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Rafat Nizankowski otworzyt posiedzenie o godzinie 10:02

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum 14 oséb):

=

Anna Greziak

Maciej Karaszewski
Dorota Kilariska
Marcin Kotakowski
Adam Maciejczyk
Marcin Lipowski
Mirostaw Markowski
Tomasz Mtynarski

e NV R WNDN

Michat Mysliwiec

R
o

. Rafat Nizankowski

[N
[y

. Tomasz Pasierski

=
N

. Jakub Pawlikowski

=
w

. Tomasz Romanczyk
. Rafat Suwinski

=
(G2 I =N

. Piotr Szymaniski

=
[e)]

. Janusz Szyndler
. Monika Urbaniak

B
~N

Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu:

1. Anetta Undas

Proponowany porzadek obrad:

1. Ustalenie ewentualnych konfliktéw intereséw cztonkdéw Rady. Omodwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.
2. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Kerendia (finerenonum) we wskazaniu: leczenie
chorych na przewlektg chorobe nerek (stadium 3 i 4, z albuminurig) powigzang z cukrzyca typu 2.
u dorostych leczonych insulina.
3. Przygotowanie opinii o projektach programoéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:
1) ,Program edukacyjno-zdrowotny pierwszej pomocy przedlekarskiej dla ucznidw na lata 2022-
2024” (gm. Kwidzyn),
2) ,Program polityki zdrowotnej profilaktyki i wczesnego wykrywania raka jelita grubego wsréd
mieszkancow wojewddztwa podlaskiego”.
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4. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynna
spironolactonum we wskazaniu: pozawatowa dysfunkcja skurczowa lewej komory.

5. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynna
bisoprololum we wskazaniu: tachyarytmie nadkomorowe — u pacjentéw powyzej 6 r.z.

6. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
amoxicillinum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw z niedoborami odpornosci — profilaktyka.

7. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynne
amoxicillinum + acidum clavulanicum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw z niedoborami
odpornosci — profilaktyka.

8. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynne
sulfamethoxazolum + trimethoprimum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw leczonych
cyklofosfamidem — profilaktyka.

9. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
chlorambucilum we wskazaniu: amyloidoza.

10.Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdow zawierajgcych substancje czynna
tacrolimusum we wskazaniach: idiopatyczny zespdét nerczycowy - w przypadku nietolerancji
cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne; toczniowe zapalenie nerek — w przypadku
nietolerancji cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne.

11.Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkéw Rady nie zadeklarowat konfliktu intereséw.

Przewodniczagcy Rady zaproponowat dodanie do porzadku obrad punktu dotyczgcego zakreslen
w uchwatach Rady Przejrzystosci.

Zmieniony porzadek obrad:

1. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Kerendia (finerenonum) we wskazaniu: leczenie
chorych na przewlektg chorobe nerek (stadium 3 i 4, z albuminurig) powigzang z cukrzyca typu 2.
u dorostych leczonych insuling.
2. Przygotowanie opinii o projektach programoéw polityki zdrowotnej jednostek samorzadu
terytorialnego:
3) ,Program edukacyjno-zdrowotny pierwszej pomocy przedlekarskiej dla uczniéw na lata 2022-
2024” (gm. Kwidzyn),
4) ,Program polityki zdrowotnej profilaktyki i wczesnego wykrywania raka jelita grubego wsréd
mieszkancow wojewddztwa podlaskiego”.
3. Zakreslenia w uchwatach Rady Przejrzystosci.
4. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynna
spironolactonum we wskazaniu: pozawatowa dysfunkcja skurczowa lewej komory.
5. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynna
bisoprololum we wskazaniu: tachyarytmie nadkomorowe — u pacjentéw powyzej 6 r.z.
6. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynna
amoxicillinum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw z niedoborami odpornosci — profilaktyka.
7. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynne
amoxicillinum + acidum clavulanicum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw z niedoborami
odpornosci — profilaktyka.
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8. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynne
sulfamethoxazolum + trimethoprimum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw leczonych
cyklofosfamidem — profilaktyka.

9. Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekéw zawierajgcych substancje czynng
chlorambucilum we wskazaniu: amyloidoza.

10.Przygotowanie opinii w sprawie objecia refundacjg lekdéw zawierajgcych substancje czynna
tacrolimusum we wskazaniach: idiopatyczny zespét nerczycowy - w przypadku nietolerancji
cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne; toczniowe zapalenie nerek — w przypadku
nietolerancji cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne.

11.Zakonhczenie posiedzenia.

Rada jednogtosnie (17 gtosami ,,za”) przyjeta zmieniony porzgdek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu w sprawie oceny leku Kerendia
(wniosek refundacyjny) we wskazaniu dot. przewlektej choroby nerek powigzanej z cukrzyca typu 2.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Rafat Nizankowski, Mirostaw Markowski
oraz Janusz Szyndler.

Projekt stanowiska Rady przedstawit Michat Mysliwiec.

W dalszej czesci dyskusji udziat brali: Rafat Nizankowski, Piotr Szymanski, Tomasz Pasierski, Michat
Mysliwiec, Mirostaw Markowski, Maciej Mitkowski, Wojciech Wysoczaniski, Jakub Pawlikowski, Janusz
Szyndler, Rafat Suwinski.

W formutowaniu koncowej wersji stanowiska udziat brali: Michat Mysliwiec, Tomasz Pasierski, Rafat
Nizankowski, Dorota Kilariska i Mirostaw Markowski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
12 gtosami ,za”, przy 5 gtosach ,przeciw” (17 oséb obecnych) uchwalita negatywne stanowisko
(zatacznik nr 1 do protokotu).

Ad 3 1) Analityk Agencji oméwit program polityki zdrowotnej gminy Kwidzyn z zakresu ratownictwa
medycznego, a propozycje opinii Rady przedstawit Rafat Nizankowski.

W dyskusji uczestniczyli: Mirostaw Markowski, Dorota Kilarska, Rafat Nizankowski, Michat Mysliwiec,
Rafat Suwinski oraz Roman Topdér-Madry.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
13 gtosami ,,za”, przy 5 gtosach , przeciw” (17 oséb obecnych) uchwalita pozytywnga opinie (zatgcznik
nr 2 do protokotu).

2) Analityk Agencji omowit program polityki zdrowotnej wojewddztwa podlaskiego z zakresu
profilaktyki i wczesnego wykrywania raka jelita grubego.

We wstepnej dyskusji gtos zabrali: Maciej Karaszewski, Mirostaw Markowski i Rafat Nizankowski.
Propozycje opinii Rady przedstawit Rafat Suwinski.

W dalszej czesci dyskusji uczestniczyli: Maciej Karaszewski, Rafat Suwinski, Rafat Nizankowski,
Mirostaw Markowski i Tomasz Romanczyk.

W zwigzku z brakiem innych gtosdw Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtosnie (17 gtosami ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).
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Ad 4. Rada przeprowadzita dyskusje w sprawie informacji zakreslanych w uchwatach Rady
Przejrzystosci, w ktdrej gtos zabrali: Michat Mysliwiec, Tomasz Mtynarski, Tomasz Pasierski, Anna
Greziak, Piotr Szymanski, Rafat Nizankowski, Janusz Szyndler, Joanna Parkitna i Roman Topdér-Madry.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada
jednogtos$nie (17 oséb obecnych) podjeta uchwate (zatacznik nr 4 do protokotu)

Rada zwrdcita sie takze z prosbg do Prezesa AOTMIT o przygotowanie zestawienia wartosciowych
interwencji w obszarze zdrowia publicznego, pozadanych do realizacji w ramach PPZ, po czym
Przewodniczacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (17 oséb obecnych) podjeta
uchwate (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ponad to Rada dyskutowata nad kwestig potrzeby zawarcia w analizach weryfikacyjnych Agencji
poréwnania interwencji z uwzglednieniem instrumentéw podziatu ryzyka zastosowanych dla
komparatoréw wnioskowanych technologii. W dyskusji gtos zabrali: Piotr Szymanski, Mirostaw
Markowski, Janusz Szyndler, Roman Topdér-Madry, Tomasz Mtynarski, Maciej Karaszewski, Tomasz
Romanczyk, Jakub Pawlikowski, Wojciech Wysoczanski oraz Maciej Mitkowski.

W zwigzku z brakiem innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdrego Rada
jednogtosnie (17 oséb obecnych) podjeta uchwate (zatgcznik nr 6 do protokotu)

Ad 5. Tomasz Pasierski przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekow
zawierajgcych substancje czynng spironolactonum we wskazaniu: pozawatowa dysfunkcja skurczowa
lewej komory.

W dyskusji gtos zabrali: Janusz Szyndler, Tomasz Pasierski, Maciej Mitkowski, Rafat Nizankowski, Piotr
Szymanski oraz Mirostaw Markowski.

Wobec braku innych gtosédw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(17 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Ad .6 Piotr Szymanski przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekdéw
zawierajacych substancje czynng bisoprololum we wskazaniu: tachyarytmie nadkomorowe -
u pacjentow powyzej 6 r.z.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada

jednogtosnie (17 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik nr 8 do protokotu).

Ad 7. Maciej Karaszewski przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekow
zawierajgcych substancje czynng amoxicillinum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw z niedoborami
odpornosci — profilaktyka.

W dyskusji gtos zabrali Tomasz Pasierski i Rafat Nizankowski.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzgcy zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada 14 gtosami
,za”, przy 3 gtosach ,przeciw” (17 osdb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 9
do protokotu).

Ad 8. Janusz Szyndler przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekéw
zawierajgcych substancje czynne amoxicillinum + acidum clavulanicum we wskazaniu: zakazenia
u pacjentdw z niedoborami odpornosci — profilaktyka.

W dyskusji uczestniczyli: Maciej Mitkowski, Anna Greziak i Rafat Nizankowski.



Protokdt nr 37/2022 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 19.09.2022 r.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 14 gtosami
»2a”, przy 3 gtosach ,przeciw” (17 oséb obecnych) uchwalita pozytywna opinie (zatacznik nr 10
do protokotu).

Ad 9. Mirostaw Markowski przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekéw
zawierajgcych substancje czynne sulfamethoxazolum + trimethoprimum we wskazaniu: zakazenia
u pacjentéw leczonych cyklofosfamidem — profilaktyka.

Wobec braku gtosdw w dyskusji, Prowadzgcy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktdérego Rada
jednogtosnie (17 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 11 do protokotu).

Ad 10. Adam Maciejczyk przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekéw
zawierajgcych substancje czynng chlorambucilum we wskazaniu: amyloidoza.

W dyskusji gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Rafat Nizankowski, Adam Maciejczyk i Maciej Karaszewski.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 15 gtosami
»za”, przy 2 gtosach ,przeciw” (17 oséb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 12
do protokotu).

Ad 11. Tomasz Romanczyk przedstawit propozycje opinii Rady w sprawie objecia refundacjg lekow
zawierajgcych substancje czynng tacrolimusum we wskazaniach: idiopatyczny zespét nerczycowy —
w przypadku nietolerancji cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne; toczniowe zapalenie nerek —
w przypadku nietolerancji cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne.

W dyskusji gtos zabrali: Mirostaw Markowski, Tomasz Romarnczyk, Rafat Nizankowski oraz
Maciej Mitkowski.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(17 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 13 do protokotu).

Ad 12. Prowadzacy zakoniczyt posiedzenie o godzinie 13:03.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 90/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie oceny leku Kerendia (finerenonum) we wskazaniu: leczenie
chorych na przewlektg chorobe nerek (stadium 3 i 4, z albuminuria)
powigzang z cukrzycg typu 2. u dorostych leczonych insuling

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktow

leczniczych:

e Kerendia (finerenonum), 10 mg, tabletki, 14 sztuk, kod GTIN:
04057598013536,

e Kerendia (finerenonum), 20 mg, tabletki, 14 sztuk, kod GTIN:
04057598013581,

we wskazaniu leczenie chorych na przewlektq chorobe nerek (stadium 3 i 4,
z albuminuriq) powiqzanq z cukrzycq typu 2. u dorostych leczonych insuling.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zgodnie z definicjg KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcome)
przewlekta choroba nerek (PChN) jest to utrzymujgce sie >3. miesigce
nieprawidtowosci strukturalne lub czynnosciowe nerek, niosqce konsekwencje
dla zdrowia pacjenta w zakresie zarowno jakosci Zycia (w tym takze trwatej lub
okresowej niezdolnosci do pracy z powodu PChN) jak i ryzyka przedwczesnego
zgonu. PChN jest klasyfikowana na 5 kategorii (G1-G5), w zaleznosci od wartosci
orientacyjnej filtracji ktebuszkowej (eGFR) oraz wielkosci albuminurii (A1-A3).
Kategoria G5 PChN jest to niewydolnos¢ nerek, leczona dializami
lub przeszczepieniem nerki. Wskazanie obejmuje pacjentéow z kategoriqg eGFR
od G3 (eGFR <60 ml/min/1,73m2) do G4 (eGFR 29-15) oraz przewlektq
albuminurig w kategorii A2 i A3 (ACR = 30 mg/g).W kategorii G3 PChN dochodzi
do utraty apetytu, ostabienia (u czesci chorych z powodu anemii), wielomoczu,
nykturii, zwiekszonego pragnienia i nadcisnienia tetniczego. W przypadku
zaawansowania choroby w kategorii G4 (GFR 15-29 mi/ min. /1,73 m2) powyzZsze
objawy, zwfaszcza objawy ze strony uktadu pokarmowego, ulegajq nasileniu.
Na tym etapie zaawansowania choroby wystepuje kwasica nieoddechowa
i zaburzenia mineralne i kostne oraz zwapnienia tkanek miekkich. W licznej
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grupie pacjentow dochodzi do powiktari sercowo-naczyniowych (przerost lewej
komory, zawat, niewydolnosci serca lub udar).

Niezaleznie od przyczyny PChN, w jej postepie duzq role odgrywa zastepowanie
miqgzszu nerki tkankq widknistg, m.in. za posrednictwem aldosteronu.

Cukrzyca typu 2 (D2T) jest to choroba metaboliczna, charakteryzujgca sie
hiperglikemig, wynikajgcq z obnizenia wrazliwosci tkanek na dziatania insuliny.
Przewlekta hiperglikemia wiqze sie z uszkodzeniem, zaburzeniem czynnosci
i niewydolnosciq roznych narzqdow, zwtfaszcza oczu, nerek, nerwdw, serca
i naczyn krwionosnych. Cukrzyca typu 2 jest najczestszqg przyczynqg PChN.
Albuminuria jest objawem uszkodzenia nerek i predysponuje do postepu PChN.
Cukrzyce typu 2 leczy sie: metforming (do G3), lekami inkretynowymi, agonistq
receptora GLP-1, inhibitorami kotransportera sodowo-glukozowego (SGLT2),
a w razie braku efektu — insuling, iACE/ARB i statyng. Do podstawowych lekéw
mozna dodac finerenon (FIN).

Finerenon jest niesteroidowym, selektywnym antagonistq receptora
mineralokortykoidowego, ktory jest aktywowany przez aldosteron i kortyzol oraz
reguluje transkrypcje genow prozapalnych i wywotujgcych widknienie. Finerenon
ma zmniejszac stan zapalny i wtdknienie nerki, przez co zapobiegac postepowi
PChN. Whniosek dotyczy wskazania rejestracyjnego.

Dowody naukowe

Do przeglgdu systematycznego wnioskodawcy wiqgczono jedno pierwotne
badanie z randomizacjq, porownujgce skutecznosc¢ FIN, w poréwnaniu z placebo,
w leczeniu PChN stadium 3. i 4., z albuminurig u pacjentow z D2T - badanie
FIDELIO (publikacja Barkis 2020, Filippatos 2021i Rossing 2022). U prawie 5 000
0s0b randomizowanych do grupy leczonej i placebo oceniano pierwszorzedowy
ztoZzony punkt koncowy, uwzgledniajgcy:

e czas do pierwszego wystgpienia niewydolnosci nerek;

e utrzymujqce sie zmniejszenie eGFR o > 40%,;

e zgon z powodu choroby nerek.

Drugorzedowy ztozony punkt koncowy obejmowat: czas do pierwszego
wystgpienia zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawat miesnia sercowego,
udar madzgu lub niewydolnos¢ serca. Ponadto wnioskodawca witqczyt do analizy
7 opracowan wtornych: Abdelazeem 2022, Zhang 2022, Zhao 2022, Zheng 2022,
Fu 2021, Sanchez 2021, Chung 2020.

W badaniu FIDELIO, u pacjentow stosujgcych insulinoterapie, wykazano
IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia:

e pierwszorzedowego ztoZzonego PK w grupie pacjentow leczonych FIN+BT
wzgledem PLC+BT: HR = 0,85 (95%Cl: 0,73; 0,98);
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e kluczowego drugorzedowego ztoZonego PK w grupie pacjentow leczonych
FIN+BT wzgledem PLC+BT: HR =0,82 (95%Cl: 0,69; 0,97);

e drugorzedowego ztozonego PK dla nerek w grupie pacjentéow leczonych
FIN+BT wzgledem PLC+BT: HR = 0,74 (95%Cl: 0,59; 0,94). WSszystkie
analizowane powyzej PK wystepowaty czesciej w grupie leczonej PLC+BT
wzgledem FIN+BT:

e pierwszorzedowy ztozony PK: 9,28zdarzeri/100 pacjentolat vs. 7,85
zdarzen/100 pacjentolat;

e kluczowy ztozony drugorzedowy PK: 6,79 zdarzeri/100 pacjentolat vs. 5,56
zdarzen/100 pacjentolat;

e drugorzedowy ztozony PK —nerki: 4,48 zdarzeri/100 pacjentolat vs. 3,76
zdarzeri/100 pacjentolat. Wyniki odnalezionych badan wtdrnych sq
zgodne z wnioskami z AKL wnioskodawcy.

W badaniu FIDELIO nie wykazano IS roznic pomiedzy grupami FIN+BT i PLC+BT,
dla czestosci zdarzen niepozqdanych prowadzqcych do zgonu. Wystqgpity one u
1,3% chorych leczonych FIN+BT oraz 2% chorych otrzymujgcych PLC+BT. Nie
wykazano tez IS roznic dla czestosci ciezkich dziatan niepozgdanych. Wystgpity
one u 2% chorych leczonych FIN+BT oraz 1,3% chorych otrzymujqcych PLC+BT.
Wykazano IS rdznice pomiedzy grupami FIN+BT iPLC+BT, dla czestosci
hiperkaliemii i ciezkiej hiperkaliemii. W grupie leczonej czesciej wystepowaty
TEAE, prowadzgce do przerwania leczenia: OR = 1,31 (95%ClI: 1,00; 1,72), NNH =
50 (95%Cl: 31; 10 000). Byta to gtdwnie hiperkaliemia prowadzqca do przerwania
leczenia: OR = 2,34 (95%Cl: 1,36; 4,02), NNH = 100 (95%Cl: 50; 100). Do
czynnikow ryzyka hiperkaliemii nalezq: niski eGFR, zwiekszenie steZzenia potasu w
surowicy i wczesniejsze epizody hiperkaliemii. Wskazane jest monitorowanie
stezenia potasu w osoczu i dostosowaniu dawki leku Kerendia. Do dziatan
niepozgdanych, ktore wystepujq u wiecej niz 1% pacjentow leczonych Kerendia
nalezq wg ChPL: hiperkaliemia, niedocisnienia oraz hiponatremia.

Problem ekonomiczny

Wyniki CUA wykazaty, ze z perspektywy NFZ stosowanie terapii skojarzonej
FIN+BT w miejsce BT jest drozsze i skuteczniejsze, przy niskim efekcie klinicznym,
ktory dodatkowo jest mato wiarygodny, opartym na zastepczych punktach
koricowych.

Nie odnaleziono zadnych rekomendacji refundacyjnych dotyczqcych ocenianej
technologii lekowej. Odnaleziono jedynie informacje o trwajgcych pracach
nad ocenqg w instytucjach NICE, SMC, NCPE oraz CADTH.

Gtowne arqgumenty decyzji

1. Badanie FIDELIO byto pordwnaniem finerenonum z placebo,
a nie wobec aktywnego komparatora.



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 90/2022 z dnia 19.09.2022 r.

2. Nie ma zadnych rekomendacji refundacyjnych (NICE miat opublikowac
stanowisko do 14 wrzesnia 2022).

3. Lek nie jest finansowany w Zadnym kraju UE iEFTA (na 30 wskazanych).
4. Oszacowanie populacji budzi wqtpliwosci.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.4230.6.2022 ,,Wniosek o objecie refundacjg leku Kerendia (finerenon) we wskazaniu: Leczenie chorych na
przewlektg chorobe nerek (stadium 3 i 4, z albuminurig powigzang z cukrzycg typu 2. u dorostych leczonych
insuling”. Data ukonczenia: 08.09.2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 139/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
o projekcie programu ,,Program edukacyjno-zdrowotny pierwszej
pomocy przedlekarskiej dla ucznidw na lata 2022-2024”
(gm. Kwidzyn)

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program edukacyjno-zdrowotny pierwszej pomocy przedlekarskiej dla uczniow
na lata 2022-2024” (gm. Kwidzyn).

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej, zaplanowany
dorealizacji przez gmine Kwidzyn. Program zaktada przeprowadzenie
teoretycznych i praktycznych szkolen z zakresu udzielania pierwszej pomocy
przedmedycznej. Szkoleniami zostang objeci uczniowie klas V-VII szkot
podstawowych z terenu gminy. Program ma byc¢ zrealizowany w latach 2022-
2024. Planowane koszty catkowite zostaty okreslone na 10 340 zt.

W zakres szkolenia wchodzi¢ bedq takze 2-godzinne ¢wiczenia na fantomie, ktdre
majqg by¢ prowadzone w dwdch grupach. Wnioskodawca zaznacza, ze podczas
pierwszej godziny, pierwsza grupa bedzie wykonywac na fantomie masaz serca
i sztuczne oddychanie, natomiast druga grupa w tym czasie bedzie cwiczyc
sytuacje pozorowane polegajgce na rozpoznaniu obrazen przez cwiczqcych
i postepowaniu w zaleznosci od urazu z wykorzystaniem Srodkow
opatrunkowych. Z kolei na drugiej godzinie ma nastepowac zamiana grup.
Whnioskodawca zaznacza, ze program ma byc¢ ,oparty o aktualne wytyczne
Europejskiej Rady Resuscytacji z 2021 roku”.

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 2021 r., poz. 1285 z pdzin.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr: 0OT.431.55.2022 ,Program edukacyjno-zdrowotny pierwszej pomocy
przedlekarskiej dla uczniow na lata 2022-2024" realizowany przez: Gmine Kwidzyn, Warszawa, wrzesien 2022

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 www.aotmit.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 fax +48 22 46 88 555 email: sekretariat@aotm.gov.pl
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oraz Aneksu ,Programy polityki zdrowotnej dotyczace edukacji oraz innych dziatan w zakresie udzielania
pierwszej pomocy przedmedycznej — wspoélne podstawy oceny” z kwietnia 2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 140/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej profilaktyki
i wczesnego wykrywania raka jelita grubego wsréd mieszkancow
wojewodztwa podlaskiego”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej profilaktyki i wczesnego wykrywania raka jelita
grubego wsrod mieszkancow wojewddztwa podlaskiego”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany
do realizacji przez wojewddztwo podlaskie. W projekcie zatozono
przeprowadzenie akcji informacyjno-edukacyjnej, konsultacji anestezjologicznej
oraz kolonoskopii. Populacje docelowq programu stanowi¢ majq mieszkancy
wojewodztwa podlaskiego w wieku: 50-65 lat, mieszkaricy w wieku 40-49 lat,
ktorzy mieli w rodzinie przynajmniej jednego krewnego pierwszego stopnia
(rodzice, rodzenstwo, dzieci) chorego na raka jelita grubego oraz mieszkarcy
w wieku 25-49 lat pochodzqgcy z rodziny z zespotem Lyncha. Program dotyczy
0s0b, ktore dotychczas nie leczyty sie z powodu nowotworow jelita grubego.

Projektowana populacja i proponowane interwencje w zadowalajgcym stopniu
wpisujq sie w rekomendacje zawarte w opinii Rady Przejrzystosci nr 26/2022
z dnia 28 lutego 2022 roku w sprawie zalecanych technologii medycznych,
dziatan przeprowadzanych w ramach programdw polityki zdrowotnej oraz
warunkow realizacji tych programow, dotyczqcych profilaktyki nowotworu jelita
grubego.

Budzet programu oszacowano na 2 742 000 zt, gtdwne koszty jednostkowe
to akcja promocyjno-informacyjna —30000 zt, dziatania edukacyjne —190000 zt,
badania kolonoskopowe —1640000 zt (820 zt/0s.), ustuga zdrowotna—760000 z1,
koordynacja programu —120000 zf, oraz monitorowanie i ewaluacja —2000zt.
W projekcie zaznaczono, ze biorgc pod uwage zaplanowany budzet, populacja
mozliwa do wtgczenia do programu to 2000 osob.

Rada zwraca uwage na to, ze raport AOTMIT zawiera stosunkowo liczne uwagi
szczegotowe dotyczgce zapisow zawartych w projekcie. W szczegdlnosci,

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 | www.aotmit.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 fax +48 22 46 88 555 email: sekretariat@aotm.gov.pl
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nie przedstawiono Zadnego poprawnie sformufowanego miernika efektywnosci
oraz nie odniesiono sie do kosztow przeprowadzenia monitorowania i ewaluacji
programu. Z tych powodow warunkiem realizacji programu jest uwzglednienie
uwag zawartych w raporcie AOTMIT.

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 Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pédin.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.56.2022 ,Program polityki zdrowotnej profilaktyki i wczesnego
wykrywania raka jelita grubego ws$réd mieszkarncow wojewddztwa podlaskiego” realizowany przez:
Wojewddztwo podlaskie, Warszawa, wrzesiern 2022 oraz Raportu nr: 0T.434.1.2022 ,,Profilaktyka nowotworu
jelita grubego” z lutego 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Uchwata Rady Przejrzystosci
nr 246/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie niepublikowanych danych dotyczacych
skutecznosci klinicznej i bezpieczenistwa

Rada Przejrzystosci stoi na stanowisku, ze wszystkie dane dotyczgce skutecznosci
klinicznej i bezpieczeristwa, stanowiqce podstawe decyzji Rady powinny byc
jawne dla pacjentow i lekarzy korzystajgcych z wnioskowanych technologii
medycznych, a takie dla pozostatych interesariuszy. Rada Przejrzystosci
nie bedzie uwzglednia¢ w swojej ocenie danych niepublikowanych dotyczgcych
skutecznosci  klinicznej i  bezpieczenistwa  wnioskowanych  technologii,
ktore na wniosek wnioskodawcy pozostang utajnione w dokumentacji sktadanej
przez wnioskodawce oraz publikowanym raporcie analitycznym Agencji Oceny
Technologii Medycznych i Taryfikacji.

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 www.aotmit.gov.pl
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Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Uchwata Rady Przejrzystosci
nr 247/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
W sprawie zestawienia wartosciowych interwencji
w obszarze zdrowia publicznego

Rada Przejrzystosci zwraca sie do Prezesa AOTMIT o przygotowanie zestawienia
wartosciowych interwencji w obszarze zdrowia publicznego, pozgdanych
do realizacji w ramach programdw polityki zdrowotne;.

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 www.aotmit.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 fax +48 22 46 88 555 email: sekretariat@aotm.gov.pl



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Uchwata Rady Przejrzystosci
nr 248/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie efektywnego kosztu leczenia

Rada Przejrzystosci stoi na stanowisku, iz Analiza Weryfikacyjna Agencji winna
zawiera¢ porownanie interwencji z uwzglednieniem instrumentow podziatu
ryzyka zastosowanych dla komparatorow wnioskowanej technologii.

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 www.aotmit.gov.pl
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Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 141/2022 z dnia 19 wrzes$nia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
spironolactonum 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  spironolactonum  we  wskazaniu
pozarejestracyjnym: pozawatowa dysfunkcja skurczowa lewej komory.

Uzasadnienie

Opinia Rady Przejrzystosci 336/2019 z dnia 21 paZdziernika 2019 roku byta
pozytywna. Rekomendacje miedzynarodowych towarzystw naukowych zalecajg
stosowanie antagonistow receptora mineralokortykoidowego w farmakoterapii
chorych z niewydolnosciq serca i obnizonq frakcjqg wyrzutowaq.

Odnalezione dowody naukowe nie zmieniajq wnioskowania z poprzednich
raportdow dotyczgcych stosowania analizowanej substancji czynnej w ocenianej
jednostce chorobowej (opracowania nr OT.4321.44.2019 oraz OT.434.50.2016).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach 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.4221.47.2022, Aneks do raportow nr: 0T.4321.44.2019, 0OT.434.50.2016,
»Spironolakton we wskazaniu: Pozawatowa dysfunkcja skurczowa lewej komory”. Data ukonczenia: 13 wrzesnia
2022r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 142/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
bisoprololum 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 czynngq bisoprololum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: tachyarytmie nadkomorowe — u pacjentow powyzej 6 r.z.

Uzasadnienie

Wymieniona substancja czynna zostata pozytywnie zaopiniowana przez Rade
Przejrzystosci 21 pazdziernika 2019 r. (ORP nr 337/2019). Rekomendacje
miedzynarodowych towarzystw naukowych zalecajg stosowanie beta-blokerow
w leczeniu tachyarytmii nadkomorowych. Majg one udowodniong skutecznosc,
miedzy innymi jako leki hamujgce pobudzenie uktadu adrenergicznego.
Stosowane sq bardzo czesto w zakresie wymienionych wyzej wskazan
pozarejestracyjnych u osob dorostych, przede wszystkim, ale nie wyfqcznie,
w kontroli czestotliwosci rytmu serca u chorych z migotaniem przedsionkow.
Od czasu wydania poprzedniej opinii nie ukazaty sie Zzadne istotne publikacje
mogqce mie¢ wplyw na zmiane jej tresci. Rekomendacja odnoszgca sie
do mozliwosci stosowania bisoprololu w populacji dzieciecej oparta jest takze
na uprzedniej opinii konsultanta krajowego ds. kardiologii dzieciecej, z ktorej
wynika praktyczna zasadnosc jego zastosowania w tym wskazaniu.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow 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.4221.39.2022, Aneks do raportu nr: 0T.4321.39.2019, ,Bisoprolol we wskazaniu
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pozarejestracyjnym: tachyarytmie nadkomorowe —u pacjentéw powyzej 6 r. z.”. Data ukonczenia: 15 wrzes$nia
2022r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 143/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
amoxicillinum 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  amoxicillinum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: zakazenia u pacjentow z niedoborami odpornosci —
profilaktyka.

Uzasadnienie

Przedmiotem opinii jest ocena zasadnosci kontynuacji refundacji amoksycyliny
we wskazaniu innym niz w ChPL. Rada Przejrzystosci dwukrotnie pozytywnie
opiniowata refundacje amoksycyliny w tym wskazaniu.

Od wydania poprzednich opinii nie zostaty opublikowane nowe przeglgdy
dotyczqgcych skutecznosci klinicznej i bezpieczeristwa stosowania amoksycyliny.
Przeglgdy odnalezione do opinii z 2014 r., wskazujq na potencjalnq korzysc¢ ze
stosowania amoksycyliny w profilaktyce zakazen u wybranych pacjentow z
niedoborami odpornosci.

Zaktualizowane wytyczne kliniczne nie wskazujq amoksycyliny w tym wskazaniu.
Odnosnie stosowania profilaktyki zakazen u oséb z niedoborami odpornosci, w
rekomendacjach preferowane sq fluorochinolony, ale nie wykluczajg
zastosowania innych antybiotykow.

Od wydania poprzedniej opinii nie pojawity sie nowe dowody naukowe
wskazujgce na koniecznos¢ zmiany dotychczasowego wnioskowania.

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.,
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poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekéw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr:0T.4221.45.2022, Aneks do raportow nr: 0T.4321.40.2019, 0OT.434.57.2016,

»~Amoksycylina, amoksycylina + kwas klawulanowy we wskazaniu: zakazenia u pacjentdw z niedoborami
odpornosci — profilaktyka”. Data ukoniczenia: 14 wrze$nia 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 144/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynne
amoxicillinum + acidum clavulanicum 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 czynne amoxicillinum + acidum clavulanicum
we wskazaniu pozarejestracyjnym: zakazenia u pacjentow z niedoborami
odpornosci — profilaktyka.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest finansowanie produktow zawierajgcych amoksycyline
z kwasem klawulanowym w profilaktyce zakazen u pacjentow z zaburzeniami
odpornosci.

Zasadnosc¢ stosowania produktow leczniczych zawierajgcych amoksycyline
z kwasem klawulanowym we wnioskowanym wskazaniu byta poddawana ocenie
Rady Przejrzystosci trzykrotnie, w roku 2014, 2016 i 2019. Wszystkie wydane
opinie byty pozytywne, w ktorych podkreslono, ze w swietle dostepnych danych
leki zawierajgce wskazane substancje czynne mogq byc uzyteczne w profilaktyce
zakazen u o0sob z okreslonymi niedoborami odpornosci. W chwili obecnej
preparaty zawierajgce amoksycyline + kwas klawulanowy znajdujq sie
w 4 grupach limitowych: 88.1, penicyliny pétsyntetyczne doustne - state postacie
farmaceutyczne; 88.2, penicyliny potsyntetyczne doustne - ptynne postacie
farmaceutyczne; 89.1, penicyliny doustne z inhibitorami betalaktamaz - stafe
postacie farmaceutyczne; 89.2, penicyliny doustne z inhibitorami betalaktamaz -
ptynne postacie farmaceutyczne i sq finansowane ze srodkdéw publicznych
we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach, a takze we wskazaniach
pozarejestracyjnych, tj. w zakazeniach u pacjentdow z niedoborami odpornosci -
profilaktyka. Leki refundowane w ramach grupy limitowej 88.1 sq dostepne dla
pacjentow za odptatnosciq ryczattowq. Produkty refundowane w ramach
pozostatych grup limitowych dostepne sq dla pacjentow za odptatnosciq 50%.

W wyniku przeprowadzonego dla potrzeb niniejszej oceny wyszukiwania
zidentyfikowano nowe wytyczne dotyczqce profilaktyki przeciwko infekcjom
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u pacjentow poddawanych przeszczepieniu komdrek macierzystych (Styczyniski
2021), zalecenia Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej (PTOK) z 2020 r.
dotyczgce profilaktyki przeciw infekcjom u pacjentdow z nowotworami, zalecenia
Spanish Society of Medical Oncology (SEOM) z 2022 r. dotyczgce profilaktyki
infekcji u pacjentow nowotworowych oraz wytyczne panelu ekspertow
Lehrnbecher z 2020 r. dotyczqce profilaktyki antybakteryjnej u pediatrycznych
pacjentow onkologicznych, u ktorych przeprowadzono transplantacje.
Wymienione wytyczne nie odnoszqg sie bezposrednio do zastosowania
amoksycyliny z kwasem klawulanowym. Wskazujq natomiast ogdlne zasady
stosowania profilaktyki przeciwinfekcyjnej u pacjentow z zaburzeniami
odpornosci. Jedynqg grupqg lekdw wymieniang wprost w zaleceniach
sq fluorochinolony, ktére majq zastosowanie w profilaktyce zakazen u pacjentow
po przeszczepieniu komorek krwiotwdrczych.

Podsumowujqc, od chwili wydania poprzedniej opinii w roku 2019, nie pojawity
sie nowe dane kliniczne, ktore uzasadnityby zmiane pozytywnej opinii dotyczqcej
produktow  zawierajgcych  amoksycyline z  kwasem  klawulanowym
we wnioskowanych wskazaniach.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z2021r,,
poz. 1285 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekéw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr:0T.4221.45.2022, Aneks do raportow nr: 0T.4321.40.2019, OT.434.57.2016,
»Amoksycylina, amoksycylina + kwas klawulanowy we wskazaniu: zakazenia u pacjentéw z niedoborami
odpornosci — profilaktyka”. Data ukonczenia: 14 wrze$nia 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 145/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynne
sulfamethoxazolum + trimethoprimum 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 czynne sulfamethoxazolum + trimethoprimum
we wskazaniu  pozarejestracyjnym: zakazenia u pacjentow leczonych
cyklofosfamidem — profilaktyka.

Uzasadnienie

Dotychczas Rada Przejrzystosci 4-krotnie pozytywnie ocenita zasadnosc¢ objecia
refundacjq lekow zawierajgcych sulfametoksazol i trimetoprim (SMX + TMP,
kotrimoksazol) w profilaktyce zakazen u pacjentow leczonych cyklofosfamidem
(Opinie Rady Przejrzystosci: nr 347/2013 z dnia 16 grudnia 2013 r., nr 321/2014
z dnia 14 listopada 2014 r., nr 343/2016 z dnia 21 listopada 2016 r., nr 342/2019
z dnia 21 pazdziernika 2019 r.).

Przeglgd aktualizacyjny rekomendacji klinicznych i baz danych medycznych
ujawnit w czasie od ostatniej oceny Rady nowe wytyczne praktyki klinicznej (PTOK
2020) i nowe dowody naukowe, niskiej jakosci, dotyczgce skutecznosci i
bezpieczerstwa stosowania sulfametoksazolu w skojarzeniu z trimetoprimem w
ramach profilaktyki zakazenrn u pacjentow leczonych cyklofosfamidem (Chalkia
2019, Thomas 2019). Woyniki wyszukiwania nie zmieniajqg wnioskowania
wynikajgcego z wczesniejszych analiz.

PTOK 2020 rekomenduje SMX +TMP w profilaktyce zakazen bakteryjnych u
chorych otrzymujgcych chemioterapie, z wysokim ryzykiem wystgpienia infekcji,
w przypadku przeciwwskazan lub ztej tolerancji fluorochinolondow, na rowni z
postaciq doustng cefalosporyny Il generacji. Ponadto u pacjentow poddanych
allogenicznemu przeszczepieniu macierzystych komorek krwiotwdrczych (allo-
HCST) i przyjmujgcych dtugotrwale duze dawki glikokortykosteroidow w
przebiegu choroby przeszczep przeciwko gospodarzowi (GVHD) wytyczne
wskazujqg mozliwos¢ intensywniejszej profilaktyki przeciwbakteryjnej ze
skojarzeniem kilku antybiotykdw, w tym penicyliny wraz z SMX + TMP.
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Wytyczne wskazujg SMX + TMP jako postepowanie z wyboru w profilaktyce
zakazen wywotanych przez Pneumocystis jiroveci.

Odnalezione retrospektywne, opisowe badania Chalkia 2019 i Thomas 2019
przedstawiajq czestos¢ wystepowania, czas, rodzaj i czynniki ryzyka powaznych
zakazen w zapaleniu naczyn zwigzanych z ANCA (AAV) z zajeciem nerek oraz
porownanie czestosci wystepowania profilaktyki SMX + TMP z brakiem
profilaktyki. Wyniki dowodzq, iz powazZne infekcje wystepujq czesciej u chorych
leczonych cyklofosfamidem w monoterapii lub w skojarzeniu z rytuksymabem.
U wiekszosci pacjentow (= 70%) zastosowana byta profilaktyka z zastosowaniem
sulfametoksazolu z trimetoprimem. Powazne infekcje wystepowaly rzadziej
u pacjentow otrzymujqgcych profilaktycznie SMT + TMP.

Majqc na wzgledzie powyzsze Rada uznaje za zasadng kontynuacje refundacji
lekow zawierajgcych sulfamethoxazolum + trimethoprimum we wskazaniach
pozarejestracyjnych: zakazenia u pacjentow leczonych cyklofosfamidem -
profilaktyka.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z2021r.,
poz. 1285 z pdin. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekéw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: 0T.4221.40.2022, Aneks do raportu nr: 0T.4321.43.2019, ,Sulfamethoxazolum +
Trimethoprimum we wskazaniu: zakazenia u pacjentéow leczonych cyklofosfamidem—profilaktyka”. Data
ukoniczenia: 14 wrzesnia 2022 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 146/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
chlorambucilum 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  czynnq  chlorambucilum  we  wskazaniu
pozarejestracyjnym: amyloidoza.

Uzasadnienie

Wymieniona substancja czynna zostata pozytywnie zaopiniowana przez Rade
Przejrzystosci w 2013, 2014, 2016 i w 2019 r. Nie odnaleziono nowych
rekomendacji klinicznych, badan pierwotnych, ani przeglgddow systematycznych
dotyczgcych terapii chlorambucylem we wnioskowanym wskazaniu.

Nieliczne badania, obejmujgce mate grupy chorych lub opisy przypadkow
wskazujqg na mozliwq skutecznos¢ chlorambucylu w zakresie zmniejszenia
proteinurii w amyloidozie wtdrnej, np. w przebiegu reumatoidalnego zapalenia
stawdw, zesztywniajgcego zapalenia stawdw kregostupa, mftodziericzego
zapalenia  stawdw,  fuszczycowego  zapalenia  stawow,  szczegdlnie
przy przeciwwskazaniach do cyklofosmamidu.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, 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.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.4221.41.2022, Aneks do raportu nr: 0T.4321.52.2019, ,Chlorambucyl
we wskazaniach: innych niz okreslone w ChPL: amyloidoza”. Data ukonczenia: 13.09.2022 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 147/2022 z dnia 19 wrzesnia 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow 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  wskazaniach
pozarejestracyjnych: idiopatyczny zespot nerczycowy i toczniowe zapalenie
nerek.

Uzasadnienie

W opinii nr 344/2019 Rada Przejrzystosci uznata za zasadne dalsze finansowanie
ze srodkow publicznych lekow zawierajgcych substancje czynnq tacrolimusum,
we wskazaniach innych niz ujete w charakterystyce produktu tj.: idiopatyczny
zespot nerczycowy — w przypadku nietolerancji cyklosporyny lub opornosci
na cyklosporyne oraz  toczniowe zapalenie nerek — w przypadku nietolerancji
cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne.

Produkty lecznicze zawierajgce substancje czynnq tacrolimusum objete
sq rowniez refundacjq we wskazaniu rejestracyjnym 'stan po przeszczepie
narzgdu unaczynionego bqgdz szpiku" oraz we wskazaniach pozarejestracyjnych:
"stan po przeszczepie koriczyny, rogowki, tkanek lub komdrek" oraz "miastenia”.

Od czasu poprzedniej opinii z 2019 roku opublikowano 1 wytyczne dotyczgce
postepowania w idiopatycznym zespole nerczycowym u dzieci (niemieckie GSPN
2021) oraz 2 wytyczne dotyczqce leczenia toczniowego zapalenia nerek
(europejskie EULAR/ERA-EDTA 2019 oraz swiatowe KDIGO 2021).

Wytyczne GSPN 2021 rekomendujqg stosowanie takrolimusu w leczeniu czesto
nawracajqcego lub steroidozaleznego zespotu nerczycowego. Z kolei w leczeniu
toczniowego zapalenia nerek takrolimus jest wymieniany przez wytyczne
EULAR/ERA-EDTA 2019 oraz KDIGO 2021, jako terapia alternatywna zwtaszcza
u pacjentow z biatkomoczem nerczycowym (EULAR/ERA-EDTA 2019)
oraz w przypadku nietolerancji zalecanego leczenia analogami kwasu

mykofenolowego (mykofenolan mofetylu, mykofenolan sodu)
lub cyklofosfamidu.
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Zadne z odnalezionych wytycznych nie odnosity sie do mozliwosci zastosowania
takrolimusu w przypadku opornosci lub nietolerancji leczenia cyklosporyng.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, 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 2021r.,
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.4221.46.2022, Aneks do raportu nr: 0T.4321.42.2019, ,Takrolimus we wskazaniach:
idiopatyczny zespdt nerczycowy — w przypadku nietolerancji cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne;
toczniowe zapalenie nerek — w przypadku nietolerancji cyklosporyny lub opornosci na cyklosporyne”. Data
ukoniczenia: 15 wrzesnia 2022 r.



