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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.8.2025.BW
Protokot z posiedzenia
Rady Przejrzystosci 22/2025
w dniu 26 maja 2025 roku
w formie wideokonferencji

Matgorzata Bata otworzyta posiedzenie o godzinie 10:30.

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum

7 0s6b):

Artur Bachta

Matgorzata Bata

Anna Czerniecka-Kubicka
Andrzej Dgbrowski

Pawet Grzesiewski

Maciej Karaszewski
Marcin Kotakowski

Ewa Obuchowicz

. Lbigniew Siudak

0. Anna Socha-Banasiak
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Proponowany porzgdek obrad:

1. Omdwienie powigzan branzowych i ustalenie ewentualnych konfliktdw intereséw
cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzgdku obrad Rady.

2. Przygotowanie opinii w sprawie zasadnos$ci umieszczenia poszczegdinych
produktéw z wykazu TLI na liscie technologii lekowych o wysokim poziomie
innowacyjnosci przygotowywanej przez MZ:

1) Adzynma (rADAMTS13) do stosowania w leczeniu niedoboru ADAMTS13 u dzieci
i pacjentdw dorostych z wrodzong zakrzepowq plamicg matoptytkowq (cTTP);

2) Elahere (mirwetuksymab sorawtanzyny) w monoterapii, w leczeniu dorostych
pacjentek z opornym na platyne, surowiczym, o wysokim stopniu ztosliwosci
nabtonkowym rakiem jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem
ofrzewnej z dodatnim receptorem folianowym alfa (FRa), ktére otrzymaty
wczesniej od jednego do trzech schematdw leczenia systemowego;

3) Spexotras HGG (trametynib) w skojarzeniu z dabrafenibem do stosowania
w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o wysokim
stopniu ztosliwosci (ang. high-grade glioma, HGG) z mutacjg BRAF V40OE, ktorzy
ofrzymali  wczesniej przynajmniej jeden cykl leczenia radioterapig
i (lub) chemioterapiqg;
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4) Spexotras LGG (frametynib) w skojarzeniu z dabrafenibem do stosowania
w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o niskim
stopniu ztosliwosci (ang. low-grade glioma, LGG) z mutacjg BRAF V600E, ktdrzy
wymagajq terapii systemowej;

5) Logtorzi NPC (toripalimab) w skojarzeniu z cisplatyng i gemcytabing w leczeniu
pierwszego rzutu u dorostych pacjentéw z nawrotowym, niekwalifikujgcym
sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii bqdz przerzutowym rakiem
nosogardta;

6) Zynyz (retifanlimab) do stosowania w monoterapii w leczeniu pierwszego rzutu
U dorostych pacjentéw z przerzutowym Ilub nawracajgcym miejscowo
zaawansowanym rakiem z komoérek Merkla (ang. Merkel cell carcinoma, MCC)
niekwalifikujgcym sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii.

3. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Keytruda (pembrolizumabum)
w ramach programu lekowego B.159. ,Leczenie chorych na raka szyjki macicy
(ICD-10: C53)".

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie zbadania zasadnosci wydawania
zgdd narefundacje produktu leczniczego Vistogard (uridine triacetate)
we wskazaniu: encefalopatia padaczkowa i rozwojowa wrazliwa na urydyne
(wynik potwierdzony badaniem genetycznym - w badaniu typu WES:
encefalopatia rozwojowa i padaczkowa typu 50 spowodowana mutacjg w genie
CAD).

5. Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego ,,Program Polityki Zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej
mieszkancoéw Gminy Ihsko na lata 2026-2032".

6. Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie rozszerzenia dostepnosci
nowoczesnych instrumentalnych metod diagnostyki i rehabilitacji oséb
z mdzgowym porazeniem dzieciecym na terenie wojewddztwa mazowieckiego™.

7. Lakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Anna Socha-Banasiak zgtosita konflikt intereséw odnoszgcy sie do wykazu
TLI na liscie technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci (lek Elahere),
w zwigzku z czym Rada podjeta decyzje, ze podczas gtosowania w ww. zakresie
jej gtos bedzie liczony joko wstrzymujgcy. Zaden z pozostatych cztonkdw
Rady nie zgtosit konfliktu intereséw.

Rada jednogtosnie (10 gtosow ,,za”) przyjeta proponowany porzgdek obrad.

Ad 2. Andlitycy Agencji przedstawili prezentacje dot. poszczegdinych produktow
z wykazu TLI.

We wstepnej dyskusji Rady gtos zabrali: Andrzej Dgbrowski, Ewa Obuchowicz,
Maciej Karaszewski, Matgorzata Bata, Marcin Kotakowski i Artur Bachta.

Projekt opinii Rady przedstawili: Artur Bachta, Maciej Karaszewski i Zbigniew Siudak,
a w doprecyzowaniu jej freSci udziat wzieli: Maciej Karaszewski, Marcin Kotakowski
i Matgorzata Bata.

Posiedzenie opuscit Artur Bachta.
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Prowadzgca zarzqgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 8 gtosami ,za”,
przy 1 gtosie ,wstrzymujgcym”, z uwagi na konflikt intereséw (9 oséb obecnych)
uchwalita opinie (zatgcznik nr 1 do protokotu).

Posiedzenie opuscit Maciej Karaszewski.

Ad 3. Analityk Agencji streScit raport dot. produktu leczniczego Keytruda
(pembrolizumabum).

Projekt stanowiska Rady przedstawit Pawet Grzesiewski, a w doprecyzowaniu
jego tresci uczestniczyli Andrzej Dgbrowski, Matgorzata Bata i Marcin Kotakowski.

Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Andlityk Agencji przedstawit kluczowe dane z raportu dot. Vistogard
(uridine triacetate).

We wstepnej dyskusji Rady udziat wrzieli: Anna Socha-Banasiak, Matgorzata Bata
i Andrzej Dgbrowski.

Projekt stanowiska Rady przedstawita Anna Socha-Banasiak, a w doprecyzowaniu
jego fresci wypowiedzieli sie: Matgorzata Bata, Anna Czerniecka-Kubicka
i Andrzej Dgbrowski.

Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Analityk strescit opracowanie dot. programu polityki zdrowotnej w zakresie
rehabilitacji leczniczej, a projekt opinii Rady przedstawita Anna Czerniecka-Kubicka.

Wobec braku gtosdw w dyskusji Rady, Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (8 gtosdw ,za”) uchwalita pozytywng opinie
(zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agenciji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu ,,Program polityki
zdrowotnej w zakresie rozszerzenia dostepnosci nowoczesnych instrumentalnych
metod diagnostyki i rehabilitacji oséb z mézgowym porazeniem dzieciecym”.

Projekt opinii Rady przedstawita Ewa Obuchowicz, po czym w  dyskusji
i doprecyzowaniu fresci uchwaty udziat wrzieli: Marcin Kotakowski, Matgorzata Bata
i Ewa Obuchowicz.

Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Prowadzgca zakonczyta posiedzenie o godzinie 13:56.
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 87/2025 z dnia 26 maja 2025 roku
w sprawie technologii lekowych ocenianych pod katem
uwzglednienia na liscie technologii lekowych
o wysokim poziomie innowacyjnosci

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne uwzglednienie na liscie technologii
lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci Ministra Zdrowia nastepujgcych
technologii medycznych:

1. Adzynma (rADAMTS13) do stosowania w leczeniu niedoboru ADAMTS13
u dzieci i pacjentow dorostych z wrodzonq zakrzepowq plamicq matoptytkowq
(cTTP);

2. Spexotras HGG (trametynib) w skojarzeniu z dabrafenibem do stosowania
w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o wysokim
stopniu ztosliwosci (ang. high-grade glioma, HGG) z mutacjq BRAF V60OE,
ktdrzy otrzymali wczesniej przynajmniej jeden cykl leczenia radioterapiq i (lub)
chemioterapiq;

3. Spexotras LGG (trametynib) w skojarzeniu z dabrafenibem do stosowania
w leczeniu dzieci i mfodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o niskim
stopniu ztosliwosci (ang. low-grade glioma, LGG) z mutacjq BRAF V60OE,
ktdrzy wymagajq terapii systemowej.

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne uwzglednienie na liscie technologii
lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci Ministra Zdrowia nastepujgcych
technologii medycznych:

1. Elahere (mirwetuksymab sorawtanzyny) w monoterapii, w leczeniu dorostych
pacjentek z opornym na platyne, surowiczym, o wysokim stopniu ztosliwosci
nabtonkowym rakiem jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem
otrzewnej z dodatnim receptorem folianowym alfa (FRa), ktdre otrzymaty
wczesniej od jednego do trzech schematow leczenia systemowego;,

2. Logtorzi NPC (toripalimab) w skojarzeniu z cisplatynq i gemcytabing
w leczeniu pierwszego rzutu u dorostych pacjentow z nawrotowym,
niekwalifikujgcym sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii bgdz
przerzutowym rakiem nosogardfa;
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3. Zynyz (retifanlimab) do stosowania w monoterapii w leczeniu pierwszego
rzutu u dorostych pacjentow z przerzutowym lub nawracajgcym miejscowo
zaawansowanym rakiem z komdrek Merkla (ang. Merkel cell carcinoma,
MCC) niekwalifikujgcym sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii.

Uzasadnienie

Dokonujgc wyboru technologii sposrod zakwalifikowanych przez AOTMIT

do wykazu technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci, a ujetych

w projekcie listy technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci

Ministra Zdrowia, Rada Przejrzystosci kierowata sie nastepujgcymi kryteriami,

sktadajgcymi sie na ocene innowacyjnosci technologii:

e zaspokojenie potrzeby zdrowotnej - istotnosc¢ schorzenia (obejmujqca ciezkos¢
skutkow i szacowana liczba pacjentdw, ktorzy chorujg bqdZ zachorujg na dang
chorobe) dostepnosc¢ w Polsce i skutecznos¢ dostepnych technologii lekowych
w tym schorzeniu;

e sifa  wnioskowanej interwencji, uwzgledniajgc  jej  skutecznosc
i bezpieczenstwo (dziatania niepozqgdane) w rozpatrywanym wskazaniu;

e jakosc dostepnych dowodow naukowych;

e niepewnosc¢ wnioskowania;

e koszty terapii.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40a ust. 5 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pdin. zm.),
w zwigzku ze zleceniem przygotowania opinii w zakresie zasadnosci umieszczenia poszczegdlnych produktow
z wykazu technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci na liscie technologii lekowych o wysokim
poziomie innowacyjnosci przygotowywane] przez Ministra Zdrowia zawartym w pismie Ministra Zdrowia znak
PLR2.4504.144.2025.5.PR z dnia 19 maja 2025 r., z uwzglednieniem opracowan analitycznych nr: WS.
425.1.2024.25 ,Adzynma (rADAMTS13) we wskazaniu: w leczeniu niedoboru ADAMTS13 u dzieci i pacjentow
dorostych z wrodzong zakrzepowg plamicg matoptytkowg (cTTP)”; data ukonczenia: 05.02.2025 r.;
WS.425.1.2024.34 ,, Elanhere (mirwetuksymab sorawtanzyny) we wskazaniu: w monoterapii, w leczeniu
dorostych pacjentek z opornym na platyne, surowiczym, o wysokim stopniu ztosliwosci nabtonkowym rakiem
jajnika, rakiem jajowodu lub pierwotnym rakiem otrzewnej z dodatnim receptorem folianowym alfa (FRa), ktére
otrzymaty wczesniej od jednego do trzech schematdw leczenia systemowego; data ukonczenia: 12.02.2025 r.;
WS.425.1.2024.12 ,,Zynyz (retifanlimab) we wskazaniu: do stosowania w monoterapii w leczeniu pierwszego
rzutu u dorostych pacjentéw z przerzutowym lub nawracajgcym miejscowo zaawansowanym rakiem z komarek
Merkla (ang. Merkel cell carcinoma, MCC) niekwalifikujgcym sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii”; data
ukonczenia: 03.02.2025 r.; WS.425.1.2024.26 ,Loqtorzi NPC (toripalimab) we wskazaniu: w skojarzeniu
z cisplatyng i gemcytabing w leczeniu pierwszego rzutu u dorostych pacjentdw z nawrotowym, niekwalifikujgcym
sie do leczenia chirurgicznego ani radioterapii badZz przerzutowym rakiem nosogardta”; data ukonczenia:
14.02.2025 r.; WS.425.1.2024.4 ,Spexotras HGG (trametynib) w skojarzeniu z dabrafenibem do stosowania
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w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych z glejakiem o wysokim stopniu ztosliwosci (ang. high-
grade glioma, HGG) z mutacja BRAF V600E, ktérzy otrzymali wczesniej przynajmniej jeden cykl leczenia
radioterapig i (lub) chemioterapig”; data ukoriczenia: 07.02.2025 r.; WS.425.1.2024.3 ,Spexotras LGG
(trametynib) w skojarzeniu z dabrafenibem do stosowania w leczeniu dzieci i mtodziezy w wieku 1 roku i starszych
z glejakiem o niskim stopniu ztosliwosci (ang. low-grade glioma, LGG) z mutacja BRAF V600E, ktérzy wymagaja
terapii systemowej”; data ukonczenia: 07.02.2025r.



Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 64/2025 z dnia 26 maja 2025 roku
w sprawie oceny leku Keytruda (pembrolizumabum) w ramach
programu lekowego B.159. , Leczenie chorych na raka szyjki macicy
(ICD-10: C53)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Keytruda (pembrolizumabum), koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji,
25 mg/ml, 4 ml, GTIN: 05901549325126 w ramach programu lekowego B.159.
,Leczenie chorych na raka szyjki macicy (ICD-10: C53)”, w ramach istniejgcej
grupy limitowej iwydawanie go bezptatnie, pod warunkiem pogtebienia
instrumentu dzielenia ryzyka zabezpieczajgcego wydatki ptatnika publicznego
typu capping.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia zlecit przygotowanie analizy weryfikacyjnej AOTMIT,
stanowiska Rady Przejrzystosci oraz rekomendacji Prezesa AOTMIT
w przedmiocie  objecia  refundacjq  produktu leczniczego  Keytruda
(pembrolizumabum) w ramach programu lekowego B.159. , Leczenie chorych
na raka szyjki macicy (ICD-10: C53)”.

Wskazany produkt posiada pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wydane przez
Europejskg Agencje Lekdw (data wydania pierwszego pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu: 17 lipca 2015 r. Data ostatniego przedtuzenia
pozwolenia: 24 marca 2020 r.).

Produkt leczniczy Keytruda jest wskazany do stosowania w leczeniu raka szyjki
macicy. Wskazanie zgodne z wnioskiem refundacyjnym to pierwotne leczenie
chorych na nowozdiagnozowanego, miejscowo zaawanasowanego raka szyjki
macicy (stopien IlI-IVA zgodnie z klasyfikacjqg FIGO z 2014 r., wedle opisanych
kryteriow kwalifikacji w programie lekowym). Przy czym nalezy wskazac,
Ze rozszerzenie wskazania rejestracyjnego o leczenie nowozdiagnozowanego
miejscowo zaawansowanego raka szyjki macicy nastgpito 21.10.2024 r.

Zgodnie z raportem AOTMIT, wedle oceny eksperta, obecna liczba chorych
na raka szyjki macicy w Polsce to ok. 3000 o0sob, liczba nowych zachorowan
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w ciggu roku w Polsce wynosi 2267, natomiast u 1130 0sob oceniana technologia
bytaby stosowana w przypadku objecia jej refundacjg (wnioskodawca zaktada
znacznie mniejszq liczbe — ).

Produkt leczniczy Keytruda nie byt dotychczas przedmiotem oceny w AOTMIT
w leczeniu chorych na nowozdiagnozowanego, miejscowo zaawanasowanego
raka szyjki macicy.

Nalezy przy tym wskazac, ze obecnie program lekowy B.159 obejmuje leczenie
pembrolizumabem na pdziniejszym  etapie zaawansowania  choroby
(tji. u pacjentek z przetrwatym, nawrotowym lub przerzutowym rakiem szyjki
macicy). Oceniany wniosek dotyczy rozszerzenia programu lekowego w zakresie
pierwotnego leczenia chorych na nowozdiagnozowanego, miejscowo
zaawanasowanego raka szyjki macicy.

Rak szyjki macicy (ang. cervical cancer) jest czwartym najczesciej wystepujgcym
nowotworem wsrdd kobiet na swiecie (wg ICO 2023) oraz széstym wsrod kobiet
w Polsce (trzecim najczesciej wystepujgcym wsrod kobiet w wieku 15-44 lat),
(wg ICO 2023pl). Dotyczy dolnej, wgskiej czesci macicy, a do jego rozwoju
dochodzi w sytuacji, gdy zdrowe komdrki macicy zmieniajq sie i rozwijajg
w sposob niekontrolowany. Nowotwdr rozwija sie na powierzchni komdrek
macicy, a z biegiem czasu moze wnikac gtebiej w macice i sqgsiadujgce tkanki.
Rak szyjki macicy rozwija sie powoli i moZze nie dawac zadnych objawdw,
natomiast dzieki badaniom cytologicznym mozliwa jest diagnoza we wczesnym
stadium choroby. W wiekszosci przypadkow przyczynqg nowotworu jest infekcja
wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV).

Rokowanie w raku szyjki macicy zalezy przede wszystkim od stopnia
zaawansowania nowotworu. Im nizszy stopien zaawansowania, tym odsetek
5-letnich przezyc jest wiekszy. W przypadku nowotworu w stadium IA, odsetek
5-letnich przezyc¢ wynosi ok. 93%, zas w przypadku nowotworu w stadium IVB —
15%.

Refundowane terapie: w leczeniu pacjentek z nowozdiagnozowanym, miejscowo
zaawansowanym rakiem szyjki macicy aktualnie mozna zastosowan nastepujgce
substancje czynne: bleomycyna, karboplatyna, cisplatyna, cyklofosfamid,
dakarbazyna, doksorubicyna, etopozyd, fluorouracyl, ifosfamid, irynotekan,
paklitaksel, topotekan, winkrystyna, winorelbina. Natomiast jako najbardziej
odpowiedni komparator dla ocenianej technologii nalezy wskazac
chemioradioterapie  (radioterapia  wiqzkq  zewnetrznqg  z jednoczesng
chemioterapiq opartq na zwiqgzkach platyny z nastepczq brachyterapiq).
Skojarzenie radioterapii opartej na kombinacji EBRT w obrebie miednicy
Z chemioterapiq opartq na zwigzkach platyny (cisplatyna/ carboplatyna) oraz
brachyterapii u pacjentek z rakiem szyjki macicy jest finansowane ze Srodkow
publicznych.
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Dowody naukowe

Do przeglgdu systematycznego wnioskodawcy wtgczono 1 pierwotne badanie
z randomizacjq (KEYNOTE-A18), poréwnujgce PEMBR w skojarzeniu z CRT
w pordéwnaniu do samej CRT.

Populacje badania KEYNOTE-A18, wtgczonego do analizy klinicznej, stanowity
doroste pacjentki z nowozdiagnozowanym, miejscowo zaawansowanym rakiem
szyjki macicy wysokiego ryzyka w stopniu IB2-11B z zajetymi weztami chtonnymi
lub w stopniu IlI-IVA niezaleznie od zajecia weztow chtonnych. W analizie
klinicznej wyniki skutecznosci przedstawiono wytqcznie dla podgrupy pacjentek
Z miejscowo zaawansowanym rakiem szyjki macicy w stopniu Ill-IVA wg FIGO
2014, zgodnie ze wskazaniem rejestracyjnym w EMA i wnioskowanym projektem
programu lekowego B.1589.

Przezycie catkowite stanowifo pierwszorzedowy PK badania KEYNOTE-A18.
W grupie interwencji wykazano redukcje ryzyka zgonu o 43%, w porownaniu
do grupy kontrolnej [HR=0,57 (95%Cl: 0,39; 0,83), p=0,0016]. Mediana OS
nie zostata osiggnieta w obu grupach. W grupie interwencji odnotowano 43/296
(14,5%) zgondw, a w grupie kontrolnej 73/305 (23,9%). Catkowita odpowied?
na leczenie (CR) zostata stwierdzona u 64% pacjentow leczonych PEMBR + CRT
w poréwnaniu do 54,7% pacjentow leczonych PLC + CRT. Wykazano istotng
statystycznie wyZszos¢ w czestosci osiggniecia catkowitej odpowiedzi na leczenie
na korzysc¢ grupy interwencji [RR=1,17; (95%Cl: 1,02; 1,34); p=0,021].

W badaniu KEYNOTE-A18 stwierdzono wystepowanie IS roznicy na korzysc
PEMBR + CRT wzgledem PLC + CRT dla PK: PFS, OS, catkowita odpowiedzZ
na leczenie. Dla pozostatych PK dotyczqcych odpowiedzi na leczenie
nie wykazano roznic istotnych statystycznie.

Zdarzenia niepozgdane zaistniate w trakcie leczenia:

U 413 (78,2%) pacjentek z grupy interwencji i u 371 (70%) pacjentek z grupy
kontrolnej odnotowano TEAE 3.-5. stopnia [RR=1,12 (95%Cl: 1,04; 1,20),
p=0,002]. Istotne statystycznie roznice na niekorzys¢ PEMBR + CRT stwierdzono
rowniez w czestosci raportowania TEAE 3.-5. stopnia [RR=1,12 (95%Cl: 1,04;
1,20), p=0,002].

Zdarzenia niepozgdane zwiqzane z leczeniem:

U 102 (19,3%) pacjentek z grupy interwencji i u 71 (13,4%) pacjentek z grupy
kontrolnej zaraportowano wystgpienie ciezkich zdarzen niepozqdanych
zwigzanych z leczeniem [RR=1,44 (95%Cl: 1,09; 1,90), p=0,010]. W grupie
interwencji u 365 (69,1%) pacjentek wystqpito jakiegokolwiek TRAE 3.-5. stopnia,
a w grupie kontrolnej u 325 pacjentek (61,3%) [RR=1,13 (95%CI: 1,03; 1,23),
p=0,008]. Istotne statystycznie roznice na niekorzys¢ PEMBR + CRT stwierdzono
rowniez w czestosci raportowania TRAE prowadzgcych do przerwania leczenia
ktorymkolwiek z lekéw [RR=1,44 (95%CI: 1,09, 1,91), p=0,011].
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Ograniczenia jakosci badan zidentyfikowane przez analitykow AOTMIT dotyczq
miedzy innymi nieistotnej statystycznie roznicy dla subpopulacji w wieku 65 lat,
IB2-11B, rasy biatej, ECOG 1. W zwigzku z powyzszym nie mozemy wykluczyc
czy w subpopulacji pacjentek z rakiem szyjki macicy w stopniu lll-IVA wg FIGO
2014 w powyzZej wskazanych podgrupach tez nie bedziemy obserwowac
nieistotnych statystycznie wynikow. Istnieje ryzyko, Ze w populacji objetej
wnioskowanym programem lekowym wyniki mogq byc nieistotne statystycznie
lub osiggniety bedzie gorszy efekt. Nadto wskazano, ze w badaniu nie braty
udziatu polskie osrodki badawcze oraz na ograniczonq wiarygodnosc
przedstawionych wynikow z powodu nieukoriczonego jeszcze badania KEYNOTE-
A18, zmiane PK PFS z oceny przez zaslepiong, niezaleznqg centralnqg komisje
na ocene przez badacza, krotki okres obserwacji, co wptywa na dojrzatosc¢ danych
dotyczqcych przezycia.

Wytyczne kliniczne

W  wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 4 dokumenty,
zawierajgcych rekomendacje dotyczqce terapii pacjentek z miejscowo
zaawansowanym rakiem szyjki macicy.

W wytycznych SEOM/GEICO 2024 wskazano, Ze dodanie pembrolizumabu
do chemioradioterapii (CRT) prawdopodobnie stanie sie standardem leczenia
LACC. Wytyczne PTGO 2024 wskazujqg, iz optymalnym wyborem w leczeniu
pacjentek z rakiem szyjki macicy w stadium IB2-IVA jest pembrolizumab
w pofqczeniu z jednoczesnq chemioradioterapiq i terapiq podtrzymujgcq.
W wytycznych NCCN 2025 wskazano nastepujgcy schemat leczenia pacjentek
z rakiem szyjki macicy w stadium IIB-IVA, bez przerzutow odlegtych: radioterapia
z pdl zewnetrznych (EBRT) + jednoczesna chemioterapia oparta na zwigzkach
platyny + brachyterapia + pembrolizumab. Wytyczne KSGO 2025 wskazujg,
iz do chemioradioterapii u pacjentek z LACC mozna dodac pembrolizumab.

Problem ekonomiczny

Oszacowany ICUR dla pordwnania Keytruda+CRT vs CRT wynidst z RSS
oraz bez RSS 325 066 zt/QALY. Wartos¢ z RSS znajduje
sie ponizej, a bez RSS powyzej progu optacalnosci, o ktorym mowa w ustawie
o refundacji.
Cena progowa dla zatozonego progu optacalnosci, tj. 217 641 PLN/QALY, wynosi
Oszacowana wartos¢ progowa jest nizsza od wnioskowanej ceny
zbytu netto bez RSS oraz od ceny zbytu netto z RSS.

W zwiqgzku z duzq rozbieznosciq pomiedzy oszacowaniami liczby pacjentow
kwalifikujgcych  sie  do  terapii  pembrolizumabem w  skojarzeniu
z radiochemioterapiq oszacowanymi przez wnioskodawce a ekspertem
klinicznym ( vs 1130) podjeto decyzje o przeprowadzeniu obliczert wtasnych
AOTMIT. Zgodnie z tymi obliczeniami w scenariuszu nowym z RSS koszty
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catkowite dla budzetu NFZ wyniosg odpowiednio

w | i Il roku. W przypadku wprowadzenia finansowania leku Keytruda

we wnioskowanym wskazaniu dodatkowe wydatki ptatnika publicznego wyniosg
odpowiednio w I i Il roku.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 1 rekomendacje pozytywng — HAS 2025. W rekomendacji
pozytywnej zwraca sie gfdwnie uwage na niewystarczajgco zaspokojongq
potrzebe medyczng oraz wyniki badania KEYNOTE-A18 wskazujgce na to,
iz Keytruda (pembrolizumab) w skojarzeniu z chemioradioterapiq bedzie miata
dodatkowy wptyw na zachorowalnos¢ i smiertelnos¢. Ponadto odnaleziono
dokument IQWIG 2025, w ktorym wskazano na wystepowanie dodatkowej
korzysci ze stosowania pembrolizumabu w skojarzeniu z chemioradioterapiq
(przezskorna radioterapia, a nastepnie brachyterapia) w pordéwnaniu
z odpowiedniqg terapiq porownawczq. Zwrocono jednak uwage na przestanki
wskazujgce na wiekszq szkodliwos¢ w niewielkim lub znacznym stopniu
w kategorii  powaznych/ciezkich  zdarzen  niepozgdanych,  zwigzanych
ze stosowaniem produktu leczniczego Keytruda.

Dodatkowo odnaleziono informacje o prowadzonej ocenie w NICE, G-BA oraz
CADTH, a takze informacje o odstgpieniu przez AWMSG od oceny ze wzgledu na
prowadzong ocene NICE.

Produkt leczniczy Keytruda jest finansowany w 3 krajach UE i EFTA.
Gtodwne arqumenty decyzji

o Wykazana przewaga leczenia pembrolizumabem w  skojarzeniu
z chemioradioterapiq w pordwnaniu z samq chemioradioterapiq (PFS, OS,
catkowita odpowiedz na leczenie).

e Pozytywne rekomendacje i wytyczne kliniczne oraz pozytywna rekomendacja
refundacyjna HAS 2025.

e Rozbieznos¢ w zakresie szacunku liczebnosci populacji docelowej pomiedzy
wnioskodawcq a ekspertem, co jest istotne z uwagi na ocene wpfywu na
budzet NFZ.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdzn. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $rodkdéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr 0T.423.1.18.2025
,Whniosek o objecie refundacjg leku Keytruda (pembrolizumabum) w ramach programu lekowego B.159:
»Leczenie chorych na raka szyjki macicy (ICD-10: C53)«”; data ukonczenia: 14.05.2025 r.



KARTA NIEJAWNOSCI
Dane zakreslone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (MSD Polska Dystrybucja Sp. z 0.0.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem MSD Polska Dystrybucja Sp. z 0.0. 0
zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu
nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233).

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: MSD Polska Dystrybucja Sp. z o.0.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 65/2025 z dnia 26 maja 2025 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Vistogard
(uridine triacetate) we wskazaniu encefalopatia padaczkowa
i rozwojowa wrazliwa na urydyne

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgod na refundacje leku
Vistogard (uridine triacetate) we wskazaniu encefalopatia padaczkowa
i rozwojowa wrazliwa na urydyne (wynik potwierdzony badaniem genetycznym
- w badaniu typu WES: encefalopatia rozwojowa i padaczkowa typu 50
spowodowana mutacjq w genie CAD).

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Encefalopatia rozwojowa i padaczkowa typu 50 spowodowana mutacjami
w genie CAD jest autosomalng recesywnq chorobq neurodegeneracyjng
i neurometabolicznqg. Charakteryzuje sie wystepowaniem padaczki, catosciowym
opdznieniem rozwoju, niedokrwistosciq normocytarng i anizopoikilocytozq.
W przebiegu choroby wystepuje utrata umiejetnosci nabytych we wczesnym
dziecinstwie. Choroba najczesciej objawia sie w okresie niemowlecym, przy czym
u 90% pacjentow w przeciggu pierwszych 3 lat zycia. Choroba jest ultrarzadka
(mniej niz 1 na milion, opisano 51 przypadkdw w literaturze). Oceniany
lek nie jest zarejestrowany w leczeniu encefalopatii rozwojowej i padaczkowej
typu 50 oraz nie byt wczesniej oceniany przez AOTMIT w omawianym wskazaniu.
Pacjenci z encefalopatiq rozwojowq i padaczkowq typu 50 wykazujq odpowiedz
na leczenie urydynq i jej pochodnymi. Po podaniu leku obserwowano poprawe
w rozwoju, cofniecie regresu rozwojowego, zaprzestanie lub zmniejszenie liczby
napaddw, poprawe w obrazie EEG, ustgpienie anemii i anizopoikilocytozy.

Choroba cechuje sie wysokq Smiertelnosciq w przypadku braku leczenia (9,5%,
wszystkie przypadki zgondw raportowano u pacjentow nieleczonych urydynq
lub pochodnymi).

Dowody naukowe

Analiza skutecznosci stosowania urydyny moze byc¢ przeprowadzona jedynie
na podstawie 13 publikacji (z czego 9 z nich zostato uwzglednionych w 3
przeglgdach niesystematycznuch z opisami przypadkow (Glangher 2025, Duan

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 | www.aotmit.gov.pl
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2024 oraz Al-Otaibi 2021) oraz opis przypadku Steinberg-Shemer 2023).
W publikacjach opisano poprawe w rozwoju psychomotorycznym, progresie
rozwojowym, kontroli napaddw, zmniejszeniu liczby lekow
przeciwpadaczkowych, normalizacji anemii i wynikow hematologicznych,
zapobieganiu atrofii mézdzku w grupie pacjentow leczonych urydynq. Brak jest
rowniez wiarygodnych badan potwierdzajgcych bezpieczeristwo terapii.

Brakuje wytycznych klinicznych odnoszqcych sie do leczenia encefalopatii
padaczkowej i rozwojowej wrazliwej na urydyne (typu 50 spowodowana mutacjq
w genie CAD) oraz rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego
Vistogard w ocenianym wskazaniu.

Problem ekonomiczny

Brak mozliwosci oszacowania liczebnosci pacjentow (choroba ultrarzadka). Koszt
rocznej terapii dla 1 pacjenta wyniesie ponad 3 min PLN.

Gtowne argumenty decyzji

e brak wiarygodnych danych naukowych;

e brak rekomendacji klinicznych i refundacyjnych oraz opinii ekspertow
klinicznych dotyczqcych skutecznosci i bezpieczenstwa terapii;

e bardzo wysoki koszt terapii;

e lek nie posiada zarejestrowanego ocenianego wskazania.

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 2024 r., poz. 146) oraz
wzw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r.,, poz. 930 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4211.6.2025 ,Vistogard (uridine triacetate) we wskazaniu: encefalopatia
padaczkowa i rozwojowa wrazliwa na urydyne (wynik potwierdzony badaniem genetycznym — w badaniu typu
WES: encefalopatia rozwojowa i padaczkowa typu 50 spowodowana mutacjg w genie CAD)” data ukonczenia:
21 maja 2025r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 88/2025 z dnia 26 maja 2025 roku
o projekcie programu Program Polityki Zdrowotnej w zakresie
rehabilitacji leczniczej mieszkaricow Gminy Insko na lata 2026-2032

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
Program Polityki Zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej mieszkancow
Gminy Inisko na lata 2026-2032, pod warunkiem spetnienia uwag Radly.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany
do realizacji przez Gmine Insko. Populacje docelowg stanowiq petnoletni
mieszkancy gminy Irisko z rozpoznaniem choroby przewlektej lub zapalnej uktadu
ruchu, urazu lub choroby obwodowego uktadu nerwowego. W ramach realizacji
PPZ zaplanowano kompleksowq rehabilitacje, uwzgledniajgcq wizyte
fizjoterapeutyczng, indywidualny plan rehabilitacyjny oraz dziatania edukacyjne.
Planowane koszty catkowite zostaty oszacowane na kwote 700 000 zt (100 000 zt
rocznie). Program ma zostac¢ sfinansowany ze srodkow Gminy Insko (przy
ewentualnym dofinansowaniu ze srodkow NFZ).

Whnioskodawca w sposdb szczegdtowy przedstawit problem zdrowotny.
W projekcie przedstawiono informacje dotyczgce jednostek chorobowych
wymagajqcych postepowania rehabilitacyjnego. Wsrod wymienionych grup
problemdow wskazano na choroby przewlekte i zapalne uktadu kostno-
stawowego i miesniowego, urazy (ztamania, sttuczenia, skrecenia, zwichniecia)
oraz choroby osrodkowego uktadu nerwowego. Whnioskodawca odnidst
sie do poszczegdlnych schorzen przedstawiajqc ich etiologie i charakterystyke.
W ramach opisu problemu zdrowotnego wskazano rowniez na istotng role
rehabilitacji w postepowaniu terapeutycznym.

Nalezy zaznaczyc, ze programy polityki zdrowotnej poswiecone dziataniom
zapobiegajgcym wystgpieniu  oraz  pogtebieniu  niepefnosprawnosci
nie sq programami o dobrze zdefiniowanym problemie zdrowotnym i scisle
okreslonej populacji. Niepetnosprawnos¢ to dtugotrwaty stan, w ktdorym
wystepujq pewne ograniczenia w prawidtowym funkcjonowaniu cztowieka.
Pojecie to odnosi sie do populacji zréznicowanych pod kqgtem rodzaju (kategorii)
niepetnosprawnosci, okresu Zycia, w ktorym ona wystgpita, przyczyny czy stopnia
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niepeftnosprawnosci, a tym samym populacji o rdéznych wymaganiach
terapeutycznych, jak rowniez edukacyjnych, czy spotecznych.

Oceniany projekt zawiera referencje bibliograficzne oraz wykaz pismiennictwa,
na podstawie ktorego przygotowana zostata tres¢ problemu zdrowotnego.

Whnioskodawca odnidst sie do sytuacji epidemiologicznej, przedstawiajgc dane
Swiatowe, ogdlnopolskie, regionalne i lokalne. Wskazano m.in., ze ,liczba osob
cierpigcych na dolegliwosci ze strony uktadu kostno-stawowego i miesniowego
w roku 2021 na catym sSwiecie przekraczata 1,7 mld., a dolegliwosci bolowe w tej
grupie byty gtdwnie konsekwencjq zaburzeri w obrebie odcinka ledZzwiowo-
krzyzowego kregostupa oraz zwyrodnien stawow”. Wnioskodawca przedstawit
informacje nt. epidemiologii urazow na swiecie, powotujqgc sie na dane WHO,
wedfug ktorych urazy zewnetrzne powodujq rocznie 4,4 min zgondw,
co odpowiada 8% wszystkich zgonow globalnie. Zaznaczono, ze urazy skutkujg
niepeftnosprawnosciq oraz koniecznosciq hospitalizacji, co istotnie wpfywa
na jakosc¢ zycia. Najczestszq przyczynq urazow na swiecie sq wypadki drogowe
(24%), nastepnie upadki (22%), urazy mechaniczne (18%), a takze inne przyczyny,
w tym samobdjstwa (16%), przemoc i dziatania wojenne. W projekcie
przedstawiono takze dane regionalne dla wojewodztwa zachodniopomorskiego
oraz lokalne — dla powiatu stargardzkiego, na terenie ktorego znajduje sie Gmina
Insko. Odniesiono sie do Map Potrzeb Zdrowotnych (MPZ) wskazujqc, ze w Polsce
wskaznik chorobowosci w rehabilitacji ogdlnej wynidst 8 785 porad na 100 tys.
mieszkancow, natomiast w wojewoddztwie zachodniopomorskim — 6 625/100
tys., a na terenie powiatu stargardzkiego — 6 550/100 tys. Zgodnie
ze wskazanymi przez wnioskodawce danymi w analizowanym okresie udzielono
w Polsce ponad 1,7 min rehabilitacyjnych porad lekarskich (4 508/100 tys.
mieszkancow), w wojewddztwie zachodniopomorskim liczba ta wyniosta
2 661/100 tys. (43,4 tys. porad; 13. miejsce w kraju), a w powiecie stargardzkim
— 1 729/100 tys. (2 059 porad). Ponadto zrealizowano w Polsce 5,6 min wizyt
fizjoterapeutycznych (15 081/100 tys. mieszkaricow), w wojewddztwie
zachodniopomorskim — 9 697/100 tys. (158,2 tys. wizyt), a w powiecie
stargardzkim — 7 734/100 tys. (9,2 tys. wizyt). Wskazano takze, ze w powiecie
stargardzkim wykonano 504,8 tys. zabiegow fizjoterapeutycznych (423 928/100
tys.), co jest wartosciq znacznie nizszq niz srednia krajowa (263,2 min zabiegow
— 699 523/100 tys.) oraz wojewddzka (2,7 min — 741 718/100 tys.).

Nalezy zaznaczyé, ze w Mapie Potrzeb Zdrowotnych na lata 2022-2026 wsrod
wyzwan  systemu  opieki  zdrowotnej na  terenie  wojewoddztwa
zachodniopomorskiego wskazuje sie, Ze ,wskaZnik liczby pacjentow
rehabilitowanych w warunkach ambulatoryjnych na 100 tys. ludnosci, wskaznik
liczby wizyt fizjoterapeutycznych na 100 tys. ludnosci oraz wskaznik liczby
zabiegow fizjoterapeutycznych na 100 tys. ludnosci plasuje wojewddztwo
na 16 ostatnim miejscu w kraju. Natomiast wskaznik liczby porad lekarskich
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na 100 tys. ludnosci, plasuje wojewddztwo na 12 miejscu”. Dodatkowo wskazano
takze ze ,,wskaznik liczby osrodkow na 100 tys. ludnosci plasuje wojewddztwo
na 9 miejscu w kraju. Zabezpieczone sq swiadczenia w 19 na 21 powiatow” oraz
ze ,ustugi z zakresu fizjoterapii ambulatoryjnej w wojewddztwie udzielane
sq w kazdym powiecie. Natomiast ustugi z zakresu lekarskiej ambulatoryjnej
opieki rehabilitacyjnej zlokalizowane sq w 17 na 21 powiatéw”.

Wsréd  rekomendowanych  kierunkéw  dziatan  dla  wojewddztwa
zachodniopomorskiego wskazuje sie m.in. na ,zwiekszenie dostepnosci
do swiadczen fizjoterapii ambulatoryjnej (ostatnie miejsce w kraju)” oraz
,2abezpieczenie dostepnosci do ustug dla pacjentow ze wszystkich powiatow
wojewddztwa w ramach lekarskiej ambulatoryjnej opieki rehabilitacyjnej
(poradnie)”.

Gtownym zaftozeniem projektu programu jest ,zmniejszenie dolegliwosci
bolowych o co najmniej minimalnq istotng klinicznie réznice (14 mm) na skali VAS
u co najmniej 30% uczestnikow programu, dotknietych problemem urazow,
choréb obwodowego uktadu nerwowego lub chordb uktadu ruchu, poprzez
kompleksowe dziatania rehabilitacyjne prowadzone na terenie gminy w latach
2026-2032”. Warto wskazac, ze cel gtdwny powinien by¢ wyraznie zdefiniowany
i precyzyjnie (w odniesieniu do planowanego czasu) wytyczony, a jego osiggniecie
powinno stanowi¢ potwierdzenie skutecznosci zaplanowanych dziatan.
Cel gtowny wydaje sie mozliwy do osiggniecia w zwiqzku z zaplanowanymi
w projekcie dziataniami z zakresu rehabilitacji leczniczej. W projekcie
zaplanowano ocene stanu funkcjonalnego przy wykorzystaniu skali VAS przed
i po realizacji dziatan rehabilitacyjnych, co pozwoli na ocene efektywnosci dziatan
fizjoterapeutycznych w programie. Nalezy  jednak zaznaczyc,
Ze nie przedstawiono uzasadnienia dla przyjetej wartosci docelowej. Wskazano
rowniez 1 cel szczegotowy, tj. ,utrzymanie wysokiego poziomu wiedzy (min. 80%
poprawnych odpowiedzi) lub zwiekszenie o co najmniej 20% poziomu wiedzy
w zakresie profilaktyki wtornej urazow, chorob obwodowego uktadu nerwowego
oraz chordb uktadu ruchu u co najmniej 60% osob z populacji docelowej w latach
2026-2032”. Cel szczegdtowy wydaje sie mozliwy do osiggniecia w zwigzku
z zaplanowanymi w projekcie dziataniami edukacyjnymi. W projekcie
zaplanowano przeprowadzenie pre- i post-testu, co jest dziataniem zasadnym.
Do projektu zatqgczono przyktadowy test, ktory jednak wzbudza pewne
zastrzezenia. Zawarte w tescie pytania nie odzwierciedlajqg jednoznacznie
zakresu tematycznego zaplanowanych w projekcie dziatan edukacyjnych. Warto
podkreslic, ze prawidtowo zaplanowana akcja edukacyjna powinna zakoriczyc sie
wzrostem lub utrzymaniem wysokiego poziomu wiedzy u wszystkich 0sob
uczestniczgcych w programie. Nalezy przy tym zdefiniowac co oznacza wysoki
poziom wiedzy, co wnioskodawca uwzglednit wskazujgc na ,min. 80%
poprawnych odpowiedzi”. Warto jednak wskazac, ze w odniesieniu do celu
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szczegofowego wnioskodawca nie przedstawit uzasadnienia dla przyjetych
wartosci docelowych.

W projekcie programu zaproponowano 2 mierniki efektywnosci: (1) , odsetek
0s0b, u ktorych doszto do poprawy stanu zdrowia w postaci zmniejszenia
dolegliwosci bdlowych o co najmniej minimalng istotnq klinicznie roznice
(14 mm) w zwiqzku z otrzymanymi w programie swiadczeniami (wyniki skali VAS
— roznica pomiedzy wartosciq uzyskanq w pierwszym oraz ostatnim dniu
otrzymania swiadczert w programie)” oraz (2) ,,odsetek oséb, u ktérych w post-
tescie odnotowano taki sam wysoki poziom wiedzy wzgledem pre-testu (min.
80% poprawnych odpowiedzi) lub wzrost poziomu wiedzy o co najmniej 20%
wzgledem pre-testu”. Nalezy zaznaczy¢, Zze zgodnie z definicig mierniki
efektywnosci powinny umozliwia¢ obiektywnq i precyzyjnqg ocene stopnia
realizacji celow oraz powinny byc istotnym odzwierciedleniem zdarzen lub faktow
wystepujgcych w danym programie wyrazonych w odpowiednich jednostkach
miary. Miernik nr 1 odnosi sie do celu gtownego. Miernik nr 2 odnosi sie do celu
szczegotowego. Przedstawione mierniki zostaty zaplanowane prawidtowo.

Okres realizacji programu zaplanowany zostat na lata 2026-2032.

Zgodnie z tresciq projektu, program rehabilitacji leczniczej bedzie skierowany
do petnoletnich mieszkaricow Gminy Irisko z rozpoznaniem choroby przewlektej
lub zapalnej uktadu ruchu, urazu lub choroby obwodowego uktadu nerwowego.
Whioskodawca zaznacza, ze liczba dorostych mieszkarncow Gminy Insko wynosi
ok. 2,6 tys. osob. Informacje przedstawione w projekcie sq zblizone do danych
zamieszczonych na stronie internetowej Gtownego Urzedu Statystycznego.
Biorgc pod uwage przedstawione dane epidemiologiczne (wspodtczynnik
chorobowosci na poziomie 6 550/100 tys.), liczebnosc¢ populacji kwalifikujgcej sie
do udziatu w programie oszacowano na okoto 170 osob. Whnioskodawca
zaznaczyt jednak, ze ze wzgledu na ograniczenia finansowe, gmina planuje objgc¢
PPZ corocznie ok. 100 dorostych mieszkancow (co stanowi ok. 59% populacji
docelowej).

Whnioskodawca przedstawit kryteria witgczenia do programu, tj. wiek uczestnika
(18 lat lub wiecej), zamieszkiwanie na terenie Gminy Irisko, rozpoznanie choroby
przewlektej lub zapalnej uktadu ruchu, urazu lub choroby obwodowego uktfadu
nerwowego oraz pisemna zgoda na uczestnictwo w PPZ.

Wsrdd kryteriow wytgczenia z programu wskazano: korzystanie ze swiadczen
rehabilitacji leczniczej finansowanych przez Gmine Inisko, NFZ, ZUS, KRUS lub
PFRON z powodu wymienionych w PPZ jednostek chorobowych w okresie
6 miesiecy przed zgtoszeniem sie do programu (potwierdzone oswiadczeniem
uczestnika).
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W  ramach realizacji PPZ zaplanowano kompleksowq rehabilitacje,
uwzgledniajgcqg wizyte fizjoterapeutyczng, indywidualny plan rehabilitacyjny
oraz dziatania edukacyjne.

W odnalezionych rekomendacjach National Stroke Foundation (NSF 2017)
wskazuje sie, aby pacjenci otrzymywali tyle swiadczern terapeutycznych,
ile ,,potrzebujg” i sq w stanie tolerowac, aby przystosowac, odzyskac i/lub wrdcic¢
do optymalnego osiggniecia niezaleznosci funkcjonowania. Wytyczne National
Institute for Health and Care Excellence (NICE 2022) oraz The Royal Australian
College of General Practitioners (RACGP 2018) wskazujq, Ze ¢wiczenia fizyczne
powinny by¢ rowniez istotnym elementem rehabilitacji osob z chorobg
zwyrodnieniowqg stawow niezaleznie od wieku, chordb wspdtistniejgcych,
nasilenia bdlu czy niepetnosprawnosci.

Wyniki przeglgdu systematycznego badan o roznej metodologii (Boauziz 2016)
wskazujq, ze stosowanie strategii wielodyscyplinarnej (ang. multicomponent
training programmes, MCT) przez seniorow wywiera korzystny wptyw
na ich wydolnos¢ krgzeniowo-oddechowg, wyniki metaboliczne, parametry
funkcjonalne, sprawnosci poznawczej oraz jakos¢ Zycia. Wydaje sie zatem,
ze programy MCT wydajq sie szczegdlnie odpowiednie dla seniorow
prowadzqcych siedzqcy tryb zycia, ze wzgledu na skutecznos¢ MCT w zakresie
poprawy wydolnosci uktadu krgzenia. Co wiecej, MCT moze wspomadc pacjentow
w uzyskaniu kontroli nad parametrami metabolicznymi, takich jak profil lipidowy
oraz pozwoli¢c na uzyskanie bardziej zrownowazonego sktadu ciafa.
W 2 wigczonych badaniach zaobserwowano znaczng redukcje poziomu
triglicerydow i stezenia lipoprotein o duzej gestosci w surowicy (zmiany
w zakresie od 6,0% do 8,2%). Nie wykazano jednak istotnej zmiany poziomu
cholesterolu catkowitego oraz lipoprotein o matej gestosci. Znaczqcq poprawe
zakresie potreningowej sity miesni w grupie MCT w stosunku do wyniku
uzyskanego w grupie kontrolnej stwierdzono w 5 RCT i jednym badaniu innym niz
RCT (przyrost w przedziale od 1,4% do 95,0%). Znaczng poprawe sprawnosci
chodu zgtoszono w 7 RCT i 4 nie-RCT, z poprawq zdolnosci chodu w zakresie
od 7,2% do 40,0%. W 3 RCT i 1 badaniu nie-RCT odnotowano znaczqcq poprawe
funkcji poznawczych w pod wpfywem MCT, wykazujgc wzrost wydajnosci
w funkcjonowania poznawczego w zakresie od 1,1% do 30,6%. Jakosc zycia
ulegta poprawie w trzech sposrod 5 wtgczonych RCT (wzrost w zakresie od 18,0%
do 35,9%).

Wyniki metaanalizy 15 RCT (Hsu 2019) wskazujq, ze ¢wiczenia fizyczne, zwtaszcza
oporowe, sq niezbedne do uzyskania poprawy sktadu ciata i sprawnosci fizycznej
u pacjentow z otytoscig sarkopeniczng. Wysitek fizyczny istotnie zmniejszy mase
ciata (MD=-4,3 kg [95%Cl: (-7,61; -0,99)]; p = 0,01; 12 = 0%), BMI (MD=-1,98
kg/m2 [95%CI: (-13,29; -0,67)]; p = 0,003, 12 = 0%), mase tkanki ttuszczowej (FM)
(MD=-2,99 kg [95%CI: (-4,39; -1,59)]; p <0,0001, 12 = 0%) i % masy ttuszczowej
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(MD=-2,31% [95%CI: (-3,26; -1,36)]; p = 0,00001, 12 = 0%). Wykazano,
Ze ¢wiczenia fizyczne istotnie zwiekszyty predkosc¢ chodu (MD=0,2 m/s [95%CI:
(0,07; 0,33)]; p = 0,002; 12 = 85, p <0,0001). Wyniki analizy w podgrupach
wskazujq na istotny wzrost predkosci chodu tylko pod wptywem <Ccwiczen
kombinowanych (MD=0,15 m/s [95%Cl: (0,04, 0,26)]; p = 0,006; 12 = 51%,
p >0,05). Suplementacja biatka i flawonoidow u oséb wykonujgcych ¢wiczenia
fizyczne nie przyniosta istotnych dodatkowych korzysci w zakresie zmiany sktadu
ciafa.

Wyniki metaanalizy 9 RCT (De Coninck 2017) dostarczajg mocnych dowodow
na to, Ze terapia zajeciowa stosowana u ostabionych fizycznie starszych osob
wywiera istotny, umiarkowany wpfyw na ich funkcjonowanie w spotecznosci.
Potgczone znormalizowane srednie réznice (SMD) dla funkcjonowania w zakresie
czynnosci dnia codziennego wyniosty -0,30 [95%CI: (-0,50; -0,11)]. Interwencja
w postaci terapii zajeciowej wiqzata sie z istotnqg poprawq mobilnosci (SMD=-
0,45 [95%CI: (-0,78; -0,12)]). Potqczone wartosci SMD dla punkt koricowego
,strach przed upadkiem” wyniosty -0,17 [95%Cl: (-0,29; -0,05)], wskazujgc
na istotng skutecznos¢ badanej interwencji. Nie wykazano istotnego wptywu
terapii zajeciowej na niepetnosprawnosc i funkcje poznawcze. Wyniki przeglgdu
systematycznego 27 RCT (Gurguis-Blake 2018) wskazujq, ze ¢wiczenia fizyczne
przynoszq korzysci w zakresie profilaktyki upadkow. Dowody dotyczgce
skutecznosci cwiczen fizycznych sq bardziej spojne niz dowody uzyskane
w badaniach, w ktorych analizowano skutecznos¢ interwencji
wieloczynnikowych w zapobieganiu upadkom. We wszystkich wiqgczonych
badaniach wykazano zmniejszenie liczby upadkow pod wptywem analizowanych
interwencji. Odnotowano redukcje ryzyka upadku (RR=0,89 [95%ClI: (0,81, 0,97)];
P=0,01;12 =43,9%; 15 badan; n=4926), z mediang bezwzglednego spadku liczby
uczestnikow doswiadczajgcych upadku o 3,8 punktu procentowego oraz
zmniejszonym odsetkiem upadkow powodujgcych obrazenia IRR=0,81 [95%CI:
(0,73-0,90)]; 12 =0,0%, 10 prob; n =4 622) z medianq spadku o 0,35 przypadajgcq
na osobo-rok. W 3 badaniach (n=2 047) stwierdzono zmniejszenie czestosci
upadkow ze ztamaniami (IRR w zakresie od 0,26-0,92), a w 5 badaniach
(n=2776), ktore oceniaty ryzyko upadkow z urazami, odnotowano redukcje
ryzyka przy szacunkach IRR w zakresie 0,61-0,90. Nie wykazano statystycznie
istotnej zaleznosci miedzy interwencjami fizycznymi a smiertelnosciq zwigzang
z upadkami.

Gtodwne arqumenty decyzji:

e Pozytywne rekomendacje kliniczne;

e Skutecznosc ustalona przez korzysci kliniczne;

e Zwiekszenie dostepnosci do swiadczen;

e Program w wiekszosci poprawnie skonstruowany.
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Uwagi Rady:

e Nie przedstawiono uzasadnienia dla przyjetych wartosci docelowych w celu

gfownym i szczegéfowym;

e Zawarte w tescie wiedzy pytania nie odzwierciedlajq jednoznacznie zakresu
tematycznego zaplanowanych w projekcie dziatan edukacyjnych.

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 2024 r., poz. 146),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.29.2025 ,Program polityki zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej
mieszkancéw Gminy Insko na lata 2026-2032”; data ukonczenia: maj 2025 r. oraz Aneksu do raportéw
szczegotowych: ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscia
dorostych oraz dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z marca 2024 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 89/2025 z dnia 26 maja 2025 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie
rozszerzenia dostepnosci nowoczesnych instrumentalnych metod
diagnostyki i rehabilitacji osdb z mézgowym porazeniem dzieciecym
na terenie wojewddztwa mazowieckiego”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej w zakresie rozszerzenia dostepnosci nowoczesnych
instrumentalnych metod diagnostyki i rehabilitacji 0séb z moézgowym
porazeniem  dzieciecym na terenie wojewddztwa mazowieckiego”,
pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady.

Uzasadnienie

Mozgowe porazenie  dzieciece (MPD) jest gfdownie zaburzeniem
neuromotorycznym, ktore wptywa na rozwdj czynnosci ruchowych, napiecia
miesniowego i postawy, a w konsekwencji na zdolnos¢ do poruszania
sie i trzymania rownowagi. Objawy tej choroby sq obecne od wczesnego okresu
zycia. Zaburzeniom motorycznym czesto towarzyszq zaburzenia czucia, percepcji,
zaburzenia poznawcze, komunikacji i zachowania, padaczka oraz wtdrne
zaburzenia uktadu miesniowo-szkieletowego. MPD jest najczestszq przyczyng
niepetnosprawnosci wsrod dzieci i mfodziezy w Europie. Skutki ograniczen
zwigzanych z wystepowaniem MPD sq istotne zarowno dla osob chorych, jak i dla
ich opiekundw. Poniewaz wyleczenie przyczyn MPD (uszkodzenia mozgu) nie jest
mozliwe, zgodnie z  Miedzynarodowq Klasyfikacjq  Funkcjonowania
Niepetnosprawnosci i Zdrowia dla Dzieci i Mfodziezy (ICF) Swiatowej Organizacji
Zdrowia celem terapii jest zmniejszenie ograniczeri funkcjonalnych poprzez
stymulowanie aktywnosci. Czestos¢ wystepowania MPD to ok. 2 przypadki
choroby na 1 000 urodzonych dzieci. Dane epidemiologiczne z 2023 r. wskazujg,
ze na Mazowszu jest ok. 3032 dzieci i mtodziezy z tym rozpoznaniem. Szacuje sie,
ze ok. 90% tej grupy bedzie spetniac kryteria kwalifikacji do proponowanego
programu. Programy z zakresu rehabilitacji sq potrzebne, gdyz popyt
na swiadczenia przewyzisza podaz. Bardzo wazne sq programy, w ktorych
proponuje sie stosowanie zrobotyzowanych urzqdzen w rehabilitacji osob

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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Z porazeniem mozgowym gdyz taki sposob rehabilitacji nie jest obecnie
finansowany ze srodkdw publicznych.

Projekty programow adresowanych do dzieci z MPD w woj. mazowieckim Rada
Przejrzystosci opiniowata juz trzy razy: w 2014 r., 2017 r. i 2024 r. Nastepujgce
projekty uzyskaty warunkowo pozytywnq opinie Prezesa AOTMIT.

1). ,Zwiekszenie efektywnosci rehabilitacji narzqdu ruchu u dzieci z Mézgowym
Porazeniem Dzieciecym przy uZyciu zrobotyzowanej ortezy do rehabilitacji chodu
Lokomat” — warunkowo pozytywna opinia Prezesa Agencji nr 276/2014
z18.12.2014 r.;

2). ,Rozszerzenie dostepnosci nowoczesnych instrumentalnych metod
diagnostyki i rehabilitacji dzieci z mézgowym porazeniem dzieciecym na terenie
Wojewddztwa Mazowieckiego” — warunkowo pozytywna opinia Prezesa Agencji
nr88/2017 z 05.05.2017 r.;

3). ,Program polityki zdrowotnej w zakresie rozszerzenia dostepnosci
nowoczesnych instrumentalnych metod diagnostyki i rehabilitacji dzieci
Z mdzgowym porazeniem dzieciecym na terenie wojewddztwa mazowieckiego”
— warunkowo pozytywna opinia Prezesa Agencji nr 13/2024 z 14.02.2024 r.

Do Agencji przestano raport konicowy z realizacji pierwszego z ww. PPZ
tj. programu pn. ,,Zwiekszenie efektywnosci rehabilitacji narzqdu ruchu u dzieci
z Modzgowym Porazeniem Dzieciecym przy uzyciu zrobotyzowanej ortezy
do rehabilitacji chodu Lokomat” (RK-60-2018 z dn. 16.11.2018 r). Zgodnie
z przestanym raportem, program realizowany byt w latach 2016-2018 i objeto
nim 171 dzieci z MPD w wieku od 4 do 17 lat. Kazdy z uczestnikow odbyt 15 sesji
przy uzyciu zrobotyzowanej ortezy do rehabilitacji chodu Lokomat — w sumie
udzielono 2 565 swiadczen. Przedstawione dane swiadczq o dobrym efekcie
zrealizowanego programu.

Obecnie realizowany jest program, ktory uzyskat warunkowo pozytywnqg opinie
Prezesa Agencji nr 13/2024 z dn.14.02.2024 r. Realizator programu Mazowieckie
Centrum Neuropsychiatrii Sp. z 0. 0. zwrdcito sie z prosbq do woj. mazowieckiego,
ktore finansuje realizacje programu, o mozliwos¢ wigczenia do programu
dodatkowo osob w wieku od 18 do 25 r.z. czyli do wieku, w ktorym koriczy
sie edukacja. Whnioskodawca zaktfadat, ze po uzyskaniu pozytywnej, bqdZ
warunkowo pozytywnej opinii Prezesa Agencji dotyczgcej zmiany populacji
docelowej, realizacja programu bedzie kontynuowana. Jednakze zgodnie
ze stanowiskiem MZ (27.01.2016 r.) program wymaga ponownej oceny, gdyz
zmiana populacji docelowej w wyniku przesuniecia gornej granicy wieku z 18 r.z.
do 25 r.z. stanowi zmiane podstawowych zatozen merytorycznych
zaopiniowanego programul.

Celem gtownym programu ze zmienionq populacjq docelowq jest poprawa stanu
funkcjonalnego u co najmniej 75% osob uczestniczgcych w programie w latach
2024-2026 poprzez zwiekszenie dostepnosci do nowoczesnych metod diagnostyki
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i rehabilitacji zaburzen funkcji chodu u osob z MPD. Populacje docelowq bedq
stanowity osoby z MPD od 5 do 25 r.z., mieszkaricy woj. mazowieckego (ok. 345
0s0b w ciggu 3 lat). Okres realizacji (2024 — 2026) i harmonogram programu jest
taki jak w projekcie ocenianym w 2024 r. W projekcie zostafy uwzglednione
uwagi zawarte w opinii Prezesa AOTMIT z lutego 2024 r. dotyczgce
sformutowania celu gftdwnego, celdow szczegotowych nr 2 i 3, miernikow
efektywnosci,  podania  przyktadowych  systemow  wykorzystywanych
do rehabilitacji chodu. Kryteria wtgczenia (16 kryteriow) i wytqczenia z programu
sq wtasciwe. Whnioskodawca podkreslit, ze do programu zostang
zakwalifikowane tylko te osoby, ktore spetniajq jednoczesnie wszystkie kryteria
wigczenia. W zwiqgzku ze zmianq populacji docelowej, w obecnie ocenianym
programie  procedura  kwalifikacji  powinna  uwzglednia¢  ztozenie
oswiadczer/zgdd przez samych dorostych uczestnikéw (dotyczy osob dorostych
nieubezwtasnowolnionych), jak rowniez powinna by¢ uwzgledniona mozliwos¢
oceny jakosci swiadczenn przez dorostych uczestnikow programu. Warunkiem
udziatu w programie jest wykonanie badan poczgtkowych (wifasciwe
testy/pomiary w okresie do 6 tygodni poprzedzajgcych cykl terapeutyczny).
Whnioskodawca zaznaczyt, ze na podstawie wynikow badan poczqgtkowych
i potrzeb danego uczestnika zostanie wyznaczony indywidualny cel terapii. Cykl
terapeutyczny bedzie stanowito 10 sesji (po ok. 60 min) z zastosowaniem
zrobotyzowanych systemow do rehabilitacji chodu, ktdre bedq realizowane
dwa razy w roku (czyli szes¢ razy w ciggu trwania programu). Opis interwencji
uzupetniono o wskazanie wymagan wzgledem zrobotyzowanych urzqdzen
do rehabilitacji chodu, a takze o wskazanie przyktadowych systemow, ktore
mogq by¢ w tym celu wykorzystywane. Dziatania organizacyjne i warunki
realizacji PPZ dotyczqce personelu, wyposazenia i warunkow lokalowych
nie budzq zastrzezen. Woaqtpliwosci budzqg natomiast szacunki kosztow
jednostkowych oraz kosztow rocznych realizacji programu, ktdre rzutujg na koszt
catkowity. Maksymalny koszt udziatu w programie jednego uczestnika z grupy
docelowej skierowanego na cykl terapeutyczny ma wynosi¢ 5 280 zt, a koszt
catkowity 10 929 600 zt (dane z kosztow programu zaplanowanych na lata 2024
—2026).

Gtowne arqumenty decyzji:

e potrzeba programow z zastosowaniem zrobotyzowanych urzqdzen
dla rehabilitacji osob z mozgowym porazeniem dzieciecym, ktore nie sq
finansowane ze srodkow publicznych;

e pozytywne efekty poprzednio prowadzonego programu i doswiadczenie
realizatora programu.



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 89/2025 z dnia 26.05.2025 r.

Uwagi Rady:

e Rada rozpatruje przedmiotowy wniosek jako nowy program polityki
zdrowotnej;

e ze wzgledu na zmiane populacji docelowej program wymagat ponownej
oceny;

e konieczna jest aktualizacja harmonogramu i okresu realizacji programu oraz
wprowadzenie zmian uwzgledniajgcych nowgq populacje;

e potrzebna jest weryfikacji kosztow programu;

e konieczny jest ponowny wybdr realizatora w zwiqzku z faktem, ze jest to nowy
program.

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 sSrodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.30.2025 ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie rozszerzenia dostepnosci
nowoczesnych instrumentalnych metod diagnostyki i rehabilitacji dzieci z mdézgowym porazeniem dzieciecym na
terenie wojewddztwa mazowieckiego”; data ukornczenia: maj 2025 r. oraz Aneksu do raportéw szczegétowych:
,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych oraz dzieci i
miodziezy — wspdlne podstawy oceny” z marca 2024 r., Raportu nr OT.441.57.2017 dot. programu polityki
zdrowotnej pn. , Rozszerzenie dostepnosci nowoczesnych instrumentalnych metod diagnostyki i rehabilitacji
dzieci z modzgowym porazeniem dzieciecym na terenie Wojewddztwa Mazowieckiego” oraz Raportu
nr: 0T.431.24.2023 dot. programu polityki zdrowotnej pn. ,,Rozszerzenie dostepnosci robotycznie wspomagane;j
diagnostyki funkcjonalnej i rehabilitacji dzieci i mtodych dorostych z mézgowym porazeniem dzieciecym i innymi
zespotami porazennymi na terenie Wojewddztwa Wielkopolskiego”.



