

lekdw przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu

podawania odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego w zakresie lekow i wskazan

wymienionych w tabeli ponizej.

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartos¢
opakowania, kod EAN

Acidum folicum Richter, tabl. 15 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109319

Substancja czynna Wskazanie

tuszczyca - u pacjentéw leczonych

Acidum folicum - - - metotreksatem
Acidum folicum Richter, tabl. 5 mg, 30 szt. (1
blist.po 30 szt.),5909990109210
Amiloridum + Tialorid, tabl. 5+50 mg, 50 tabl.,5909990206025
Hydrochlorothiazid | Tia|orid mite, tabl. 2,5+25 mg, 50 moczéwka nerkopochodna

um tabl.,5909990373819

Alermed, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990910793

Allertec, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl. (2 blist.po 15
szt.),5909990569441

Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 10
ml w but. z kroplomierzem,5909991103811
Allertec, krople doustne, roztwér 10 mg/ml, 20
ml w but. z kroplomierzem,5909991103835
Allertec, syrop 5 mg/5 ml, 1 but.po 100
ml,5909990851119

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990410729

Amertil, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990410736

Cetirizine Genoptim, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,5909990969739

Letizen, tabl. powl. 10 mg, 20
szt.,5909990869725

Zyrtec, roztwoér do stosowania doustnego 1
mg/ml, 75 ml,5909990781515

Zyrtec, tabl. powl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990184637

Zyrtec, krople doustne 10 mg/ml, 20
ml,5909990184736

atopowe zapalenie skory; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
anafilaktyczna objawiajaca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentéw od 6 miesigca zycia

Cetirizinum

Estradiolum + hipogonadyzm hipergonadotropowy lub

Dydrogesteronum Femoston conti, tabl. powl. 145 mg, 28 hipogonadotropowy u dziewczat do 18 roku
szt.,5909990973316 Zycia - terapia substytucyjna
Fenoterolum + Berodual, roztwér do nebulizacji 0,5+0,25 mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;
Ipratropii mg/ml, 20 ml,5909990101917 dyskineza rzesek
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Substancja czynna

Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc

Wskazanie

bromidum

opakowania, kod EAN
Berodual N, aerozol inhalacyjny, roztwér 50+21
ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.a 200
dawek,5909990917815

Ipratropii
bromidum

Atrovent, ptyn do inhalacji z nebulizatora 250
pg/ml, 1 but.po 20 m1,5909990322114

Atrovent N, aerozol wziewny, roztwoér 20
ug/dawke inhalacyjng, 1 poj.po 10 ml (200
daw.),5909990999019

Atrodil, aerozol inhalacyjny, roztwdr 20 g, 10 ml
(200 daw.),5909991185879

mukowiscydoza; dysplazja oskrzelowo - ptucna;
dyskineza rzesek; ostre stany zapalne oskrzeli w
przypadku obturacji drég oddechowych

Leflunomidum

Arava, tabl. powl. 10 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977826

Arava, tabl. powl. 20 mg, 30 tabl.
(but.),5909990977925

Leflunomide medac, tabl. powl. 10 mg, 30
szt.,4037353010604

Leflunomide medac, tabl. powl. 15 mg, 30
szt.,4037353015388

Leflunomide medac, tabl. powl. 20 mg, 30
szt.,4037353010628

Leflunomide Sandoz, tabl. powl. 20 mg, 30
tabl.,5909990858651

mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawdw -
postac wielostawowa po niepowodzeniu terapii
lub w przypadku nietolerancji metotreksatu

Levocetirizini
dihydrochloridum

Ahist, tabl. 5 mg, 28 szt.,5909991036065

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 20 szt. (2 blist.po 10
szt.),5909990656929

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 30 szt. (3 blist.po 10
szt.),5909990656943

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990656936

Cezera, tabl. powl. 5 mg, 90
tabl.,5909991192600

Contrahist, roztwér doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909990904099

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990904129

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 56
szt.,5906414000726

Contrahist, tabl. powl. 5 mg, 84
szt.,5906414000733

Lecetax, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990997640

Levocedo, roztwor doustny 0,5 mg/ml, 1 but.po
200 ml,5909991238995

Levocetirizine Genoptim, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909991099862

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 56 tabl.,5902020241133

Lirra, tabl. powl. 5 mg, 84 tabl.,5902020241140

Nossin, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909991060589

Votrezin, tabl. powl. 5 mg, 28
szt.,5909990961269

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 7 szt. (1 blist.po 7
szt.),5909990918041

Xyzal, tabl. powl. 5 mg, 28 szt. (4 blist.po 7
szt.),5909990918072

Xyzal 0,5 mg/ml roztwér doustny, roztwor
doustny 0,5 mg/ml, 1 szt. (1 but.po 200
ml),5909990619627

Zenaro, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,5909990781720

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 28 szt.,.5909990765034

atopowe zapalenie skory; alergia pokarmowa - u
pacjentow od 6 miesigca zycia; reakcja
anafilaktyczna objawiajgca sie pokrzywka lub
obrzekiem naczynioruchowym Quinckego - u
pacjentéw od 6 miesigca zycia
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Nazwa, postac i dawka leku, Zawartosc
opakowania, kod EAN

Substancja czynna

Wskazanie

Zyx, tabl. powl. 5 mg, 56 szt.,5907695215014

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 30 szt.,5909990880836

Aleric Lora, tabl. 10 mg, 60 tabl.,5909990944361
Flonidan, zawiesina doustna 1 mg/ml, 120
ml,5909990739318

Flonidan, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po 10
szt.),5909990223343

Flonidan, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po 10

szt.),5909990223350 atopowe zapalenie skéry - u pacjentéw od 2
Flonidan, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po 10 roku zycia; alergia pokarmowa - u pacjentéw od

Loratadinum szt.),5909990739233 2 roku zycia; reakcja anafilaktyczna objawiajaca
Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 60 szt. (6 blist.po | sie pokrzywka lub obrzekiem naczynioruchowym
10 szt.),5909990670253 Quinckego - u pacjentéw od 2 roku zycia

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 90 szt. (9 blist.po
10 szt.),5909990670260

Loratadyna Galena, tabl. 10 mg, 30 szt. (3 blist.po
10 szt.),5909990795420

Loratan, kaps. miekkie 10 mg, 30 szt. (2 blist.po
15 szt.),5909990909049

Loratan, syrop 5 mg/5 ml, 125
ml,5909990839018

Encorton, tabl. 1 mg, 20 szt.,5909990170616

obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL; choroby
Prednisonum Encorton, tabl. 20 mg, 20 szt., 5909990405428 autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL; stan po przeszczepie narzadu,
konczyny, tkanek, komarek lub szpiku

Encorton, tabl. 10 mg, 20 szt.,5909990405329

Encorton, tabl. 5 mg, 20 szt.,.5909990297016

Encorton, tabl. 5 mg, 100 szt.,5909990641192
Undestor Testocaps, kaps. 40 mg, 60 szt. (6 opdznione dojrzewanie ptciowe przy
blist.po 10 szt.),5909990665082 hipogonadyZmie meskim - terapia substytucyjna

Testosteronum

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci

prof. Rafat Suwinski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, sSrodkdéw spozywczych specjalnego

przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r. poz. 581 z pdzn. zm.)

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych
lekébw we wskazaniach innych niz ujete w Charakterystyce Produktu Leczniczego, Raport
nr: OT.434.41.2016 ,Prednisonum we wskazaniach: obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach innych

niz okreslone w ChPL; choroby autoimmunizacyjne — w przypadkach innych niz okreslone w ChPL; stan
po przeszczepie narzadu, konczyny, tkanek, komérek lub szpiku”. Warszawa, 12 wrzesnia 2016 r.



