Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.19.2022.LAn
Protokot nr 17/2022
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 2 maja 2022 roku
w formie wideokonferencji

Michat Mysliwiec otworzyt posiedzenie o godzinie 10:03.

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

Barbara Jaworska-tuczak
Adam Maciejczyk
Tomasz Mtynarski
Michat Mysliwiec

Rafat Nizankowski
Tomasz Pasierski

Jakub Pawlikowski

Piotr Szymanski

Monika Urbaniak

W NV R WDNR

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Maciej Karaszewski

Proponowany porzadek obrad:

1. Ustalenie ewentualnych konfliktéw intereséw cztonkéw Rady. Omodwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.

2. Przygotowanie opinii w sprawie oceny zasadnos$ci wprowadzenia nowego podziatu na grupy
limitowe w obszarze refundowanych opatrunkéw specjalistycznych wydawanych na recepte,
stosowanych w ranach przewlektych i pecherzowym oddzielaniu sie naskoérka.

3. Przygotowanie opinii o projektach programdéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:

1) ,Leczenie nieptodnosci metody zaptodnienia pozaustrojowego dla mieszkancow Gminy
Piaseczno na lata 2022-2024",

2) ,Zabezpieczenie ptodnosci na przysztosé u mieszkarncow Wroctawia chorych onkologicznie na
lata 2022-2024",

4. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng kwas
walproinowy we wskazaniu: pacjenci w wieku 18 lat i powyzej z prawidtowo rozpoznang migreng
przewlekta wg. obowigzujgcych kryteriow ICHD (International Classification of Headache
Disorders), w oparciu o dzienniczek bélu gtowy pacjenta z ostatnich 4 miesiecy.

5. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynna
peginterferonum alfa-2a we wskazaniach: C84.0 ziarniniak grzybiasty, C84.1 choroba Sezary'ego;
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D45 czerwienica prawdziwa, D47.1 przewlekta choroba uktadu wytwérczego szpiku,
D75.2 nadptytkowos¢ samoistna.

6. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynna
sirolimusum we wskazaniu: zesp6t Klippel-Trenaunay.

7. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynna
tacrolimusum we wskazaniu: miastenia.

8. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynna
carbamazepinum we wskazaniu: napady padaczkowe w bezobjawowych przerzutach do kory
ruchowej mdézgu - profilaktyka.

9. Zakonczenie posiedzenia.
Ad 1. Zaden z cztonkéw Rady nie zadeklarowat konfliktu intereséw.
Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) przyjeta proponowany przagdek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji przedstawit prezentacje dot. nowego podziatu na grupy limitowe w obszarze
refundowanych opatrunkéw specjalistycznych, a propozycje opinii przedstawit Rafat Nizankowski.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 osdb obecnych) uchwalita negatywna opinie (zatacznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. 1) Analityk Agencji zaprezentowat zatozenia programu polityki zdrowotnej gm. Piaseczno
w zakresie leczenia nieptodnosci, a propozycje opinii Rady przedstawit Tomasz Mtynarski.

Gtos zabrat Rafat Nizankowski, a Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami

»2a”, przy 2 gtosach ,przeciw” (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik
nr 2 do protokotu).

2) Analityk Agencji przedstawit informacje o programie polityki zdrowotnej m. Wroctaw
dot. zabezpieczenia ptodnosci u chorych onkologicznie, a propozycje opinii Rady przedstawit
Jakub Pawlikowski.

Gtos w dyskusji Rady zabrali: Rafat Nizankowski, Adam Maciejczyk i Jakub Pawlikowski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji omdwit dane odnoszace sie do lekéw zawierajacych substancje czynng kwas
walproinowy we wskazaniu dot. migreny przewlektej. Propozycje opinii Rady przedstawita
Barbara Jaworska-tuczak, a Michat Mysliwiec doprecyzowat zapisy uchwaty.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 osdb obecnych) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 5. Tomasz Pasierski przedstawit projekt opinii dot. substancji czynnej peginterferonum alfa-2a
we wskazaniach: C84.0 ziarniniak grzybiasty, C84.1 choroba Sezary'ego; D45 czerwienica prawdziwa,
D47.1 przewlekta choroba uktadu wytwdrczego szpiku, D75.2 nadptytkowos¢ samoistna.

W dyskusji Rady gtos zabrali Michat Mysliwiec i Tomasz Pasierski, po czym Prowadzacy zarzadzit
gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie
(zatacznik nr 5 do protokotu).

Ad 6. Adam Maciejczyk przedstawit projekt opinii dot. substancji czynnej sirolimusum we wskazaniu:
zespot Klippel-Trenaunay.
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Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 6 do protokotu).

Ad 7. Piotr Szymanski przedstawit projekt opinii dot. substancji czynnej tacrolimusum we wskazaniu:
miastenia.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Ad 8. Monika Urbaniak przedstawita projekt opinii dot. substancji czynnej carbamazepinum
we wskazaniu: napady padaczkowe w bezobjawowych przerzutach do kory ruchowej mézgu -
profilaktyka.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (9 oséb obecnych) uchwalita negatywna opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Rada jednogtosnie (9 oséb obecnych) podjeta uchwate o zwotaniu 2 posiedzen Rady w petnym sktadzie
—w dniach 9i 16 maja.

Ad 9. Prowadzacy zakonczyt posiedzenie o godzinie 11:13.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 59/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
W sprawie oceny zasadnosci wprowadzenia nowego podziatu na
grupy limitowe w obszarze refundowanych opatrunkéw
specjalistycznych wydawanych na recepte

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wprowadzenia zmian w kategoryzacji
opatrunkow specjalistycznych w oparciu o analize nowych grup limitowych.

Jednoczesnie Rada uwaza za zasadnqg poprawe skutecznosci leczenia ran
przewlektych i przygotowanie przez Agencje kompleksowej propozycji
finansowania terapii tych patologii z uwzglednieniem rdznic wynikajgcych
z odmiennosci klinicznych rdznych form owrzodzen przewlektych, obejmujgcq
rowniez wskazania dla opatrunkow specjalistycznych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zlecenia Ministerstwa Zdrowia z 21 lutego b.r. zawiera propozycje, nowego,
szczegotowego podziatu opatrunkow specjalistycznych na grupy limitowe.
Liczba grup wg tej propozycji ma wzrosng¢ z obecnych 15 az do 42.
Podstawq podziatu sq roznice techniczne opatrunkdow a nie wskazania kliniczne.

Propozycja dotyczy stosowania opatrunkdow specjalistycznych w pecherzowym
oddzielaniu naskdrka oraz w owrzodzeniach przewlektych. Wszystkie typy
i podtypy pierwszej z tych patologii sq bardzo rzadkie. Z kolei owrzodzenia
przewlekte sq szerokq i czesto wystepujgcq patologiq. Do najbardziej
rozpowszechnionych nalezq owrzodzenia w stopie cukrzycowej, przewlekte
owrzodzenia zylne oraz odlezyny.

Kazda z tych postaci owrzodzenia przewlektego wymaga innego sposobu
postepowania a  opatrunki sq jedynie  fragmentem,  najczesciej
nie najwazniejszym w procesie leczenia.

Dowody naukowe

Wykonane przez analitykdw Agencji wyszukiwanie przeglgddw systematycznych
pozwolito na odnalezienie 16 przeglgddw (14 w bazie Cochrane Library, 1
w Medline i1 w Google Scholar). Nie odnaleziono przeglqgdu odnoszgcego sie
do leczenia ran spowodowanych przez pecherzowe oddzielanie sie naskorka.
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Dane dotyczgce punktow koncowych takich jak czas do zagojenia rany, catkowity
odsetek wyleczonych ran, zapobieganie zakazeniom, jakosé zycia nie pozwalajg
na postawienie konkluzji o wyziszej skutecznosci danego typu opatrunku
wzgledem innych. Badania pierwotne, uwzglednione w przeglgdach czesto
cechowafty sie  matq liczba uczestnikéw, duzq niepewnosé wynikdw,
niekompletnosciq danych Ilub niewystarczajgcym czasem prowadzenia
obserwacji.

Problem ekonomiczny

Zgromadzone wyniki badan nie wskazujg na zasadnos¢ zwiekszania wydatkdow
publicznych poprzez wydzielenie 42 osobnych grup limitowych dla opatrunkow
specjalistycznych, roznigcych sie jedynie parametrami technicznymi, ale nie
skutecznosciq kliniczng.

Gtodwne arqumenty decyzji

e Koncentracja na drogich opatrunkach specjalistycznych moze skutkowac
niewfasciwym postepowaniem w owrzodzeniach przewlektych, ktore bardzo
czesto mozna skutecznie leczy¢ duzo tanszymi metodami.

e Wobec braku dostatecznie wiarygodnych danych z randomizowanych badan
klinicznych brak jest podstaw do zwiekszania wydatkow publicznych.

e Podstawgq leczenia ran przewlektych jest uwzglednianie patomechanizmu ich
powstawania. Opatrunki specjalistyczne by¢ moze mogqg byc przydatne
w wybranych sytuacjach, ktore nalezatoby zidentyfikowac.

e Stopa cukrzycowa wymaga przede wszystkim usuwania zainfekowanych
tkanek martwiczych. Gdy jest to postac niedokrwienna niezbedna jest
skuteczna, endowaskularna rewaskularyzacia, a w przypadku postaci
neuropatycznej opatrunki odcigzajgce stope.

e Owrzodzenie zylne wymaga przede wszystkim opatrunkow uciskowych,
natomiast w ranach odlezynowych konieczne dla wygojenia sq gtdwnie
wtasciwy poziom albumin w surowicy i odcigzenie, a nie technicznie
wyszukane opatrunki.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania
nr: WS.4220.6.2022 ,Opracowanie analityczne dotyczace zasadnosci wprowadzenia zmian w kategoryzacji
opatrunkéw specjalistycznych—analiza nowych grup limitowych”, data ukonczenia: 28.04.2022 r.3



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 60/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
o projekcie programu , Leczenie nieptodnosci metodg zaptodnienia
pozaustrojowego dla mieszkancéw Gminy Piaseczno na lata 2022-
2024”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Leczenie nieptodnosci metodq zapfodnienia pozaustrojowego dla mieszkancow
Gminy Piaseczno na lata 2022-2024”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady
oraz uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Niepfodnos¢ powoduje powazne konsekwencje psychologiczne i ekonomiczne,
zarowno na poziomie indywidualnym, jak i spotecznym. WHO apeluje,
by problem ten zaliczac¢ do kategorii chorob spotecznych. Leczenie niepfodnosci
w drodze zaptodnienia pozaustrojowego, jak i procedura zabezpieczenia
pfodnosci na przysztos¢, nie sq finansowane wramach swiadczen
gwarantowanych. Zgodnie z rekomendacjami PTMR/PTG 2018, procedura
zaptodnienia pozaustrojowego (IVF, ICSI) ma udowodniong, najwyzszq
skutecznosc sposrod wszystkich metod wspomaganego rozrodu.

Gtownym celem ocenianego programu jest: ,ograniczenie zjawiska
niezamierzonej bezdzietnosci wsrod mieszkancow miasta Gminy Piaseczno
w trakcie trwania programu, poprzez zapewnienie leczenia nieptodnosci
metodami wspomaganej reprodukcji w oparciu o przepisy prawa oraz okreslone
standardy postepowania i procedury medyczne, w wyniku ktdorych w trakcie
trwania programu prognozuje sie narodziny okoto 15 dzieci”.

Populacje docelowq bedg stanowi¢ pary zamieszkujgce na terenie miasta
Piaseczno, ktdre nie mogq zrealizowac planow rozrodczych poprzez spontaniczng
koncepcje, o ile wiek kobiety miesci sie w przedziale 20-42 lata. W programie
zaplanowano udziat okotfo 60 par (20 par rocznie). O kwalifikacji do programu
decydowacd bedzie kolejnos¢ zgtoszen, w miare dostepnosci miejsc, przy
jednoczesnym spetnieniu kryteriow witgczenia i braku kryteriow wykluczajgcych.
Program obejmuje dofinansowanie do procedury zapfodnienia pozaustrojowego,
z wykorzystaniem wtasnych gamet pary (dawstwo partnerskie) Ilub
z wykorzystaniem nasienia dawcy (dawstwo inne niz partnerskie) albo
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z wykorzystaniem Zeriskich komdrek rozrodczych od anonimowej dawczyni
(dawstwo inne niz partnerskie), bqdz procedury adopcji zarodka (dawstwo inne
niz partnerskie). Wnioskodawca zaplanowat takze indywidualne, bezptatne
konsultacje par z psychologiem.

Uczestnicy programu majq mie¢ prawo do skorzystania z jednorazowego
dofinansowania w wysokosci 5 000 zt do zabiegu zaptodnienia pozaustrojowego,
wramach dawstwa partnerskiego Ilub innego niz partnerskie albo
do dofinansowania w wysokosci do 3000 zt do procedury adopcji zarodka.
Pary muszq natomiast wyrazi¢ zgode na samodzielne pokrycie kosztow
przechowywania kriokonserwowanych zarodkdw oraz ich ewentualnych
kriotransferow, a takize na ewentualne pokrycie kosztow kriokonserwacji
oocytow.

Nietransferowane, kriokonserwowane zarodki powstate w efekcie procedur
zaptodnienia pozaustrojowego, w ramach programu, bedq po jego zakorczeniu
przechowywane w warunkach zapewniajgcych ich nalezytqg ochrone, do czasu
ich przeniesienia do organizmu biorczyni, zgodnie z przepisami ustawy o leczeniu
nieptodnosci. Stosownie do rekomendacji, program zaktada transfer
pojedynczego zarodka, a jedynie w klinicznie uzasadnionych przypadkach
dopuszczony jest transfer lub kriotransfer dwoch zarodkow.

Realizator programu wybrany zostanie w drodze konkursu ofert.
Projekt programu zaktada przeprowadzenie akcji informacyjnej, a takze
monitorowanie i ewaluacje. Catkowity koszt programu wyniesie 300 000 zt.
Program zostanie sfinansowany ze srodkow budzetu miasta Piaseczno.

W ocenie Rady Przejrzystosci:

e Nalezy minimalizowac¢ przyrost liczby kriokonserwowanych zarodkow
zdolnych do rozwoju, ktore nie sq transferowane; ich liczba powinna byc
monitorowana i uwzgledniona w ewaluacji programu.

e Nalezy okreslic zasady postepowania z kriokonserwowanymi zarodkami
po uptywie ustawowego 20-letniego okresu przechowywania; kwestie
te powinny by¢ omdwione z beneficijentami przed uzyskaniem zgody
na wykonanie procedur przewidzianych w programie.

e Przeniesienie na beneficjentow kosztow przechowywania
kriokonserwowanych zarodkéw i/lub oocytow powstatych w efekcie
przeprowadzonej w ramach programu procedury IVF budzi wgtpliwosci,
poniewaz w perspektywie wieloletniej naraza pacjentow na koszty i moze
ograniczac dostep mniej zamoznym parom.

o W przypadku zaptodnienia z uzyciem gamet dawcow, nalezy uwzglednic
kwestie zwiqzane z prawem do poznania pochodzenia biologicznego osob
poczetych w ramach tej procedury i omowic z dawcami i beneficjentami ryzyka
zwigzane z niemoznoscig zachowania anonimowosci dawstwa.
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e Przyjete mierniki efektywnosci, wskazniki monitorowania oraz kryteria
ewaluacji wymagajqg skorygowania.

e Nalezy opracowac wzor ankiety satysfakcji i dotgczy¢ go do projektu
programu.

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 srodkow publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdzn.
zm.), zuwzglednieniem raportu nr: 0T.431.21.2022 ,Leczenie nieptodnosci metodg zaptodnienia
pozaustrojowego dla mieszkaricow Gminy Piaseczno na lata 2022-2024", data ukonczenia: maj 2022 oraz Aneksu
do raportow szczegdtowych ,,Programy z zakresu diagnostyki i leczenia nieptodnosci —wspdlne podstawy oceny”
z lutego 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 61/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
o projekcie programu ,,Zabezpieczenie ptodnosci na przysztos¢ u
mieszkancow Wroctawia chorych onkologicznie na lata 2022-2024"

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Zabezpieczenie ptodnosci na przysztos¢ u mieszkaricow Wroctawia chorych
onkologicznie na lata 2022-2024”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady
oraz zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt PPZ w zakresie zabezpieczenia ptodnosci
na przysztosc¢, zaktadajgcy przeprowadzenie procedury kriokonserwacji gamet
(komorek jajowych lub nasienia) i wsparcie psychologiczne u chorych
na nowotwory w wieku prokreacyjnym, ktorzy poddani bedqg terapii
gonadotoksycznej. Populacje docelowg bedg stanowity osoby w wieku 18-40 lat.
Whnioskodawca oszacowat, ze liczba zachorowan na nowotwory, w populacji
0s0b zamieszkujgcych miasto Wroctaw w wieku 18-40 lat w 2018 r., wyniosta 90
wsrod mezczyzn i 175 wsrdd kobiet. Rocznie programem ma zostac objetych 30%
0s0b z populacji docelowej (30 mezczyzn i 50 kobiet), a w catym okresie trwania
programu zaplanowano objecie dziataniami 240 osob. Procedura zachowania
ptodnosci nie jest refundowana ze srodkow publicznych.

Program jest odpowiedziq na wainq potrzebe zdrowotng, zwigzang
z zachowaniem pfodnosci, u chorych poddawanych terapii onkologicznej
o wysokim ryzyku gonadotoksycznym. Odpowiednia opieka psychologiczna
poprawia jakosc zycia 0séb z chorobg nowotworowq i redukuje doswiadczenie
szkodliwego stresu. Program jest zgodny z ustawq z dnia 25 czerwca 2015 r.
o leczeniu nieptodnosci, rekomendacjami klinicznymi (np. PTMRIE_PTGP 2018,
PTGO 2017, NICE 2013) oraz opiniami ekspertow. Wnioskodawca przedstawit
dane epidemiologiczne, kryteria witqgczenia i wykluczenia oraz koszty
jednostkowe i catkowite.

Uwagi Rady:

1. Nalezy zadbac¢ o to, aby fiskalno-administracyjne kryteria wykluczenia,
przewidziane w programie (tj. niesktadanie zeznann podatkowych
lub deklaracji podatkowej we wtasciwym dla miasta Wroctawia urzedzie
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skarbowym), nie spowodowaty niesprawiedliwego wykluczenia 0sob
aktualnie niepracujqgcych, np. z powodu podjecia studiow, albo ze wzgledow
zdrowotnych. Wydaje sie, ze bardziej zasadnym bytoby negatywne
sformutowanie wspomnianego kryterium, tj. wykluczenie osob rozliczajgcych
sie w urzedach podatkowych poza Wroctawiem.

2. Zatozeniem programu jest wykorzystanie zabezpieczonych gamet
do procedur wspomaganej prokreacji, dlatego nalezy w ich dalszym
wykorzystaniu uwzgledni¢ uwagi Rady dotyczqgce programow leczenia
nieptodnosci metodgq in vitro.

3. Nalezy uwzgledni¢ uwagi zawarte w raporcie AOTMIT, szczegdlnie dotyczqce
przeformutowania celow, miernikow efektywnosci oraz monitorowania
i ewaluacji programu.

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 $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdin.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.22.2022 ,Zabezpieczenie ptodnosci na przyszto$¢ u mieszkancow
Wroctawia chorych onkologicznie na lata 2022-2024", data ukonczenia: kwiecien 2022 oraz Aneksu do raportéw
szczegotowych ,,Programy z zakresu diagnostyki i leczenia nieptodnosci — wspdlne podstawy oceny” z lutego
2022r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 62/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
kwas walproinowy w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w
Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne refundacje lekow zawierajgcych
substancje czynng kwas walproinowy (oraz jego pochodne) we wskazaniu
pozarejestracyjnym: pacjenci w wieku 18 lat i powyzej z prawidtowo rozpoznang
migrenqg przewlektq wg. obowiqzujgcych kryteriow [ICHD (International
Classification of Headache Disorders), w oparciu o dzienniczek bolu gtowy
pacjenta z ostatnich 4 miesiecy.

Uzasadnienie

Migrena jest chorobq przewlektq, cechujgcq sie napadami bolu gfowy, ktorym
mogq towarzyszy¢ inne objawy neurologiczne oraz zaburzenia wegetatywne,
szczegolnie dotyczqce przewodu pokarmowego. Zgodnie z klasyfikacjq ICHD-3
beta migrena przewlekta to bol glowy wystepujgcy w co najmniej 15 dniach w
miesiqcu przez ponad trzy miesigce, z ktorych co najmniej 8 to dni, w ktorych bol
gtowy spetnia kryteria rozpoznania migreny lub ustepuje pod wpfywem
tryptandw albo ergotaminy oraz powstat z typu bdlu gtowy, ktory uprzednio
spetniat kryteria migreny epizodycznej bez aury lub z aurq.

Migrena przewlekta wystepuje czesciej u kobiet niz u mezczyzn (3:1).
Wyniki ostatnich badan wskazujg, ze w Polsce na migrene choruje blisko 10%
populacji, co w przeliczeniu na liczby bezwzgledne odpowiada okoto 3,8 miliona
0sob.

Powazine powiktania migreny wystepujq rzadko. Udary migrenowe wystepujq
czesciej u mtodych kobiet z migreng niz u kobiet bez migreny, jednakie
sq to przypadki rzadkie i wskazuje sie na mozliwosc ich prewencji ograniczajgc
nikotynizm i stosowanie doustnych srodkow antykoncepcyjnych. U wiekszosci
chorych po 50 r.z. dochodzi do petnej remisji migreny.

Zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 20 kwietnia 2022 r. refundacjq objete sq leki

zawierajgce kwas walproinowy, walproinian sodu, a takze skojarzenie kwasu
walproinowego z walproinianem sodu. Wszystkie dostepne postacie lekow
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(kapsutki miekkie, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu, granulat o przedtuzonym
uwalnianiu, syrop) podawane doustnie w leczeniu padaczki (napady uogdlnione,
czesciowe) oraz w leczeniu epizodow maniakalnych w chorobie afektywnej
dwubiegunowej, w przypadku gdy lit jest przeciwwskazany lub Zle tolerowany
(nie dotyczy lekow Depakine i Convulex w postaci syropu). Leki te refundowane
sq rowniez we wskazaniu pozarejestracyjnym tj. neuralgia lub neuropatia
w obrebie twarzy.

Dodatkowo produkt Absenor zarejestrowany jest takze w leczeniu napadow
ogniskowych i napadow wtdrnie uogdlnionych oraz w leczeniu skojarzonym
innych rodzajow napadow padaczkowych, takich jak napady ogniskowe
z objawami prostymi i ztozonymi, a takze ogniskowe z wtdrnym uogdlnieniem,
gdy te rodzaje napaddw nie reagujg na zwykle stosowane leki
przeciwdrgawkowe.

Dopuszczony do obrotu na terenie Polski sq rowniez inne produkty tj. lek
Depakine w postaci proszku i rozpuszczalnika do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, zawierajgcy walproinian sodu oraz lek Dipromal (tabl.
powlekane, 200 mg), zawierajgcy pochodng kwasu walproinowego - walproinian
magnezu, jednak nie sq one refundowane.

W  ramach analizy  skutecznosci  przedstawiono  wyniki  przeglgdu
systematycznego Cui 2020, w ktorym zaprezentowano wyniki metaanalizy badan
dotyczqcych skutecznosci i bezpieczenstwa pochodnych kwasu walproinowego
wsrod dorostych pacjentow z migreng.

W ramach metaanalizy 3 badan porownujgcych walproinian sodu z topiramatem
odnotowano mniejszq szanse skutecznego leczenia migreny wnioskowanq
technologig w poréwnaniu do komparatora, jednak roznica nie byta istotna
statystycznie. Dla porédwnania z propranololem (1 badanie) rdowniez nie
odnotowano istotnej statystycznie roznicy, aczkolwiek szansa wystgpienia,
co najmniej 50% zmniejszenia czestosci bolow gfowy byta nieznacznie wieksza
wsrod pacjentow leczonych diwalproinianem sodu niz wsrdéd pacjentow
leczonych komparatorem.

Kwas walproinowy jest bezwzglednie przeciwskazany w cigzy i nie powinien by¢
stosowany u kobiet w wieku rozrodczym.

Kwas walproinowy wymieniany jest przez wytyczne Polskiego Towarzystwa
Bolow Gtfowy, Polskiego Towarzystwa Neurologicznego i Polskiego Towarzystwa
Bdluz2021r. (PTBG/PTN/PTB, 2021) jako jedna z rekomendowanych opcji terapii
pierwszego rzutu najczesciej stosowanych w migrenie epizodycznej.
Kwas walproinowy rekomendowany jest takize w profilaktyce migreny
przewlektej z klasq rekomendacji A przez wytyczne PTBG/PTN/PTB 2021,
natomiast walproinian i diwalproinian sodu przez wytyczne AHS 2021
(The American Headache Society).
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Ze wzgledu na brak danych dotyczgcych odsetka osdb, ktory bedzie stosowat
kwas walproinowy (i jego pochodne) przyjeto, ze wielkos¢ populacji, zgodnie
z opiniqg Konsultant Krajowej w dziedzinie neurologii wynosi 65,4 tys. 0sob.
Zatozono, Ze lek stosowany jest przez caty rok. Nalezy mie¢ na uwadze,
Ze oszacowanie ma charakter maksymalny.

Roczny koszt stosowania kwasu walproinowego w populacji docelowej (65,4 tys.
0s0b) wynosi od 16,9 min zt do 50,7 min zt z perspektywy NFZ w zaleZnosci
od przyjetego dawkowania (min.: 500, maks.: 1500 mg/d).

Koszt 28-dniowej terapii z perspektywy NFZ wynosi od 18 do 53 zt (w zaleznosci
od przyjetego dawkowania) w przypadku kwasu walproinowego, od 2 do 4 zt
w przypadku propranololu i 0 zt w przypadku amitryptyliny, topiramatu i toksyny
botulinowej typu A (sq to leki nierefundowane w leczeniu migreny przewlektej).

Koszt 28-dniowej terapii z perspektywy wspdlnej wynosi od 20 do 59 zt
(w zaleznosci od przyjetego dawkowania) w przypadku kwasu walproinowego,
od 9 do 17 zt w przypadku propranololu, 20 zt w przypadku amitryptyliny, od 56
do 402 zt w przypadku topiramatu (w zaleznosci od ceny konkretnego produktu
— w obliczeniach uwzgledniono cene minimalng i maksymalng sposrod
widniejgcych na Obwieszczeniu MZ) i od 133 do 360 zt w przypadku toksyny
botulinowej typu A (w zaleznosci od ceny konkretnego produktu — w obliczeniach
uwzgledniono cene minimalng i maksymalng sposrod widniejgcych
na Obwieszczeniu M2Z).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z 2021 r.,
poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: 0T.4221.25.2022 , Kwas walproinowy (oraz jego pochodne) we wskazaniu: pacjenci w
wieku 18 lat i powyzej z prawidtowo rozpoznang migreng przewlekta wg obowigzujacych kryteriéw ICHD
(International Classification of Headache Disorders), w oparciu o dzienniczek bdélu gtowy pacjenta z ostatnich
4 miesiecy”, data ukorczenia: 27 kwietnia 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 63/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
peginterferonum alfa-2a w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w
Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynng peginterferonum alfa-2a we wskazaniach
pozarejestracyjnych: C84.0 ziarniniak grzybiasty;, C84.1 choroba Sezary'ego; D45
czerwienica prawdziwa, D47.1 przewlekta choroba uktadu wytwdrczego szpiku,
D75.2 nadptytkowos¢ samoistna.

Uzasadnienie

Peginterferon jest nieswoiscie dziatajgcym, stosowanym od dawna lekiem,
modyfikujgcym przebieg szerequ chorob hematologicznych.

Lek ten byt przedmiotem wczesniejszych decyzji Rady: pozytywnej z dnia 23
grudnia 2019 roku, w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych
substancji czynnej peginterferonum alfa-2a we wskazaniach
pozarejestracyjnych: chtoniaki skorne T-komorkowe (ICD-10 C.84, C.84.0, C.84.1)
oraz negatywnych z dnia 17 czerwca 2019 roku w sprawie zasadnosci
finansowania ze srodkow publicznych substancji czynnej peginterferonum alfa-
2a we wskazaniu pozarejestracyjnym D45 czerwienica prawdziwa i z dnia 3
czerwca 2019 roku, w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych
substancji czynnej peginterferonum alfa-2a wskazaniach pozarejestracyjnych,
m. in.C84.0 ziarniniak grzybiasty, C84.1 choroba Sezary'ego, D47.1 przewlekta
choroba uktadu wytworczego szpiku, D75.2 nadpfytkowosc¢ samoistna.

Dowody naukowe

We wszystkich wymienionych wskazaniach sq niskiej jakosci, nie obejmujg
randomizowanych i zaslepionych badan z grupq kontrolnq. Leki te sq generalnie
rekomendowane w tych wskazaniach przez PTOK, NCCN i ESMO.

Ziarniniak grzybiasty (C84.0)

Badanie Patsatsi 2021 retrospektywne, kohortowe, obejmujgce 31 pacjentow
(61% mezczyzn, mediana wieku 62 lata). Uzyskano wskaZznik odpowiedzi
na leczenie peginterferonem na poziomie 54,8% [9,7% CR, 45,2% PR].
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Jakiekolwiek dziatania niepozgdane odnotowano u 68% pacjentow (neutropenia
[76%)]).
Choroba Sezary'ego C84.1

Nie odnaleziono zadnych doniesieri spetniajgcych kryteria wigczenia.
Wykorzystanie interferonu w leczeniu choroby Sezary'ego rekomendowane jest,
jako skojarzone wraz z terapiq Swiattem oraz retinoidami.

Czerwienica prawdziwa (D45), nadptytkowosc¢ samoistna (D75.2)

Badanie Yacoub 2019, prospektywne, bez grupy kontrolnej, wykazato,
ze pegylowany interferon alfa 2a jest skutecznq terapiqg dla pacjentow
z czerwienicq prawdziwg (PV) lub nadptytkowosciqg samoistnq (ET), wykazujgcych
opornosé lub nietolerancje na hydroksymocznik.

Przewlekta choroba uktadu wytworczego szpiku (D47.1)

Ta grupa chorych byta uwzgledniona w populacji badania m.in. Gowin 2012,
ktére wykazato, ze peginterferon alfa 2a wykazuje zdolnosé do wywotywania
remisji zaréwno hematologicznych, jak i molekularnych, i moze stanowié leczenie
I linii wsréd pacjentow, u ktdrych wczesniejsza terapia nie powiodta sie lub
u pacjentow we wczesnym stadium choroby, w celu powstrzymania jej dalszej
progresji.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z 2021,
poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: 0T.4221.26.2022 ,peginterferonum alfa - 2a we wskazaniach: C84.0, C84.1, C92.1, D45,
D47.1, D75.2”, data ukonczenia: 29.04.2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 64/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
sirolimusum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub
sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynng sirolimusum we wskazaniu pozarejestracyjnym:
zespot Klippel- Trénaunay.

Uzasadnienie

Opinia Rady Przejrzystosci z roku 2019 dotyczqca stosowania sirolimusu byfa
pozytywna.

Zespdt Klippela-Trénaunaya wymaga multidyscyplinarnego podejscia, a terapia
ukierunkowana jest na leczenie objawowe. Zmiany naczyniowe wystepujgce
u pacjentow z KTS majq zrdoznicowany charakter i niemozliwe jest wskazanie
jednolitej sciezki terapeutycznej. Nowe dowody naukowe wskazane
w aktualizowanym opracowaniu  AOTMIT, dotyczqce  skutecznosci
i bezpieczenstwa  stosowania  sirolimusumu, potwierdzajq  skutecznosc
we wnioskowanym wskazaniu. Lek wymieniany jest w wytycznych amerykaniskiej
Grupy roboczej ds. zespotu Klippela-Trénaunaya (KTS Working Group 2016).
Uwzgledniajgc powyzsze, Rada uznaje za zasadne kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynnq sirolimusum we wnioskowanym wskazaniu.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z2021r.,
poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: 0T.4221.27.2022 ,Sirolimusum we wskazaniu: zespdét Klippel-Trénaunay”, data
ukonczenia: 29.04.2022 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 65/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
tacrolimusum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynnqg tacrolimusum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: miastenia.

Uzasadnienie

W dniu 17 czerwca 2019 roku Rada Przejrzystosci wydata pozytywng opinie
(nr 182/2019) w przedmiocie kontynuacji refundacji lekow zawierajgcych
substancje czynng tacrolimusum w ocenianym wskazaniu. Dostepne dowody
naukowe, w tym wyniki badan klinicznych opublikowanych po wydaniu
poprzedniej opinii, wskazujq na skutecznosc tacrolimusum u wybranych chorych
Z miastenig, w tym w szczegdlnosci nie tolerujgcych, niektorych innych lekow
immunosupresyjnych.

Uwzgledniajgc przedstawione okolicznosci Rada uznaje, ze refundacja lekow
zawierajgcych substancje czynng tacrolimusum we wskazaniu
pozarejestracyjnym ,,miastenia” powinna by¢ kontynuowana.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyroboéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z2021r,,
poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: OT.4221.29.2022 ,takrolimus we wskazaniu: miastenia”, data ukonczenia: 28 kwietnia
2022r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 66/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
carbamazepinum w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w
Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje  czynng  carbamazepinum  we  wskazaniu
pozarejestracyjnym: napady padaczkowe w bezobjawowych przerzutach do kory
ruchowej mozgu - profilaktyka.

Uzasadnienie

Karbamazepina jest stosowana w leczeniu napadow padaczkowych
wystepujgcych w przebiegu pierwotnych i przerzutowych guzow mozgu.
Nie rekomenduje  sie natomiast profilaktycznego stosowania lekow
przeciwpadaczkowych, w tym karbamazepiny, u pacjentow z guzami mozgu (AHS
2014).

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono tylko nowy przeglgd
systematyczny Greenhalgh 2020, obejmujqcy prace oryginalne opublikowane
do 2015 r. Nie ma wiec nowych danych naukowych dotyczqgcych stosowania
karbamazepiny w przedmiotowym wskazaniu, co przemawia za utrzymaniem
opinii Rady z 10 grudnia 2018 roku.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z2021r.,
poz. 1285 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajagcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: 0T.4221.8.2021 ,Karbamazepina, gabapentyna, ketoprofen, lamotrygina we
wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL”, data ukonczenia: 21.10.2021 r.
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