Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.31.2021.LAn

Protokét nr 29/2021
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 12 lipca 2021 roku
w formie wideokonferenc;ji

Michat Mysliwiec otworzyt posiedzenie o godzinie 10:01.

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum 7 osdb):

Maciej Karaszewski
Dorota Kilariska
Tomasz Mtynarski
Michat Mysliwiec
Jakub Pawlikowski
Tomasz Romanczyk

Nou ks wNe

Piotr Szymanski

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Anna Cieslik

Proponowany porzadek obrad:

1.

Ustalenie ewentualnych konfliktéw intereséw cztonkdédw Rady. Omodwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Cycloserine Capsules (cycloserinum) we wskazaniach: gruzlica ptuc wielolekooporna,
mykobakterioza ptuc.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Plaquenil (hydroxychloroquine) we wskazaniach: toczen rumieniowaty uktadowy,
toczen rumieniowaty krgzkowy, podostry toczen rumieniowaty skérny, niezréznicowana choroba
tkanki tgcznej, mieszana choroba tkanki facznej, rumien guzowaty, ziarniniak obrgczkowaty,
reumatoidalne zapalenie stawoéw, liszaj ptaski mieszkowy, zespét Sjogrena, uktadowe zapalenie
naczyn.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Lamprene (clofaziminum) we wskazaniach: gruzlica ptuc wielolekooporna,
mykobakterioza ptuc.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego  Proglicem  (diazoxidum) we  wskazaniach: insulinoma, hipoglikemia
hiperinsulinemiczna, hiperinsulinizm wrodzony, hipoglikemia nieokreslona, zespot hipoglikemia —
hiperamonemia, zespét MEN2, zespét Beckwitha-Wiedemanna, inne hipoglikemie.
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6. Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego ,Gminny program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki zakazen
meningokokowych wsrdd dzieci w oparciu o szczepienia przeciwko meningokokom z grupy
A, C, W-135, Y w Gminie Suszec”.

7. Zakonczenie posiedzenia.
Ad 1. Zaden z cztonkéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.
Rada jednogtosnie przyjeta zaproponowany porzadek obrad.

Na posiedzenie dotgczyt Adam Maciejczyk, ktéry
nie  zadeklarowat  wystepowania  konfliktu
intereséw.

Ad 2. Analityk Agencji zaprezentowat informacje dot. leku Cycloserine Capsules (import docelowy)
we wskazaniach dot. gruzlicy i mykobakteriozy ptuc.

Na posiedzenie dotaczyt Rafat Nizankowski, ktory
nie  zadeklarowat  wystepowania  konfliktu
intereséw.

Propozycje stanowiska Rady przedstawit Tomasz Romanczyk.

Gtos zabrat Maciej Karaszewski, a Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji przedstawit dane odnoszgce sie do leku Plaquenil (import docelowy) w wielu
wskazaniach, a propozycje stanowiska Rady przedstawit Maciej Karaszewski.

Gtos zabrali Michat Mysliwiec i Maciej Karaszewski, po czym Prowadzacy zarzadzit gtosowanie,
w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik
nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji zaprezentowat informacje o leku Lamprene (import docelowy) we wskazaniach
dot. gruzlicy i mykobakteriozy ptuc, a propozycje stanowiska Rady przedstawit Adam Maciejczyk.

Wobec braku gtosow w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji omowit dane z raportu dot. leku Proglicem (import docelowy) w wielu
wskazaniach, a propozycje stanowiska Rady przedstawit Jakub Pawlikowski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji przedstawit szczegdty programu polityki zdrowotnej gm. Suszec w zakresie
profilaktyki zakazern meningokokowych, a propozycje opinii przedstawit Tomasz Mtynarski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 osdb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Prowadzacy zakoniczyt posiedzenie o godzinie 11:06.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 89/2021 z dnia 12 lipca 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Cycloserine Capsules (cycloserinum) w réznych wskazaniach

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje produktu
leczniczego Cycloserine Capsules (cycloserinum), kapsutki 250 mg, we wskazaniu:
gruZlica ptuc wielolekooporna.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgod
na refundacje produktu leczniczego Cycloserine Capsules (cycloserinum), kapsutki
250 mg, we wskazaniu: mykobakterioza ptuc.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zgodnie z danymi w 2019 roku, zarejestrowano 5 321 (5 487) zachorowan
na gruzlice, co oznacza 166 przypadkow gruzlicy mniej niz w roku poprzednim
i 2 188 przypadkow mniej w porownaniu z rokiem 2010. Zapadalnosc na gruZlice
wszystkich postaci w 2019 roku wynosita 13,9 (14,3) i byta mniejsza o 2,8%
w porownaniu z rokiem 2018 oraz o 29,4% w pordéwnaniu z rokiem 2010,
w ktorym wynosita 19,7.

W 2019 roku wsrdd chorych w Polsce wykryto 41 przypadkow wielolekoopornej
gruZlicy (MDR-TB), ktorzy stanowili 1,1% chorych na gruZlice z dostepnymi
wynikami lekowrazliwosci prgtkéw (lekowrazliwos¢ znana u 91% chorych
na gruZlice potwierdzonq bakteriologicznie). Tylko w 6 krajach UE/EOG odsetki
MDR-TB byty w 2019 roku mniejsze niz w Polsce.

Dowody naukowe

Wszystkie odnalezione dokumenty rekomendujq stosowanie cykloseryny w MDR-
TB.

Dokument ERS/ECDC 2018, zgodnie z wytycznymi AHO z 2016, zaleca stosowanie
cykloseryny z mozliwym zamiennym stosowaniem analogu — teryzydonu —
jako lekdw z grupy C, w drugiej linii leczenia, na rowni z linezolidem, klofazyming
oraz etionamidem/protionamidem. Podobne sq rekomendacje
ATS/CDC/ERS/IDSA z 2020 (zalecenia warunkowe, bardzo niska pewnos¢
dowodow) . Polecane jest stosowanie klofazyminy, linezolidu, cykloseryny,
etambutolu, pirazynamidu, amikacyny lub streptomycyny i karbapenemow.
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Natomiast rekomendowane (silne zalecenie, niska pewnos¢ dowoddw) sq
lewofloksacyna lub moksyfloksacyna i bedakilina. Rdwniez w wytycznych WHO,
zaktualizowanych w 2020 r., eksperci wyszczegdlnili, iz u pacjentéow z MDR/RR-
TB, stosujgcych dtuzsze schematy leczenia, nalezy uwzglednic wszystkie trzy leki
z grupy A (lewofloksacyna lub moksyfloksacyna, bedakilina i linezolid) i co
najmniej jeden lek z grupy B (klofazymina i cykloseryna lub teryzydon).

Dostepne jest tez pierwotne badanie Court 2021 — pierwsze na Swiecie, duze,
prospektywne badanie podtuine opisujgce zwiqzek ekspozycji na cykloseryne
z toksycznoscig neuropsychiatryczng u pacjentow leczonych z powodu MDR-TB
oraz trzy przeglqdy systematyczne z metaanalizq. W badaniu Bostos 2017 (dane
pochodzgce od tfqcznie 7 506 pacjentow z MDR-TB, wsrod ktorych u 2 462
zastosowano leczenie standardowe, u 5 044 program leczenia
zindywidualizowanego) uzyskano 93% (95%ClI 89; 96) skutecznosci dla parametru
sukces/sukces+porazka+nawrot oraz 78% (95%Cl 71; 86) skutecznosci dla
parametru sukces/sukces+porazka+nawrot+smierc u pacjentow w kohortach, w
ktorych >91% przyjmowato cykloseryne. W badaniu Nafees 2018, u pacjentow
ze szczepami wrazliwymi uzyskano OR dopasowany dla sukcesu terapeutycznego
1,5(1,4; 1,7, istotny statystycznie).

Wytyczne ATS/ERS/ESCMID/IDSA 2020, dotyczqgce mykobakteriozy pfuc,
wyrdzniajq klofazymine wraz z moksyfloksacyng, linezolidem i w przypadku
niektorych ekspertow bedakiline lub tedyzolid, jako leki alternatywne dla
pacjentow, ktorzy nie tolerujq lub ktdrzy sq oporni na leki w pierwszej linii
leczenia (azytromycyna, klarytromycyna, ryfampicyna, ryfabutyna, etambutol,
izoniazyd, amikacyna). W wytycznych nie odniesiono sie do stosowania
analizowanej technologii tj. cykloseryny w leczeniu mykobakteriozy ptuc.

Nie odnaleziono zadnego dowodu naukowego, w ktorym wykazano skutecznosc
i lub bezpieczeristwo stosowania cykloseryny w mykobakteriozach ptuc.
W odnalezionych wytycznych klinicznych nie odniesiono sie do stosowania
analizowanej technologii tj. cykloseryny w leczeniu mykobakteriozy ptuc.

Problem ekonomiczny

Na podstawie danych zawartych w Systemie Obstugi Importu Docelowego
(SOID), wydano 22 zgody na import cykloseryny u 13 pacjentow z rozpoznaniem
wielolekoopornej gruzlicy ptuc, na tqcznqg kwote 40,2 tys PLN (100 opakowan)
araz 1 zgode na 1 opakowanie leku w rozpoznaniu mykobakterioza ptuc.

Zdaniem ekspertow finansowanie cykloseryny ze srodkdéw publicznych jest
uzasadnione, poniewaz w przypadku wielolekoopornej gruZlicy jest to zgodnie
z zaleceniami WHO i PTChP. Jednoczesnie jeden z ekspertow opowiedziat sie
przeciw finansowaniu ze Srodkow publicznych leczenia cykloseryng
mykobakterioz.

Gtowne arqgumenty decyzji
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Zdaniem ekspertow, finansowanie cykloseryny ze sSrodkdow publicznych jest
uzasadnione, poniewaz w przypadku wielolekoopornej gruZlicy jest to zgodnie
z zaleceniami towarzystw miedzynarodowych, w tym WHO oraz PTChP.

Leczenie to rowniez okazato sie skuteczne klinicznie w dostepnych aktualnych
badaniach naukowych.

Nie odnaleziono Zadnego dowodu naukowego, w ktérym wykazano skutecznosc
i lub bezpieczeristwo stosowania cykloseryny w mykobakteriozach ptuc.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania nr: 0T.4211.22.2021 ,Cycloserine Capsules (cykloseryna) we wskazaniach: gruzlica ptuc
wielolekooporna, mykobakterioza ptuc”, data ukonczenia: 7.07.2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 90/2021 z dnia 12 lipca 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Plaquenil (hydroxychloroquine) w réznych wskazaniach

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje produktu
leczniczego Plaquenil (hydroxychloroquine), tabletki 200 mg, we wskazaniach:
toczen rumieniowaty uktadowy, toczen rumieniowaty krgzkowy, podostry toczen
rumieniowaty skorny, niezroznicowana choroba tkanki tgcznej, mieszana
choroba tkanki fqcznej, rumienn guzowaty, ziarniniak obrgczkowaty,
reumatoidalne zapalenie stawow, liszaj ptaski mieszkowy, zespdt Sjogrena,
uktadowe zapalenie naczyn.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Niniejsze stanowisko dotyczy wydawania zgdd na import docelowy leku:
Plaquenil (hydroksychlorochina), we wskazaniach obejmujgcych grupe chorob
autoimmunologicznych, takich jak: toczenn rumieniowaty uktadowy, toczen
rumieniowaty krqzkowy, podostry toczen rumieniowaty skorny, niezroznicowana
choroba tkanki tgcznej, mieszana choroba tkanki tgcznej, rumienn guzowaty,
ziarniniak obrgczkowaty, reumatoidalne zapalenie stawodw, liszaj ptaski
mieszkowy, zespot Sjégrena, uktadowe zapalenie naczyn.

Rada Przejrzystosci i Prezes Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w 2018 r. wydali pozytywne rekomendacje w sprawie zasadnosci wydania zgod
na refundacje w ramach importu docelowego hydroxychlorochiny w powyzZszych
wskazaniach. Aktualna opinia dotyczy aktualizacji i ponownej oceny
tej technologii w tych wskazaniach.

Dowody naukowe

Toczen rumieniowaty: uktadowy, krgzkowy, podostry skorny

Guillotin 2018 - u kobiet w ciqzy z SLA terapia hydroxychloroching nie wptywa
na zwiekszenie  czestos¢  przedwczesnych  urodzer,  poroniei  oraz
wewngqtrzmacicznego zahamowania wzrostu.

Duan 2021 - nie wykazano IS réznic miedzy grupq stosujgcqg hydroksychlorochine,
a grupq kontrolng, niestosujgcq tego leczenia, w czestosci wystepowania:
zespotu HELLP, cukrzycy cigzowej, incydentow zakrzepowych, samoistnych
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poronien, przedwczesnego pekniecia bfon pftodowych, matowodzia, urodzen
Zywych, urodzen martwego dziecka, wad wrodzonych ptodu, matej masa
urodzeniowej, zaburzen wewngqtrzmacicznych, wewngqtrzmacicznego
zahamowania wzrostu oraz 5-minutowego wyniku w skali APGAR <7 pkt..
W grupie stosujqgcej hydroksychlorochine odnotowano natomiast IS nizszq szanse
urodzenia przedwczesnie, wystgpienia stanu przedrzucawkowego i nadcisnienia,
niz w grupie kontrolnej.

Tao 2019 - stosowanie hydroxychlorochiny, u pacjentow z toczniem
rumieniowatym uktadowym wiqze sie z IS nizszym stezeniem w surowicy krwi
cholesterolu catkowitego, triglicerydow, cholesterolu frakcji lipoprotein o niskiej
gestosci i o bardzo matej gestosci. Nie wykazano natomiast IS réznic miedzy
grupami w stezeniu frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci. W dwoch badaniach
obserwacyjnych odnotowano korzystny wpfyw terapii hydroksychloroching
u pacjentow z SLE na IS zmniejszenie czestosci napaddw padaczkowych oraz
na IS wydtuzenie czasu do pojawienia sie uszkodzen neuropsychiatrycznych.

Toczen rumieniowaty skorny (w tym m.in. typ podostry i krgzkowy)

Wyniki przeglqgdow wskazujg na korzystny wptyw terapii hydroksychloroching
na poprawe objawdw skornych u pacjentow z toczniem rumieniowatym skory
(wtym z postaciq podostrq oraz toczniem rumieniowatym krgzkowym).
U pacjentow zdarzenia niepozgdane wystepowaty rzadko, u jednego pacjenta
odnotowano wystqpienie retinopatii.

Niezroznicowana choroba tkanki tgcznej

Odnaleziono 2 opisy (Rauf 2019 oraz Gu 2018) przypadkdow pacjentow
zrozpoznanq niezroZznicowang chorobq tkanki tgcznej oraz chorobami
wspotistniejgcymi. U pacjentow zastosowano terapie opartq
na hydroksychlorochinie, leczenie doprowadzito do poprawy stanu jednego
pacjenta. Drugi pacjent po trzy miesiecznej terapii nie uzyskat poprawy.
Mieszana choroba tkanki tgcznej

Odnaleziono 2 opisy (Papageorgiou 2020 oraz Hao 2018) przypadkdw pacjentow
ze zdiagnozowanqg mieszanq chorobq tkanki ftqcznej. Pierwszy pacjent
byt od 5 miesiecy skutecznie leczony hydroksychloroching. U drugiego
zastosowano terapie ztozong: mata dawka doZzylna metyloprednizolonu (dawka
40mg/dobe) i siarczanu hydroksychlorochiny (dawka400 mg/dobe). Po miesigcu
leczenia objawy choroby ulegty znacznej poprawie.

Rumien guzowaty

Jeden opis przypadku (Zheng 2020) przypadku pacjentki z licznymi gtebokimi
ropnymi owrzodzeniami o nieregularnych brzegach, otoczonymi rumieniem.
Stwierdzono rowniez obecnosc¢ rumieni guzowatych na lewej nodze i brzuchu.
U pacjentki rozpoczeto terapie steroidami ogolnoustrojowymi, z powodu
choroby  LesSniowskiego-Crohna i  hydroksychloroching, z  powodu
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wyniszczajgcego toczniowego zapalenia tkanki podskornej. Odnotowano
ustgpienie wszystkich zmian skdrnych. Proba odstawienia hydroksychlorochiny
rok pdzniej spowodowata nawrdt objawow skdrnych z towarzyszqcymi bolami
wielostawowymi, ktdre po wznowieniu leczenia ustqpity.

Ziarniniak obrgczkowaty

Nie odnaleziono nowych dowoddw dotyczgcych skutecznosci i bezpieczenstwa
hydroksychlorochiny w leczeniu ziarniniaka obrqgczkowatego. W przeglgdzie
systematycznym Lukacs 2015 przedstawiono opis 16 pacjentow, w tym 6 dzieci
ze zdiagnozowanym ziarniniakiem obrgczkowatym. Po zastosowaniu terapii
hydroksychloroching odnotowano poprawe objawdw u wszystkich pacjentow.
W czasie leczenia nie wystqpity zdarzenia niepozgqdane. W badaniu
retrospektywnym Grewal 2017 analizowano 35 pacjentéow z potwierdzonym
histologicznie ziarniniakiem obrqgczkowatym, 18 z 35 wtgczonych pacjentow byto
leczonych hydroksychloroching. U 10/18 (55,6%) pacjentéow odnotowato
poprawe stanu zdrowia.

Liszaj ptaski mieszkowaty

Maldonado Cid 2020: leczenie hydroxychloroching zastosowano u 5 pacjentow
z tysieniem czotowym witokniejgcym, u wszystkich odnotowano stabilizacje
choroby (zatrzymanie wypadania wfosow), zaden pacjent nie przerwat terapii
Z powodu zdarzen niepozqdanych.

Starace 2020: analizowano 40 pacjentow z rozpoznanym liszajem ptaskim,
wypadaniem wtosow oraz obecnosciq swedzenia/pieczenia skory gtowy. U 11/12
(92%) pacjentow po 7-12 miesigcach terapii hydroxychloroching stwierdzono
zatrzymanie wypadania wtosow, u jednego pacjenta odnotowano postepujgcq
wolno progresje choroby, pacjent pozostawat nadal leczony.

Zhang 2020: analizowano 29 pacjentow ze zdiagnozowanym tysieniem czofowym
wfdkniejgcym. U  16/29 (55%) pacjentow  zastosowano  terapie
hydroxychloroching, z czego u 10/16 (63%) odnotowano odpowiedz na leczenie
(jeden pacjent zgtosit stabilizacje choroby z odrostem wtfosow, a 9 (56%)
pacjentow zatrzymanie wypadania wtosow).

Zespot Sjégrena

Brito-Zeron 2019: we wtgczonych 2 badaniach RCT wykazano brak IS rdznic
miedzy grupq hydroxychloroching, a placebo; w 230% zmniejszeniu 2 z 3 wynikow
w skali VAS (suchos¢ w jamie ustnej, zmeczenie, bol), zmniejszaniu bolu po 24 tyg.
terapii oraz suchosci oka po 12 tygodniach terapii. W badaniach kliniczno-
kontrolnych wykazano po 12 tyg. terapii hydroxychloroching IS poprawe
w zakresie 4 z 8 punktow koricowych dotyczqcych oczu w porownaniu do stanu
wyjsciowego oraz po 30 tyg. leczenia IS poprawe wskaznika uSF
(ang. unstimulated salivary flow rate, niestymulowany przeptyw sliny) wzgledem
wartosci poczqtkowej, nie uzyskano natomiast IS poprawy wskaznika sSFR
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(ang. stimulated salivary flow rate, stymulowany przeptyw sliny). Tylkow 2 z 5
ocenianych punktdow stwierdzono IS poprawe wynikdw w skali VAS dotyczqcych
jamy ustnej wzgledem wartosci poczgtkowej. W Zadnym z badan nie zgtoszono
przypadku dziatann toksycznego HCQ na siatkowke ani ciezkich zdarzen
niepozgdanych.

Uktadowe zapalenie naczyn

Kolkhir 2019: w 7 z 31 badan (23%) odnotowano u 38/97 (39%) pacjentow
skuteczny wptyw terapii hydroxychloroching na poprawe objawdw skornych
pokrzywkowego zapalenia naczyn (okres leczenia w badaniach od roku do 2 lat).
U 10% pacjentow odnotowano catkowitq odpowiedz na leczenie, u 29%
odpowiedz czesciowq, a u 61% brak efektow leczenia.

Casian 2018: przedstawiono 8 opisow przypadkow, w ktorych po zastosowaniu
hydroxychloroching wszystkich pacjentow odnotowano poprawe objawow,
w tym ustgpienie wysypki, bolow stawdw, zmniejszenie zapalenia naczyn.
Reumatoidalne zapalenie stawdw

Rempenault 2020: przedstawiono wyniki otwartego badania kliniczno-
kontrolnego Alam 2012, w ktdrym pordéwnano terapie metotreksatem (MTX)
(n=30) z hydroxychloroching (n=30), - odnotowano spadek aktywnosci choroby
wg DAS28 w obu grupach po 6 miesiqgcach leczenia, jednak IS lepsza odpowiedz
kliniczna zostata odnotowana w grupie metotreksatu. Nie wykazano rdznicy
w czestosci wystepowania zdarzen niepozgdanych miedzy dwiema grupami.
Gossen 2016 - wykazano, ze pacjenci w grupie hydroxychlorochina, IS rzadziej
przyjmowali leki biologiczne, w ciggu 5 lat obserwacji, w porownaniu
Z pacjentami otrzymujgcymi metotreksat.

Metaanaliza Xie 2020: na podstawie 11 badan, wykazata ze leczenie
hydroxychloroching, u pacjentow z RZS byto IS zwiqzane z redukcjq ryzyka
cukrzycy (istotnie statystycznie mniejsze ryzyko cukrzycy stwierdzono
u pacjentow przyjmujgcych hydroxychlorochine przez 2—4 lub 4 lata, przy braku
IS zmniejszeniu ryzyka u pacjentow poddanych terapii hydroxychloroching
przez rok).

Wiekszos¢ odnalezionych rekomendacji, podobnie jak w poprzednim raporcie
z2018 roku, zaleca stosowanie hydroksychlorochiny we wnioskowanych
wskazaniach. Jedynie odnalezione francuskie wytyczne GFEV 2020, dotyczgce
leczenia martwiczej postaci uktadowego zapalenia naczyn, wytyczne BAD/BPG
2019 dotyczqce leczenia ziarniniaka obrgczkowatego oraz brytyjskie BAD 2021,
dotyczqce leczenia rumienia guzowatego, nie brafy pod uwage tej substancji.
Rekomendacje EULAR 2019, dotyczqce terapii tocznia rumieniowatego
uktadowego zalecajg stosowanie hydroksychlorochiny, jako leku | rzutu.
Wytyczne Polskiego Towarzystwa Dermatologicznego z 2018 dotyczqgce leczenia
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tocznia rumieniowatego krgzkowego zalecajq stosowanie hydroksychlorochiny
jako leku pierwszego wyboru w tym wskazaniu.

Wg PTD 2018 terapia ogdlna lekami przeciwmalarycznymi (w tym
hydroksychlorochina) jest rowniez skuteczna we wszystkich skornych postaciach
tocznia  rumieniowatego. Odnalezione wytyczne, dotyczqce leczenia
reumatoidalnego zapalenia stawow (EULAR 2019 i NICE 2020), wskazujg,
iz obecnie leczenie pierwszego rzutu obejmuje przede wszystkim klasyczne leki
modyfikujgce przebieg choroby (csDMARDs). Lekiem pierwszego wyboru
jest metotreksat, natomiast wg NICE w przypadku choroby palindromicznej
lub o fagodnym przebiegu mozna zastosowac hydroksychlorochine. Zgodnie
z europejskimi wytycznymi EAD/EDF 2020 hydroksychlorochina jest rowniez
wymieniana jako lek pierwszego rzutu w liszaju ptaskim mieszkowym. Podobnie
w przypadku leczenia zespotu Sjégrena, wytyczne EULAR 2020 wymieniajq ten
lek jako opcje terapeutycznq, obok glikokortykosteroidow, lekow
immunosupresyjnych, dozylnych immunoglobulin oraz lekow biologicznych.
Wytyczne te nie rekomendujg hydroksychlorochiny w przypadku suchosci jamy
ustnej lub suchosci oka.

Problem ekonomiczny

W 2020 roku wydano zgdd na refundacje we wszystkich ocenianych wskazaniach
dla 120 pacjentow, na tgcznq kwote 50 541 zt netto, tym samym wptyw na budzet
ptatnika jest minimalny.

Gltowne argumenty decyzji

1. Badania naukowe, wytyczne i doswiadczenie kliniczne wskazujg
hydroksychlorochine jako skutecznq i bezpiecznq opcje terapeutyczng
we wszystkich wnioskowanych wskazaniach.

2. Minimalny wptyw na budzet ptatnika.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania nr: 0T.4211.19.2021 ,Plaquenil (hydroksychlorochina) we wskazaniach: toczen rumieniowaty
uktadowy, toczen rumieniowaty krazkowy, podostry toczen rumieniowaty skorny, niezréznicowana choroba
tkanki tacznej, mieszana choroba tkanki tgcznej, rumien guzowaty, ziarniniak obrgczkowaty, reumatoidalne
zapalenie stawodw, liszaj ptaski mieszkowy, zespot Sjogrena, uktadowe zapalenie naczyn”, data ukonczenia:
07.07.2021 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 91/2021 z dnia 12 lipca 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Lamprene (clofaziminum) w réznych wskazaniach

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje produktu
leczniczego Lamprene (clofaziminum), kapsutki 100mg, we wskazaniach: gruZlica
ptuc wielolekooporna, mykobakterioza ptuc.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgody na refundacje
produktu leczniczego: Lamprene (clofaziminum) we wskazaniach: gruzlica ptuc
wielolekooporna, mykobakterioza ptuc.

Wskazany produkt sprowadzany jest z zagranicy w oparciu o art. 4 ustawy z dnia
6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (Dz.U. z 2020 r. poz. 944, z pdézn. zm.).

Rada Przejrzystosci wydata w 2018 roku pozytywne stanowisko (Stanowisko
nr47/2018 z dnia 7 maja 2018 r.) dla produktu leczniczego Lamprene
(clofaziminum) we wskazaniu: gruzlica ptuc wielolekooporna. Jednoczesnie, Rada
Przejrzystosci uznata za niezasadne wydawanie zgdd na refundacje ww. leku
we wskazaniach: mykobakterioza ptuc oraz mykobakterioza drdg rodnych.

Prezes Agencji zarekomendowat (Rekomendacja Prezesa nr 46/2018 z dnia
16 maja 2018 r.) wydawanie zgody na refundacje ww. produktu leczniczego
we wskazaniu: gruzlica ptuc wielolekooporna, natomiast nie rekomendowat
wydawania zgody na refundacje ww. leku we wskazaniach: mykobakterioza ptuc
i mykobakterioza drdg rodnych.

Zlecenie MZ obejmuje aktualizacji danych na temat zasadnosci stosowania
klofazyminy w gruZlicy ptuc wielolekoopornej (MDR-TB) i mykobakteriozie ptuc.

Dowody naukowe

Odnaleziono 3 rekomendacje dotyczqce leczenia gruzlicy ptuc wielolekoopornej
(ERS/ECDC 2018, ATS/CDC/ERS/IDSA 2019, WHO 2020) oraz jednq rekomendacje
dotyczqcq leczenia mykobakteriozy ptuc (ATS/ERS/ESCMID/IDSA 2020).

Wszystkie rekomendacje dotyczgce leczenia MDR-TB wskazujg na mozZliwos¢
stosowania klofazyminy jako jednej z opcji terapeutycznych.
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Wytyczne ATS/ERS/ESCMID/IDSA 2020 dotyczqce leczenia mykobakteriozy ptuc
wyrozniajq klofazymine wraz z moksyfloksacyng, linezolidem i w przypadku
niektorych ekspertow bedakiline lub tedyzolid, jako leki alternatywne dla
pacjentow, ktorzy nie tolerujq lub ktorzy sq oporni na leki stosowane w pierwszej
linii leczenia (azytromycyna, klarytromycyna, ryfampicyna, ryfabutyna,
etambutol, izoniazyd, amikacyna). Dodatkowo klofazymina jest wymieniana jako
jeden z mozliwych sktadowych schematow preferowanych w leczeniu zakazen
M. abscessus wyrdznionych na podstawie wrazliwosci na makrolidy.

Wskazanie dowodow naukowych

W ramach przeprowadzonej analizy zastosowania klofazyminy odnaleziono
trzy przeglgdy systematyczne z metaanalizq dot. leczenia gruzlicy
wielolekoopornej: Lan 2020, Ahmad 2019 i Harausz 2018 (dot. populacji
pediatrycznej) oraz dwa przeglgdy systematyczne z metaanalizq, w ktorych
przedstawiono wyniki leczenia pacjentow z rozpoznaniem choroby ptuc
wywotanej Mycobacterium avium complex (Nasiri 2021 i Nasiri 2020).

Odnaleziono takze trzy badania RCT porownujqgce skutecznosc i bezpieczernstwo
dodania klofazyminy do standardowych schematow stosowanych w leczeniu
gruzlicy wielolekoopornej Du 2020 (MDR-TB), Duan 2019 (MDR-TB) oraz Wang
2018 (XDR-TB).

GruZlica ptuc wielolekooporna

Przeglqgd systematyczny Lan 2020 oparto na bazie z danymi indywidualnych
pacjentow, powstatq w 2016 roku. Wyniki brane pod uwage dotyczyty zdarzen
niepozgdanych prowadzgcych do trwatego odstawienia leku przeciwgruzliczego.
tgcznie w analizie uwzgledniono dane 8 622 pacjentow. Stosujqc trzy rozne
podejscia analityczne, wykazano, ze klofazymina jest jednym z trzech lekow
(obok fluorochinolondw pdzniejszej generacji i bedakiliny) z najnizsza czestoscig
przerwania leczenia z powodu wystgpienia zdarzen niepozqdanych.

Przeglgd systematyczny z metaanalizq Ahmad 2019 miat na celu ocene zwigzku
powodzenia leczenia i zgonu z zastosowaniem poszczegolnych lekéw oraz
optymalnej liczby i czasu trwania terapii u pacjentow z gruzlicq wielolekooporng.
Do przeglqdu wtgczono 50 badan, ogotem dane 12 030 pacjentow. W catej grupie
pacjentow zastosowanie klofazyminy wiqgzato sie ze znacznq poprawq
skutecznosci leczenia, ale nie zmniejszeniem liczby zgondw, natomiast
u pacjentow z XDR-TB stosowanie klofazyminy byto zwigzane z niZszq
Smiertelnoscigq.

Odnaleziono takze trzy randomizowane badania przeprowadzone w Chinach (Du
2020, Duan 2019 oraz Wang 2018). W badaniach Du 2020 oraz Duan 2019
populacjg byli pacjenci z MDR-TB, natomiast badanie Wang 2018 objeto
pacjentow z potwierdzonym XDR-TB. Korzystny wynik, definiowany
jako wyleczenie i/lub zakoriczenie leczenia, osiggneto 68,7% pacjentow
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stosujgcych klofazymine w badaniu Du 2020, 65,1% w badaniu Duan 2019 oraz
36,4% w badaniu Wang 2018 w pordwnaniu do grupy kontrolnej, w ktorej
korzystny wynik osiggnefo odpowiednio 64,7%, 47,3% oraz 44,4%.
Tylko w badaniu Duan 2019 réznica pomiedzy grupami byta istotna statystycznie
(p=0,034). W przypadku zdarzen niepoziqdanych, we wszystkich badaniach
odnotowywano wystepowanie przebarwien skory w grupie klofazyminy istotnie
statystycznie czesciej niz w grupie kontrolnej. RoZnice w czestosci wystepowania
pozostatych zdarzen niepozqdanych (m.in. uszkodzenie wgtroby [z wyjgtkiem
badania Duan2019], objawy Zotqdkowo-jelitowe, uszkodzenia nerek) byty
nieistotne statystycznie.

Mykobakterioza ptuc

Metaanaliza Nasiri 2021 miata na celu ocene efektow leczenia pacjentow
z rozpoznaniem zakazenia Mycobacterium avium Complex (MAC) leczonych
schematem opartym na klofazyminie. Do metaanalizy wtqgczono 19 badan
oceniajgcych skutecznosc terapii zawierajgcych klofazymine oraz 21 badan bez
klofazyminy w schemacie leczenia. Wsrod wtgczonych badan oceniajgcych
klofazymine 6 dotyczyto pacjentow z zakazeniem MAC — postac ptucna, bez HIV.
Szacowane zbiorcze wskazZniki powodzenia leczenia ogdfem wyniosty 56,8
w grupie z badaniami zawierajgcymi w schemacie klofazymine i 67,9% w grupie
z badaniami bez klofazyminy (postac ptucna i rozsiana zakazenia). WskaZniki
powodzenia leczenia byty wyzsze - 58,7% w leczeniu pacjentow z HIV z rozsianym
zakazeniem MAC, w porownaniu do pacjentow z zakazeniem postaciq pfucna
zakazenia MAC bez zakaZzenia HIV — 51,0%.

Dodatkowe informacje dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa

Zgodnie z ChPL Lamprene, do najczesciej wystepujgcych dziatan niepozgdanych
nalezg (bardzo czesto (21/10): przebarwienie spojowki i tez oraz pigmentacja
rogowki; nudnosci, wymioty, bol brzucha, biegunka, zabarwienie katu;
nieprawidtowe zabarwienie potu, dyschromia skory, zmiana koloru wfosdw, rybia
tuska, suchosc skory; zmiana zabarwienia moczu. W charakterystyce wskazano,
ze dziatania niepozgdane zwiqgzane z pigmentacjq sq odwracalne po przerwaniu
leczenia.

Analitycy Agencji przeprowadzili ocene jakosci wtgczonych przeglgdow
systematycznych z wykorzystaniem skali AMSTAR. Cztery przeglgdy (Ahmad
2019, Harausz 2018, Nasiri 2020 i Nasiri 2020) oceniono jako umiarkowanej
jakosci, natomiast jakosc¢ przeglgdu Lan 2020 jest krytycznie niska. Dodatkowo
dokonano oceny ryzyka btedu systematycznego randomizowanych badar
klinicznych (Du 2020, Duan 2019 i Wang 2018) wg zaleceri Cochrane Handbook.
W badaniach tych ryzyko zwiqzane z btedem wykonania okreslono jako wysokie,
ze wzgledu na brak zaslepienia pacjentow i personelu.
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Nalezy dodatkowo podkreslic ograniczenia analizy zwigzane z tym,
ze odnalezione przeglqdy systematyczne Nasiri 2021 | Nasiri 2020
dla mykobakteriozy ptfuc dotyczqg jedynie rozpoznania Mycobacterium avium
complex (MAC). Nie odnaleziono dowodow na temat skutecznosci
i bezpieczenstwa klofazyminy w leczeniu mykobakterioz ptuc wywotanych przez
inne prqtki nalezgce do rodziny Mycobacteriaceae.

Problem ekonomiczny

Niewielka populacja pacjentow objetych analizq oraz stosunkowo niska cena
rynkowa ocenianego leku wskazuje na ograniczone obcigzenie dodatkowymi
wydatkami budzetu panstwa.

Glowne argumenty decyzji

Gtownym argumentem pozytywnej opinii o refundacji leku klofazymina
w gruzlicy ptuc wielolekoopornej jest jego udowodniona skutecznosc kliniczna.
Pozytywna opinia o zastosowaniu klofazyminy w mykobakteriozie pfuc oparta
jest na rekomendacji  zastosowania tego leku w  wytycznych
ATS/ERS/ESCMID/IDSA 2020.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania nr: 0T.4211.21.2021 ,Lamprene (klofazymina) we wskazaniach: gruzlica ptuc wielolekooporna,
mykobakterioza ptuc”, data ukonczenia: 08.07.2021 r.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 92/2021 z dnia 12 lipca 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Proglicem (diazoxidum)w réznych wskazaniach

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje produktow
leczniczych:

e Proglicem (diazoxidum), kapsutki 25 mg,
e Proglicem (diazoxidum), tabletki 100 mg,
e Proglicem (diazoxidum), zawiesina doustna 50mg/ml,

we wskazaniach: insulinoma, hipoglikemia hiperinsulinemiczna, hiperinsulinizm
wrodzony, hipoglikemia nieokreslona, zespdt hipoglikemia — hiperamonemia,
zespot MEN2, zespot Beckwitha-Wiedemanna, inne hipoglikemie.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Decyzja dotyczy refundacji produktu leczniczego Proglicem w rzadkich
wskazaniach, obejmujqgcych rozne przyczyny objawowej hipoglikemii. Diazoksyd
jest substancjq leczniczq dziatajgcq hiperglikemizujgco poprzez hamowanie
sekrecji insuliny, zwiekszenie sekrecji adrenaliny oraz glukoneogeneze.
Lek zostata juz wczesniej pozytywnie oceniony we wnioskowanych wskazaniach
przez Rade Przejrzystosci (Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 36/2018, nr w BIP
27/2018) oraz pozytywnie rekomendowany przez Prezesa Agencji
(Rekomendacja Prezesa nr 37/2018, nr w BIP 27/2018). Obecna decyzja oparta
jest na zaktualizowanych danych z badan naukowych i wytycznych klinicznych.

Dowody naukowe

W ramach aktualizacji dowwoddw naukowych odnaleziono 1 przeglgd
systematyczny z  metaanalizq  dotyczqcy  dzieci z  hipoglikemiq
hiperinsulinomiczng oraz 4 badania pierwotne, retrospektywne, bez grupy
kontrolnej, w tym 3 badania dotyczgce populacji dzieci z hipoglikemiq
hiperinsulinomiczng (wrodzonym hiperinsulinizmem) oraz 1 badanie dotyczgce
populacji pacjentéw z wyspiakiem trzustki (insulinoma).

Wyniki badan wskazujg, Ze wiekszos¢ pacjentow odpowiada na leczenie
diazoksydem (71% wedtug przeglgdu Chen 2021), co pozwala zredukowac
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niekorzystne nastepstwa zwigzane z hipoglikemiqg, zwtaszcza dla uktadu
nerwowego. W trakcie terapii nalezy monitorowac¢ stan pacjenta, aby
zapobiegac konsekwencjom dziatan niepozqdanych, wsréd ktérych wymieniane
jest zatrzymanie ptyndw, obrzek, objawy ze strony uktadu pokarmowego,
neutropenia, nadcisnienie ptucne, trombocytopenia, nadmierne owtfosienie.
Wyniki badan wtgczonych do niniejszego opracowania sq zbiezne z poprzednimi
danymi i wskazujq na mozliwe korzysci kliniczne ze stosowania diazoksydu
we wnioskowanych wskazaniach. Zardwno badania wigczone do przeglgdu
systematycznego Chen 2021, jak i odnalezione badania pierwotne,
charakteryzowaty sie niskq jakoscig, byty retrospektywne, bez grupy kontrolnej,
co stanowi ograniczenie analizy, jest jednak charakterystyczne dla chorob
rzadkich.

W ramach aktualizacji poprzedniego wyszukiwania odnaleziono 3 nowe
wytyczne, w tym 2 aktualizacje poprzednich wytycznych dotyczgcych
postepowania w hipoglikemii noworodkow (Queensland Clinical Guidelines 2021,
CPS 2019). Aktualizacje nadal wymieniajq diazoksyd jako opcje terapeutyczng
w leczeniu ciezkiej, objawowej hipoglikemii. Dodatkowo odnaleziono wytyczne
ESMO 2020, w ktdrych stosowanie diazoksydu jest wymieniane jako opcja
leczenia objawowego wyspiaka trzustki.

Problem ekonomiczny

Decyzja dotyczy rzadkich wskazan, obejmujqgcych od kilku do kilkuset pacjentow,
dlatego nie powinna stanowic¢ nadmiernego obcigzenia dla ptatnika publicznego.
Z kolei cena preparatu dla indywidualnego pacjenta mogtaby stanowic
finansowgq bariere, dlatego wskazana jest refundacja technologii ze srodkow
publicznych.

Gtowne argumenty decyzji

Dowody naukowe wskazujg na mozliwe korzysci kliniczne, a docelowa populacja
jest niewielka i obejmuje osoby z chorobami rzadkimi, dlatego refundacja
technologii w ramach importu docelowego nie powinna stanowi¢ nadmiernego
obciqgzenia dla ptatnika publicznego.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotne] finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéow, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania nr: 0T.4211.20.2021 ,Proglicem (diazoksyd) we wskazaniach: insulinoma, hipoglikemia
hiperinsulinemiczna, hiperinsulinizm wrodzony, hipoglikemia nieokreslona, zesp6t hipoglikemia —
hiperamonemia, zesp6t MEN2, zespoét Beckwitha-Wiedemanna, inne hipoglikemie”, data ukonczenia:
30.06.2021 r.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 96/2021 z dnia 12 lipca 2021 roku
o projekcie programu ,,Gminny program polityki zdrowotne;j
w zakresie profilaktyki zakazenn meningokokowych wsréd dzieci
W oparciu o szczepienia przeciwko meningokokom z grupy A, C,
W-135, Y w Gminie Suszec”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Gminny program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki zakazen
meningokokowych wsrod dzieci w oparciu o szczepienia przeciwko
meningokokom z grupy A, C, W-135, Y w Gminie Suszec”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag Rady oraz uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Inwazyjna choroba meningokokowa (IChM) jest ciezkqg, gwaftownie postepujgcq
chorobgq bakteryjng wywotanqg przez wtargniecie dwoinek Neisseria meningitidis
do krwi i/lub osrodkowego uktadu nerwowego. IChM jest najczestszq postaciq
zakazen meningokokowych, zwykle przebiega jako sepsa, ropne zapalenie opon
mozgowo-rdzeniowych lub ich potgczenie. Nawet w przypadku wczesnego
zdiagnozowania choroby i zastosowania odpowiedniego leczenia, zakazenie
koniczy sie zgonem w 5-10% przypadkow, zazwyczaj w przeciggu 24-48h
od wystgpienia objawow.

Agencja opiniowata juz w 2014 r. podobny projekt programu, otrzymany
od Gminy Suszec (przewidywat szczepienia przeciwko meningokokom
z serogrupy C). Prezes Agencji wydat wéwczas opinie warunkowo pozytywng.
Oceniany projekt wpisuje sie w priorytet ,, zwiekszenie skutecznosci zapobiegania
chorobom zakaznym i zakazeniom, w tym przeciwdziatanie skutkom
nieprawidtowej antybiotykoterapii”, wymieniony w rozporzqdzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r.

Gtowne zatozenie opiniowanego programu to: ,obnizenie liczby zakazen
meningokokowych wywotanych bakteriq z grupy A, C, W-135, Y u dzieci objetych
programem?”. Program jest adresowany do 2-letnich dzieci, a bedzie realizowany
od wrzesnia 2021 r. do grudnia 2025 r. Wnioskodawca wskazat, Ze rocznie
zaszczepionych zostanie 104 dzieci, co stanowi okofo 79% populacji docelowej.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl
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Whnioskodawca planuje wybor jednostek realizujgcych program w drodze
konkursu, a nastepnie przekazanie informacji do rodzicow dzieci spetniajgcych
kryteria witqczenia ( dziatania edukacyjne). Interwencja obejmie badanie
lekarskie, podanie jednej dawki szczepionki przeciw Neisseria meningitidis typu
A, C, W-135 | Y, dokumentacje procedury, postepowanie z odpadami, a takze
edukacje w zakresie profilaktyki zakazern meningokokami oraz postepowania
w przypadku wystgpienia odczynu poszczepiennego.

Zgodnie z Programem Szczepienn Ochronnych na 2021 r., szczepienia przeciwko
meningokokom wskazuje sie jako szczepienia zalecane m.in. niemowletom
od ukonczenia 2 miesigca zycia, dzieciom i osobom dorostym narazonym
na ryzyko IChM oraz dzieciom i osobom dorostym z wrodzonymi niedoborami
odpornosci.

We wszystkich odnalezionych rekomendacjach zaleca sie szczepienia ochronne
przeciwko IChM. Istniejg natomiast rozbieznosci dotyczqce przeprowadzania
rutynowych szczepien przeciwko meningokokom w rdznych kategoriach
wiekowych. Wymienia sie w tej mierze zwtaszcza dzieci i niemowleta w przedziale
miedzy 2 miesigcem Zycia a 2 rokiem zycia (ACIP 2020, AGDOH 2020, PHAC 2020,
ATAGI 2018, SITKO 2017, WHO 2015, GoC 2015, AAP 2014, PIDAC 2014, JCVI
2014) bgdz miedzy 6 a 24 miesigcem Zycia (PHAC 2015, STIKO 2014, MLF 2012,
NCIRS 2009, FEMS 2007). Jedno z towarzystw rekomenduje rozszerzenie
przedziatu wiekowego grupy szczepiennej o dzieci w wieku do 4 r.z. (JCVI 2014).
Kolejne towarzystwo rekomenduje szczepienia niemowlgt ponizej 2 m.z., dzieci
miedzy 2 a 10 r.z. oraz mftodziezy miedzy 11 a 17 r.z. (PIDAC 2014).
Inne zas wskazuje na grupe dzieci od 2 do 9 r.z. (GoC 2015). Postuluje sie
wreszcie, by zaszczepi¢ przeciwko omawianej chorobie dzieci i dorostych
do 29r.z. (WHO 2015).

Wiekszos¢ organizacji naukowych zaleca szczepienia przeciwko 5 grupom
serologicznym: A, B, C, Y oraz W-135. Metaanaliza McMillan 2020 wskazuje,
ze podanie szczepionki MenACWY istotnie statystycznie zmniejsza szanse
wystgpienia IChM.

W ramach dziatan profilaktycznych nacelowanych na chorobe meningokokowq
zaleca sie tez realizowanie dziatan edukacyjnych, skupionych na uswiadamianiu
rodzicéw/opiekunow o ryzyku zdrowotnym zwigzanym z tq chorobgq (ACIP 2020).

W opinii Rady Przejrzystosci nr 75/2021 z dnia 21 czerwca 2021 r. w sprawie
zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych w ramach
programow polityki zdrowotnej oraz warunkow realizacji tych programow
dotyczgcych profilaktyki zakazern meningokokowych, stwierdzono zasadnos¢
finansowania szczepieri przeciwko meningokokom, poprzedzonych badaniem
lekarskim i potqczonych z dziataniami edukacyjnymi, przede wszystkim
w grupach dzieci w wieku od 2 miesiecy do 5 lat, zas w innych grupach wiekowych
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u osob obarczonych czynnikami ryzyka, stosownie do ChPL poszczegdlnych
preparatow.

Ocena zgtaszalnosci do programu ma opierac sie na podstawie kwartalnych oraz
rocznych raportdw okresowych realizatora. W zakresie oceny jakosci swiadczen,
wnioskodawca zaplanowat state monitorowanie, ktory bedzie przeprowadzone
przez wyznaczonq osobe, jak i przewidziana zostata mozliwos¢ zgtaszania uwag
pisemnych przez rodzica/opiekuna. Przeprowadzona bedzie rowniez anonimowa
ankieta, uzupetniana tuz po wykonaniu szczepienia. Do projektu zatqczono wzor
ankiety. Ewaluacja programu powinna opierac sie na porownaniu stanu sprzed
wprowadzenia dziatan w ramach programu, a stanem po jego zakorczeniu,
co zostato uwzglednione w projekcie.

Koszt jednostkowy zostat oszacowany w projekcie programu na 190 zt (koszt
szczepionki, badanie lekarskie, ustuga szczepienia, koszt sprzetu i srodkow
medycznych oraz koszt utylizacji wytworzonych odpadéw medycznych).
Natomiast koszt akcji informacyjno-promocyjnej okreslono na kwote 240 zt
rocznie. Catkowity budZet programu oszacowano na 100 000 zt (20 000 zt
rocznie). W projekcie wskazano, Ze rzeczywisty koszt realizacji programu moze
ulec zmianie ze wzgledu na mozliwosci budzetu gminy oraz zmiennq liczbe
uczestnikow programu. Program ma zostac¢ sfinansowany ze srodkow
pochodzqcych z budzetu gminy Suszec.

Podstawowe uwagi, ktore mozna podnies¢ pod adresem ocenianego programu:

e w tresci programu odwotano sie do nieaktualnego Programu Szczepien
Ochronnych;

e w ramach celu gtdwnego wnioskodawca nie wskazat wartosci docelowej;

e jesli chodzi o cele szczegdtowe, to cel nr 1 nie odnosi sie bezposrednio
do efektu zdrowotnego, a przy tym nie zostat okreslony sposdb jego pomiaru.
W celu nr 2 wnioskodawca nie wskazat wartosci docelowej. Cele nr 3, 4
i 5 zostaty nieprawidtowo sformufowane w postaci dziatania;

e w zdawkowy sposob przedstawiono planowane dziatania edukacyjne;

e w zdawkowy sposob opisano etapy organizacji programu oraz warunki
dotyczqce personelu, wyposazenia i lokalu;

e pierwszy z przyjetych miernikow efektywnosci nie odnosi sie bezposrednio do
celow programu (cho¢ moze zostac¢ wykorzystany podczas ewaluacji).
Wskazniki nr 2, 3 i 4 nie spetniajqg funkcji miernika efektywnosci (mogq
natomiast zostac¢ wykorzystane podczas monitorowania programu);

* nie przedstawiono kosztow dziatan edukacyjnych.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.42.2021 , Gminny program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki
zakazen meningokokowych wsrdd dzieci w oparciu o szczepienia przeciwko meningokokom z grupy A, C, W-135,

Y w Gminie Suszec”, data ukonczenia: lipiec 2021 r. oraz raportu nr: 0T.434.4.2021 ,Profilaktyka zakazen
meningokokowych” z czerwca 2021 r.



