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Cztonkowie Rady Przejrzysioéci, wyiosowanego Zespoiu ( Rada), obecni na posiedzeniu:

Marzanna Bienkowska

Pawet Grieb

Marlena Jankowiak

Andrzej Kokoszka

Agata Maciejczyk

Konrad Maruszczyk

Aleksandra Michowicz

Michat Mysliwiec

Tomasz Pasierski - prowadzit posiedzenie
10. Zbigniew Szawarski

Porzgdek obrad:

1. Otwarcie posiedzenia.
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2. Oméwienie i zatwierdzenie porzadku obrad.
3. Omodwienie konfliktéw intereséw cztonkéw Rady.
4

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku REVESTIVE (teduglutyd) w ramach
programu lekowego ,Zapobieganie cigzkiej chorobie dolnych drég oddechowych wywotanej
wirusem RS u dzieci z istotng hemodynamicznie, wrodzona wada serca (ICD-10 Q20-Q24)".

5. Przygotowanie opinii na temat projektu programu polityki zdrowotnej Ministra Zdrowia
»0g6lnopolski Program Profilaktyki Choréb Naczyri Mozgowych”, wspdtfinansowanego ze
srodkéw UE w ramach EFS.

6. Przygotowanie opinii na temat projektéw programéw polityki zdrowotnej jednostek
samorzadu terytorialnego:
1) ,Profilaktyka préchnicy zebow u dzieci w wieku 12 i 13 lat, zamieszkatych na terenie
gminy Sedziszéw Matopolski”,
2) ,Program profilaktyki raka gruczotu krokowego u mezczyzn powyzej 60 roku Zycia
w Gminie Jerzmanowa na rok 2017”".

7. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
zawierajacych substancje czynna azithromycinum, przy danych klinicznych, w zakresie
wskazari do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, tj.:
mukowiscydoza.
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8. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
zawierajgcych substancje czynne dalteparinum natricum, enoxaparinum natricum,
nadroparinum calcicum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazari do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, tj.:

— terapia pomostowa u pacjentéw wymagajacych czasowego zaprzestania przewlektego
leczenia doustnymi antykoagulantami ze wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;

— unieruchomienie koriczyny dolnej w opatrunku gipsowym lub ortezie z powodu
izolowanych obrazeri koriczyny dolnej (przez caty okres unieruchomienia, o ile zwigzane
jest to ze wzrostem ryzyka wystgpienia zyinej choroby zakrzepowo zatorowej) —
w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;

— profilaktyka i leczenie zylnej choroby zakrzepowo - zatorowej u kobiet w cigzy -
w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;

—  krytyczne niedokrwienie koriczyn dolnych - w okresie poprzedzajacym hospitalizacje, nie
dtuzej niz 14 dni (dawki lecznicze) - w przypadkach innych niz okreélone w ChPL.

9. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
zawierajacych substancje czynng mesalazinum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazari
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, tj.:
mikroskopowe zapalenie jelit; choroba uchytkowa jelit.

10. Przygotowanie opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekéw
zawierajacych substancje¢ czynng methotrexatum, przy danych klinicznych, w zakresie
wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, tj.:
choroby autoimmunizacyjne inne niz okreslone w ChPL.

11. Losowanie sktadéw Zespotéw na kolejne posiedzenia Rady.

12. Zamkniecie posiedzenia.

Ad 1. Posiedzenie o godzinie 10:30 otworzyt Przewodniczacy Rady Tomasz Pasierski.

Ad 2. Rada przyjeta jednomysinie propozycie porzadku obrad przedstawiong przez Tomasza
Pasierskiego.

Ad 3. Zaden z cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Ad 4. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z analizy
weryfikacyjnej nr: 0T.4351.35.2016 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Revestive (teduglutyd) w
ramach programu lekowego: , Leczenie chorych z zespotem krétkiego jelita (ICD-10: K91.2)".

Nastgpnie propozycjg swojego pozytywnego stanowiska przedstawit Pawet Grieb, cztonek Rady
wyznaczony przez prowadzgcego posiedzenie do przygotowania projektu stanowiska. Uzasadnit je
tym, ze po pierwsze jest to lek biologiczny, wytwarzany metoda inzynierii genetycznej z Escherichia
coli, a po drugie jest to zupetnie unikatowy lek dlatego, ze jest jedynym lekiem o takim dziataniu. Jest
to lek sierocy wyjatkowo nie stuzacy do leczenia wad genetycznych, tylko zespotu nabytej utraty
zdolnosci wehtaniania przez jelita. Jelita usuwa sig chirurgicznie, niekiedy w przebiegu nowotworéw,
albo zmian po leczeniu radiacyjnym i wtedy tacy pacjenci muszg by¢ leczeni droga pozajelitowa.
Dotychczas wszyscy i przez cate zycie. Od wielu lat wiadomo, ze np. w przypadku nerek, Jjak sie usunie
jedna nerke nastgpuje rozrost drugiej. Okazuje sie, ze jelita tez sie adaptujg, nawet jak sie wytnie
duzg czgs¢ jelita cienkiego lub grubego, to czesé¢ ktéra pozostaje ma pewien rozrost adaptacyjny, ale
dochodzi do sytuacji rownowagowej i dalej juz nic zrobi¢ nie mozna. Revestive ma doprowadzaé do
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tzw. hiperadaptacji, czyli zwigksza¢ ten adaptacyjny rozrost w pozostatej czesci jelita. Na stronie
internetowej czasopisma JPEN J Parenter Enteral Nutr 2016 pod koniec ubiegtego roku ukazata sie
praca, ktéra udokumentowata, ze u niektérych pacjentéw ta terapia doprowadza rzeczywiscie do
dtugotrwatej autonomii pokarmowej. Waznym argumentem jest takze fakt, ze w kluczowych
badaniach klinicznych teduglutydu uczestniczyli badacze z dwéch osrodkéw polskich, ktérzy tacznie
sq wspotautorami siedmiu prac na ten temat, czyli lek byt takie przedmiotem badania klinicznego
w naszym kraju i u niektdrych pacjentéw moze rzeczywiscie daé korzysci dtugotrwate. Zwrécit takze
uwage na stowa konsultanta krajowego, ktéry w swojej opinii napisat, ze sg inne technologie réwnie
drogie, a jednak refundowane. Liczba pacjentéw jest niewielka, facznie na starcie jest 40 osdb,
a przeciez z czasem liczba ta bedzie sig radykalnie zmniejszata. Od leku sierocego, nie wymaga sie
duzej dokumentacji, korzyéci w randomizowanych badaniach bo tego sie zrobi¢ nie da, ani
wydtuzenia Zycia, bo tez to nie s3 pewne wyniki. Faktem jest, ze finansuja go jedynie najbogatsze
kraje i dlatego zaproponowat w swoim projekcie ostre warunki finansowania: (i) zapisy programu
lekowego, w tym w szczegdlnosci kryteria wiqczenia do programu i kryteria wyfgczajgce, metody
monitorowania stanu pacjentéw i odpowiedzi na leczenie, warunki dla wznowienia stosowania leku
Revestive po przerwie w jego podawaniu oraz maksymalna fqczna diugosé trwania terapii lekiem,
powinny byc¢ uzgodnione i zaakceptowane przez Konsultanta Krajowego w dziedzinie
gastroenterologii; (i) Wnioskodawca powinien uzgodni¢ z Konsultantem Krajowym w dziedzinie
gastroenterologii zasady wspdfpracy w prowadzeniu rejestru pacjentéw leczonych lekiem Revestive,
(iii) Wnioskodawca powinien zmodyfikowaé mechanizm podziatu ryzyka tak, aby odnosit sie on do
rzeczywistego, a nie nominalnego zuzycia leku, tj. uwzgledniat liczbe uzytych opakowar leku, a nie
ilos¢ leku podang pacjentom.; (iv) refundacja leku Revestive w ramach programu lekowego jest
wskazana, ale po obnizeniu jego ceny, gdyz kilkukrotne przekroczenie ustawowego progu
optacalnosci terapii czyni stosowanie tego leku terapiq nieefektywng kosztowo.

Tomasz Pasierski oswiadczyt, ze jest absolutnie przeciwny refundacji leku. Pomyst jest troche
hipoteza, ze te kosmki tak sie odrodza, a badania kliniczne na ktérych Rada si¢ opiera nie pokazujg
wzrostu jakosci zycia, by¢ moze to jest za krétki okres, ale dowoddéw nie ma. Poza tym finansujg go
takie kraje jak Belgia, Holandia, Hiszpania, Wiochy, czyli bardzo zamozne, majace tradycje
finansowania drogich terapii. Powstaje duiy rejestr, ktéry bedzie dopiero zrobiony za 10 lat i byé¢
moze w rejestrze to moze wyjs¢ lepiej niz w badaniu randomizowanym. W tej chwili nie ma
dowodéw ani na autonomie pokarmowa ani na poprawe jakosci zycia pacjentéw.

Marzanna Bierikowska wtracita, ze co do jakosci zycia, to pacjent pozajelitowo zywi sie ok 18 godzin
na dobg, a z Revestive bedzie mozliwosé zrezygnowania z tego, albo znacznego skrocenia czasu
wymaganego do pozajelitowego zywienia.

Na pytanie Michata Mysliwca czy nie ma spontanicznej autonomii, Pawet Grieb odpowiedziat, ze wg.
zgodnej opinii ekspertéw klinicznych tylko 10% pacjentéw z zespotem krétkiego jelita nadaje sie do
leczenia tym lekiem, bo jednym to jelito wydtuzy sie spontanicznie i nie musza go zazywad, a innym
nic nie pomoze, bo sytuacja jest taka ze pomoc nie mozina. Z tych zakwalifikowanych do leczenia
zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, co jest udokumentowane w tej ostatniej pracy,
ok. 10% pacjentéw uzyskuje trwata autonomie pokarmowa. Polskie oérodki w Warszawie i todzi
czynnie uczestniczyty w rozwoju klinicznym tego leku. Jego zdaniem lek jest bardzo drogi, ale jest to
lek sierocy i jesli Polska poprzez swoich przedstawicieli medycznych wzigta udziat w rozwoju tego
leku, to powinna takze wzig¢ udziat w utrzymywaniu go na rynku pod warunkiem obnizenia ceny.
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Tomasz Pasierski stwierdzit, ze nie rozumie tego argumentu i sie z nim nie zgadza, Polska nie wzieta
udziatu jako paristwo, tylko poszczegéini badacze sie zaangazowali w badanie, i to moze by¢ tylko
przestanka do tego, e ich opinie bgdg mnie obiektywne. Udziat polskich ekspertow jest
podejrzeniem braku obiektywnosci o skutecznoéci tego leku.

Michat Mysliwiec powtérzyt pytanie skierowane do Pawfa Grieba o czestoséé samoistnego zejscia
z zywienia pozajelitowego.

Pawel Grieb odpowiedziat, ze nie zna odpowiedzi bo go to nie interesowato, z 400 pacjentéw, ktdrzy
maja zespot krétkiego jelita, w opinii ekspertéw tylko 40 kwalifikuje sie do tego leczenia. W 2wigzku z
czym ci inni, albo samoistnie uzyskuja autonomig pokarmowa, albo wrecz przeciwnie sa w takiej
sytuacji, ze wiadomo Ze nic im nie pomoze. Natomiast wéréd zakwalifikowanych do leczenia co
dziesigty wydaje sig ze uzyskuje trwatg autonomie.

Michat Mysliwiec: to ze Polacy uczestniczyli w badaniach nie oznacza absolutnie, ze my mozemy na
niekorzys¢ albo na korzyéé gtosowad, dla mnie to réwniez nie jest argumentem.

Pawet Grieb: dla mnie byt to argument za, poniewaz myslatem, e to zapewni prawidtowg
kwalifikacje pacjentéw.

Aleksanda Michowicz stwierdzita, ze bedzie gtosowaé przeciw refundacji. Jest to bardzo obiecujaca
technologia, ktéra w znaczacy sposéb ma szanse na zwiekszenie komfortu zycia, jednak jej zdaniem
jest jeszcze za wczesnie, zeby decydowaé sie w sytuacji braku dowodéw i trwania wielu badaf na
refundacjg, migdzy innymi dlatego, ze jest to lek sierocy i kwestia ceny jest sprawg otwartg i bardzo
trudna do negocjacji i rozmoéw.

Opinia Marleny Jankowiak jest negatywna. Z punktu widzenia Narodowego Funduszu Zdrowia
wyliczenia w zakresie analizy ekonomicznej s3 niepewne, technologia jest optacalna kosztowo
jedynie przy zaproponowanym przez podmiot odpowiedzialny mechanizmie podziatu ryzyka, a do
niego rowniez s watpliwosci. Analitycy AOTMIT wskazali, ze jest on niepetny. Firma nie wzieta pod
uwage faktu, ze jesli substancje czynna podajemy w ramach éwiadczenr realizowanych, w ramach
programu, wowczas rozliczamy ilos¢ substancji podana, a jesli lek jest wydawany do domu, a tu jest
takie zatoZenie, wéwczas swiadczeniodawca ma prawo rozliczyé petng ilo$¢ substancji czynnej jaka
zostata pacjentowi wydana. Podstawowe zatozenie, ze dotyczy rozliczania substancji czynnej nie
zostato przez podmiot odpowiedzialny uwzgledniony. Nie ma dowodéw, ktére przemawialyby za
tym, ze utrzymanie autonomii pokarmowej, ktéra powinna stanowi¢ punkt wyjscia jest trwata
W czasie co rowniez przemawia za opinig negatywna.

Zdaniem Agaty Maciejczyk jest jeszcze za wczeénie na refundacje leku, chociaz wydaje sie on
obiecujgcy.

Konrad Maruszczyk réwniez sktania sie do wydania przez cztonkéw Rady opinii negatywnej, gtéwnie
ze wzgledu na braki i btedy w oszacowaniu kosztéw.

Prowadzacy zarzgdzit glosowanie. Rada 8 gtosami za projektem opinii Rady, przy 2 gtosach przeciw
projektowi, przyjeta uchwate bedaca jej stanowiskiem, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 5. Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.440.6.2016 ,,0g6lnopolski Program Profilaktyki Choréb Naczyri Mézgowych (ICD10: 160-169)”.

Nastepnie propozycjg swojego stanowiska przedstawit Andrzej Kokoszka, cztonek Rady wyznaczony
przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu stanowiska. Oswiadczyl, ze jego projekt
opinii nie jest zdecydowanie pozytywny czy negatywny, przy jego sporzadzaniu brat pod uwage fakt,
ze jest to program ministerialny i pozytywne opinie wystawione przez ekspertéw, ktérych jemu, jako
psychiatrze trudno byto nie wzigé pod uwage. Uwaza, ze program na pewno wymaga poprawek i na
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pewno wroci ponownie pod ocene Rady. Budzet jest prowizoryczny i nie ma kosztéw z podziatem na
lata jego realizacji, fundusze kt6re moga byé wykorzystywane tez nie s3 do korica sprecyzowane. Bez
wzglgdu na to czy Rada wyda pozytywng czy negatywng opinie to i tak program musi zostaé
poprawiony.

Tomasz Pasierski wtracit, ze jest zdecydowanie za odrzuceniem tego programu.

Andrzej Kokoszka kontynuujgc: program sktada sig ze $wiadczer, ktére maja by¢é szerzej refundowane
i maja by¢ szerzej dostgpne w ramach tego programu. Wartoscia dodang jest edukacja ktdrej brak
i ktéra ma zapewni¢ dotacje unijng, a to co jest zte w programie to czesc dot. przemijajgcych
niedokrwiennych atakéw. Wymagatoby to zrobienia takiej sieci interwengji kryzysowej, jak byfa
zrobiona w kardiologii, tylko ze to zupetnie inne pieniadze i inne przedsiewzigcie, wowczas miatoby
to sens, a tutaj jest to tak zrobione ogélnie, zeby mozna to byto zrobié w sposéb jaki wyjdzie. Kryteria
kwalifikacji oraz tryb zapraszania do programu budza najwieksze zastrzezenia ekspertéw klinicznych
poproszonych o opinig. Odnalezione wytyczne podkreslaja, e postepowanie diagnostyczne
w przemijajgcych atakach niedokrwiennych (transient ischemic attack - TIA), w grupie wysokiego
ryzyka wystapienia udaru, nie powinno trwaé dtuzej niz 24 godziny.

Tomasz Pasierski: program powiela $wiadczenia gwarantowane, nie odpowiada wtasciwie na
powazny problem ufatwienia diagnostyki chorych zzespotem przemijajacych zaburzen krazenia
madzgowego.

Andrzej Kokoszka: ok 20% programu to TIA, reszta jest w porzadku nie moziemy oprze¢ opinii Rady
tylko na tej czesci bo sie narazimy na zarzut, e jeste$my tendencyjni. Program zwieksza dostepnosé
do badan diagnostycznych, ale nie odpowiada wiasciwie, m.in. w opinii Prezesa Polskiego
Towarzystwa Neurologicznego na powazny i nie rozwigzany problem ufatwienia diagnostyki dla
chorych z zespotem TIA i ta czg$é powinna by¢ z niego wytaczona lub dogtebnie zmodyfikowana.
Zagadnienie to wymaga innego kompleksowego rozwigzania wzorem Wielkiej Brytanii, Francji oraz
Australii, co wymagatoby wigkszych nakfadéw finansowych.

Dalsza dyskusja przebiegata w trakcie formutowania i sporzadzania tresci uchwaty. T.Pasierski:
stworzenie szybkiej Sciezki dla TIA jest jedyna rzecza dla ktérej warto walczy¢ wiec wyrzucenie tego
z projektu programu..... A.Kokoszka: wiec napiszmy pod warunkiem stworzenia oérodkéw
ambulatoryjnych. T.Pasierski: nie mozemy napisaé o wszystkim, napiszmy o najwazniejszym,
najwazniejsze jest, ze dostrzegamy problem szybkiej diagnostyki TIA w Polsce i jak to powinno by¢
zrobione, a dalej uwagi formalne do czesci diagnostyczno-czynnikdw ryzyka. M.Mysliwiec:
poczatkowo wydawato mi sig, ze program nalezatoby odrzuci¢, bo rzeczywicie mamy wiele uwag, ale
po namysle mysle, ze ten program mozemy pusci¢ pod wieloma warunkami. Zb. Szawarski: jakie
beda konsekwencje sformutowanych przez nas warunkéw, czego mozemy oczekiwac przy drugim
podejsciu tego programu do oceny? Analityk AOTMIT: MZ nie przyéle juz nam programu, tylko musi
sig¢ ustosunkowacé do uwag i je spetnié¢ zeby program méc zrealizowaé. P.Grieb: ja bytbym za
programem pod jednym warunkiem podstawowym, tj. zmiany nazwy bo to nie jest zaden program
narodowy profilaktyki , gdyby nazwa byta dostosowana do tresci to bytbym za programem. Pod
obecng nazwa kryje sie wszystko, znalaztem tu np. wytyczne dot. choréb haczyniowych mdzgu, a to
jest bardzo skomplikowane zagadnienie. A.Kokoszka: gtéwnym warunkiem powinno by¢ usunigcie
czgsci dotyczacej leczenia naglych epizodéw, poniewa:z nie jest to profilaktyka tylko préba
zbudowania systemu leczenia, a nie profilaktyki i wtedy to sie broni bo cata reszta dotyczy
profilaktyki. T. Pasierski: ale z drugiej strony jak zesmy ustalili to jest najwazniejsze w Polsce, i jedli to
wyrzucimy to wtedy wyrzucimy jedyne co ma sens. M. Bierikowska: NIK zarzucit, e nie ma dostepu
do profilaktyki i mysle, ze jest to poktosie tej kontroli. Zb. Szawarski : UE daje pienigdze na edukacje
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i profilaktyke, a nie na leczenie i nasza krytyka polega na tym, ze my pod pozorem profilaktyki
bedziemy finansowaé leczenie i tego oni nam nie uznajg, trzeba bedzie zwracaé pieniadze.
T.Pasierski: wytniemy te cze$¢ o TIA, a napiszemy wyraznie, ze problem szybkiej diagnostyki powinien
by¢ zrealizowany i wprowadzenie tego programu nie powinno znosi¢ obowigzku zeby to finansowac.
Wycinamy 'czes¢ o TIA akceptujemy czeéé edukacyjng. A.Kokoszka: powinnismy powtérzy¢ za
Prezesem Polskiego Towarzystwa Neurologicznego, ze nie popieramy koncepcji kompleksowej
diagnostyki TIA w warunkach ambulatoryjnych. W chwili wystgpienia objawéw, pacjent powinien jak
najszybciej znaleZc sie w specjalistycznej placéwce szpitainej, poniewaz nie wiadomo, czy mamy do
czynienia z TIA, czy ‘klasycznym’ udarem, wymagajgcym wdrozenia standardowych procedur.
Zb.Szawarski: Rada nie akceptuje skromnych programéw samorzadowych jesli nie majg rozpisanego
budzetu, a akceptujemy 15 milionowy budzet nie wiedzac jak te pienigdze beda wykorzystywane, ilu
ludzi skorzysta i jaki pozytek zdrowotny bedziemy z tego mieli w kraju. Jestem zdecydowanie
przeciwko. T.Pasierski: podzielam zdanie przedméwcy, hie mozemy traktowac inaczej programu tylko
dlatego, ze jest ministerialny. Nie jest tez zgodny z reguta S.M.A.R.T. P.Grieb: ja bym postulowat, ze
nazwa jest nieakceptowalna, jest nieadekwatna, pod szumng nazwa »0806Inopolski” podczas gdy to
moze by¢ co najwyiej program pilotazowy. M.Mysliwiec: to jest program ministerialny, tu jest
zamyst Ministra ktéry jednak musimy odczytaé, chodzi takze na pewno o diagnostyke TIA, nam
potrzebne s3 pieniadze i ten program ma na celu $ciagniecie pienigdzy unijnych na te rzeczy. Zb.
Szawarski: na tej samej zasadzie uchwalili§my program o prokreacji, bo chodzitc nam o pienigdze na
wyposazenie osrodkéw leczenia nieptodnosci. M.Mysliwiec: musimy umieé¢ rozwazaé¢ w szerszym
kontekscie programy ministerialne, ktére réznia sie od programu matej miejscowosci, ktéra czesto
zatatwia jaki$ problem na pét roku, na rok. Zb.Szawarski: wszyscy popetniajg btedy, ministrowie
rowniez i naszym obowigzkiem jest im je wskazaé. A.Kokoszka: podsumowujac, 80% programu
dotyczy edukacji i zwigkszenia dostepnosci do badar dodatkowych i tego sie nie da zrobié¢ bez
zadnych kosztéw, w zwigzku z tym za te 15 min zfotych, czyli po 1 min ztotych na wojewddztwo, na
zadne oérodki leczenia udaréw niedokrwiennych nie wystarczy. K.Maruszczyk: jestem za opinig
pozytywng z wytaczeniem TIA. M.Myéliwiec: diagnostyka TIA skierowana na ambulatorium
zaoszczedzi naszemu paristwu ogromnych pienigdzy, mozliwo$¢ inna jest taka jak teraz, czyli potoizyé
pacjenta i wyda¢ mnéstwo pieniedzy na jego pobyt w szpitalu. Nie jestem neurologiem, ale czuje, ze
to jest najwazniejsza czg$¢ tego programu, najdroisze sg te procedury ktére chcemy wyrzucié.
A.Kokoszka: rzeczywiscie mamy tu sytuacje jak z prokreacja, gdzie in vitro jako najdroisze zostato
usunigte i zostata reszta i tu jest taka sama sytuacja, tylko tutaj to ja proponuje usunigcie tego co jest
nierealne.

Po ostatecznym sformutowaniu tresci uchwaty, prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 8 gtosami za
projektem opinii Rady, przy 2 gtosach przeciw projektowi, przyjeta uchwate bedacy jej opinia, ktdéra
stanowi zafgcznik do protokotu.

Ad 6. 1) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 07.441.252.2016 ,Profilaktyka préchnicy zebéw u dzieci w wieku 12 i 13 lat, zamieszkatych na
terenie Gminy Sedziszéw Matopolski”.

Nastgpnie swojg propozycje opinii przedstawita Marzanna Biertkowska, cztonek Rady wyznaczony
przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Zaproponowata opinie
pozytywng, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady. Program jest dobrze przygotowany,
przewidziano w nim duig akcje informacyjno-edukacyjng, nie zawiera leczenia tylko lakierowanie
zgbdw i ewentualnie wskazanie rodzicom czy dziecko ma ubytki. Stanowi uzupetnienie $wiadczen
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Prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 10 gtosami za projektem opinii, przy 0 gloséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate bedaca jej opinia, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

2) Analityk AOTMIT, na podstawie prezentacji, przedstawit najistotniejsze informacje z raportu
nr: 0T.441.260.2016 ,Program profilaktyki raka gruczotu krokowego u meiczyzn powyzej 60 roku
Zycia w Gminie Jerzmanowa na rok 2017”.

Nastepnie swojg propozycje opinii przedstawit Zbigniew Szawarski, cztonek Rady wyznaczony przez
prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Zaproponowat opinie pozytywna, pod
warunkiem uwzglednienia uwag Rady. Uznat ze sy dwa zasadnicze warunki: musza to byé
przesiewowe badania cportunistyczne, bo Rada dyskwalifikuje badania masowe oraz muszg to by¢
badania wykonywane wytacznie przez specjalistéw z zakresu urologii. To s3 warunki konieczne
akceptacji. W projekcie wymienit caly szereg zarzutéw typu: dublowanie przewidzianych przez
program procedur czy koniecznoé¢ jednoznacznego okreslenia kwalifikacji i kompetencji realizatoréw
programu, realistyczng oceng budzetu, swiadomos¢, ze test PSA powinien byé wykonany wczesniej
niz badanie per rectum. Przypomniat, ze celem jest przedtuzenie 2ycia w mozliwie petnym zdrowiu
i poprawa zwigzanej z realizacja tego programu jakosci Zycia co jest mierzalne. Zgodnie
z rekomendacjami $wiatowymi i opiniami ekspertéw nalezy wyraZnie odréznié dwa rodzaje
programoéw profilaktyki gruczotu krokowego tzw. przesiewowe badania masowe nastawione na
wykrycie raka u 0s6b zdrowych i przesiewowe badania oportunistyczne, gdy badanie w kierunku raka
prostaty podejmowane jest z inicjatywy pacjenta lub lekarza w celu okreélenia indywidualnego ryzyka
zachorowania na raka prostaty. Nie rekomenduje sie obecnie masowych badan przesiewowych w
kierunku wykrycia zmian nowotworowych prostaty w catej populacji, poniewa:z wiasciwa tym
badaniom nadrozpoznawalno$¢ powoduje wiecej zta niz pozytku.

Tomasz Pasierski zauwazyt, Zze to jest pewnego rodzaju wytom w dotychczasowych ocenach Rady,
prof. Szawarski poszedt w dobra strone i okreslit warunki brzegowe kiedy Rada moze ustapic, nie jest
tak, ze PSA jest zupetnie w takich przypadkach odrzucone, tylko jest obwarowane licznymi
warunkami, tak sie robi na $wiecie.

Michat Mysliwiec oswiadczyt, ze $ledzi literature na ten temat na biezaco i w tej chwili rzeczywiscie
jest tak, ze PSA stosowane jest w badaniach oportunistycznych. Statystyki podajg, ze spoéréd
mezczyzn powyzej 60 roku zycia, 50% ma raka gruczotu krokowego i nie umrze z tego powodu, bo ten
rak ma taka biologiczng aktywno$¢, ze jest mato inwazyjny. Niektdrzy uwazaja, ze badanie
przesiewowe wprowadza tylko zamet bo daje te 30% niejasnych pozytywno-negatywnych wynikow.

Pawet Grieb dodat, ze jego zdaniem nalezatoby zmieni¢ tytut programu, poniewaz jego zdaniem to
jest wczesne wykrywanie i nie ma nic wspélnego z profilaktyka, bo profilaktyka to przeciez
zapobieganie.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 10 glosami za projektem opinii, przy 0 gloséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate bedaca jej opinia, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 7. Projekt swojej pozytywnej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg
lekéw zawierajgcych substancje czynng azithromycinum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazar
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, przedstawita
Aleksandra Michowicz cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania
projektu opinii. Stwierdzita, Ze mukowiscydoza to choroba genetyczna i w sposéb oczywisty nie ma
leczenia przyczynowego tej choroby. Choroba dotyczy ukfadu oddechowego i pokarmowego,
postepowanie powinno by¢ bardzo interdyscyplinarne ze szczeg6lnym potozeniem nacisku na to aby
nie doszto do zakazen, aby zapobiega¢ powiktaniom, aby poprawiaé odzywianie. Rada trzykrotnie
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opiniowata wniosek o refundacje lekéw zawierajacych substancjg czynng azithromycinum, wszystkie
opinie byly pozytywne. Azithromycinum oprécz konwencjonalnego dziatania jako antybiotyk
szczegolnie w infekcjach uktadu oddechowego, jest dtugookresowym $rodkiem przeciwzapalnym,
ktérego mechanizm dziatania nie jest doktadnie poznany. Od czasu wydania poprzednich opinii
odnaleziono facznie kolejnych 6 rekomendacji klinicznych  dotyczacych postepowania
w mukowiscydozie. Wszystkie rekomendujg stosowanie azithromycinum w tym wskazaniu.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 10 glosami za projektem opinii Rady, przy O gtoséw przeciw
projektowi, przyjefa uchwate bedaca jej opinig, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 8. Projekt swojej pozytywnej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacja
lekéw zawierajacych substancje czynne dalteparinum natricum, enoxaparinum natricum oraz
nadroparinum calcicum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazar do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, przedstawit Michat Mysliwiec, cztonek Rady
wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu opinii. Stwierdzit, ze
dowody naukowe sg dobre, sg cztery rézne wskazania i trzy réine heparyny, ktére by umiescit
absolutnie w jednym koszyku, chociaz réinig sie miedzy soba znacznie, ale nieistotnie klinicznie.
Heparyny drobnoczasteczkowe sy dobrze przebadane, wzglgdnie bezpieczne i powszechnie
stosowane w podobnych wskazaniach jak w zleceniu. Liczba leczonych z powodu tych wskazar nie
jest duza, wiec wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania éwiadczen ze érodkéw
publicznych i $wiadczeniobiorcéw nie bedzie duzy.

W gltosowaniu Rada przyjeta uchwaly, bedace jej opiniami, ktére stanowia zataczniki do protokotu:

1) w sprawie dalteparinum natricum — w wyniku gtosowania, 10 gloséw za projektem opinii Rady,
0 glosow przeciw projektowi Rady,

2) w sprawie enoxaparinum natricum — w wyniku gfosowania, 10 gloséw za projektem opinii Rady,
0 gloséw przeciw projektowi Rady,

3) w sprawie nadroparinum calcicum — w wyniku gtosowania, 10 gtoséw za projektem opinii Rady,
0 gtosdéw przeciw projektowi Rady.

Ad 9. Projekt swojej pozytywnej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacja
lekéw zawierajgcych substancjg czynna mesalazinum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazari do
stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, przedstawita Agata
Maciejczyk cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu
opinii. Leki byty juz przedmiotem opinii i Rady i uzyskaty jej pozytywnga opinie. Od czasu poprzedniej
opinii nie ma badan, ktére by w jakikolwiek sposdb wzmacniaty albo podwazaty opinie z poprzednich
lat.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie. Rada 10 gtosami za projektem opinii Rady, przy 0 gtoséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate bedaca jej opinia, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 10. Projekt swojej pozytywnej opinii w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacja
lekow zawierajacych substancje czynna methotrexatum, przy danych klinicznych, w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz w ChPL, przedstawita Agata
Maciejczyk cztonek Rady wyznaczony przez prowadzacego posiedzenie do przygotowania projektu
opinii. Wyjasnita, ze przedmiotem opinii jest ponad 70 choréb i nawet specjalisci méwili, ze nie
bytoby dobrze gdyby wszystkie te choroby zostaly wymienione, poniewaz zawsze istnieje
niebezpieczenstwo, ze ktoras jednostke chorobowg mozna by byto opuscié. Metotreksat jest jedng z
najtariszych opcji terapeutycznych i jesli jest skuteczny i dobrze tolerowany zasadnoé¢ jego
finansowania nie powinna budzi¢ watpliwosci. Eksperci z réznych dziedzin medycyny jednoznacznie
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wskazujg, ze metotreksat od lat stosowany w chorobach autoimmunologicznych jest skuteczny, ma
dobrze poznany i akceptowalny profil bezpieczeristwa oraz wykazuje relatywnie mato interakcj.
Ponadto jest jedng z najtariszych technologii stosowanych w tych wskazaniach.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie. Rada 10 gtosami za projektem opinii Rady, przy 0 gtoséw przeciw
projektowi, przyjeta uchwate bedaca jej opinig, ktéra stanowi zatacznik do protokotu.

Ad 11. Przeprowadzono losowanie skfadu Zespotu na posiedzenie Rady w dniu 20 lutego 2017 r.

Ad 12. Prowadzacy posiedzenie Tomasz Pasierski zakoriczyt posiedzenie Rady o godzinie 13.30.

Protokét sporzgdzit Tomasz Pasierski
Przewodniczacy Rady Przejrzystosci

(data i podpis)




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 12/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie oceny leku Revestive (teduglutyd),
kod EAN: 5060374860018, we wskazaniu: u dorostych pacjentéw
z zespotem krotkiego jelita w ramach programu lekowego
,Leczenie chorych z zespotem krétkiego jelita (ICD-10: K91.2)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Revestive (teduglutyd), proszek i rozpuszczalnik do sporzgdzania
roztworu do wstrzykiwan, 5 mg, 28 szt., kod EAN 5060374860018,
we wskazaniu: u dorostych pacjentow z zespotem krotkiego jelita w ramach
programu lekowego , Leczenie chorych z zespotem krdtkiego jelita (ICD-10:
K91.2)”, w ramach nowej grupy limitowej, jako leku wydawanego pacjentom
bezpftatnie.

Uzasadnienie

Revestive (teduglutyd) jest unikatowym innowacyjnym lekiem biologicznym
zarejestrowanym w Unii Europejskiej procedurg centralng w roku 2012
do stosowania u dorostych pacjentow z zespotem krotkiego jelita w stanie
stabilnym, po zakonczeniu okresu pooperacyjnej adaptacji jelita, celem
wywofania hiperadaptacji prowadzgcej do ograniczenia zapotrzebowania
na zywienie pozajelitowe. Badania tego leku nie pozwalajg na wiarygodng
ocene korzysci klinicznych w obserwacjach wieloletnich. Jest to technologia
bardzo droga i finansowania jedynie w najbogatszych krajach Europy.
Refundacja tego leku bytaby mozliwa, jedynie po znacznym obnizeniu jego ceny,
gdyz kilkukrotnie przekracza ustawowy prég optacalnosci terapii, co czyni
stosowanie tego leku terapig nieefektywnq kosztowo.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, sSrodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z
pozn. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji nr
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0T.4351.35.2016 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Revestive (teduglutyd) w ramach programu lekowego:
,Leczenie chorych z zespotem krétkiego jelita (ICD-10: K91.2)”, Data ukorczenia: 13 styczen 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 14/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
o projekcie programu ,,Ogoélnopolski Program Profilaktyki Chordb
Naczyn Mozgowych” Ministra Zdrowia

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,,0g0Inopolski Program Profilaktyki Chorob Naczyn Mozgowych” Ministra
Zdrowia, pod warunkiem uwzglednienia uwag Radly.

Uzasadnienie

Poddany ocenie projekt programu ma charakter pilotazowy i wpisuje sie
w priorytet zdrowotny MZ, jakim jest: zmniejszenie zachorowalnosci
i przedwczesnej umieralnosci z powodu chorob naczyniowo-sercowych,
w tym zawatdw serca i udarow mozgu.

Program zwieksza dostepnos¢ do badan diagnostycznych, ale nie odpowiada
wtasciwie, m.in. w opinii Prezesa Polskiego Towarzystwa Neurologicznego
na powazny i nie rozwigzany problem utatwienia diagnostyki dla chorych
z zespotem przemijajgcych zaburzen krqzenia mozgowego (ang. transient
ischemic attack - TIA) i ta czes¢ powinna by¢ z niego wytgczona lub dogtebnie
zmodyfikowana. Zagadnienie to wymaga innego kompleksowego rozwigzania
wzorem Wielkiej Brytanii, Francji oraz Australii, co wymagatoby wiekszych
naktadow finansowych.

Odnalezione wytyczne podkreslajg, ze postepowanie diagnostyczne w TIA,
w grupie wysokiego ryzyka wystgpienia udaru, nie powinno trwac dfuzej
niz 24 godziny (ISWP 2016, AHA 2013). Prezes Polskiego Towarzystwa
Neurologicznego nie popart  koncepcji kompleksowej  diagnostyki
przemijajgcych zaburzen krgzenia moézgowego (TIA) (transient ischemic attack -
TIA) w warunkach ambulatoryjnych opisanych w ocenianym projekcie
,Przejsciowy atak ischemiczny jest klinicznym odzwierciedleniem nagfego,
zwykle ogniskowego zaburzenia krqzenia mézgowego, predyktorem szczegdlnie
wysokiego ryzyka udaru dokonanego w sensie zaburzen strukturalnych
w mozgowiu. W praktyce codziennej, udar , klasyczny” dzieli od TIA w zasadzie
jedynie cezura czasowa utrzymywania sie objawdw (objawy TIA wycofujqg sie
do 24 godzin). W chwili wystgpienia objawdw, pacjent powinien jak najszybciej
znalezé¢ sie w specjalistycznej placdwce szpitalnej, poniewaz nie wiadomo,
czy mamy do czynienia z TIA, czy ,klasycznym” udarem, wymagajgcym
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wdrozenia standardowych procedur”. W Polsce brak jest odpowiednich
jednostek mogqcych realizowac te zadania w trybie ambulatoryjnym.

Projekt programu nie zawiera rzetelnych narzedzi pomiaru osiggniecia jego celu
gfownego. Mierniki efektywnosci przedstawione przez wnioskodawce
sq nieprawidfowe. Zgodnie z definicjgq, powinny to byc¢ wskaZniki, ktore
umozliwiajq obiektywnq i precyzyjnq ocene stopnia realizacji celow — reguta
SMART. Mierniki powinny by¢ istotnym odzwierciedleniem zdarzen lub faktow
wystepujgcych ~ wdanym  miejscu/  otoczeniu/ programie  wyrazone
w odpowiednich jednostkach miary. Whnioskodawca przedstawia natomiast
swego rodzaju oczekiwane efekty wdrozenia poszczegdlnych dziatan
w programie. Zasadne bytoby odniesienie sie (majgc na uwadze cel gtowny
i cele szczegotowe) do wskaznikow takich jak: liczba/odsetek osob z populacji
docelowej programu, ktdre podjety sie redukcji czynnikéw ryzyka chorob naczyn
madzgowych; odsetek 0sob, ktore rzucity palenie, ograniczyty spozywanie
alkoholu, zmienity swojq diete i zwiekszyty poziom aktywnosci fizycznej; odsetek
0sob, ktore wdrozyty leczenie obnizajgce cisnienie tetnicze; liczba 0sob
z lepszymi wynikami badan biochemicznych i pomiarow antropometrycznych
(poréwnujgc do wynikow sprzed realizacji programu), liczba uczestnikow
twierdzqcych, ze zaspokojono ich potrzeby edukacyjne, poziom wiedzy
nt. choréb naczyn mdzgowych lekarzy/pielegniarek POZ przed wdroZzeniem
programu i po jego realizacji (podobnie w przypadku edukowanych pacjentow),
itp.

Whnioskodawca nie oszacowat liczebnosci pielegniarek POZ, nie podat takze
informacji dot. liczby pielegniarek, ktore majg byc objete edukacjqg, jak rowniez
ich rola w calym programie nie zostata precyzyjnie okreslona.
Braki te wymagajq uzupetnienia.

W opisanym sposobie kwalifikacji istnieje ryzyko wystgpienia wynikow fatszywie
dodatnich, ze wzgledu na wymadg spetnienia ww. kryterium progowego 30%
0s0b ocenianych za pomocq checklisty. ZatoZenie to wydaje sie byc¢ niewfasciwe,
gdyz w wyniku takich obostrzen czes¢ pacjentow moze zostac niestusznie
zakwalifikowana do udziatu w projekcie i narazona na zbedne badania
i zwiqzany z ich wykonaniem stres.

Zgodnie z rekomendacjami wczesne rozpoznanie objawow chorob naczyn
mozgowych, a przede wszystkim udaréow modzgu i TIA, ma duZe znaczenie
dla zycia pacjenta i jego jakosci. Zatqczona przez wnioskodawce ankieta
dot. weryfikowania czynnikow ryzyka tqczy ze sobq czes¢ pytan sugerowanych
w miedzynarodowych skalach oceny ryzyka udaréw mdzgu, mianowicie
zagadnien z narzedzia FAST, ROSIER czy National Institutes of Health Stroke
Scale. Warto jednak ujednolici¢ wspomniany formularz, co tez sugerujq eksperci
kliniczni. Nalezy dodac informacje nt. horyzontu czasowego, w jakim wystqpity
potencjalne objawy wskazujgce na zespot TIA bgdz udar (tj. w pytaniach nr 35-
42) oraz uwzgledni¢ w pytaniach 27-30 opcje odpowiedzi ,,w ogdle” dla
uzyskania rzetelnych wynikdéw (biorgc pod uwage, ze w wyniku samodzielnego
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zgtoszenia sie do programu, pacjent uzupetnia ww. checkliste samodzielnie
w rejestracji). Jak wskazujg wytyczne w pierwotnej ocenie podejrzenia udaréw
moadzgu zaleca sie stosowanie krotkich skal FAST (z ang. Face-Arm-Speech Test)
czy MASS (NICE 2008, ESO 2008, SIGN 2008), ROSIER (pogtebiona skala FAST
uwzgledniajgca kwestie przytomnosci pacjenta i wyniki podstawowych
pomiarow badan biochemicznych) lub tez skali Los Angeles Prehospital Stroke
Screen, Cincinnati Prehospital Stroke Scale (AHA 2013). Skala FAST nie wymaga
udziatu personelu medycznego (NICE 2008). Jak wspomniano wczesniej, AHA
2013 rekomenduje w warunkach klinicznych narzedzie National Institutes of
Health Stroke Scale, ktore moze byc¢ przeprowadzane tylko przez lekarzy,
pielegniarki i terapeutow. W przypadku pacjentow z migotaniem przedsionkow
za zasadne uznaje sie zastosowanie narzedzia oceny ryzyka udaru CHA2DS2-
VASc (EPCCS 2016).

W pytaniach dotyczqcych palenia tytoniu zasadne jest wykorzystanie
wystandaryzowanego kwestionariusza uzaleznienia od nikotyny
wg Fagerstroma. Z kolei w przypadku pytann dot. spozywania alkoholu,
za zasadne uznaje sie stosowanie standardowych metod autodiagnozy
proponowanych przez PARPA. Istotnym brakiem w opisie kwalifikacji jest
niewskazanie sposobu oceny wyniku ankiety. Nie jest jasne, czy potencjalny
uczestnik, zeby zakwalifikowac sie do dalszych dziatan, musi spetnia¢ wszystkie
kryteria czynnikow ryzyka, czy tylko ich czes¢, albo jeden z nich. Warto sie
do tej kwestii ustosunkowac.

Nalezy podkreslic, ze leczenie pacjentow ze zdiagnozowanymi chorobami
naczyn mozgowych nie bedzie finansowane w ramach programu, ale w ramach
NFZ.

Doprecyzowania wymaga zaplanowana edukacja. Po jej przeprowadzeniu lub
tez przed jej wdrozeniem (kwestia ta nie zostata doktadnie wyjasniona) pacjent
zostanie poproszony o wypetnienie ankiety oceniajgcej stan wiedzy na temat
choréb naczyrn mdzgowych, zatqgczonej do projektu. Ankieta ta odnosi sie
jedynie do informacji na temat udarow maozgu, nie uwzglednia innych jednostek
chorobowych. Nie jest jasne, czy zostanie ona wreczona uczestnikowi przed
dziataniami edukacyjnymi, czy tez po ich wdrozeniu. By¢ moze, kwestionariusz
ten bedzie stuzyt identyfikacji potrzeb edukacyjnych potencjalnych uczestnikow
programu, nie zostafo to jednak precyzyjnie okreslone w tresci projektu.
Whnioskodawca nie zaktada mozZliwosci rezygnacji uczestnika z udziatu
w programie na kazdym jego etapie, co powinno zostac¢ uwzglednione.

W ocenie zgtaszalnosci warto wskazac rowniez liczbe osob, ktore zrezygnowaty
z udziatu w programie, oraz zweryfikowac¢ potencjalne powody rezygnacji
ze swiadczen oferowanych w ramach programu. Nie odniesiono sie takze
do oceny zgtaszalnosci pielegniarek do programu.

Whioskodawca przytacza nieaktualng podstawe prawng, jesli
chodzi o swiadczenia opieki zdrowotnej finansowane ze srodkow publicznych.
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Nalezy zmienic¢ cytowany dziennik ustaw z Dz.U. 2004 Nr 210 poz.2135 na Dz. U.
z2016r., poz. 1793, z poZn. zm.

W projekcie programu przedstawiono szacunkowe zestawienie kosztow
jednostkowych poszczegdlnych wizyt, zryczattowany koszt badan dla 1 pacjenta
oraz koszty catkowite. Oszacowano, ze na realizacje catego programu zostanie
przeznaczona kwota 15 miliondow ztotych. W tresci projektu programu pojawia
sie informacja, ze ,jeden projekt moze mie¢ wartos¢ od 500 tys. zt
do 2,5 min zt”. Nie jest jasne, co wnioskodawca rozumie przez jeden projekt
w programie. Nie wiadomo, czy bedzie to kwota przeznaczona na wykonanie
Swiadczen w konkretnej jednostce podpisujgcej umowe z realizatorem
programu, czy tez srodki finansowe przeznaczone na realizacje programu
w konkretnym wojewddztwie. Nalezy te kwestie doprecyzowac.

Whnioskodawca nie przedstawit szczegdfowych kosztow szkolern personelu
medycznego (lekarzy POZ); z ww. informacji wynika, ze ftqgczna kwota
na edukacje kadry medycznej i pacjentow ma stanowic¢ ok. 20% wydatkow
na program, czyli ok. 3 min zt.

Zgodnie z Wytycznymi w zakresie kwalifikowalnosci wydatkow w ramach
Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego, Europejskiego Funduszu
Spotecznego oraz Funduszu Spojnosci na lata 2014-2020, rozdziat 8.4, budzet
zadaniowy projektu to przedstawienie kosztow kwalifikowalnych projektu
w podziale na zadania merytoryczne w ramach kosztow bezposrednich oraz
jego koszty posrednie.

Trudno jest zweryfikowac budzet catkowity programu, poniewaz wnioskodawca
podaje tylko catkowitq sume 15 min zt bez podziatu na koszty catkowite
poszczegdlnych interwencji pomnozone przez liczbe wykonanych badan (liczbe
pacjentow objetych interwencjami programu) lub wydatki na poszczegdlne lata.
Ciezko jest takze okreslic, ile osob przebadanych przez lekarza POZ zostanie
skierowanych do diagnostyki i bedzie miato wykonanqg dalszq diagnostyke,
tj. pakiet rozszerzony lub pakiet pogtebiony.

Poddany ocenie projekt programu nie zawiera kosztow z podziatem na lata jego
realizacji.

Projekt programu bedzie wspdtfinansowany ze srodkow Europejskiego
Funduszu Spotecznego. Whnioskodawca zaktada rowniez partnerstwo, ktorego
zasady reguluje Ustawa z dnia 11 lipca 2014 r. o zasadach realizacji programow
operacyjnych polityki spdjnosci finansowanych w perspektywie finansowej
2014-2020. Wydaje sie zasadne uscislenie, z jakich innych srodkow miatyby by¢
wspotfinansowane projekty, w ramach ktorych realizowany bedzie program.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
0T.440.6.2016 ,,Ogdlnopolski Program Profilaktyki Choréb Naczyrn Mdzgowych (ICD10: 160-169)” realizowany
przez: Ministra Zdrowia, styczen 2017 oraz aneksu do raportédw szczegétowych , Programy z zakresu profilaktyki
chordb sercowo-naczyniowych — wspdlne podstawy oceny”, z lutego 2013 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 15/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
o projekcie programu ,,Profilaktyka préochnicy zebdw u dzieci w wieku
12 i 13 lat, zamieszkatych na terenie gminy Sedziszow Matopolski”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Profilaktyka prdchnicy zebow u dzieci w wieku 12 i 13 lat, zamieszkatych
na terenie gminy Sedziszow Matopolski”, pod warunkiem uwzglednienia uwag
Rady.

Uzasadnienie

Oceniany projekt programu odnosi sie do waznego problemu zdrowotnego,
jakim jest profilaktyka prochnicy zebow u dzieci i mfodziezy. Na podstawie
ostatnich przeprowadzonych badan epidemiologicznych stwierdza sie, iz blisko
90% dzieci 12-letnich w Polsce ma prdchnice. Prowadzenie zintegrowanej,
skojarzonej profilaktyki prochnicy zebow, w tym organizacja bezptfatnej opieki
stomatologicznej (profilaktycznej i leczenia) dla dzieci i mtodziezy, stanowi
czwarty cel operacyjny krajowego Narodowego Programu Zdrowia na lata
2016-2020. Opiniowany program jest czteroletni. Problem zdrowotny
przedstawiony w projekcie programu zostat opisany w sposob prawidfowy.
Whnioskodawca w ramach programu zaplanowat przeprowadzenie akcji
promocyjno-informacyjnej oraz dziatan profilaktyczno-medycznych. Dziatania
edukacyjne majq byc¢ skierowane zaréwno do dzieci, jak i rodzicow/opiekunow
prawnych. Przewidziano przeprowadzenie badania przeglgdowego jamy ustnej,
ocene poziomu higieny jamy ustnej, ocene stanu przyzebia oraz ocene zgryzu.
Ponadto wnioskodawca zaktada przeprowadzenie rozmow motywujqcych dzieci
oraz rodzicow/opiekunow do przestrzegania zalecenn  higienicznych
i dietetycznych oraz indywidualnego instruktazu w zakresie higieny jamy ustnej
i zasad prawidtowego odZzywiania. Wnioskodawca zaplanowat takze lakowanie
bruzd powierzchni zujgcych zebdw drugich trzonowych (siédmych) — w tresci
projektu podkreslono, ze zabieg ten nie wchodzi w zakres procedur
refundowanych przez NFZ. Kazdy rodzic/opiekun prawny dziecka biorgcego
udziat w programie otrzyma pisemngq informacje dotyczqcq potrzeb leczniczych
i profilaktycznych dziecka. Przed  przystgpieniem do programu
rodzice/opiekunowie prawni zostanq poproszeni o wyrazenie zgody
na wykonanie u dzieci przeglgddéw jamy ustnej oraz zabiegow profilaktycznych,

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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a takze zgody na przetwarzanie danych osobowych. Wnioskodawca dofqczyt

do projektu programu stosowne wzory dokumentow. W projekcie programu

przedstawiono koszty jednostkowe poszczegdlnych dziatarn oraz planowany
koszt catkowity realizacji programu w 2017 r., ktdory oszacowano na 50 000 zt.

Nalezy zaznaczy¢, iz dla osiggniecia trwatych efektow programu warto jest

w sposob doktadny rozplanowac budzet na caty okres trwania programu

i jego ewaluacji.

Uwagi Rady:

o gtownym celem programu jest wzrost swiadomosci dzieci, rodzicow
i opiekundw prawnych nt. zasad prawidtowej higieny jamy ustnej oraz
wplywu stanu uzebienia na funkcjonowanie narzqdow wewnetrznych.
Cel gfdwny obejmuje takze obnizenie czestosci i intensywnosci prochnicy
u dzieci z terenu Gminy Sedziszow Mafopolski oraz zwiekszenie odsetka
dzieci ze zdrowym uzebieniem i przyzebiem, co w konsekwencji przyczynic
ma sie do obnizenia nakfadow ponoszonych na leczenie choroby
prochnicowej i jej skutkow. Stwierdzi¢ mozna, iz powyiszy cel gfowny
jest ciggiem 2 odrebnych celdw odnoszqcych sie do zaplanowanych dziatan
edukacyjnych oraz profilaktyczno-medycznych,

o istotne jest, aby przedstawione mierniki efektywnosci odnosity sie
do wszystkich dziatan zaplanowanych w programie,

« nie okreslono szczegotow dotyczqcych planowanych dziatan edukacyjnych
skierowanych do rodzicow/opiekunow prawnych. Nie jest jasne,
czy bedg to dodatkowe spotkania w szkotach, czy np. akcja ma odbyc sie
podczas trwania szkolnych spotkan z rodzicami (zebran klasowych),

e ocena efektywnosci programu nie zostata wystarczajgco opisana. Koncowa
ocena efektywnosci ma sie odbywac na podstawie zgtaszalnosci, liczby
dzieci, u ktdrych przeprowadzono badanie jamy ustnej, zabieg lakowania
zebow oraz liczby dzieci  skierowanych na dalsze leczenie
stomatologiczne/ortodontyczne. W tym punkcie nalezatoby przedstawic
rowniez inne wskazniki ewaluacyjne.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem raportu
0T.441.252.2016 ,,Profilaktyka prdochnicy zebdw u dzieci w wieku 12 i 13 lat, zamieszkatych na terenie gminy
Sedziszow Matopolski” realizowany przez: Gmine Sedziszow Matopolski, styczen 2017 oraz aneksu do raportéw
szczegotowych ,,Programy profilaktyki préchnicy i poprawy stanu zdrowia jamy ustnej u dzieci przedszkolnych i
szkolnych — wspdlne podstawy oceny”, z lipca 2012.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 16/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
o projekcie programu ,,Program profilaktyki raka gruczotu krokowego
u mezczyzn powyzej 60 roku zycia w Gminie Jerzmanowa
na rok 2017”

Rada Przejrzystosci opiniuje pozytywnie projekt programu polityki zdrowotnej
,Program profilaktyki raka gruczotu krokowego u mezczyzn powyzej 60 roku
zycia w Gminie Jerzmanowa na rok 2017”, pod warunkiem uwzglednienia uwag
Rady.

Uzasadnienie

Gtownym celem programu profilaktycznego wczesnego wykrywania raka
gruczotu krokowego u mezczyzn w wieku od 60 do 75 r.z. na terenie Gminy
Jerzmanowa jest przedtuzenie Zycia w mozliwie peftnym zdrowiu i poprawa
zwiqzanej z realizacjq tego programu jakosci zycia mieszkancow gminy, ktorzy
ukonczyli 60 rok Zycia ale nie przekroczyli 75 r.z. Planuje sie objg¢ programem
ok. 300 osob. Program bedzie realizowany tylko w roku 2017 i zaktada budzet
w wysokosci 55 000 zt. Niezaleznie od przewidywanych przez program badan
diagnostycznych, program ktadzie duzy nacisk na edukacje mezczyzn poprzez
uswiadomienie im jak wazZne jest korzystanie z programow profilaktyki
zdrowotnej oraz uczulenie na fakt, ze w przypadku pojawienia sie jakichkolwiek
nieprawidtowosci czy dolegliwosci w obrebie gruczotu krokowego nalezy
niezwfocznie skorzystac¢ z porady urologa. Cele szczegdfowe programu to:
(1) Zwiekszenie  wykrywalnosci wczesnych przypadkow raka prostaty.
(2) Poprawa zgtaszalnosci mezczyzn na badania przesiewowe. (3) Zwiekszenie
Swiadomosci i wiedzy meziczyzn na temat profilaktyki raka prostaty.
(4) Utatwienie dostepu do badar mezczyznom z terenu wiejskiego. (5) Wzrost
Swiadomosci dotyczqcej profilaktyki i podstawowej wiedzy na temat czynnikow
ryzyka powstawania raka gruczofu krokowego, a takze edukacja mezczyzn
w zakresie  rozpoznawania  wczesnych objawow  mozZliwego  procesu
chorobowego.

Zgodnie z rekomendacjami swiatowymi i opiniami ekspertow nalezy wyraznie
odrozni¢c dwa rodzaje programow profilaktyki gruczotu krokowego
tzw. przesiewowe badania masowe nastawione na wykrycie raka u 0s0b
zdrowych i przesiewowe badania oportunistyczne, gdy badanie w kierunku raka

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
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prostaty podejmowane jest z inicjatywy pacjenta lub lekarza w celu okreslenia
indywidualnego ryzyka zachorowania na raka prostaty. Nie rekomenduje sie
obecnie masowych badan przesiewowych w kierunku wykrycia zmian
nowotworowych prostaty w catej populacji, poniewaz wtasciwa tym badaniom
nadrozpoznawalnos¢ (overdiagnosis) powoduje wiecej zta niz pozytku.
W obowiqzujgcych obecnie rekomendacjach zaleca sie wiec jedynie
przesiewowe badania oportunistyczne formutujgc jednoczesnie warunek,
Ze badania takie powinny by¢ prowadzone wytgcznie przez specjalistow
z zakresu urologii. Chociaz w przedstawionym projekcie mowi sie o koniecznosci
rozmowy z potencjalnymi uczestnikami programu na temat ewentualnych
korzysci i zarazem negatywnych skutkdow decyzji o udziale w badaniach, Rada
uznaje za wifasciwe podkreslenie, ze uczciwe i rzetelne poinformowanie
potencjalnych uczestnikow programu o ewentualnych pozytkach i szkodach
udziatu w programie jest koniecznym warunkiem akceptacji przedtozonego
programu. Zgoda na udziat w programie musi byc rzeczywiscie zgodq w petni
swiadomq. Drugim warunkiem koniecznym akceptacji programu jest realizacja
czesci diagnostycznej programu przez specjalistow z zakresu urologii.

Rada zwraca takze uwage na koniecznos¢ zwrdcenie uwagi i wyjasnienia przez
realizatorow programu nastepujqgcych kwestii szczegoéfowych:

o dublowanie przewidzianych przez program procedur ze Swiadczeniami

ze srodkow publicznych;
o koniecznos¢ jednoznacznego okreslenia  kwalifikacji i kompetencji
realizatorow programu;

o realistyczna  ocena  budzetu, uwzgledniajgca rzeczywiste  koszty
przewidywanych procedur diagnostycznych i dziatarn informacyjno-
edukacyjnych;

o swiadomosé, Ze test PSA powinien by¢ wykonany w odstepie czasowym
od badania per rectum;

o swiadomosé, ze ocena rzeczywistych skutkow programu w odniesieniu
do przedtuzenia i utrzymania jakosci Zycia moze byc¢ oceniana dopiero
w perspektywie 5-10 lat od rozpoczecia programu;

e zmiana tytutu programu na ,Program polityki zdrowotnej w zakresie
wczesnego wykrywania raka gruczofu krokowego u mezczyzn powyzej
60 roku zycia w Gminie Jerzmanowa na rok 2017”.

Rada zaleca, jezeli to jest mozZliwe, rozpatrzenie mozliwosci kontynuowania

tego programu w kolejnych 5-10 latach.

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1793 z pdin. zm.), z uwzglednieniem raportu
0T.441.260.2016 ,Program profilaktyki raka gruczotu krokowego u mezczyzn powyzej 60 roku zycia w Gminie
Jerzmanowa na rok 2017” realizowany przez: Gmine Jerzmanowa, styczerh 2017 oraz aneksem do raportéw

szczegétowych ,Programy wczesnego wykrywania raka gruczotu krokowego — wspdlne podstawy oceny”,
listopad 2016.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 17/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
azithromycinum 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 czynnqg azithromycinum, w zakresie wskazarn do stosowania lub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszq tabelg.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml
(400 mg), 5909990635320

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml
(800 mg), 5909990635337

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 1 but.po 30
ml, 5909990635344

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 1 but.po 37,5
ml (1500 mg), 5907626702682 .
Azithromycinum | AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.), 5909990573738 mukowiscydoza

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.), 5909990573752
AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551
azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372
Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.), 5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 20 ml,
5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 30 ml,
5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.), 5909991098421
Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.), 5909991098520

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, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752
Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.), 5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329
Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185
Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.), 5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.), 5909990742318
Sumamed, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 100 mg/5 ml, 1 but.po 20
ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.), 5909990846214
Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 1 but.po
20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5 ml, 1 but.po
30 ml, 5909990742226

Zetamayx, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania zawiesiny doustnej,
2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Uzasadnienie

Mukowiscydoza (ang. cystic fibrosis, CF) to genetycznie uwarunkowane
zaburzenie wydzielania przez gruczoty zewngqgtrzwydzielnicze, dotyczqce gtownie
uktaddw oddechowego i pokarmowego. Mukowiscydoza to najczesciej
wystepujgca w populacji biatej choroba dziedziczona autosomalnie recesywnie.
Czestos¢ wystepowania w Europie waha sie w granicach 1/25000-1/1800
urodzen. W Polsce wynosi ona 1/5000, populacja chorych w Polsce to ok. 1500
0s0b.

Nie ma leczenia przyczynowego tej choroby. Najwazniejsze cele to usuwanie
wydzieliny z drzewa oskrzelowego, poprawa odzywienia, prewencja i leczenie
zakazen, zapobieganie powiktaniom i ich terapia.

Za finansowaniem azithromycinum w podanym wskazaniu poza ChPL
przemawiajq analizy  efektywnosci  klinicznej, rekomendacje polskich
i miedzynarodowych towarzystw naukowych, opinie ekspertow klinicznych,
a takze wydane juz stanowiska Rady Przejrzystosci w tym zakresie.
Azithromycinum nie ma alternatywnej technologii w tym wskazaniu.

Rada trzykrotnie opiniowata wniosek o refundacje lekow zawierajgcych
substancje czynnq azithromycinum we wskazaniu mukowiscydozy w dniach
4 lutego 2013r. (nr 18/2013), 16 grudnia 2013r. (nr 365/2013) i 12 stycznia
2015 r. ( nr 6/2015). Wszystkie opinie byty pozytywne.

W  poprzednim opracowaniu nr AOTM-0T-434-32/2014 odnaleziono
8 rekomendacji klinicznych odnoszgcych sie do leczenia mukowiscydozy.
W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania aktualizacyjnego odnaleziono
fgcznie kolejnych 6 rekomendacji klinicznych dotyczgcych postepowania
w mukowiscydozie — w tym Polskiego Towarzystwa Mukowiscydozy 2016,
a takze CFF 2016, CFF/ECFS 2016, CFF 2014, ECFS 2014. Wszystkie rekomendujq
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stosowanie azithromycinum w mukowiscydozie — do przewlektego podawania
chorym od 6 r.z.,, u ktorych w drogach oddechowych stale stwierdza sie
obecnosc¢ bakterii P. aeruginosa; w leczeniu dfugoterminowym dzieci w wieku
przedszkolnym w przypadku obaw co do stanu ukfadu oddechowego, a takze
w przypadku trwatych lub nawracajgcych zmian ogniskowych widocznych
na zdjeciu rentgenowskim, czy zaostrzen w klatce piersiowej. Zalecane
do rozwazenia jest przewlekte podawanie chorym od 6 r.z., u ktorych nie
stwierdza sie statej obecnosci bakterii P. aeruginosa w drogach oddechowych.

Wskazane jako akceptowalna alternatywa w leczeniu przeziebiert wirusowych
oraz infekcji niewiadomego pochodzenia; u chorych, ktorych stan sie pogarsza
pomimo stosowania konwencjonalnego leczenia, w leczeniu infekcji uktadu
oddechowego, zwtaszcza jesli rozwaza sie mykoplazme Ilub chlamydie.
Azithromycinum jest rekomendowane w leczeniu infekcji H. influenzae
w skojarzeniu z Amoxiclav (amoxicillinum, acidum clavulanicum) przy pierwszej
izolacji, natomiast w postepowaniu z infekcjq przewlektq zaleca sie
kontynuowanie dfugoterminowego stosowania azithromycinum w celu
dziatania przeciwzapalnego (immunomodulujgcego), a takze podawanie razem
z kolistynqg lub tobramycynq, w postaci inhalacji w leczeniu zakazen
P. aeruginosa w przebiegu mukowiscydozy. Jest rekomendowane w schematach
leczenia infekcji prqtkami niegruzliczymi (NTM); uzasadnione w zarostowym
zapaleniu oskrzelikow (BO) lub zespole zarostowego zapalenia oskrzelikow
(BOS) w przypadku pacjentow oczekujgcych na przeszczep,; a takze potencjalnie
korzystne w terapiach opornego na leczenie swiszczqcego oddechu i ciezkiej
choroby dolnych drdg oddechowych. Azithromycinum jest stosowane w ramach
terapii standardowej u dzieci z powiekszong wgtrobq, znacznie podwyzszonymi
wynikami prob wgtrobowych, zaburzeniami krzepniecia Ilub marskoscig
wqtroby.

W ramach aktualizacji obecnego opracowania do analizy efektywnosci
klinicznej ostatecznie witgczono 2 badania wtdrne. Wg pierwszego —
Chopra 2015 azithromycinum ma dziatanie zarowno przeciwbakteryjne,
jak i przeciwzapalne, polegajgce m.in. na redukcji uwalniania cytokin
prozapalnych przez monocyty i komorki srédbtonka. W badaniach wykazano
takze zwigzek miedzy stosowaniem azithromycinum a poprawgq czynnosci ptuc
oraz korzystny wptyw na liczbe zaostrzen mukowiscydozy, dtugosc hospitalizacji
oraz koniecznosc stosowania innych antybiotykow.

Do drugiego — Onakpoya 2015, wtgczono 4 badania uwzgledniajgce tgcznie
429 pacjentow z mukowiscydozq. Okres obserwacji w tych badaniach wynosit
od 6 do 36 miesiecy. Wykazaty one znaczgcq redukcje czestosci wystepowania
zaostrzern ze strony ptuc. Odnaleziono takze 4 badania pierwotne.
W Emiralioglu 2016 autorzy wskazujg, Zze minimum 6-miesieczna terapia
azithromycinum prowadzi do istotnego zmniejszenia liczby zaostrzen ze strony
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ptuc, oraz poprawy stanu odzywienia. W kolejnych badaniach — Coolen 2015,
Lenehan 2016, Anstead 2014 wnioski ptyngce z odnalezionych doniesien
naukowych sq zgodne z wnioskami przedstawionymi w poprzednim
opracowaniu analitykow AOTM-0T-434-32/2014.

Rowniez ekspert kliniczny wskazuje, Ze azithromycinum powinna byc¢
finansowana ze srodkdéw publicznych, gdyz ,stosowanie ww. leku sprzyja
zmniejszeniu tempa zmian zwiqzanych z chorobq oskrzelowo-ptucng w populacji
chorych dorostych na mukowiscydoze. Skutkuje to zmniejszeniem kosztow
leczenia zaostrzeri, w tym hospitalizacji i antybiotykoterapii, ze wzgledu
na poprawe stanu immunologicznego chorego.”.

Profil bezpieczeristwa tej substancji czynnej zostat dobrze poznany.
Do najczesciej raportowanych dziatan niepoZzqdanych, ktdrych zwigzek
ze stosowaniem azithromycinum jest mozliwy lub prawdopodobny, nalezq:
jadtowstret, zawroty gfowy, bdle gfowy, parestezje, zaburzenia smaku,
zaburzenia widzenia, gtuchota, biegunka, bdl i skurcze brzucha, nudnosci,
wzdecia, wymioty, niestrawnos¢, wysypka, swigd, bdle stawdw, uczucie
zmeczenia, zmniejszenie liczby limfocytow, zwiekszenie liczby eozynofilow,
zmniejszenie stezenia wodoroweglanow we krwi.

Ponadto zaznaczono, iz przyjmowanie azithromycinum moZe wiqzac sie
z wydtuzeniem czasu repolaryzacji serca i odstepu QT, co jest zwigzane
Z ryzykiem rozwoju zaburzen rytmu serca i zaburzen typu torsade de pointes.

Na stronie FDA odnaleziono informacje dotyczqce zmian w ulotce dla leku
Zithromax (azithromycinum), tabletki, pojedyncza dawka do sporzgdzenia
roztworu do iniekcji i zawiesiny doustnej, zatwierdzonych przez FDA Center for
Drug Evaluation and Research w maju 2016 r . W czesci , Specjalne ostrzezenia
i Srodki ostroznosci dotyczqce stosowania” dodano informacje dotyczqgce
nadwrazliwosci — raportowano przypadki smiertelne. Zgtaszano reakcje na lek
zwigzane z eozynofiliq i objawami uktadowymi (DRESS — ang. Drug Reaction
with Eosinophilia and Systemic Symptoms). Pomimo poczgtkowo udanego
leczenia objawow alergicznych, po zakonczeniu terapii antyalergicznej u czesci
pacjentow nawracaty objawy alergiczne, pomimo zakoriczenia stosowania
azithromycinum. Wsrdd pacjentdow leczonych azithromycinum zgtaszano rzadko
wystepujgce powazine reakcje alergiczne, w tym obrzek naczynioruchowy,
andfilaksje i reakcje dermatologiczne, w tym zespot Stevensa-Johnsona
i toksyczng martwice naskodrka.

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 4 pozytywne decyzje refundacyjne,

wszystkie opublikowano na stronie nowozelandzkiej organizacji HTA:
Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee .
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Ze wzgledu na brak danych niemozliwe byto oszacowanie wpfywu na wydatki
podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych
i Swiadczeniobiorcow.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pi$mie PLA.4600.659.2016.1.I1SU z dnia 10.01.2017r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzysto$ci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekdw,
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszg tabels.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl.,
5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (400 mg), 5909990635320
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (800 mg), 5909990635337
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990635344

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 37,5 ml (1500 mg), 5907626702682
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990573738

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990573752
AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030 mukowiscydoza

Azithromycinum

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551
azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372
Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 20 ml, 5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 30 ml, 5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.),
5909991098421

Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991098520

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185
Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.),
5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990742318
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Sumamed, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990846214

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424

Sumamed forte, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990742226

Zetamax, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania
zawiesiny doustnej, 2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Dalteparinum
natricum

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 10000 j.m. (anty-Xa)/0,4 ml, 5
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990958818

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m. (anty-Xa)/0,5 ml, 5
amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990949519

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 15000 j.m. (anty-Xa)/0,6 ml, 5
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990949618

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 18000 j.m. (anty-Xa)/0,72 ml,
5 amp.-strz z igtg po 0,72 ml, 5909990949717

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 2500 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776412

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 5000 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776511

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 7500 j.m. (anty-Xa)/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990949410

Enoxaparinum
natricum

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,2 ml, 5909990048328

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,4 ml, 5909990048427

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,6 ml, 5909990774821

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po 1
ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990891528

Neoparin, roztwdr do wstrzykiwar, 100 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwdér do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5906395161072

Nadroparinum
calcicum

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 2850 j.m. Axa/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990075621

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 3800 j.m. Axa/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990716821

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600 j.m. Axa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990716920

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990075829

e terapia pomostowa u pacjentéw
wymagajacych czasowego
zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze
wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w
ChPL;

e unieruchomienie konczyny dolnej
w opatrunku gipsowym lub ortezie z
powodu izolowanych obrazen
konczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, o ile zwigzane jest
to ze wzrostem ryzyka wystapienia
zylnej choroby zakrzepowo
zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;

e profilaktyka i leczenie zylnej
choroby zakrzepowo - zatorowej u
kobiet w cigzy - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn
dolnych - w okresie poprzedzajacym
hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
(dawki lecznicze) - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990836932

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 15200 j.m. AXa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990837038

Fraxodi, roztwor do wstrzykiwan, 19000 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990837137

Mesalazinum

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g
granulatu, 5909990855315

Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz.,
5909990974184

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt.,
5909990974375

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10
blist.po 10 szt.), 5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.),
5909990400119

mikroskopowe zapalenie jelit;
choroba uchytkowa jelit

Methotrexatum

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701869

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735273

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990791521

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,45 ml, 5909990922765

horoby autoimmunizacyjne inne niz
okreslone w ChPL
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Suc';it:::ﬁ Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie
Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10
mg, 4 amp.-strz., 5909991252724

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15
mg, 4 amp.-strz., 5909991252762

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg, 4 amp.-strz., 5909991252809

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25
mg, 4 amp.-strz., 5909991252847

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30
mg, 4 amp.-strz., 5909991252885

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5
mg, 4 amp.-strz., 5909991252700

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

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

przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pézn. zm.).

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze srodkéw publicznych lekow
zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, raport nr 0OT.434.65.2016 ,Azithromycinum we wskazaniu: mukowiscydoza”. Data
ukonczenia: 10 stycznia 2017 r.




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 18/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
dalteparinum natricum 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 dalteparinum natricum, w zakresie wskazan do stosowania

lub dawkowania,

lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone

w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszq tabelg.

Substancja

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢

Wskazanie

czynna

Dalteparinum
natricum

opakowania, kod EAN

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 10000 j.m.

(anty-Xa)/0,4 ml, 5 amp.-strz.po 0,4 ml,
5909990958818

e terapia pomostowa u pacjentéw wymagajgcych
czasowego zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze wzgledu na planowane

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m.

(anty-Xa)/0,5 ml, 5 amp.-strz.po 0,5 ml,
5909990949519

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 15000 j.m.

(anty-Xa)/0,6 ml, 5 amp.-strz.po 0,6 ml,
5909990949618

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 18000 j.m.

(anty-Xa)/0,72 ml, 5 amp.-strz z igtg po 0,72
ml, 5909990949717

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 2500 j.m.
(anty-Xa)/0,2 ml, 10 amp.-strz.po 0,2 ml,
5909990776412

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 5000 j.m.
(anty-Xa)/0,2 ml, 10 amp.-strz.po 0,2 ml,
5909990776511

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 7500 j.m.
(anty-Xa)/0,3 ml, 10 amp.-strz.po 0,3 ml,
5909990949410

procedury terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w ChPL;

e unieruchomienie konczyny dolnej w opatrunku
gipsowym lub ortezie z powodu izolowanych obrazen
koniczyny dolnej (przez caty okres unieruchomienia, o ile
zwigzane jest to ze wzrostem ryzyka wystapienia zylnej
choroby zakrzepowo zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;

e profilaktyka i leczenie zylnej choroby zakrzepowo -
zatorowej u kobiet w ciagzy - w przypadkach innych niz
okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn dolnych - w okresie
poprzedzajgcym hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
(dawki lecznicze) - w przypadkach innych niz okreslone
w ChPL

Uzasadnienie

Dowody naukowe sq skqgpe, ale przekonujgce w odniesieniu do stosowania
heparyn drobnoczgsteczkowych (HDCz) w ciqzy i terapii pomostowej.
Pojedyncze rekomendacje organizacji i towarzystw naukowych wskazujg
na zasadnosc¢ stosowania HDCz w tych dwoch wskazaniach. Takze pozytywne
sq opinie konsultantow krajowych w odniesieniu do trzech wskazan, poza
konsultantem w zakresie ortopedii i traumatologii, ktory nie przedstawit
uzasadnienia swojej lakonicznej opinii.

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



mailto:sekretariat@aotmit.gov.p
http://www.aotmit.gov.pl/

Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 18/2017 z dnia 23 stycznia 2017 r.

Stosowanie heparyn drobnoczgsteczkowych w profilaktyce i leczeniu zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej u kobiet w ciqZy jest powszechnie uznanym
postepowaniem leczniczym, ktore tgczy w sobie zarowno skutecznosc,
jak i bezpieczeristwo dla pacjentki i nie ma negatywnego wplywu
na prawidtowy rozwdj ptodu. Jest to obecnie jedyny sposob profilaktyki
przeciwzakrzepowej w cigzy.

Obecnie nie ma technologii alternatywnych dla terapii pomostowej, ktora
wplywa na  zwiekszenie  bezpieczeristwa  wykonywanych  zabiegow
diagnostycznych i leczniczych. Wprawdzie alternatywq moze byc stosowanie
heparyny niefrakcjonowanej we wlewie ciggtym, ale zwiekszy to koszty leczenia,
z powodu wymaganej hospitalizacji, zwigzanej z koniecznosciq kontroli APTT.
Terapia pomostowa moze zwiekszac ryzyko krwawien, ale jest uzasadniona,
gdy ryzyko zakrzepu przewaza nad tym powiktaniem, np. u chorych z protezg
zastawkowq.

W przypadku unieruchomienia koriczyny dolnej w opatrunku gipsowym lub
ortezie, z powodu izolowanych obrazenn koriczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, jezeli jest to zwiqgzane ze wzrostem ryzyka wystgpienia Zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej). Sytuacja taka moze zaistnie¢ w przypadku
wspoftistnienia  roznych  chordb  ogdlnoustrojowych,  predysponujgcych
do zakrzepicy. Konsultanci wskazali wprawdzie na mozliwos¢ zastosowania
bezposrednich inhibitorow czynnikow krzepniecia Ilub fondaparynuksu,
ale sq one mato przebadane w tym wskazaniu i drozsze.

W krytycznym niedokrwienia konczyn dolnych, w okresie poprzedzajgcym
leczenie szpitalne, heparyny drobnoczqsteczkowe hamujq powstawanie lub
narastanie zakrzepu, zwiekszajgc profil bezpieczenstwa pacjenta, przy braku
koniecznosci monitorowania  parametrow  krzepniecia, cho¢ dowody
na ich skutecznos¢ sq ograniczone. Podstawowq terapiq choroby jest podwdjne
leczenie przeciwpfytkowe, ale stosuje sie (takze w Polsce) HDCz u pacjentow
zakwalifikowanych do rewaskularyzacji, zarowno w oczekiwaniu na termin
zabiegu, jak tez po zabiegach endowaskularnych na matych naczyniach,
np. na tetnicach podudzi.

Rada zwraca uwage, ze niektore omawiane wskazania pokrywajq sie
W znacznej czesci ze  wskazaniami  rejestracyinymi  a  heparyny
drobnoczgsteczckowe sq dobrze przebadane, wzglednie bezpieczne
i powszechnie stosowane w podobnych wskazaniach. Liczba leczonych
z powodu ww. wskazan nie jest duza, wiec wpfyw na wydatki podmiotu
zobowiqzanego do finansowania swiadczen ze Srodkow publicznych
i Swiadczeniobiorcdw nie bedzie duzy.

Przedmiot zlecenia



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 18/2017 z dnia 23 stycznia 2017 r.

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pisSmie PLA.4600.659.2016.1.I1SU z dnia 10.01.2017r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekdw,
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszg tabels.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl.,
5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (400 mg), 5909990635320
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (800 mg), 5909990635337
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990635344

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 37,5 ml (1500 mg), 5907626702682
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990573738

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990573752
AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551
azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

mukowiscydoza

Azithromycinum 71 o1 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372

Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 20 ml, 5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 30 ml, 5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.),
5909991098421

Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991098520

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185
Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.),
5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990742318

Sumamed, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990846214

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990742226

Zetamayx, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania
zawiesiny doustnej, 2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Dalteparinum
natricum

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 10000 j.m. (anty-Xa)/0,4 ml, 5
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990958818

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m. (anty-Xa)/0,5 ml, 5
amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990949519

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 15000 j.m. (anty-Xa)/0,6 ml, 5
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990949618

Fragmin, roztwor do wstrzykiwar, 18000 j.m. (anty-Xa)/0,72 ml,
5 amp.-strz z igtg po 0,72 ml, 5909990949717

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 2500 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776412

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 5000 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776511

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 7500 j.m. (anty-Xa)/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990949410

Enoxaparinum
natricum

Clexane, roztwoér do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,2 ml, 5909990048328

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,4 ml, 5909990048427

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,6 ml, 5909990774821

Clexane, roztwér do wstrzykiwari, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po 1
ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwoér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwor do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990891528

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwdr do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwdér do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwdr do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5906395161072

Nadroparinum
calcicum

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 2850 j.m. Axa/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990075621

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 3800 j.m. Axa/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990716821

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600 j.m. Axa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990716920

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990075829

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990836932

Fraxodi, roztwor do wstrzykiwan, 15200 j.m. AXa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990837038

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 19000 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990837137

e terapia pomostowa u pacjentéw
wymagajacych czasowego
zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze
wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w
ChPL;

e unieruchomienie konczyny dolnej
w opatrunku gipsowym lub ortezie z
powodu izolowanych obrazen
konczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, o ile zwigzane jest
to ze wzrostem ryzyka wystapienia
zylnej choroby zakrzepowo
zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;

o profilaktyka i leczenie zylnej
choroby zakrzepowo - zatorowej u
kobiet w cigzy - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn
dolnych - w okresie poprzedzajacym
hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
(dawki lecznicze) - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL

Mesalazinum

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

mikroskopowe zapalenie jelit;
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g
granulatu, 5909990855315

Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz.,
5909990974184

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt.,
5909990974375

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10
blist.po 10 szt.), 5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.),
5909990400119

choroba uchytkowa jelit

Methotrexatum

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701869

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735273

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990791521

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,45 ml, 5909990922765

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10
mg, 4 amp.-strz., 5909991252724

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15
mg, 4 amp.-strz., 5909991252762

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg, 4 amp.-strz., 5909991252809

horoby autoimmunizacyjne inne niz
okredlone w ChPL
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Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25
mg, 4 amp.-strz., 5909991252847
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30
mg, 4 amp.-strz., 5909991252885
Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5
mg, 4 amp.-strz., 5909991252700

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pézn. zm.).
Wykorzystane zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze s$rodkéw publicznych lekow
zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, raport nr BOR.434.31.2016 ,Dalteparinum natricum, enoxaparinum natricum, nadroparinum
calcicum w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych”. Data ukonczenia: styczen 2017 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 19/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
enoxaparinum natricum 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 czynng enoxaparinum natricum, w zakresie wskazan do stosowania

lub dawkowania,

lub sposobu podawania

odmiennych niz okreslone

w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszq tabelg.

Substancja

czynna

Nazwa, posta¢ i dawka leku, zawartos¢ opakowania,
kod EAN

Wskazanie

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5909990048328

e terapia pomostowa u pacjentéw

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5909990048427

wymagajacych czasowego zaprzestania
przewlektego leczenia doustnymi

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5909990774821

antykoagulantami ze wzgledu na planowane
procedury terapeutyczne i diagnostyczne -

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-

w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;

strz.po 1 ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml,
10 amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwor do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10
amp.-strz.po 1 ml, 5909990891528

Neoparin, roztwor do wstrzykiwar, 100 mg/1 ml, 10
amp.-strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwdr do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwdr do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwdr do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5906395161072

e unieruchomienie konczyny dolnej w

opatrunku gipsowym lub ortezie z powodu
izolowanych obrazen konczyny dolnej (przez

. caty okres unieruchomienia, o ile zwigzane
Enoxaparinum

natricum

jest to ze wzrostem ryzyka wystapienia
zylnej choroby zakrzepowo zatorowej) - w

przypadkach innych niz okreslone w ChPL;
e profilaktyka i leczenie zylnej choroby

zakrzepowo - zatorowej u kobiet w cigzy - w
przypadkach innych niz okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn dolnych -

w okresie poprzedzajacym hospitalizacje,
nie dtuzej niz 14 dni (dawki lecznicze) - w

przypadkach innych niz okreslone w ChPL

Uzasadnienie

Dowody naukowe sq skqpe, ale przekonujgce w odniesieniu do stosowania
heparyn drobnoczgsteczkowych (HDCz) w cigzy i terapii pomostowe;.
Pojedyncze rekomendacje organizacji i towarzystw naukowych wskazujq
na zasadnosc¢ stosowania HDCz w tych dwoch wskazaniach. Takze pozytywne
sq opinie konsultantow krajowych w odniesieniu do trzech wskazan, poza

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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konsultantem w zakresie ortopedii i traumatologii, ktory nie przedstawit
uzasadnienia swojej lakonicznej opinii.

Stosowanie heparyn drobnoczgsteczkowych w profilaktyce i leczeniu Zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej u kobiet w ciqzy jest powszechnie uznanym
postepowaniem leczniczym, ktore tgczy w sobie zarowno skutecznosc,
jak i bezpieczeristwo dla pacjentki i nie ma negatywnego wplywu
na prawidtowy rozwdj ptodu. Jest to obecnie jedyny sposob profilaktyki
przeciwzakrzepowej w ciqzy.

Obecnie nie ma technologii alternatywnych dla terapii pomostowej, ktora
wplywa na  zwiekszenie  bezpieczeristwa  wykonywanych  zabiegow
diagnostycznych i leczniczych. Wprawdzie alternatywq moze byc stosowanie
heparyny niefrakcjonowanej we wlewie ciggtym, ale zwiekszy to koszty leczenia,
z powodu wymaganej hospitalizacji, zwigzanej z koniecznosciq kontroli APTT.
Terapia pomostowa moze zwiekszac¢ ryzyko krwawien, ale jest uzasadniona,
gdy ryzyko zakrzepu przewaza nad tym powiktaniem, np. u chorych z protezg
zastawkowq.

W przypadku unieruchomienia koriczyny dolnej w opatrunku gipsowym lub
ortezie, z powodu izolowanych obrazenn koriczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, jezeli jest to zwiqgzane ze wzrostem ryzyka wystqgpienia zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej). Sytuacja taka moze zaistnie¢ w przypadku
wspoftistnienia  roznych  chordb  ogdlnoustrojowych,  predysponujgcych
do zakrzepicy. Konsultanci wskazali wprawdzie na mozliwos¢ zastosowania
bezposrednich inhibitorow czynnikow krzepniecia Ilub fondaparynuksu,
ale sq one mato przebadane w tym wskazaniu i drozsze.

W krytycznym niedokrwienia konczyn dolnych, w okresie poprzedzajgcym
leczenie szpitalne, heparyny drobnoczgsteczkowe hamujq powstawanie lub
narastanie zakrzepu, zwiekszajgc profil bezpieczenstwa pacjenta, przy braku
koniecznosci monitorowania  parametrow  krzepniecia, cho¢ dowody
na ich skutecznos¢ sq ograniczone. Podstawowq terapiq choroby jest podwdjne
leczenie przeciwpfytkowe, ale stosuje sie (takze w Polsce) HDCz u pacjentow
zakwalifikowanych do rewaskularyzacji, zarowno w oczekiwaniu na termin
zabiegu, jak tez po zabiegach endowaskularnych na matych naczyniach,
np. na tetnicach podudzi.

Rada zwraca uwage, ze niektore omawiane wskazania pokrywajq sie
wznacznej  czesci ze  wskazaniami  rejestracyjnymi a  heparyny
drobnoczgsteczckowe sq dobrze przebadane, wzglednie bezpieczne
i powszechnie stosowane w podobnych wskazaniach. Liczba leczonych
zpowodu ww. wskazan nie jest duza, wiec wptyw na wydatki podmiotu
zobowiqzanego do finansowania swiadczen ze Srodkow publicznych
i Swiadczeniobiorcow nie bedzie duzy.
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Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pismie PLA.4600.659.2016.1.I1SU z dnia 10.01.2017r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekdw,
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszg tabels.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartosc opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl.,
5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (400 mg), 5909990635320
AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (800 mg), 5909990635337
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990635344

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 37,5 ml (1500 mg), 5907626702682
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990573738

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990573752
AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551
Azithromycinum | azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

mukowiscydoza

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372
Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 20 ml, 5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 30 ml, 5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.),
5909991098421

Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991098520

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185
Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.),
5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990742318

Sumamed, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990846214
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Substancja

czynna

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

Wskazanie

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424

Sumamed forte, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990742226

Zetamax, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania
zawiesiny doustnej, 2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Dalteparinum
natricum

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 10000 j.m. (anty-Xa)/0,4 ml, 5
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990958818

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m. (anty-Xa)/0,5 ml, 5
amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990949519

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 15000 j.m. (anty-Xa)/0,6 ml, 5
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990949618

Fragmin, roztwor do wstrzykiwar, 18000 j.m. (anty-Xa)/0,72 ml,
5 amp.-strz z igtg po 0,72 ml, 5909990949717

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 2500 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776412

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 5000 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776511

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 7500 j.m. (anty-Xa)/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990949410

Enoxaparinum
natricum

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,2 ml, 5909990048328

Clexane, roztw6r do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,4 ml, 5909990048427

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,6 ml, 5909990774821

Clexane, roztwér do wstrzykiwar, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po 1
ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990891528

Neoparin, roztwor do wstrzykiwar, 100 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwoér do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5906395161072

Nadroparinum
calcicum

Fraxiparine, roztwdr do wstrzykiwan, 2850 j.m. Axa/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990075621

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 3800 j.m. Axa/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990716821

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600 j.m. Axa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990716920

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990075829

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990836932

Fraxodi, roztwor do wstrzykiwan, 15200 j.m. AXa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990837038

e terapia pomostowa u pacjentow
wymagajacych czasowego
zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze
wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w
ChPL;

e unieruchomienie koriczyny dolnej
w opatrunku gipsowym lub ortezie z
powodu izolowanych obrazen
konczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, o ile zwigzane jest
to ze wzrostem ryzyka wystapienia
zylnej choroby zakrzepowo
zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;

e profilaktyka i leczenie zylnej
choroby zakrzepowo - zatorowej u
kobiet w cigzy - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn
dolnych - w okresie poprzedzajacym
hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
(dawki lecznicze) - w przypadkach
innych niz okre$lone w ChPL
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 19000 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990837137

Mesalazinum

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g
granulatu, 5909990855315

Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz.,
5909990974184

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt.,
5909990974375

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10
blist.po 10 szt.), 5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.),
5909990400119

mikroskopowe zapalenie jelit;
choroba uchytkowa jelit

Methotrexatum

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701869

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735273

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990791521

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,45 ml, 5909990922765

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10
mg, 4 amp.-strz., 5909991252724

horoby autoimmunizacyjne inne niz
okreslone w ChPL
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Suc';it:::ﬁ Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15
mg, 4 amp.-strz., 5909991252762
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg, 4 amp.-strz., 5909991252809
Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25
mg, 4 amp.-strz., 5909991252847
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30
mg, 4 amp.-strz., 5909991252885
Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5
mg, 4 amp.-strz., 5909991252700

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdéw, sSrodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pézn. zm.).
Wykorzystane zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze srodkéw publicznych lekow
zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, raport nr BOR.434.31.2016 ,Dalteparinum natricum, enoxaparinum natricum, nadroparinum
calcicum w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych”. Data ukonczenia: styczen 2017 r.




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 20/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
nadroparinum calcicum 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 czynng nadroparinum calcicum, w zakresie wskazar do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszq tabelg.

Substancja Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢

Wskazanie

czynna opakowania, kod EAN
Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 2850
j.m. Axa/0,3 ml, 10 amp.-strz.po 0,3 ml,

5909990075621 e terapia pomostowa u pacjentéw wymagajacych
Fraxiparine, roztwor do wstrzykiwan, 3800 czasowego zaprzestania przewlektego leczenia doustnymi
j.m. Axa/0,4 ml, 10 amp.-strz.po 0,4 ml, antykoagulantami ze wzgledu na planowane procedury
5909990716821 terapeutyczne i diagnostyczne - w przypadkach innych niz
Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 okreslone w ChPL;

j.m. Axa/0,6 ml, 10 amp.-strz.po 0,6 ml,

e unieruchomienie koriczyny dolnej w opatrunku
5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600
j.m. Axa/0,8 ml, 10 amp.-strz.po 0,8 ml,

gipsowym lub ortezie z powodu izolowanych obrazen
konczyny dolnej (przez caty okres unieruchomienia, o ile

Nadroparinum 5909990716920 zwigzane jest to ze wzrostem ryzyka wystgpienia zylnej
calcicum Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 choroby zakrzepowo zatorowej) - w przypadkach innych
j.m. Axa/ml, 10 amp.-strz.po 1 ml, niz okreslone w ChPL;
5909990075829 e profilaktyka i leczenie zylnej choroby zakrzepowo -
Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 zatorowej u kobiet w cigzy - w przypadkach innych niz
j.m. Axa/0,6 ml, 10 amp.-strz.po 0,6 ml, okreélone w ChPL;

5909990836932
Fraxodi, roztwor do wstrzykiwan, 15200
j.m. AXa/0,8 ml, 10 amp.-strz.po 0,8 ml,

e krytyczne niedokrwienie koriczyn dolnych - w okresie
poprzedzajgcym hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni

5909990837038 (dawki lecznicze) - w przypadkach innych niz okreslone w
Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 19000 ChpPL

j.m. Axa/ml, 10 amp.-strz.po 1 ml,

5909990837137

Uzasadnienie

Dowody naukowe sq skqpe, ale przekonujgce w odniesieniu do stosowania
heparyn drobnoczgsteczkowych (HDCz) w ciqzy i terapii pomostowej.
Pojedyncze rekomendacje organizacji i towarzystw naukowych wskazujq
na zasadnosc¢ stosowania HDCz w tych dwoch wskazaniach. Takze pozytywne
sq opinie konsultantow krajowych w odniesieniu do trzech wskazan, poza

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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konsultantem w zakresie ortopedii i traumatologii, ktory nie przedstawit
uzasadnienia swojej lakonicznej opinii.

Stosowanie heparyn drobnoczgsteczkowych w profilaktyce i leczeniu zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej u kobiet w ciqZy jest powszechnie uznanym
postepowaniem leczniczym, ktore tgczy w sobie zarowno skutecznosc,
jak i bezpieczeristwo dla pacjentki i nie ma negatywnego wplywu
na prawidtowy rozwdj ptodu. Jest to obecnie jedyny sposob profilaktyki
przeciwzakrzepowej w ciqzy.

Obecnie nie ma technologii alternatywnych dla terapii pomostowej, ktora
wplywa na  zwiekszenie  bezpieczeristwa  wykonywanych  zabiegow
diagnostycznych i leczniczych. Wprawdzie alternatywqg moze byc¢ stosowanie
heparyny niefrakcjonowanej we wlewie ciggtym, ale zwiekszy to koszty leczenia,
z powodu wymaganej hospitalizacji, zwigzanej z koniecznosciq kontroli APTT.
Terapia pomostowa moze zwiekszac¢ ryzyko krwawien, ale jest uzasadniona,
gdy ryzyko zakrzepu przewaza nad tym powiktaniem, np. u chorych z protezg
zastawkowq.

W przypadku unieruchomienia koriczyny dolnej w opatrunku gipsowym lub
ortezie, z powodu izolowanych obrazenn koriczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, jezeli jest to zwiqgzane ze wzrostem ryzyka wystgpienia zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej). Sytuacja taka moze zaistnie¢ w przypadku
wspoftistnienia  roznych  chordb  ogdlnoustrojowych,  predysponujgcych
do zakrzepicy. Konsultanci wskazali wprawdzie na mozliwos¢ zastosowania
bezposrednich inhibitorow czynnikow krzepniecia Ilub fondaparynuksu,
ale sq one mato przebadane w tym wskazaniu i drozsze.

W krytycznym niedokrwienia konczyn dolnych, w okresie poprzedzajgcym
leczenie szpitalne, heparyny drobnoczgsteczkowe hamujg powstawanie lub
narastanie zakrzepu, zwiekszajgc profil bezpieczenstwa pacjenta, przy braku
koniecznosci monitorowania  parametrow  krzepniecia, cho¢ dowody
na ich skutecznos¢ sq ograniczone. Podstawowq terapiq choroby jest podwdjne
leczenie przeciwpfytkowe, ale stosuje sie (takze w Polsce) HDCz u pacjentow
zakwalifikowanych do rewaskularyzacji, zarowno w oczekiwaniu na termin
zabiegu, jak tez po zabiegach endowaskularnych na matych naczyniach,
np. na tetnicach podudzi.

Rada zwraca uwage, ze niektore omawiane wskazania pokrywajq sie
wznacznej  czesci ze  wskazaniami  rejestracyjnymi a  heparyny
drobnoczgsteczkowe sq dobrze przebadane, wzglednie bezpieczne
i powszechnie stosowane w podobnych wskazaniach. Liczba leczonych
zpowodu ww. wskazan nie jest duza, wiec wptyw na wydatki podmiotu
zobowiqzanego do finansowania swiadczen ze Srodkdéw publicznych
i Swiadczeniobiorcow nie bedzie duzy.
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Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w piSmie PLA.4600.659.2016.1.1SU z dnia 10.01.2017, dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekdw,
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszg tabels.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartosc opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl.,
5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (400 mg), 5909990635320
AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (800 mg), 5909990635337
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990635344

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 37,5 ml (1500 mg), 5907626702682
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990573738

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990573752
AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551
Azithromycinum | azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

mukowiscydoza

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372
Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 20 ml, 5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 30 ml, 5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.),
5909991098421

Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991098520

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185
Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.),
5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990742318

Sumamed, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990846214
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424

Sumamed forte, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990742226

Zetamax, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania
zawiesiny doustnej, 2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Dalteparinum
natricum

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 10000 j.m. (anty-Xa)/0,4 ml, 5
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990958818

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m. (anty-Xa)/0,5 ml, 5
amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990949519

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 15000 j.m. (anty-Xa)/0,6 ml, 5
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990949618

Fragmin, roztwor do wstrzykiwar, 18000 j.m. (anty-Xa)/0,72 ml,
5 amp.-strz z igtg po 0,72 ml, 5909990949717

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 2500 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776412

Fragmin, roztwér do wstrzykiwan, 5000 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776511

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 7500 j.m. (anty-Xa)/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990949410

Enoxaparinum
natricum

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,2 ml, 5909990048328

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,4 ml, 5909990048427

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,6 ml, 5909990774821

Clexane, roztwér do wstrzykiwar, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po 1
ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990891528

Neoparin, roztwor do wstrzykiwar, 100 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwoér do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5906395161072

Nadroparinum
calcicum

Fraxiparine, roztwdr do wstrzykiwan, 2850 j.m. Axa/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990075621

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 3800 j.m. Axa/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990716821

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600 j.m. Axa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990716920

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990075829

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990836932

Fraxodi, roztwor do wstrzykiwan, 15200 j.m. AXa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990837038

e terapia pomostowa u pacjentow
wymagajacych czasowego
zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze
wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w
ChPL;

e unieruchomienie koriczyny dolnej
w opatrunku gipsowym lub ortezie z
powodu izolowanych obrazen
konczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, o ile zwigzane jest
to ze wzrostem ryzyka wystapienia
zylnej choroby zakrzepowo
zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;

e profilaktyka i leczenie zylnej
choroby zakrzepowo - zatorowej u
kobiet w cigzy - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn
dolnych - w okresie poprzedzajacym
hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
(dawki lecznicze) - w przypadkach
innych niz okre$lone w ChPL
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 19000 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990837137

Mesalazinum

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g
granulatu, 5909990855315

Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz.,
5909990974184

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt.,
5909990974375

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10
blist.po 10 szt.), 5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.),
5909990400119

mikroskopowe zapalenie jelit;
choroba uchytkowa jelit

Methotrexatum

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701869

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735273

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990791521

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,45 ml, 5909990922765

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10
mg, 4 amp.-strz., 5909991252724

horoby autoimmunizacyjne inne niz
okreslone w ChPL
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Suc';it:::ﬁ Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15
mg, 4 amp.-strz., 5909991252762
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg, 4 amp.-strz., 5909991252809
Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25
mg, 4 amp.-strz., 5909991252847
Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30
mg, 4 amp.-strz., 5909991252885
Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5
mg, 4 amp.-strz., 5909991252700

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdéw, sSrodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pézn. zm.).
Wykorzystane zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze srodkéw publicznych lekow
zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, raport nr BOR.434.31.2016 ,Dalteparinum natricum, enoxaparinum natricum, nadroparinum
calcicum w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych”. Data ukonczenia: styczen 2017 r.




Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 21/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
mesalazinum 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 czynng mesalazinum, w zakresie wskazan do stosowania Ilub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszq tabelg.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g granulatu, mikroskopowe

5909990855315 zapalenie jelit;
Mesalazinum | Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz., 5909990974184 choroba uchytkowa

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt., 5909990974375 jelit

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10 blist.po 10 szt.),

5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.), 5909990400119

Uzasadnienie

Mikroskopowe zapalenie jelita

Stosowanie mesalazyny w mikroskopowym zapaleniu jelita jest w niektdrych
sytuacjach klinicznych alternatywnqg terapiq do budesonidu. Terapia
budesonidem jest skuteczniejsza, ale nie zawsze mozliwa do zastosowania.

Zamiast mesalazyny mozna podawac sulfasalazyne, ktora jest jednak bardziej
toksyczna i wymaga kontrolowania czynnosci szpiku.

Zidentyfikowano badania kliniczne i retrospektywne wskazujgce na mozliwosc
podawania mesalazyny u pacjentow z mikroskopowym zapaleniem jelita, jako
terapia trzeciego rzutu, gdy inne metody leczenia okazq sie nieskuteczne lub
istniejg przeciwwskazania do ich zastosowania.

Wytyczne Amerykariskiego Towarzystwa Gastroenterologicznego (American
Gastroenterological Association AGA 2016) wskazujq, Ze podawanie

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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mesalazyny zalecane jest warunkowo jako potencjalna druga linia leczenia u
pacjentow, u ktorych podanie budesonidu jest niemozliwe.

Wytyczne Hiszpanskiej Grupy ds. Mikroskopowego Zapalenia Jelita Grubego
(Grupo Espanol de Colitis Microscpica- GECM 2015) zalecajq tylko podawanie
budesonidu, nie wymieniajg mesalazyny.

European Microscopic Colitis Group (2012) rekomenduje stosowanie
mesalazyny w drugiej linii leczenia w pacjentow, ktorzy nie reagujg
na budesonid.

Analize skutecznosci | bezpieczenstwa oparto na jednym przeglgdzie
systematycznym (Pardi 2016) i 2 opisach przypadkow (Moeser 2015, Wada
2016).

W porownaniu z budesonidem mesalazyna okazata sie mniej skuteczna
w leczeniu kolagenowego zapalenia jelita grubego (ocena odpowiedzi klinicznej
i histopatologicznej) (Miehlke 2014). Nie wykazano znamiennych statystycznie
roznic w zakresie wystepowania dziatan niepozqdanych.

W porownaniu mesalazyny z beklometazonem w leczeniu zapalenia
limfocytowego jelita grubego nie odnotowano roznic istotnych statystycznie
w zakresie odpowiedzi klinicznej i odpowiedzi histologicznej (Latella 2010).
Nie stwierdzono dziatarn niepozqdanych w Zadnej z badanych grup objetych
badaniem klinicznym.

W przeglgdzie (Nyhlin 2006) wskazano, Ze mesalazyna jest powszechnie
stosowania w leczeniu mikroskopowego zapalenia jelita. Odnalezione badania
to gtownie badania retrospektywne i badania kliniczne bez grupy kontrolnej.
W badaniach retrospektywnych mesalazyna wykazywata skutecznosc u 21-50%
chorych z zapaleniem kolagenowym i zapaleniem limfocytowym.

Powyzsze dane potwierdzajq, ze mesalazyna nie stanowi leku pierwszego
wyboru, ale moze byc przydatna jako dodatkowa opcja w niektdrych sytuacjach
klinicznych.

Uchytkowa choroba jelit

Zidentyfikowano badania kliniczne i prospektywne wskazujgce na mozliwosc
podawania mesalazyny w uchytkowej chorobie jelit u pacjentow, u ktorych
stosowanie odpowiedniego postepowania dietetycznego, niewchtanialnego
antybiotyku (rifaksiminy) i/lub lekow rozkurczowych,
czy przeciwcholinergicznych okazato sie nieskuteczne. Leczenie rdznicuje sie
w zaleznosci od stadium i stopnia zaawansowania choroby. W dostepnych
rekomendacjach opinie w tym zakresie sq podzielone.

Podawanie mesalazyny jest interwencjq rekomendowanq w wytycznych
postepowania klinicznego w Polsce. Wytyczne Polskiego Towarzystwa
Gastroenterologii i Polskie Towarzystwo Chirurgow Polskich PTG 2015
przewidujg mozliwos¢ stosowania mesalazyny w leczeniu niepowiktanej
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objawowej choroby uchytkowej okreznicy, zwracajgc uwage, ze mesalazyna
wptywa na redukcje nasilenia nawrotowego bélu.

W dwdch opracowaniach (Tursi 2016, Consensus Statement from the 2nd
International Symposium on Diverticular Disease oraz SICCR 2015, Italian
Society of Colon and Rectal Surgery) wskazano na potencjalnqg skutecznosc
mesalazyny w zmniejszeniu nasilenia objawowej niepowikfanej choroby
uchytkowej jelit.

Zadne z wytycznych nie zalecajq stosowania mesalazyny w prewencji nawrotéw
zapalenia uchytkéw, ze wzgledu na brak jednoznacznych dowodow
potwierdzajgcych jej skutecznosc.

Analize skutecznosci i bezpieczernstwa oparto na w przeglgdach
systematycznych (Pichio 2016 , Strate 2016), w ktdrych oceniano skutecznosc
mesalazyny w leczeniu objawowej niepowiktanej choroby uchytkowej jelita
grubego oraz w zapobieganiu rozwojowi zapalenia uchytkow.

Oceniany w badaniach stopiern zmniejszenia nasilenia objawdw (Picchio 2016)
byt zawsze wyzszy wzgledem innych technologii medycznych.

W ocenie skutecznosci mesalazyny vs. placebo w populacji pacjentdw, u ktorych
stwierdzono ostre niepowiktane zapalenie uchytkdw jelita, istotng statystycznie
skutecznos¢ odnotowano jedynie dla schematow opartych na mesalazynie
w porownaniu  do  braku leczenia w  odniesieniu do  chorych
Z umiarkowangq/ciezkq postacig choroby.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pi$mie PLA.4600.659.2016.1.I1SU z dnia 10.01.2017r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekow,
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszg tabela.

Substancja

czynna Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl.,
5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100 mukowiscydoza
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (400 mg), 5909990635320
AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (800 mg), 5909990635337
AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990635344

AzitroLEK, proszek do sporzgdzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 37,5 ml (1500 mg), 5907626702682
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990573738

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023

Azithromycinum
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Substancja

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

Wskazanie

czynna

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990573752

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551

azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372

Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 20 ml, 5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 30 ml, 5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.),
5909991098421

Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991098520

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185

Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.),
5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990742318

Sumamed, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990846214

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990742226

Zetamax, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania
zawiesiny doustnej, 2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Dalteparinum
natricum

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 10000 j.m. (anty-Xa)/0,4 ml, 5
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990958818

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m. (anty-Xa)/0,5 ml, 5
amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990949519

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 15000 j.m. (anty-Xa)/0,6 ml, 5
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990949618

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 18000 j.m. (anty-Xa)/0,72 ml,
5 amp.-strz z igtg po 0,72 ml, 5909990949717

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 2500 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776412

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 5000 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776511

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 7500 j.m. (anty-Xa)/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990949410

Enoxaparinum
natricum

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,2 ml, 5909990048328

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,4 ml, 5909990048427

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,6 ml, 5909990774821

e terapia pomostowa u pacjentéw
wymagajacych czasowego
zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze
wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w
ChPL;

e unieruchomienie kornczyny dolnej
w opatrunku gipsowym lub ortezie z
powodu izolowanych obrazen
konczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, o ile zwigzane jest
to ze wzrostem ryzyka wystgpienia
zylnej choroby zakrzepowo
zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po 1
ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990891528

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5906395161072

Nadroparinum
calcicum

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 2850 j.m. Axa/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990075621

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 3800 j.m. Axa/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990716821

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600 j.m. Axa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990716920

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990075829

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990836932

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwarn, 15200 j.m. AXa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990837038

Fraxodi, roztwor do wstrzykiwan, 19000 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990837137

e profilaktyka i leczenie zylnej
choroby zakrzepowo - zatorowej u
kobiet w cigzy - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL;

e krytyczne niedokrwienie koriczyn
dolnych - w okresie poprzedzajacym
hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
(dawki lecznicze) - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL

Mesalazinum

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g
granulatu, 5909990855315

Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz.,
5909990974184

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt.,
5909990974375

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10
blist.po 10 szt.), 5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.),
5909990400119

mikroskopowe zapalenie jelit;
choroba uchytkowa jelit

Methotrexatum

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwdér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701869

horoby autoimmunizacyjne inne niz
okreslone w ChPL
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Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735273

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990791521

Metex, roztwor do wstrzykiwarn w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwarn w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,45 ml, 5909990922765

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10
mg, 4 amp.-strz., 5909991252724

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15
mg, 4 amp.-strz., 5909991252762

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg, 4 amp.-strz., 5909991252809

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25
mg, 4 amp.-strz., 5909991252847

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30
mg, 4 amp.-strz., 5909991252885

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5
mg, 4 amp.-strz., 5909991252700

Przewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania opinii

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

przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pdin. zm.).

Wykorzystane Zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze sSrodkéw publicznych lekdw
zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu

Leczniczego, raport nr BOR.434.30.2016 ,Mesalazyna w wybranych wskazaniach pozarejestracyjnych”.
Data ukoniczenia: styczen 2017.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 22/2017 z dnia 23 stycznia 2017 roku
w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
methotrexatum 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 czynng methotrexatum, w zakresie wskazar do stosowania Ilub
dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszq tabelg.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawarto$¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 1 amp.-
strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 1 amp.-
strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 1 amp.-
strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 1 amp.-
strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 1 amp.-
strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 1 amp.-
strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 4 amp.-
strz.a 0,375 ml, 5907626701869

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 4 amp.-
strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 4 amp.-
strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 4 amp.-
strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 4 amp.-
strz.a 1,25 ml, 5909990735273

Ebetrexat, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg/ml, 4 amp.-
strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,5 ml, 5909990791521

choroby

autoimmunizacyjne
inne niz okreslone w
ChPL

Methotrexatum

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, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwarn w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwar w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,45 ml, 5909990922765

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50 mg/ml, 12 amp.-
strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10 mg, 4 amp.-strz.,
5909991252724

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15 mg, 4 amp.-strz.,
5909991252762

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20 mg, 4 amp.-strz.,
5909991252809

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25 mg, 4 amp.-strz.,
5909991252847

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30 mg, 4 amp.-strz.,
5909991252885

Namaxir, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5 mg, 4 amp.-
strz., 5909991252700

Uzasadnienie

Metotreksat jest lekiem od lat stosowanym w onkologii i leczeniu chordb
autoimmunologicznych. W nizszych dawkach podawanych w terapii chordob
autoimmunologicznych jest lekiem immunosupresyjnym modyfikujgcym
przebieg choroby. Chociaz jego wskazania rejestracyjne obejmujg tylko kilka
choréb autoimmunologicznych, jego udowodniona skutecznos¢ sprawia,
ze jest lub mogtby byc¢ stosowany poza wskazaniami zarowno w monoterapii,
jak w potgczeniu z innymi lekami w innych chorobach o takim podtozu.

Decyzje o stosowaniu metotreksatu powinni podejmowac lekarze specjalisci
w oparciu o aktualne dowody naukowe, wytyczne miedzynarodowych i polskich
organizacji medycznych i towarzystw naukowych oraz biorgc pod uwage stan
konkretnego pacjenta.

Metotreksat jest jednq z najtariszych opcji terapeutycznych i jesli jest skuteczny
i dobrze tolerowany, zasadnos¢ jego finansowania nie powinna budzi¢
waqtpliwosci. Przy braku spetnienia tych dwdch warunkdw pacjenci powinni miec¢
zapewniony dostep do alternatywnych terapii.

Przedmiotem zlecenia jest leczenie ponad 70 jednostek chorobowych.
Dla wiekszosci z nich wytyczne wymieniajg metotreksat jako jednq z opcji
terapeutycznych. Wyjgtek stanowiq cukrzyca typu |, choroba Gravesa-
Basedova, choroba Hasimoto, choroba Addisona, matoptytkowosc,
stwardnienie rozsiane, mikroskopowe zapalenie jelita grubego, marskosc
wgqtroby. Rada jest zdania, ze w tych jednostkach chorobowych lekarz ocenia
indywidualnie potencjalne korzysci i dziatania niepozgdane.

Odnaleziono pozytywne rekomendacje kliniczne dla:
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wrzodziejgcego zapalenia jelit (2 rekomendacje — TUCCG 2015, NZSG 2015);
autoimmunologicznego zapalenia wgtroby (1 rekomendacje EASL 2015);

pecherzycy (4 rekomendacje — PTD 2016, EDF i EADV 2015, AWMF 2015, JDA
2014);

zespotu Sjégrena (2 rekomendacje — ACR 2016, JIM 2013);

miastenii (3 rekomendacje — MGFA 2016, ABN 2015,EFNS 2014);

zapalenia miesni (1 rekomendacje DDG 2014);

zapalenia drdg zotciowych (1 rekomendacje ACG 2015);

polimialigii (2 rekomendacje EULAR 2015, ACR 2015);

uktadowego zapalenia naczyn (1 rekomendacje EULAR 2016);

zapalnych chorob jelit (1 rekomendacje TCS 2016);

tocznia (2 rekomendacje — ACR 2015, EDF 2016);

twardziny (2 rekomendacje — BSR 2016, BHPR 2016);

mtodziericzego zapalenia skorno-miesniowego (1 rekomendacje CRRA 2016).

Analize skutecznosci i bezpieczenstwa przeprowadzono w oparciu o 4 przeglqdy
systematyczne i 2 badania pierwotne.

Podstawowym ograniczeniem analizy jest brak badarn obejmujqgcych duzq liczbe
chorych. Przeglgdy systematyczne dotyczyty tylko 4 wskazan, a badania
pierwotne dwdch wskazan:

w leczeniu polimialgii reumatycznej i olbrzymiokomorkowego zapalenia
tetnic badania pierwotne wykazaty korzystny profil bezpieczerstwa
metotreksatu wzgledem komparatorow. Dodanie metotreksatu do terapii
glikokortykosteroidami pozwalato na zmniejszenie ich dawki (Buttgereit
2016);

w przeglqdzie dotyczqcym zapalenia skdorno—miesniowego
i wielomiesniowego wskazano na lepszy profil bezpieczeristwa metotreksatu
wzgledem azatiopryny i cyklosporyny (Vermaak 2015). Whnioski te budzq
jednak watpliwosci;

przeglgd dotyczqcy pierwotnej marskosci wqtroby wykazat podobng
skutecznos¢ metotreksatu stosowanego w monoterapii i terapii ztozonej
w pordwnaniu z innymi dostepnymi terapiami (Zhu 015);

u pacjentow z zapaleniem naczyn ograniczonym do zajecia nerek podczas
terapii metotreksatem czesciej niz podczas leczenia cyklofosfamidem
dochodzito do nawrotu (Walters 2015);

w badaniu przeprowadzonym na populacji z wrzodziejgcym zapaleniem jelita
grubego metotreksat wykazywat wyzszq skutecznos¢ w osiggnieciu remisji
klinicznej (Carbonnei 2016);
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e na podstawie badania dotyczqgcego populacji dzieci z mtodzienczym
zapaleniem skdrno-miesniowym mozna wnioskowad, iz terapie zfoZzone
Z metotreksatu i prednizonu oraz cyklosporyny i prednizonu majg podobng
skutecznos¢ w poprawie objawdw. U pacjentéow stosujgcych prednizon
w pofqczeniu z metotreksatem rzadziej wystepowaty dziatania niepozqdane
niz u pacjentdow stosujgcych prednizon z cyklosporynq (Ruperto 2016).
Eksperci z roznych dziedzin medycyny jednoznacznie wskazujg, Zze metotreksat
od lat stosowany w chorobach autoimmunologicznych jest skuteczny,
ma dobrze poznany i akceptowalny profil bezpieczenstwa oraz wykazuje
relatywnie mato interakcji. Ponadto jest jedng z najtariszych technologii
stosowanych w tych wskazaniach.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dotyczgcych omawianych
jednostek chorobowych. Nalezy wzig¢ pod uwage, ze metotreksat jest lekiem
od dawna stosowanym | brak rekomendacji finansowych moze wynikac
z tego faktu.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w pisSmie PLA.4600.659.2016.1.I1SU z dnia 10.01.2017r., dotyczyto
wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji o objeciu refundacjg lekow,
przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania lub sposobu podawania
odmiennych niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie z ponizszg tabels.

Substancja
czynna

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie

Azibiot, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991054816
Azigen, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909990859887

Azigen, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990859955
Azimycin, tabl. powl., 125 mg, 6 szt., 5909991034313

Azimycin, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909991034412
Azimycin, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991035518

Azithromycin Genoptim, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl.,
5909990969876

AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (400 mg), 5909990635320
AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml (800 mg), 5909990635337
AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 )
Azithromycinum |_Mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990635344 mukowiscydoza
AzitroLEK, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200
mg/5 ml, 1 but.po 37,5 ml (1500 mg), 5907626702682
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990573738

AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997214023
AzitroLEK 250, tabl. powl., 250 mg, 6 szt., 5909997223537

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990573752
AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997214030

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909997223551
azitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 tabl., 5902023772399

AzitroLEK 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991204372
Azitrox 500, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
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Substancja

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

Wskazanie

czynna

5909991087319

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 20 ml, 5909990073566

Azycyna, granulat do sporzadzania zawiesiny doustnej, 200 mg/5
ml, 30 ml, 5909990073573

Azycyna, tabl. powl., 250 mg, 6 szt. (2 blist.po 3 szt.),
5909991098421

Azycyna, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909991098520

Azytact, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991071752

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt. (1 blist.po 3 szt.),
5909990740543

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991255329

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991228057

Canbiox, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909991248185

Nobaxin, tabl. powl., 500 mg, 2 szt. (1 blist.po 2 szt.),
5909991108830

Sumamed, kaps. twarde, 250 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990742318

Sumamed, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej, 100
mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742110

Sumamed, tabl. powl., 125 mg, 6 szt. (1 blist.po 6 szt.),
5909990846214

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 3 szt., 5909990742417

Sumamed, tabl. powl., 500 mg, 2 szt., 5909990742424

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 20 ml, 5909990742219

Sumamed forte, proszek do sporzadzania zawiesiny doustnej,
200 mg/5 ml, 1 but.po 30 ml, 5909990742226

Zetamax, granulat o przedtuzonym uwalnianiu do sporzadzania
zawiesiny doustnej, 2 g, 1 but.po 2 g, 5909990707577

Dalteparinum
natricum

Fragmin, roztwor do wstrzykiwar, 10000 j.m. (anty-Xa)/0,4 ml, 5
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990958818

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 12500 j.m. (anty-Xa)/0,5 ml, 5
amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990949519

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 15000 j.m. (anty-Xa)/0,6 ml, 5
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990949618

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 18000 j.m. (anty-Xa)/0,72 ml,
5 amp.-strz z igtg po 0,72 ml, 5909990949717

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 2500 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776412

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 5000 j.m. (anty-Xa)/0,2 ml, 10
amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990776511

Fragmin, roztwor do wstrzykiwan, 7500 j.m. (anty-Xa)/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990949410

Enoxaparinum
natricum

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,2 ml, 5909990048328

Clexane, roztwér do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,4 ml, 5909990048427

Clexane, roztwér do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,6 ml, 5909990774821

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po 1
ml, 5909990774920

Clexane, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/ml, 10 amp.-strz.po
0,8 ml, 5909990775026

Clexane forte, roztwér do wstrzykiwan, 120 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5909990891429

Clexane forte, roztwdr do wstrzykiwan, 150 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990891528

e terapia pomostowa u pacjentéw
wymagajacych czasowego
zaprzestania przewlektego leczenia
doustnymi antykoagulantami ze
wzgledu na planowane procedury
terapeutyczne i diagnostyczne - w
przypadkach innych niz okreslone w
ChPL;

e unieruchomienie koriczyny dolnej
w opatrunku gipsowym lub ortezie z
powodu izolowanych obrazen
koniczyny dolnej (przez caty okres
unieruchomienia, o ile zwigzane jest
to ze wzrostem ryzyka wystgpienia
zylnej choroby zakrzepowo
zatorowej) - w przypadkach innych
niz okreslone w ChPL;

o profilaktyka i leczenie zylnej
choroby zakrzepowo - zatorowej u
kobiet w cigzy - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL;
¢ krytyczne niedokrwienie koriczyn
dolnych - w okresie poprzedzajacym
hospitalizacje, nie dtuzej niz 14 dni
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Substancja
czynna

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

Wskazanie

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 100 mg/1 ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5906395161096

Neoparin, roztwér do wstrzykiwan, 20 mg/0,2 ml, 10 amp.-
strz.po 0,2 ml, 5906395161010

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 40 mg/0,4 ml, 10 amp.-
strz.po 0,4 ml, 5906395161034

Neoparin, roztwér do wstrzykiwan, 60 mg/0,6 ml, 10 amp.-
strz.po 0,6 ml, 5906395161058

Neoparin, roztwor do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 ml, 10 amp.-
strz.po 0,8 ml, 5906395161072

Nadroparinum
calcicum

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 2850 j.m. Axa/0,3 ml, 10
amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990075621

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 3800 j.m. Axa/0,4 ml, 10
amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990716821

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 5700 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990075720

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 7600 j.m. Axa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990716920

Fraxiparine, roztwér do wstrzykiwan, 9500 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990075829

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 11400 j.m. Axa/0,6 ml, 10
amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990836932

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 15200 j.m. AXa/0,8 ml, 10
amp.-strz.po 0,8 ml, 5909990837038

Fraxodi, roztwér do wstrzykiwan, 19000 j.m. Axa/ml, 10 amp.-
strz.po 1 ml, 5909990837137

(dawki lecznicze) - w przypadkach
innych niz okreslone w ChPL

Mesalazinum

Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg, 100 szt., 5909991084011

Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, 100 szt., 5909991084110

Pentasa, granulat o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 50 sasz.po 2 g
granulatu, 5909990855315

Pentasa, granulat o przedt. uwalnianiu, 2 g, 60 sasz.,
5909990974184

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1 g, 60 szt.,
5909990974375

Pentasa, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 500 mg, 100 szt. (10
blist.po 10 szt.), 5909990662111

Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, 50 szt. (5 blist.po 10 szt.),
5909990400119

mikroskopowe zapalenie jelit;
choroba uchytkowa jelit

Methotrexatum

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701852

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701913

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702033

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735235

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735266

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 1 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735297

Ebetrexat, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,375 ml, 5907626701869

Ebetrexat, roztwdér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,5 ml, 5907626701920

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 0,75 ml, 5907626702040

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1 ml, 5909990735242

Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,25 ml, 5909990735273

horoby autoimmunizacyjne inne niz
okreslone w ChPL
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Sucl:;s;/t:::ja Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢ opakowania, kod EAN Wskazanie
Ebetrexat, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg/ml, 4 amp.-strz.a 1,5 ml, 5909990735303

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,15 ml, 5909990791286

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,2 ml, 5909990791347

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,3 ml, 5909990791392

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,4 ml, 5909990791477

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,5 ml, 5909990791521

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,6 ml, 5909990928125

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,25 ml, 5909990922741

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,35 ml, 5909990922758

Metex, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,45 ml, 5909990922765

Metex, roztwor do wstrzykiwarn w amputko-strzykawce, 50
mg/ml, 12 amp.-strz.po 0,55 ml, 5909990922772

Namaxir, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 10
mg, 4 amp.-strz., 5909991252724

Namaxir, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 15
mg, 4 amp.-strz., 5909991252762

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 20
mg, 4 amp.-strz., 5909991252809

Namaxir, roztwoér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25
mg, 4 amp.-strz., 5909991252847

Namaxir, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 30
mg, 4 amp.-strz., 5909991252885

Namaxir, roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 7,5
mg, 4 amp.-strz., 5909991252700

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdéw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z péin. zm.).

Wykorzystane Zrédta danych:

1.

Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania ze Srodkéw publicznych lekéw
zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu
Leczniczego, raport nr 0T.434.61.2016 ,Ebetrexat, Metex (metotreksat) w leczeniu chordb
autoimmunizacyjnych innych niz okreslone w ChPL”. Data ukoriczenia: 10 stycznia 2017 r..




