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Tomasz Pasierski otworzyt posiedzenie o godzinie 10:05.

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

7 0s6b):

Artur Bachta

Matgorzata Bata

Anna Czerniecka-Kubicka
Marcin Kotakowski
Tomasz Pasierski

Anna Socha-Banasiak
Aleksandra Zasada

NoOo koD =

Cztonkowie Rady Przejrzystos$ci nieobecni przy rozpoczeciu posiedzenia:

1. Maciej Karaszewski

Cztonkowie Rady Przejrzystosci nieobecni na posiedzeniu:

1. Roman Junik

Proponowany porzgdek obrad:

1.

Omodwienie powigzan branzowych i ustalenie ewentualnych konfliktéw intereséw
cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzgdku obrad Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny lekdw Imfinzi (durvalumabum)
+ Lynparza (olaparibum) w ramach programu lekowego B.148. ,,Leczenie chorych
na raka endometrium (ICD-10: C54)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Keytruda (pembrolizumabum)
w ramach programu lekowego B.148. ,Leczenie chorych na raka endometrium
(ICD-10: C54)".

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Cibingo (abrocitinibum)
w ramach programu lekowego B.124 ,,Leczenie chorych z atopowym zapaleniem
skoéry (ICD-10: L20)™.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zbadania zasadnosci wydawania
zgod na refundacje produktu leczniczego Edarabid (edaravone) we wskazaniu:
stwardnienie zanikowe boczne.
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6. Przygotowanie stanowiska w sprawie zbadania zasadnosci wydawania
zgdd na refundacje produktow leczniczych Synacthen; Synacthen Depot
(tetrakozaktyd) we wskazaniach:

e padaczka lekooporna,

e padaczka lekooporna pod postaciq zespotu Westa,

e padaczka lekooporna pod postaciq zespotu Lennoxa-Gastauta,
e zespot Kinsbourne'a, zespdt Landaua Kleffnera.

7. Przygotowanie opinii w sprawie Profilaktyki Przewlektej Obturacyjnej Choroby Ptuc.

8. Przygotowanie opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki i wczesnego
wykrywania depresji w populacji mtodziezy w Gminie Biatobrzegi na lata
2026-2028".

9. Przygotowanie opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania dysplazji stawdw
biodrowych w Powiecie Myslenickim na lata 2026 — 2030".

10. Przygotowanie opinii w sprawie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego ,,Program upowszechniania umiejetnosci udzielania pierwszej
pomocy w Powiecie Myslenickim na lata 2026-2030".

11. Przygotowanie opinii dla substancji czynnej leflunomidum we wskazaniu:
mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawdw - postac  wielostawowa
PO hiepowodzeniu terapii lub w przypadku nietolerancji metotreksatu.

12. Przygotowanie opinii dla substancji czynnej acidum folicum we wskazaniu:
tuszczyca - u pacjentdw leczonych metotreksatem.

13. Przygotowanie opinii dla substancji czynnych amiloridum + hydrochlorothiazidum
we wskazaniu: moczéwka nerkopochodna.

14. Przygotowanie opinii dla substancji czynnej prednisonum we wskazaniach:

e obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach innych niz okre§lone w ChPL;
e choroby autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;
e stan po przeszczepie narzgdu, konczyny, tkanek, komaorek lub szpiku.
15. Przygotowanie opinii dla substanciji czynnych fenoteroli hydrobromidum + ipratropii
bromidum we wskazaniach:
e mukowiscydoza;
e dysplazja oskrzelowo - ptucna;
e dyskineza rzesek.
16. Przygotowanie opinii dla substancji czynnej ipratropii bromidum we wskazaniach:
e mukowiscydoza;
e dysplazja oskrzelowo - ptucna;
e dyskineza rzesek.
17. Zakohczenie posiedzenia.

Ad 1. Tomasz Pasierski zgtosit konflikt interesow dot. lekdw Imfinzi + Lynparza
oraz Keytruda, w zwigzku z czym Rada podjeta decyzje, ze podczas gtosowan
w ww. zakresach jego gtos bedzie liczony joko wstrzymujgcy. Zaden w pozostatych
cztonkédw Rady nie zgtosit konfliktu interesow. Rada jednogtosnie (7 gtosow ,,za”)
przyjeta proponowany porzqgdek obrad.
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Ad 2. Analityk Agencji zaprezentowat kluczowe dane z raportu dot. oceny lekéw
Imfinzi i Lynparza, a projekty stanowisk Rady przedstawit Artur Bachta.

Na posiedzenie dotgczyt Maciej Karaszewski,
ktory nie zadeklarowat konfliktu interesow.

We wstepnej dyskusji Rady uczestniczyli: Tomasz Pasierski, Maciej Karaszewski,
Matgorzata Bata i Artur Bachta.

Rada doprecyzowata tre$¢ uchwaty dot. leku Imfinzii w czym udziat wzieli:
Tomasz Pasierski, Matgorzata Bata, Maciej Karaszewski, Aleksandra Zasada
i Artur Bachta

Prowadzgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami ,za”,
przy 1 gtosie ,wstrzymujacym” z uwagi na konflikt intereséw (8 oséb obecnych)
uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).

W doprecyzowaniu tresci stanowiska dot. leku Lynparza wypowiedzieli sie:
Artur Bachta,  Matgorzata  Bata, Maciej Karaszewski, Tomasz  Pasierski
i Aleksandra Zasada.

Prowadzgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami ,za”,
przy 1 gtosie ,wstrzymujgcym” z uwagi na konflikt interesow (8 oséb obecnych)
uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji omowit raport dot. oceny leku Keytruda (pembrolizumabum).

Rada przeprowadzita dyskusie, w ktérej udziat wzieli: Tomasz Pasierski,
Maciej Karaszewski i Matgorzata Bata.

Projekt stanowiska Rady przedstawita Aleksandra Zasada, a w doprecyzowaniu
jego tresci uczestniczyli: Tomasz Pasierski, Aleksandra Zasada i Matgorzata Bata.

Prowadzgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami ,za”,
przy 1 gtosie ,wstrzymujgcym” z uwagi na konflikt interesow (8 oséb obecnych)
uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencii strescit raport dot. leku Cibingo (abrocitinibum).

Rada przeprowadzita dyskusje, w ktérej wypowiedzieli sie: Matgorzata Bata,
Tomasz Pasierski i Maciej Karaszewski.

Matgorzata Bata przedstawita projekt stanowiska, a w jego doprecyzowaniu
uczestniczyli Tomasz Pasierski i Matgorzata Bata.

Prowadzgcy zarzqgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu dot. produktu
leczniczego Edarabid (edaravone), a projekt stanowiska Rady przedstawit
Tomasz Pasierski.
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Wobec braku gtosdow w dyskusji, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada jednogtosnie (8 gtoséow ,,za™) uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 5
do protokotu).

Ad 6. Analityk Agencji omowit kluczowe dane dot. produktéw leczniczych Synacthen;
Synacthen Depot (tetrakozaktyd).

We wstepnej dyskusji Rady uczestniczyli: Marcin Kotakowski, Tomasz Pasierski
i Matgorzata Bata.

Projekt stanowiska Rady przedstawita Aleksandra Zasada, a w doprecyzowaniu tresci
uchwaty wypowiedzieli sie Tomasz Pasierski i Marcin Kotakowski.

Prowadzgcy zarzqgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdw ,,za") uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 6 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agenciji zaprezentowat kluczowe informacje z raportu ,,Profilaktyka
Przewlekte] Obturacyjnej Choroby Ptuc”.

Projekt opinii Rady przedstawit Marcin Kotakowski, a w jej doprecyzowaniu udziat wzieli
Tomasz Pasierski i Marcin Kotakowski.

Prowadzgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Ad 8. Anadlityk Agencji zaprezentowat najwazniejsze informacje z raportu
dot. profilaktyki i wczesnego wykrywania depresji u mtodziezy w gminie Biatobrzegi.

Projekt opinii Rady przedstawit Maciej Karaszewski, a w jej doprecyzowaniu
gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Marcin Kotakowski i Maciej Karaszewski.

Prowadzgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywna opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

Ad 9. Analityk Agencji strescit kluczowe informacje z raportu dot. programu polityki
zdrowotnej z zakresu profilaktyki i wczesnego wykrywania dysplazji stawdw
biodrowych w powiecie myslenickim.

Projekt opinii Rady przedstawita Anna Socha-Banasiak, a w jej doprecyzowaniu
uczestniczyli Tomasz Pasierski i Anna Socha-Banasiak.

Prowadzgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 9 do protokotu).

Ad 10. Analityk Agenciji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu dot. programu
polityki zdrowotnej z zakresu udzielania pierwszej pomocy w powiecie myslenickim.

Projekt opinii Rady przedstawit Marcin Kotakowski, a w jej doprecyzowaniu
wypowiedzieli sie Tomasz Pasierski i Marcin Kotakowski.

Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie
(8 gtosdéw ,,za™) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 10 do protokotu).
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Ad 11. Anna Czerniecka-Kubicka przedstawita projekt opinii Rady dotyczgcy
kontynuacji  refundacii czynnej leflunomidum we wskazaniach

pozarejestracyjnych.

substancii

W zwigzku z brakiem gtosow w dyskusji, Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (8 gtosdw ,za) uchwalita pozytywng opinie
(zatgcznik nr 11 do protokotu).

Ad 12. Projekt opinii Rady dla substancji czynnej acidum folicum przedstawita
Anna Czerniecka-Kubicka.

W zwigzku z brakiem gtosow w dyskusji, Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (8 gtoséw ,,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 12 do protokotu).

Ad 13. Projekt opinii Rady dla substancji czynnych amiloridum + hydrochlorothiazidum
przedstawita Aleksandra Zasada.

Wobec braku innych gtoséw, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada jednogtosnie (8 gtosdw ,za"”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 13
do protokotu).

Ad 14. Projekt opinii Rady dla substancji czynnej prednisonum przedstawita
Anna Czerniecka-Kubicka.

W zwigzku z brakiem gtosow w dyskusji, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktéorego Rada jednogtosnie (8 gtosow ,za”) uchwalita pozytywng opinie
(zatgcznik nr 14 do protokotu).

Ad 15. Projekt opinii Rady dla substancji czynnych fenoteroli hydrobromidum
+ ipratropii bromidum przedstawita Anna Socha-Banasiak.

Wobec braku gtosdw w dyskusji Rady, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (8 gtosow ,za”) uchwalita pozytywng opinie
(zatgcznik nr 15 do protokotu).

Ad 16. Projekt opinii Rady dla substanciji czynnej ipratropii bromidum przedstawita
Anna Socha-Banasiak.

Wobec braku gtosdw w dyskusji Rady, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (8 gtosow ,za”) uchwalita pozytywng opinie
(zatgcznik nr 16 do protokotu).

Ad 17. Prowadzqgcy zakonczyt posiedzenie o godzinie 13:22.



Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 67/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie oceny leku Imfinzi (durvalumabum)
w ramach programu lekowego B.148. ,Leczenie chorych
na raka endometrium (ICD-10: C54)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjgq produktu

leczniczego:

e Imfinzi (durvalumabum), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
50 mg/ml, 1 fiol. a 10 ml, GTIN: 05000456031493,

e Imfinzi (durvalumabum), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
50 mg/ml, 1 fiol. a 2,4 ml, GTIN: 05000456031486,

w ramach programu lekowego B.148. ,Leczenie chorych na raka endometrium

(ICD-10: C54)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rak endometrium, zwany rowniez rakiem bfony sluzowej trzonu macicy
lub rakiem trzonu macicy, jest nowotworem ztosliwym btony sluzowej
wyscietajgcej macice. W miare rozwoju moze zaczqc naciekac pozostate warstwy
trzonu macicy. To jedno z najczestszych rozpoznan w ginekologii onkologicznej.
Zazwyczaj diagnozowany jest w wieku 50—70 lat, jednak coraz czesciej wystepuje
rowniez u kobiet mfodszych. Zachorowalnos¢ na ten nowotwor stale wzrasta,
a w ciggu ostatnich 20 lat liczba chorych ulegta podwojeniu. W przedmiotowym
programie lekowym B.148 produkt leczniczy Imfinzi w skojarzeniu z karboplatynq
i paklitakselem moze byc¢ stosowany w 1. linii leczenia osob dorostych
z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium, ktdrzy
kwalifikujg sie do terapii systemowej, po ktorym nastepuje leczenie
podtrzymujgce: 1) produktem IMFINZI w monoterapii w raku endometrium
z zaburzeniami w systemie naprawy nieprawidfowo sparowanych nukleotydow
(dMMR) 2) produktem IMFINZI w skojarzeniu z LYNPARZA w raku endometrium
bez zaburzen w systemie naprawy nieprawidfowo sparowanych nukleotydow
(PMMR).

Dowody naukowe
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Dostepne jest obecnie jedno badanie dotyczqce durwalumabu w skojarzeniu
Z chemioterapiq z nastepowym leczeniem podtrzymujgcym w docelowej
populacji chorych — badanie RCT DUO-E. Brak jest innych badan
eksperymentalnych odnosnie skutecznosci leczenia w warunkach rzeczywistej
praktyki klinicznej. W analizowanej populacji pacjentek dMMR obserwowano
mniejsze ryzyko zgonu oraz zwiekszone prawdopodobieristwo uzyskania ogdlnej
odpowiedzi na leczenie w ww. schematach. Jednak w przypadku populacji
pacjentek pMMR nie odnotowano istotnych statystycznie réznic w szansie
uzyskania odpowiedzi na leczenie w schemacie DUR+OLA+CP w pordwnaniu
do samej CP.

Problem ekonomiczny

W przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg durwalumabu i olaparybu
w wariancie uwzgledniajgcym RSS, wydatki ptatnika publicznego ponoszone
w populacji docelowej wzrosng w stosunku do scenariusza istniejgcego
o zt (rok 1) oraz zt (rok 11). Koszt refundacji wnioskowanej
technologii stanowi gtdwngq skfadowq réznigcg w porownanych scenariuszach.

Rekomendacje refundacyjne

Lek Imfinzi jest refundowany w 5 krajach UE (Belgia, Grecja, Niemcy — zgodnie
z ChPL; Norwegia i Szwecja —w dMMR).

Gltowne argumenty decyzji

e Niedojrzate dane dotyczqce przezycia catkowitego;

e W porédwnaniu posrednim brak rdznic w porownaniu z obecnie
refundowanym nowoczesnym komparatorem;

e Negatywne opinie zagranicznych Agencji HTA;

e Brak refundacji w wiekszosci krajow europejskich.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, 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 $Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r.,, poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.423.1.17.2025 Wniosek o objecie refundacjg lekéw: Imfinzi (durwalumab) Lynparza (olaparyb)
w programie lekowym: B.148. Leczenie chorych na raka endometrium (ICD-10: C54)”; data ukonczenia: 29 maja
2025 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytaczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy (AstraZeneca AB).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (AstraZeneca AB) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022r., 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), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pozn.
zm.) i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.).

Organ dokonujacy wytgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyltgaczenia jawnosci: (AstraZeneca AB)



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 68/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie oceny Lynparza (olaparibum)
w ramach programu lekowego B.148. ,Leczenie chorych
na raka endometrium (ICD-10: C54)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego:

e Lynparza (olaparibum), tabl. powl., 100 mg, 56, tabl., kod GTIN:
05000456031325,

e Lynparza (olaparibum), tabl. powl., 150 mg, 56, tabl., kod GTIN:
05000456031318,

w ramach programu lekowego B.148. ,Leczenie chorych na raka endometrium
(ICD-10: C54)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rak endometrium, zwany rowniez rakiem btony Sluzowej trzonu macicy
lub rakiem trzonu macicy, jest nowotworem ztosliwym btony sluzowej
wyscietajgcej macice. W miare rozwoju moze zaczqc naciekac pozostate warstwy
trzonu macicy. To jedno z najczestszych rozpoznan w ginekologii onkologicznej.
Zazwyczaj diagnozowany jest w wieku 50—70 lat, jednak coraz czesciej wystepuje
rowniez u kobiet mfodszych. Zachorowalnos¢ na ten nowotwodr stale wzrasta,
a w ciqggu ostatnich 20 lat liczba chorych ulegta podwojeniu. W przedmiotowym
programie lekowym B.148 produkt leczniczy Imfinzi w skojarzeniu z karboplatyng
i paklitakselem moze byc¢ stosowany w 1. linii leczenia o0sob dorostych
z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium, ktdrzy
kwalifikujg sie do terapii systemowej, po ktorym nastepuje leczenie
podtrzymujgce: 1) produktem IMFINZI w monoterapii w raku endometrium
z zaburzeniami w systemie naprawy nieprawidfowo sparowanych nukleotydow
(dMMR) 2) produktem IMFINZI w skojarzeniu z LYNPARZA w raku endometrium
bez zaburzen w systemie naprawy nieprawidtowo sparowanych nukleotydow
(PMMR).

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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Dowody naukowe

Dostepne jest obecnie jedno badanie dotyczqce durwalumabu w skojarzeniu
Z chemioterapiq z nastepowym leczeniem podtrzymujgcym w docelowej
populacji chorych — badanie RCT DUO-E. Brak jest innych badan
eksperymentalnych odnosnie skutecznosci leczenia w warunkach rzeczywistej
praktyki klinicznej. W analizowanej populacji pacjentek dMMR obserwowano
mniejsze ryzyko zgonu oraz zwiekszone prawdopodobieristwo uzyskania ogdlnej
odpowiedzi na leczenie w ww. schematach. Jednak w przypadku populacji
pacjentek pMMR nie odnotowano istotnych  statystycznie  roznic
w szansie uzyskania odpowiedzi na leczenie w schemacie DUR+OLA+CP
w poréwnaniu do samej CP.

Rekomendacje refundacyjne

Lek Lynparza nie jest refundowany w prawie wszystkich krajach
UE we wnioskowanym wskazaniu.

Gtowne argumenty decyzji

e Niedojrzate dane dotyczqce przezycia catkowitego;

e Brak istotnych statystycznie roznic w odpowiedzi na leczenie w poréwnaniu
do standardowej terapii w dostepnym badaniu w wiekszej liczebnie grupie
pMMR;

e Technologia nieujeta w wytycznych postepowania klinicznego;
e Negatywne opinie zagranicznych Agencji HTA;
e Brak refundacji w wiekszosci krajow europejskich.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $Srodkdw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr:
0T.423.1.17.2025 Whniosek o objecie refundacjg lekow: Imfinzi (durwalumab) Lynparza (olaparyb) w programie
lekowym: B.148. Leczenie chorych na raka endometrium (ICD-10: C54)”; data ukonczenia: 29 maja 2025 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 69/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie oceny leku Keytruda (pembrolizumab) w ramach programu
lekowego ,,B.148. Leczenie chorych na raka endometrium (ICD- 10:
C54)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Keytruda (pembrolizumab), koncentrat do sporzqdzania roztworu do
infuzji, 25 mg/ml, 4 ml, GTIN: 05901549325126, w ramach programu lekowego
B.148. ,Leczenie chorych na raka endometrium (ICD- 10: C54)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Produkt leczniczy Keytruda jest humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym,
ktore wiqgze sie z receptorem programowanej smierci komorki 1 (PD-1) i blokuje
jego interakcje z ligandami PD-L1 i PDL2. Receptor PD-1 jest negatywnym
regulatorem aktywnosci limfocytow T i wykazano, Ze jest zaangazowany
w kontrolowanie odpowiedzi immunologicznej limfocytow T. Produkt leczniczy
Keytruda wzmacnia odpowied? limfocytow T, w tym odpowiedz
przeciwnowotworowq, poprzez zahamowanie wigzania PD-1 z PD-L1 i PD-L2,
ktore ulegajg ekspresji na komdrkach prezentujgcych antygen i mogq ulegac
ekspresji  na komodrkach nowotworowych oraz innych komorkach
w mikrosrodowisku guza.

Rak trzonu macicy (rak endometrium) to szosty z kolei najczesciej diagnozowany
nowotwor ztosliwy oraz najczestszym nowotworem ginekologicznym w Europie
oraz na swiecie. W Polsce w 2015 roku nowotwor ztosliwy trzonu macicy byt
czwartym najczesciej wykrywanym nowotworem ztosliwym w populacji kobiet
(po raku piersi, jelita grubego i ptuc) — zarejestrowano 6 243 nowe przypadki,
co stanowifo 7,6% wszystkich rakow, z kolei liczba zgonow w wyniku tej choroby
wynosita 1 690 (3,8%). Wedtug danych z Krajowego Rejestru Nowotworowych
(KRN) w 2022 r. odnotowano 5 995 przypadkow zachorowan oraz 1 755 zgondw
wsrod kobiet z powodu raka trzonu macicy (ICD-10: C54) w Polsce.
W opracowaniu na podstawie danych epidemiologicznych zebranych przez
Krajowy Rejestr Nowotworéw (KRN) przedstawiono jednoroczng, 3-letnig,
5- letnig i 10-letnig chorobowosc¢ dla nowotworu trzonu macicy (ICD-10: C54).

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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Liczba kobiet zyjgcych z chorobq rozpoznanqg w 2021 roku wynosita 5 788, w ciggu
poprzedzajqcych 3 lat — 15 403, 5 lat — 24 606 i 10 lat — 44 746.

Pembrolizumab w skojarzeniu z karboplatyng i paklitakselem w leczeniu
pierwszego rzutu pierwotnie zaawansowanego Ilub nawrotowego raka
endometrium u 0s6b dorostych, ktorzy kwalifikujg sie do leczenia uktadowego -
uzyskat pozwolenie na dopuszczenie do obrotu przez EMA 21.10.2024 r.

Produkt leczniczy Keytruda podlegat ocenie Agencji w 2024 r., we wskazaniu:
,Leczenie chorych na raka endometrium (ICD-10: C54)”. Pembrolizumab miat by¢
stosowany w monoterapii w leczeniu nawrotowego lub zaawansowanego raka
endometrium z niestabilnosciq mikrosatelitarnqg wysokiego stopnia (MSI-H)
lub z zaburzeniami  mechanizméw naprawy uszkodzen DNA o typie
niedopasowania, uzyskujgc negatywne stanowisko Rady Przejrzystosci oraz
negatywnq rekomendacje Prezesa Agencji.

Pembrolizumab wielokrotnie podlegat ocenie Agencji w innych wskazaniach.
Oceny te dotyczyty zasadnosci finansowania produktu leczniczego Keytruda
w leczeniu raka obejmujgcego m.in.: nerki, piersi, jelito grube, przetyk, narzqdy
gfowy i szyi. Dodatkowo produkt leczniczy Keytruda byt wielokrotnie oceniany
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych (RDTL).

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 19 marca 2025 r. w sprawie
wykazu refundowanych lekdw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 kwietnia 2025 r. (Dz. Urz. Min.
Zdrow. 2025 r. poz. 129), obecnie finansowane ze srodkdow publicznych w Polsce
we wskazaniu ICD-10: C54 sq:

e W ramach katalogu chemioterapii we wskazaniu oznaczonym kodem ICD-10:
C54:

o Karboplatyna, cisplatyna, cyklofosfamid, dakarbazyna, doksorubicyna,
epirubicyna, etopozyd, fluorouracyl, ifosfamid, paklitaksel, tamoksifen,
winkrystyna,  winorelbina, = gemcytabina  (w przypadku  miesaka
gtadkokomdrkowego) oraz trastuzumab (i.v. w skojarzeniu z paklitakselem
i karboplatyng (u pacjentek z potwierdzonym histologicznie surowicznym
rakiem endometrium, z nadekspresjq biatka HER2 3+ w badaniu IHC lub
amplifikacjg genu HER2 w badaniu FISH, ze stopniem zaawansowania
klinicznego Il lub IV wg klasyfikacji FIGO lub nawrotowym rakiem bez
wzgledu na pierwotny stopien zaawansowania, ze stopnien sprawnosci 0-2
wg ECOG).

e Wramach programu lekowego B.148, Leczenie chorych na raka endometrium

(ICD-10: C54)”:

o W linii leczenia systemowego:

Dostarlimab (Jemperli) — leczenie chorych z nawrotowym lub
zaawansowanym rakiem endometrium o dowolnym typie histologicznym
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z wykluczeniem miesaka endometrialnego z dMMR/MSI-H, po leczeniu
operacyjnym, niekwalifikujgcych sie do leczenia operacyjnego Ilub
u ktorych doszto do progresji choroby po leczeniu neo-/adjuwantowym.

o W kolejnej linii leczenia systemowego:

Dostarlimab (Jemperli) oraz pembrolizumab (Keytruda): leczenie chorych
z nawrotowym lub pierwotnie zaawansowanym rakiem endometrium
o dowolnym typie histologicznym z wykluczeniem miesaka
endometrialnego z dAMMR/MSI-H, u ktorych doszto do progresji w trakcie
lub po zakonczeniu wczesniejszego schematu chemioterapii dwulekowej
zawierajqgcej platyne.

Dowody naukowe

Do przeglgdu systematycznego wnioskodawcy wtqgczono 1 pierwotne badanie
z randomizacjg NRG-GY018, porownujgce skutecznosc¢ i bezpieczenstwo PEM
podawanego w schemacie ztozonym z CAP/PAC z PLC podawanym z CAR/PLC.
Pierwszorzedowym punktem konicowym w badaniu byto przezycie wolne
od progresji (PFS). W kohorcie dMMR (uposledzenie naprawy nieprawidfowo
sparowanych nukleotyddw) przy medianie obserwacji 12 mies. wiqgzato sie z IS
zmniejszeniem ryzyka progresji choroby lub zgonu o 70% (HR=0,30; 95%ClI: 0,19;
0,48; p<0,001) (Eskander 2023), natomiast przy medianie obserwacji 19,2 mies.
wiqzata sie z IS zmniejszeniem ryzyka progresji choroby lub zgonu o 65%
(HR=0,35; 95%Cl: 0,23; 0,52; p<0,001) (Keytruda EPAR Assessment Report 2024).
W kohorcie pMMR (nowotwory z prawidtowo funkcjonujgcym systemem
naprawy niesparowanych nukleotydow) przy medianie obserwacji 7,9 mies.
wiqzata sie z IS zmniejszeniem ryzyka progresji choroby lub zgonu o 46%
(HR=0,54; 95%Cl: 0,41, 0,71, p<0,001) (Eskander 2023), natomiast przy medianie
obserwacji 15,3 mies. wigzata sie z IS zmniejszeniem ryzyka progresji choroby lub
zgonu o 26% (HR=0,74; 95%Cl: 0,60; 0,91, p=0,002) (Keytruda EPAR Assessment
Report 2024).

W odniesieniu do kluczowego drugorzedowego punktu koricowego tj. oceny
przezycia catkowitego (0OS), nie wykazano IS rdzni¢ miedzy terapiq PEM
w skojarzeniu z CAR+PAC w pordéwnaniu do leczenia CAR+PAC w analizowanych
kohortach. Przy czym, mediana czasu przezycia catkowitego nie zostata
osiggnieta w zadnej z badanych grup w czasie analizy posredniej w populacji
dMMR a w podgrupie pMMR odpowiednio 28,0 mies. i 27,4 mies. w grupie
pembrolizumabu i grupie kontrolnej (niedojrzatos¢ danych).

Jednoczesnie wyniki w zakresie PFS 2 wskazujq, Ze mediana przezycia
bez progresji choroby po kolejnej linii leczenia w kohorcie dMMR wsrdd pacjentek
z grupy PEM nie zostata osiggnieta a w grupie PLC, mediana PFS2 wyniosta 42,7
mies. (HR=0,34; 95%Cl: 0,19; 0,59, p<0,001). W kohorcie pMMR mediana
przezycia bez progresji choroby po kolejnej linii leczenia wyniosta 28,0 mies.
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w grupie badanej i 19,6 mies. w grupie kontrolnej. Ryzyko zgonu lub progresji
choroby po kolejnej linii leczenia byfo istotnie statystycznie nizsze o 28% w grupie
PEM + CTH w poréwnaniu do grupy kontrolnej (HR=0,72; 95%Cl: 0,55, 094;
p=0,008).

W odniesieniu do oceny jakosci zycia w obu grupach leczonych odnotowano
niewielkie pogorszenie wynikow. Wykazano IS rdznice na korzys¢ PEM+CTH
wzgledem PLC+CTH w zakresie oceny jakosci Zycia z wykorzystaniem
kwestionariusza PROMIS-Fatigue. IS rdznice na korzy¢ grupy kontrolnej
wzgledem PEM+CTH raportowano w odniesieniu do wynikow kwestionariusza
FACT-En-TOI. Przy czym, ze wzgledu na brak odnalezienia wartosci granicznych
istotnosci klinicznej wynikow dla powyzZszych kwestionariuszy (MID, minimum
important difference), ocena istotnosci klinicznej pozostaje utrudniona.

Przedmiotowa analiza cechuje sie ograniczeniami. Analize kliniczng oparto
na jednym RCT NRG-GY018. Przy czym nie odnaleziono badan rzeczywistej
praktyki klinicznej. Kolejnym ograniczeniem analizy jest brak wynikow
skutecznosci dla populacji ogdlnej z badania NRG-GY018 w publikacji gtownej
(Eskander 2023). Nalezy zauwazyc, ze w badaniu NRG-GY018 kohorty pMMR
i dMMR byty oceniane osobno oraz niezaleznie od siebie. Natomiast wyniki
dotyczqce skutecznosci w populacji ogolnej raportowane w AKL stanowiq wyniki
analizy post hoc udostepnionej przez wnioskodawce. Ponadto, wnioskodawca
nie uwzglednit w analizie dodatkowych komparatorow: durwalumabu
i dostarlimabu. Od kwietnia 2025 r. w ramach program B.148. w skojarzeniu
z karboplatynqg i paklitakselem w populacji pacjentek z zidentyfikowang
obecnoscig uposledzenia naprawy nieprawidtowo sparowanych nukleotydow
(dMMR) lub wysokiej niestabilnosci mikrosatelitarnej (MSIH) potwierdzonej
dostepny jest produkt Jemperli (dostarlimab).

W przeglgdzie systematycznych Huang 2024, ktorego celem byfo
zidentyfikowanie optymalnej terapii sktadajgcej sie z inhibitorow punktu
kontrolnego (ICI) w leczeniu zaawansowanego Ilub nawrotowego raka
endometrium. W analizach nie odnotowano IS rdznic pomiedzy schematami
opartymi na pembrolizumabie, a schematami opartymi na dostarlimabie lub
durwalumabie w populacji dMMR i pMMR. U pacjentek z rakiem endometrium
ze statusem pMMR autorzy zalecajqg rozwazenie stosowania schematow
durwalumab+olaparib+chemioterapia lub pembrolizumab+chemioterapia.

W przeglqdzie systematycznych Zhu 2024, ktdry dotyczyt porédwnania inhibitorow
immunologicznych punktow kontrolnych u pacjentek z zaawansowanym rakiem
endometrium, analizowano wyniki OS oraz PFS w populacji ogdlnej, a takze
kohort pMMR/MMS oraz dMMR/MSI-H. W  wiekszosci porownan,
nie odnotowano IS réznic pomiedzy schematami opartymi na pembrolizumabie,
a schematami opartymi na dostarlimabie lub durwalumabie w populacji dMMR
i PMMR w zakresie OS i PFS, z wyjgtkiem oceny PFS w populacji pMMR gdzie
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odnotowano IS wyzszy efekt PEM+CTH w poréwnaniu DUR+CTH (HR = 1,42
(95%ClI: 1,01, 1,99)), przy czym wynik znajdowat sie blisko granicy IS.

Ponadto, porownanie z dostarlimabem i durwalumabem (pordwnanie posrednie
metodqg meta-analizy sieciowej, NMA) zostato przestawione przez wnioskodawce
na potrzeby AWA dla produktu leczniczego Imfinzi, durwalumab (AWA
nr0T.423.1.17.2025). W ramach poréwnania PEM + CHEM wzgledem DOS +
CHEM oraz DUR + CHEM nie odnotowano IS rdznic w zakresie oceny PFS
w podgrupach dMMR oraz pMMR.

Czestotliwos¢ wystepowania ciezkich zdarzen niepozgdanych byta IS wyZsza
w grupie PEM w poréwnaniu do grupy PLC. Wsrdod ciezkich zdarzen
niepozgdanych, czes¢ z nich byta powigzana ze stosowanym leczeniem.
Ich ryzyko wystgpienia byfo istotnie statystycznie wyisze w grupie
pembrolizumabu niz w grupie placebo.

W pierwotnej analizie skutecznosci zdarzenia niepozgdane prowadzqce do zgonu
zgtoszono tgcznie u 10 (1,3%) pacjentek z badania NRG-GY018. Dla dtuzszego
czasu obserwacji (analiza ad hoc) odnotowano tgcznie 14 (1,8%) zgondw wsrod
pacjentek biorqgcych udziat w badaniu NRG-GY018.

Wytyczne kliniczne

Wedtug wytycznych NCCN 2025.v3 w pierwszej linii terapii systemowej raka
endometrium w stadium zaawansowania lll-1V, jako jeden z kilku preferowanych
schematow, rekomenduje sie chemioterapie karboplatynq i paklitakselem
w skojarzeniu z pembrolizumabem (za wyjgtkiem miesakoraka). Wsrdd
pozostatych zalecanych schematow terapii systemowych skojarzonych
z chemioterapiq wymienia sie: dostarlimab (stadia zaawansowania IlI-1V),
durwalumab (stadia zaawansowania IlI-IV, tylko pacjentki z dMMR),
trastuzumab (stadia zaawansowania IlI-1V, pacjentki z HER2-dodatnim
surowiczym rakiem macic lub miesakorakiem macicy), bewacyzumab (stadia
zaawansowania Ill-1V z mierzalng chorobg).

W wytycznych NCI 2025 jako opcje leczenia raka endometrium w stadium I, IV
oraz raka nawrotowego wskazujqg: chirurgie, a nastepnie chemioterapie
i radioterapie, terapie hormonalng, terapie biologiczng, immunoterapie oraz
udziat w badaniach klinicznych. Zaznaczono, ze leczenie pacjentek z rakiem
endometrium w stadium IV zalezy od lokalizacji przerzutow i objawow
zwiqzanych z lokalizacjqg choroby.

Pembrolizumab stosowany w skojarzeniu z chemioterapiq zostat wymieniony
w wytycznych wsrod immunoterapii wykazujgcych aktywnos¢ i korzysci
w leczeniu pacjentek z zaawansowanym stadium i nawrotowym rakiem
endometrium (obok skojarzenia pembrolizumab + lenwatynib oraz dostarlimab
+ chemioterapial).

Problem ekonomiczny
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Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie PEM w skojarzeniu z ChT,
a nastepnie w monoterapii w miejsce ChT jest .
Oszacowana wartos¢ parametru ICUR w wariancie z RSS wyniosta
natomiast w wariancie bez RSS 280 440 PLN/QALY.
Oszacowana wartos¢ w wariancie z RSS znajduje sie progu optacalnosci,
natomiast w wariancie bez RSS powyzej progu opfacalnosci.
Najwiekszy wptyw na wzrost wartosci ICUR ma przyjecie
. Przyjecie takiego zafozenia
powoduje wzrost ICUR
w wariancie bez RSS.
Najwiekszy wptyw na spadek wartosci ICUR ma scenariusz, w ktorym przyjeto
W tym scenariuszu ICUR obnizyt sie o
w wariancie bez
RSS.
Najwazniejszymi  ograniczeniami  analizy sq  niepewnosci  zwiqzane
z modelowaniem OS oraz brak podziatu na populacje dMMR i pMMR, co moze
istotnie wpfywac¢ na wysokos¢ ICUR. Publikacje przedstawione w analizie
konwergencji oraz projekty rekomendacji NICE i CDA wskazujg, Ze uwzglednienie
tgcznej populacji moze wptywaé¢ na wyniki analizy. W publikacjach
przedstawionych w analizie konwergencji wyniki ICUR dla populacji pMMR
sq znacznie wyZsze w porownaniu do wynikow w populacji dMMR.

Prognozowana ftqczna liczba chorych stosujgcych produkt leczniczy Keytruda
w wariancie podstawowym scenariusza nowego wynosi

Zgodnie z o0szacowaniami
wnioskodawcy, w przypadku objecia refundacjqg produktu leczniczego Keytruda
w ramach proponowanego rozszerzenia programu lekowego nastgpi wzrost
wydatkow ptatnika publicznego o ok. w | roku oraz o ok.

w Il roku refundacji . W wariancie bez RSS

nastgpi wzrost wydatkdw ptatnika publicznego o ok. 59,59 min zt w | roku oraz
o ok. 187,93 min zt w Il roku refundacji.
W ramach ograniczern analizy nalezy wskazaé niepewnosci zwiqzane
z oszacowaniem populacji docelowej. Oszacowania przeprowadzono kompilujgc
dane pochodzqce z wielu zréodef, w tym polskie i zagraniczne dane literaturowe
(w przypadku braku danych polskich) oraz wyniki

Ponadto nalezy zauwazyc, ze w analizie BIA wnioskodawcy nie uwzgledniono
faktu, izod kwietnia 2025 r. wramach program B.148. w skojarzeniu
z karboplatynq i paklitakselem w | linii leczenia raka endometrium pacjentek
z dMMR/MSI-H dostepny jest produkt Jemperli (dostarlimab). Ponadto, obecnie
w Agencji oceniany jest durwalumab (produkt leczniczy Imfinzi), ktdry
w przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej rowniez bedzie dostepny
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w ramach PL B.148 w populacji czesciowo zgodnej z populacjq docelowq objetg
niniejszym wnioskiem. Rozszerzenie dostepnych opcji terapeutycznych moze
spowodowac zmiany w zakresie udziatow poszczegdlnych terapii stosowanych
w !l linii leczenia pierwotnie zaawansowanego Ilub nawrotowego raka
endometrium, co przektadac sie bedzie na rzeczywiste wydatki NFZ.

Rekomendacje refundacyjne

W wyniku wyszukiwania odnaleziono rekomendacje G-BA 2025 (Niemcy) oraz
2 projekty rekomendacji, tj. brytyjskiej agencji NICE (NICE 2025) oraz
kanadyjskiej CADTH (CADTH 2025).

Niemiecki G-BA uznat, ze ze wzgledu na brak badan, ktdre porownywatyby
pembrolizumab z terapiami wskazanymi przez G-BA jako technologie opcjonalne
(dostarlimab/durwalumab) nie mozna wykazac dodatkowej korzysci wynikajgcej
ze stosowania pembrolizumabu z karboplatyng i paklitakselem.

Agencja CADTH, w uzasadnieniu warunkowo pozytywnej rekomendacji,
wskazata na korzystne wyniki w zakresie PFS. Zaznaczono rowniez, iz wstepne
dane sugerujq rowniez mozliwe korzysci w zakresie przezycia catkowitego, cho¢
dane te nie sq jeszcze dojrzate. Niemniej jednak, brak danych porownawczych
z innymi terapiami ogranicza pewnosc co do przewagi tej terapii. Dodatkowo,
przy obecnej cenie, terapia nie jest optacalna ekonomicznie i wymaga obnizki
ceny.

Zgodnie z decyzjqg wstepngq, NICE nie rekomenduje stosowania pembrolizumabu
w tej kombinacji u dorostych pacjentek z wczesniej nieleczconym pierwotnie
zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium. W uzasadnieniu
negatywnej rekomendacji NICE podaje, ze stosowanie pembrolizumabu
z karboplatynq i paklitakselem wydtuza czas do progresji choroby w porownaniu
z samq chemioterapiq. Przy czym, biorqgc pod uwage krotki okres obserwacji
w badaniu, NICE ma wqgtpliwosci co do wptywu terapii PEM + CHEM na catkowity
czas przezycia. Ponadto zidentyfikowano niepewnosci w przedtozonym modelu
ekonomicznym. Komitet uznat, Ze analizy powinny by¢ przeprowadzane
oddzielnie dla podgrup dMMR i pMMR, a nie ogdtem dla populacji okreslonej
wnioskowanym wskazaniem, co m.in. wptywa na brak mozliwosci okreslenia
poziomu efektywnosci kosztowej ocenianej terapii.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce Keytruda w skojarzeniu
z karboplatynq ipaklitakselem, w leczeniu pierwszego rzutu pierwotnego
zaawansowanego lub nawrotowego raka endometrium u dorostych pacjentek
kwalifikujgcych sie do leczenia ogdlnoustrojowego jest finansowany w czterech
krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych).

Gltowne arqgumenty decyzji
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e Brak wykazanej przewagi nad obecnie refundowang terapiq z uZyciem
dostarlimabu;

e Analize kliniczng oparto na jednym RCT;
e Brak badan rzeczywistej praktyki klinicznej;

e tgczna analiza danych naukowych pochodzqgcych z dwoch populagji
prawdopodobnie roznigcych sie efektem klinicznym | efektywnoscig
kosztowq.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkédw 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 Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: 0T.423.1.16.2025
»Whniosek o objecie refundacjg leku Keytruda (pembrolizumab) w ramach programu lekowego: B.148. »Leczenie
chorych na raka endometrium (ICD-10: C54)«”; data ukonczenia: 30 maja 2025 .



KARTA NIEJAWNOSCI

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

Zakres wylfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem MSD Polska Dystrybucja Sp. z 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 2022r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej konkurenciji
(Dz. U. z 2022 r., poz. 1233), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)! i art. 35a
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pozn. zm.)%.

Organ dokonujacy wytgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji.

Podmiot w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: MSD Polska Dystrybucja Sp. z 0.0.

! podstawa prawna zakreslen danych objetych tajemnicg przedsiebiorcy bedgcego wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia 12
maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 70/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie oceny leku Cibingo (abrocytynib) w ramach programu
lekowego B.124 ,Leczenie chorych z atopowym zapaleniem skoéry
(ICD-10: L20)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych:

e Cibingo (abrocitinibum), tabletki powlekane, 200 mg, 28 tabl., GTIN:
05415062384572;

e Cibingo (abrocitinibum), tabletki powlekane, 100 mg, 28 tabl., GTIN:
05415062384565;

e (Cibingo (abrocitinibum), tabletki powlekane, 50 mg, 28 tabl., GTIN:
05415062384558;

w ramach programu lekowego B.124 , Leczenie chorych z atopowym zapaleniem

skory (ICD-10: L20)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie ich

bezpftatnie, jedynie w ciezkiej postaci AZS u mtodziezy w wieku 12 do 17 lat, pod

warunkiem obnizenia ceny do poziomu najtanszego aktywnego komparatora
dostepnego w PL B.124.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Whiosek dotyczy objecia refundacjq produktu leczniczego: Cibingo (abrocytynib -
ABRO), ktdry jest inhibitorem kinazy janusowej 1, w ramach programu lekowego
B.124 ,Leczenie chorych z atopowym zapaleniem skory (ICD-10: L20)” w 2
populacjach docelowych:

e mtodziez w wieku 12-17 lat z umiarkowanq do ciezkiej postacig atopowego
zapalenia skory (AZS) (EASI>16 pkt.),

e dorosli pacjenci z umiarkowang postaciq atopowego zapalenia skory (EASI 16-
20 pkt.).

Obie populacje stosujg miejscowo emolienty i kortykosteroidy, a leczenie ogdlne
lub fototerapia nie byty u nich skuteczne oraz wystgpito u nich niepowodzenie
immunosupresyjnej terapii ogdlnej (w przypadku mtodziezy w wieku 12-17 lat)
lub niepowodzenie leczenia cyklosporynq (w przypadku dorostych pacjentéw),

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



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 70/2025 z dnia 09.06.2025 r.

lub przeciwskazania do jej stosowania, ktore uniemozliwiajq jej zastosowanie,
lub wystqpity dziatania niepozgdane, ktdre uniemozliwiajq jej kontynuowanie.
ABRO podlegat wczesniejszej ocenie Agencji, we wskazaniu "do stosowania
w leczeniu atopowego zapalenia skory o nasileniu od umiarkowanego
do ciezkiego u pacjentow dorostych, ktorzy kwalifikujq sie do leczenia
ogolnoustrojowego)”. Uzyskat wtedy negatywng rekomendacje Rady
Przejrzystosci (nr 118/2022 z dnia 5 grudnia 2022 roku), a nastepnie
rekomendacje pozytywngq Prezesa Agencji dotyczq objecia refundacjq w populacji
chorych z ciezkq postacig AZS, pod warunkiem obnizenia kosztow leczenia
do poziomu generowanego przez najtanszy z komparatorow dostepnych
w PLB.124 i pod warunkiem wtgczenia do istniejgcego programu B.124 oraz
rekomendacje negatywnqg dla objecia refundacjgq w populacji chorych
z umiarkowang postaciq AZS.

ABRO jest aktualnie refundowany w populacji chorych dorostych z ciezkq postaciq
AZS w ramach PL B.124.

Problem zdrowotny

Atopowe zapalenie skory (ICD-10: L20) jest zapalng, przewlektq, nawrotowq
chorobqg skory, zwykle o poczgtku we wczesnym dziecinstwie, ktore
charakteryzuje sie wystepowaniem typowych zmian — zaczerwienien, grudek,
pecherzykdw, sqczgcych sie ranek, ktore z czasem mogq zmieniac sie w suchg,
pogrubiatq skdre. Zmiany mogq pojawiac sie na twarzy (takze na owfosionej
skdrze gtowy), ptatkach usznych, dotach podkolanowych i tokciowych, a takze po
wewnetrznej stronie koniczyn, na szyi, grzbietach rgk i stop. Towarzyszy im swigd
skory zwykle nasilajgcy sie wieczorem i w nocy. Przebiegu atopowego zapalenia
skory nie mozna przewidziec¢. U 40—-60% dzieci objawy zanikajq przed 5. rokiem
zycia, a u 60-90% do 15. roku zycia. W wieku mfodziericzym objawy ustepujq
u okoto 20% chorych, a u okoto 60% sq znacznie tagodniejsze.

W wytycznych postepowania zaleca sie rozpoczecie leczenia od zastosowania
emolientow. W przypadku braku poprawy stosuje sie nastepnie miejscowo GKS
oraz miejscowo inhibitory kalcyneuryny i fototerapie. Przy dalszym braku efektu
w sytuacji, gdy jest to mozZliwe zaleca sie immunoterapie systemowgq
(glikokortykosteroidy doustne, azatiopryne, cyklosporyne A, metotreksat,
mykofenolan mofetylu) i ostatecznie leczenie biologiczne. Polskie wytyczne
PTA/PTD z 2019 roku i najnowsze wytyczne europejskie EDF 2025 zalecajg
stosowanie leczenia systemowego, w tym biologicznego jedynie w postaci
ciezkiej. Jednoczesnie EDF 2025 zaleca leczenie biologiczne ABRO, DUPI, UPA
u pacjentow kwalifikujgcych sie do leczenia systemowego.

Dostepne technologie alternatywne zarowno w populacji mtodziezy w wieku 12-
17 lat jak i dla dorostych pacjentow z umiarkowanq postaciq atopowego
zapalenia skory, ktorzy spetniajq kryteria wiqczenia do PL obejmujq terapie
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standardowq (SoC), zawierajgcqg emolienty, miejscowe kortykosteroidy i/lub
inhibitory kalcyneuryny. W przypadku ciezkiej postaci leki dostepne w ramach
programu lekowego B.124 stosowane u dzieci i mtodziezy w wieku 12-17 lat
obejmujq dupilumab, upadacytynib oraz tralokinumab.

Dowody naukowe

W  przeglqgdzie systematycznym przeprowadzonym przez Whnioskodawce
w ramach oceny skutecznosci i bezpieczenstwa ABRO+SoC vs PLC+SoC
w populacji pacjentow dorostych z umiarkowanq postaciq AZS oraz w populacji
pacjentow w wieku 12-17 r.z. zumiarkowangq i ciezkq postacig AZS uwzgledniono
badania z randomizacjq. Ze wzgledu na brak odnalezienia badar porownujgcych
terapie wnioskowanq z leczeniem aktywnym, konieczne byfo przeprowadzenie
porownania posredniego. Wszystkie badania z randomizacjqg oceniono jako
obcigzone matym ryzykiem bfedu systematycznego. Whnioskodawca
nie dostarczyt dowodow naukowych dotyczqcych skutecznosci i bezpieczeristwa
leku w subpopulacjach pacjentéow z umiarkowanq postaciq AZS i subpopulacji
pacjentow z ciezkq postaciq AZS. Whnioskowanie na temat skutecznosci
w subpopulacjach objetych wnioskiem jest obarczone niepewnosciq, gdyz
badania obejmowaty populacje szersze niz wnioskowana - fqcznie osoby
z umiarkowangq lub ciezkq postaciq AZS, co stanowi gfdowne ograniczenie analizy
klinicznej, a dodatkowo konieczne byto przeprowadzenie porownania
posredniego z jednej subpopulacji na podstawie badan rdznigcych sie
stosowaniem leczenia dodatkowego.

U dorostych z umiarkowanq postaciq AZS w oparciu o badanie obejmujgce
pacjentow z umiarkowang do ciezkiej postaci AZS w porownaniu ABRO 200 mg
vs PLC+SoC w okresie 16 tygodni zaobserwowano:

e poprawe wskaznika IGA (OR=6,11, 95%Cl: 3,39-11,00; NNT=3, 95%Cl: 3-4),

e czestszq odpowiedz EASI-75 (OR=5,55, 95%Cl: 3,44-8,97; NNT=3, 95%Cl: 3-4),
e poprawe wskaZznika DLQI (OR=3,83, 95%: 2,28-6,45; NNT=4, 95%CI: 3-7).

Nie odnotowano istotnych statystycznie roznic w zakresie punktow korcowych
dotyczqcych profilu bezpieczenstwa, takich jak: zgony ogotem, przerwanie
leczenia/ udziatu w badaniu, AE prowadzqgce do przerwania leczenia, ciezkie AE,
powazne AE.

U mfodziezy w wieku 12-17 r.z. z umiarkowanq postaciq AZS w oparciu

o badanie obejmujgce pacjentow z umiarkowanq do ciezkiej postaci AZS

w porownaniu ABRO 200 mg vs PLC+SoC w okresie 12 tygodni zaobserwowano:

e poprawe wskaznika IGA (OR=2,65, 95%Cl: 1,42-4,95; NNT=5, 95%Cl: 3-13),

e czestszq odpowiedz EASI-75 (OR=3,63, 95%Cl: 1,97-6,70; NNT=4, 95%Cl: 3-7),

e poprawe wskaznika CDLQI-6 (OR=2,27, 95%CI: 1,23-4,19; NNT=6, 95%ClI: 4-
22).
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Nie odnotowano istotnych statystycznie roznic w zakresie punktow koricowych
dotyczqcych profilu bezpieczeristwa takich jak: zgony ogdtem, przerwanie
leczenia/ udziatu w badaniu, AE prowadzqce do przerwania leczenia, ciezkie AE,
powazne AE.

U miodziezy w wieku 12-17r.z. z ciezkq postacig AZS nie zidentyfikowano badan
klinicznych porownujgcych ABRO+SoC z leczeniem aktywnym, ktore jest dostepne
w ramach wnioskowanego programu lekowego. W poréownaniu posrednim
uwzgledniono poréwnania ABRO 200 mg+/-SoC vs:

e upadacytynib (UPA)+SoC
e dupilumab (DUPI)
e tralokinumab (TRALO).

W metanalizie sieciowej nie zaobserwowano istotnych statystycznie rdznic
w prawdopodobienstwie uzyskania odpowiedzi IGA (0,1) oraz EASI-75 oraz
jakosci Zycia (CDLQI-6, CDLQI) i pozostatych analizowanych punktéow koricowych
dla wszystkich analizowanych poréwnan z leczeniem aktywnym. Nie byto takze
roznic w zakresie punktow koncowych dotyczqcych profilu bezpieczerstwa,
m.in. zgondow, zdarzen niepozqdanych prowadzqcych do przerwania leczenia,
zdarzen niepozgdanych ogdtem, ciezkich zdarzen niepozgdanych oraz opryszczki.
Whnioskowanie odnosnie stosowania dawki 100 mg jest analogiczne,
w kontekscie zarowno skutecznosci, jak i bezpieczenstwa terapii.

W dfugoterminowej ocenie efektywnosci ABRO u pacjentow z umiarkowang lub
ciezkq postaciqg AZS w horyzoncie obserwacji wynoszqgcym 96 tyg. odnotowano
wzgledng stabilnos¢ i utrzymywanie sie efektu terapeutycznego, w zakresie
takich punktow koricowych, jak IGA (0,1) oraz odpowiedz EASI-75.

W analizie post-hoc z badania JADE EXTEND uwzgledniajgcej posta¢ AZS
w okresie 112 tygodni zaobserwowano odpowiedZ EASI-75 u 86% o0s0b
z umiarkowanq oraz 88% z postaciq ciezkq AZS, a w przypadku IGA 0/1 byto
to odpowiednio 64% oraz 55% pacjentow.

Zgodnie z ChPL, najczesciej zgtaszane dziatania niepozqdane obejmowaty m.in.
nudnosci (15,1%), bol gtowy (7,9%), trqdzik (4,8%), opryszczke zwyktq (4,2%).
ChPL wskazuje takze, ze ,,Abrocytynib nalezy stosowac tylko wtedy, gdy nie sq
dostepne odpowiednie alternatywne metody leczenia u pacjentow: w wieku
65 lat i starszych, z miazdzycq uktadu sercowo-naczyniowego lub innymi
czynnikami ryzyka choréb uktadu sercowo-naczyniowego w wywiadzie (takimi
jak palenie tytoniu obecnie lub dtugotrwale w przesztosci), z czynnikami ryzyka
nowotworu ztosliwego (np. nowotwor ztosliwy obecnie lub w wywiadzie)”.
Zgodnie z opinig EMA dotyczqcg lekow z grupy inhibitorow JAK (czyli m.in. ABRO),
dtugoterminowe bezpieczenstwo stosowania lekow z tej grupy pozostaje
niepewne, a dostepne dane sq ograniczone. Istniejqg jednak dane wskazujgce
na wystepowanie incydentow zakrzepowo-zatorowych. Wsrod skutkow
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ubocznych wymienia sie potpasiec, w tym oczny (czesto) oraz zapalenie ptuc
(niezbyt czesto). Badania wskazujg na zaleznos¢ miedzy dawkq leku a ryzykiem
powaznych zdarzenn sercowo-naczyniowych (MACE). Produkt leczniczy jest
przedmiotem planu zarzqdzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP).
Dodatkowo, podmiot odpowiedzialny jest zobowigzany udostepni¢ wszystkim
osobom nalezgcym do fachowego personelu medycznego, ktore bedg
przepisywac lub wydawac abrocytynib, jak rowniez pacjentom i opiekunom
pakiety edukacyjne obejmujqgce informacje zwigzane ze stosowaniem leku
u pacjentow w wieku 65 i wiecej lat, dziataniami niepozqdanymi w zakresie
zakazeri, ZCHZZ, nowotwordw ztosliwych, ciezkich niepozgdanych zdarzer
sercowo-naczyniowych, toksycznosc¢ dla zarodka i pfodu po ekspozycji in utero.
Na podstawie analizy bezpieczenstwa mozna stwierdzic, ze respektujqc zapisy
ChPL oraz ograniczenia zwigzane ze stosowaniem ABRO w grupach pacjentow
szczegdlnie narazonych na wystepowanie zdarzenn niepozqdanych, profil
bezpieczeristwa ocenianego leku jest akceptowalny.

Problem ekonomiczny

W analizie uzytecznosci kosztow w ramach ktorej porédwnano zastosowanie
ABRO + SoC wzgledem SoC w horyzoncie dozywotnim dla populacji mfodziezy
w wieku 12-17 lat i dorostych z umiarkowanq postaciq AZS oszacowany ICUR
z perspektywy ptatnika publicznego dla poréownania ABRO 200 mg+SoC vs SoC
wyniost:
e 423413 PLN/QALY w wariancie bez RSS oraz

w populacji mtodziezy w wieku 12-17 lat z umiarkowanym AZS.

e 324 195 PLN/QALY w wariancie bez RSS oraz

w populacji dorostych z umiarkowanym AZS.
W przypadku wariantow bez RSS wyniki znajdujq sie powyzej progu optacalnosci,
zas po uwzglednieniu RSS znajdujq sie ponizej progu optacalnosci.
Dostepne dane w zakresie odpowiedzi dfugoterminowej nie pozwalajq okresli¢
jak bedzie wyglgdat przebieg zanikania odpowiedzi na leczenie ABRO
w horyzoncie dozywotnim, a gfownym ograniczeniem CUA jest ograniczenie
pochodzgce z analizy klinicznej - dane na temat skutecznosci ABRO pochodzg
z badan dla szerszej populacji niz oceniana tj. populacji z postaciq umiarkowang
i ciezkq AZS tgcznie, co w pewnym stopniu ogranicza wnioskowanie.
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W analizie minimalizacji kosztéow oraz kosztow konsekwencji w horyzoncie 3-
letnim, w ktorej porownano ABRO + SoC z DUPI + SoC, TRALO + SoC oraz UPA
+ SoC w populacji mtodziezy w wieku 12-17 lat z ciezkq postaciqg AZS, ABRO 200
mgqg i ABRO 100 mg w wariancie bez RSS jest odpowiednio:

e wzgledem DUPI 7,9 tys. PLN drozszy i 23,0 tys. PLN tanszy,
o wzgledem TRALO 22,5 tys. PLN drozszy i 8,4 tys. PLN tanszy,
o wzgledem UPA 56,4 tys. PLN drozszy i 25,4 tys. PLN drozszy.

W zwiqgzku z brakiem wykazania wyzszosci ABRO nad DUPI, TRALO oraz UPA
w opinii analitykow Agencji zachodzq okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.
Wartos¢ urzedowej cena zbytu produktu leczniczego Cibinqo, przy ktorej koszt
jego stosowania nie jest wyZzszy od kosztu stosowania refundowanej technologii
opcjonalnej o najkorzystniejszym wspofczynniku uzyskiwanych efektow
zdrowotnych do kosztdow ich uzyskania wynosi:

Zgodnie z wynikami analizy podstawowej w perspektywie ptatnika publicznego,
wydanie pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkow publicznych produktu
leczniczego Cibingo spowoduje wzrost wydatkdow fqcznie w populacji docelowej
w wariancie bez RSS o 9,18 min PLN w | roku oraz 32,09 min PLN w Il roku
refundacji. W

Gtownym ograniczeniem analizy wnioskodawcy jest
niepewnosc¢ zwiqgzana liczebnosciq populacji docelowej, ktora bedzie stosowac
ABRO z umiarkowanq postaciq AZS oraz populacji z mtodziezy z ciezkim AZS
w okresie wykraczajgcym poza 2-letni horyzont czasowy analizy.

Rekomendacje refundacyjne
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Odnaleziono 2 rekomendacje pozytywne (HAS 2022 oraz 2024), 3 rekomendacje
pozytywne warunkowo (CADTH 2022, NCPE 2021, NICE 2022) oraz
2 rekomendacje negatywne (HAS 2022, NCPE 2021). Odnaleziono rowniez dwie
niemieckie rekomendacje G-BA z 2022 r. oraz 2024 r., w ktorej wskazuje sie
na znaczq dodatkowqg korzys¢ abrocytynibu  wzgledem  dupilumabu
we wskazaniu leczenie AZS o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego
w populacji dorostych, ktdrzy sq kandydatami do terapii systemowej oraz brak
dodatkowej korzysci wzgledem dupilumabu we wskazaniu leczenie AZS
o nasileniu od umiarkowanego do ciezkiego w populacji mtodziezy od 12 r.z.,
ktorzy sq kandydatami do terapii systemowej. Odnalezione rekomendacje
dotyczq szerszej populacji niz oceniania tj. populacji z AZS o nasileniu
od umiarkowanego do ciezkiego w populacji dorostych i mtodziezy od 12 r.z.,
ktorzy sq kandydatami do terapii systemowej.

Gtowne argumenty decyzji

e Wytyczne polskie PTA/PTD 2019 i wytyczne europejskie EDF 2025 zalecajg
stosowanie leczenia systemowego, w tym biologicznego w ciezkiej postaci
AZS.

e ABRO byto podobnie skuteczne jak inne produkty lecznicze obecnie
refundowane w ciezkiej postaci AZS, stqd koszty leczenia nie powinny byc
wieksze niz najtariszej dostepnej opcji aktywnego leczenia.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $srodkdéw publicznych (Dz. U. 22024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: 0T.423.1.12.2025
»Whniosek o objecie refundacjg leku Cibingo (abrocytynib) w ramach programu lekowego: »Leczenie chorych
z atopowym zapaleniem skéry (ICD-10: L20)«”; data ukoriczenia: 28 maja 2025 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem z6ttym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu

na tajemnice przedsigbiorcy (Pfizer Polska Sp. z 0.0.).
Zakres wylfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Pfizer Polska Sp. z 0.0.) o zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie
do informac;ji publicznej (Dz. U. z 2022 r., p0z.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
o0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233), art 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz.U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2071 r. o refundacgji lekéw,
srodkoéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2024 r., poz.
930 z pézn. zm.)?.
Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.
Podmiot w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: (Pfizer Polska Sp. z 0.0.).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 71/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu
leczniczego Edarabid (edarawon) we wskazaniu: stwardnienie
zanikowe boczne

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgdd na refundacje
produktu leczniczego Edarabid (edaravone), iniekcje 30 mg/20 ml, we wskazaniu:
stwardnienie zanikowe boczne.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Produkt leczniczy Edarabid we wskazaniu stwardnienie zanikowe boczne (ang.
amyotrophic lateral sclerosis, ALS) podlegat wczesniejszej ocenie Agencji
w ramach importu docelowego w 2021 r., kiedy to uzyskat negatywnq ocene
Rady Przejrzystosci oraz Prezesa Agencji. Rada Przejrzystosci wskazata
na nieprzekonujgce dowody odnosnie skutecznosci leku oraz brak akceptacji
EMA.

Dowody naukowe

W okresie od ostatniej oceny nie pojawity sie nowe dowody naukowe wskazujgce
na skutecznosc terapii. Lek nadal nie jest zarejestrowany przez EMA i nie znajduje
miejsca w wytycznych towarzystw naukowych.

Problem ekonomiczny

Dodatkowo koszt stosowania edarawonu u potowy pacjentow obecnie
stosujqgcych riluzol wynositby ok. 20,7 min zt rocznie, natomiast w przypadku
wszystkich pacjentow okofo 41,5 min zt.

Gtowne argumenty decyzji

e Brak dobrych dowodow naukowych na skutecznosc terapii.
e Potencjalnie duzy koszt terapii.

e Dostepnosc dla polskich pacjentow do riluzolu - leku skuteczniejszego.

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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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. zart. 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 na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje nr:
0T.4211.7.2025 (Aneks do opracowania nr: 0T.4211.2.2021) ,,Edarabid (edarawon) we wskazaniu: stwardnienie
zanikowe boczne”; data ukonczenia: 4 czerwca 2025 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 72/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktow
leczniczych Synacthen, Synacthen Depot (tetrakozaktyd)
we wskazaniach: padaczka lekooporna, padaczka lekooporna pod
postacig zespotu Westa, padaczka lekooporna pod postacig zespotu
Lennoxa-Gastauta, zespot Kinsbourne’a, zespét Landaua Kleffnera

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje produktow
leczniczych Synacthen; Synacthen Depot (tetrakozaktyd), we wskazaniach:

e padaczka lekooporna,

e padaczka lekooporna pod postaciq zespotu Westa,

e padaczka lekooporna pod postaciq zespotfu Lennoxa-Gastauta,
e zespot Kinsbourne’a,

e zespdt Landaua Kleffnera.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Niniejsza ocena wynika z aktualizacji danych zawartych w opracowaniu Agencji
WS.4211.1.2024, na podstawie ktérego wydane zostaty pozytywne Stanowiska
Rady Przejrzystosci nr21/2024 oraz pozytywna Rekomendacja Prezesa
nr22/2024 (nr w BIP AOTMIT: 6/2024) w sprawie zasadnosci wydawania zgody
na refundacje w ramach importu docelowego substancji czynnej tetrakozaktyd
(Synacthen, Synacthen Depot) w ww. wskazaniach. Koniecznos¢ ponownej oceny
wynika ze wzrostu ceny produktu leczniczego Synacthen Depot. Dotychczas
wnioski o refundacje dotyczyty produktu leczniczego Synacthen Depot,
Tetracosactidum, zawiesina do wstrzykiwan, amputki, 1 mg/ml podmiotu
odpowiedzialnego Alfasigma, sprowadzanego po cenie 933,58 PLN za
10 amputek. Jest to szacunkowa cena netto sprzedazy produktu do apteki,
zawierajgca marze hurtowq (dane nt. ceny produktu leczniczego pochodzg
z raportu z ZSMOPL z listopada 2024 r.). Obecnie, z uwagi na zmiane podmiotu
odpowiedzialnego, do Ministra Zdrowia wpfynety wnioski o refundacje tego
samego produktu leczniczego, ale innego podmiotu odpowiedzialnego: Atnahs,
ktdorego cena wynosi 2 400 - 2 500 PLN za 1 amputke.

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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Dowody naukowe

Od ostatniego opracowania nr: WS.4211.1.2024, ktdre zostato przygotowane
na poczqtku 2024 r., nie zostaty opublikowane nowe wytyczne kliniczne
dla wiekszosci z ocenianych wskazan. Odnaleziono jedynie nowe wytyczne
dla Zespotu Westa i ich tres¢ jest zgodna z zaleceniami z rekomendacji opisanych
w raporcie z 2024 r. — hormon adrenokortykotropowy (ACTH, w tym jego
syntetyczna forma tetrakozaktyd) stanowi jednq z zalecanych terapii w leczeniu
pacjentow z Zespotem Westa.

W ramach aktualizacyjnego przeglgdu systematycznego do raportu wtgczono:
przeglqd systematyczny z meta-analizqg Korinthenberg 2024, w ktorym oceniano
skutecznosc i bezpieczeristwo kortykosteroidow i ACTH u pacjentow z padaczkg
o etiologii innej niz zespdt Westa, przeglqd systematyczny z meta-analizq Gao
2024, w ktorym porownywano kortykosteroidy i ACTH u pacjentow z zespotem
Westa; oraz retrospektywne, jednoosrodkowe badanie kohortowe Hirata 2024,
w ktorym oceniano skutecznosci bardzo niskich dawek ACTH w terapii Zespotu
Westa u pacjentdow z Zespotem Downa.

Na podstawie wynikow przeglgdu systematycznego Korinthenberg 2024, nie
mozna sformutowac silnych zalecern dotyczqcych stosowania ocenianych
technologii. Istniejq jednak pewne dowody niskiego poziomu, ze ACTH
i kortykosteroidy sq skuteczne w lekoopornych padaczkach dzieciecych innych niz
zespot Westa. W wynikach metaanalizy, 60% pacjentow zareagowafo
zmniejszeniem liczby napaddéw o >50%, (25% byta wolna od napadow).
Odpowiedz EEG byta podobna. U potowy pacjentow mogtfa nastqpic¢ poprawa
funkcji psychologicznych. W okresie do kilku miesiecy po zaprzestania terapii
u co najmniej pofowy pacjentow, u ktorych wystqgpita odpowiedz na leczenie,
doszto do nawrotu. W zwigzku z tym, dfugotrwate ztagodzenie napadow
wystgpito u 30%-40% pacjentow. Zaobserwowalismy niewielkie, klinicznie
nieistotne roznice w skutecznosci miedzy ACTH a kortykosteroidami.

W ramach przeglgdu systematycznego Gao 2024 wykazano, ze ACTH jest lepszy
od prednizolonu w poprawie odpowiedzi elektro-klinicznej w 14 dniu, ale nie
ma wystarczajgcych dowoddow na klinicznqg przewage ACTH lub prednizolon
w innych krotkoterminowych ocenianych punktach koricowych. Nie ma rowniez
wystarczajgcych dowodow klinicznych, aby wykaza¢ przewage ACTH lub
prednizolonu pod wzgledem profilu bezpieczeristwa. ACTH moze miec przewage
wzgledem prednizolonu pod wzgledem dtfugo-okresowej kontroli objawdw
Zespotu Westa.

W badaniu Hirata 2024 terapie ACTH zastosowano tgcznie u 27 sposrod
30 pacjentow. Mediana czasu miedzy diagnozq i rozpoczeciem terapii ACTH
wynosita 1,4 miesigca (IQR: 1,0 do 2,6 miesigca). Sposrdd 27 pacjentow, ktdrzy
otrzymali terapie ACTH, napady drgawkowe ustqpity u 16 (59,3 %) chorych.
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Sredni czas pomiedzy rozpoczeciem terapii ACTH a ustgpieniem napaddéw
drgawkowych wynosit 9 + 8 dni. Nawrot napaddw drgawkowych wystqgpitu 2z 16
(12,5%) pacjentow, u ktdrych uzyskano odpowiedZ. Pozostatych 14 pacjentow
byto wolnych od napaddéw w catym okresie obserwacji. Wsrdd pacjentow,
u ktorych nie uzyskano odpowiedzi po terapii ACTH, u szesciu z 11 (54,5%)
uzyskano jg za pomocq innych metod leczenia, ktore obejmowaty: wigabatryne
u 2 pacjentow, hormon uwalniajgcy tyreotropine u 2 pacjentow i hormon
uwalniajgcy tyreotropine u 2 pacjentow. W dostepnym okresie obserwacji u tych
pacjentow nie nastgpit nawrdt drgawek. Dtugoterminowe wyniki leczenia
napaddw rdznity sie miedzy osobami reagujgcymi i niereagujgcymi na terapie
ACTH. Podczas ostatniej wizyty 1 z 16 (6,3%) pacjentow, u ktérych wystqpita
odpowiedz na leczenie ACTH, miat napady drgawkowe, podczas gdy u5 z 11
(45,5%) pacjentdw, u ktorych nie wystgpita odpowiedZ na leczenie, napady
wystepowaty czesto. Catkowita dawka syntetycznego ACTH wynosita od 0,19 do
0,65 mg/kg (od 7,6 do 26 IU/kg). Osoby niereagujgce miaty tendencje do
otrzymywania nizszej catkowitej dawki ACTH niz osoby reagujgce
(p =0,055). Wszystkim osobom niereagujgcym podawano catkowitq dawke ACTH
mniejszq niz 0,4 mg/kg (16 1U/kg). Przy tej i nizszych dawkach, wiecej osob nie
odpowiadato na leczenie niz odpowiadato. Terapie ACTH przerwano u jednego
pacjenta, u ktorego wystgpita infekcja bakteryjna (3,3%).

Problem ekonomiczny

W roku 2024 w ramach importu docelowego dla populacji docelowej
sprowadzono: 335 amputek preparatu Synacthen Depot — cena za 10 amputek
933,58 PLN oraz 90 amputek preparatu Synacthen —cena za amputke 54,87 PLN.
Wydatki ptatnika za import docelowy ocenianych technologii lekowych w roku
2024 wynosity: Synacthen Depot —31 274,93 PLN oraz Synacthen - 3 010,72 PLN.

Zgodnie z wynikami przeprowadzonych oszacowan, w zwiqzku z wskazang
zmiang ceny preparatu Synacthen Depot, w przypadku sprowadzenia takiej
samej liczby amputek preparatu jak w roku 2024, wydatki ptatnika wzrosng
0: 772 725 PLN (cena za amputke 2 400 PLN), 806 225 PLN (cena za amputke
2500 PLN).

Gtowne argumenty decyzji

e Niezaspokojona potrzeba medyczna;
e Choroby rzadkie;
e Miedzynarodowe wytyczne kliniczne;

e Zaktualizowane dowody naukowe nie zmieniajq poprzedniego wnioskowania
Rady.
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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. zart. 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 na potrzeby oceny zasadnosci dalszego wydawania zgody na refundacje nr:
0T.4211.10.2025 (Aneks do opracowania nr: WS.4211.1.2024) ,,Synacthen, Synacthen Depot (tetrakozaktyd) we
wskazaniach: padaczka lekooporna, padaczka lekooporna pod postacig zespotu Westa, padaczka lekooporna
pod postacig zespotu Lennoxa-Gastauta, zespdt Kinsbourne’a, zespdt Landaua Kleffnera; data ukonczenia:
05.06.2025 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 97/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programow polityki zdrowotnej oraz
warunkow realizacji tych programoéw, dotyczacych Profilaktyki
Przewlektej Obturacyjnej Choroby Ptuc

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie w ramach programow
polityki zdrowotnej:

1. szkolen dla pracodawcow, w ramach ktorych przekazywane bedq zalecane
metody zapobiegania i minimalizacji wptywu Srodowiska pracy na ryzyko
wystepowania POChP u pracownikow,

2. dziatan informacyjno-edukacyjnych dla swiadczeniobiorcow, ze szczegdlnym
uwzglednieniem:  szkodliwosci  palenia  tytoniu,  szkodliwosci  pytow
zawiesinowych oraz bezposrednich skutkow zdrowotnych POChP,

3. lekarskich wizyt diagnostycznych nakierowanych na identyfikacje osob z grupy
wysokiego ryzyka POChP,

4. interwencji antynikotynowych,

5. spirometrii u 0sob z grup ryzyka, przejawiajgcych objawy choroby.
Uzasadnienie

Problem zdrowotny

W 2023 r. udzielono w POZ 505 578 porad z rozpoznaniem ,Inna przewlekta
zaporowa choroba ptuc (J44)” (BASIW 2025). Natomiast w AOS udzielono
443 252 porad z rozpoznaniem ,Inna przewlekta zaporowa choroba ptuc (144)”
(BASIW 2025). Gftownym czynnikiem ryzyka wpfywajgcym na wspotczynnik
zgonow z powodu POChP w 2021 roku byto palenie tytoniu (9,78/100 tys.), ktére
przyczynito sie do 50,71% zgondw z powodu omawianej choroby.

Aktualne postepowanie w ocenianym zagadnieniu

Zdniem 1 pazdziernika 2022 roku w placéwkach Podstawowej Opieki Zdrowotnej
zostata wprowadzona opieka koordynowana m.in. w zakresie diagnostyki
i leczenia astmy oskrzelowej oraz przewlektej choroby obturacyjnej ptuc (MZ
2022). Zgodnie z informacjami zamieszczonymi na stronie NFZ Swiadczenia opieki
koordynowanej sq dostepne prawie w kazdym powiecie w kraju (NFZ 2025).
Dodatkowo od dnia 1 wrzesnia 2022 r. w ramach swiadczern gwarantowanych
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z zakresu programow zdrowotnych obowigzuje znowelizowany Program
profilaktyki chorob odtytoniowych, w tym przewlektej obturacyjnej choroby ptuc
(POChP). Program zdrowotny miedzy innymi nastawiony jest na poradnictwo
antynikotynowe nie tylko uZytkownikow tytoniu, ale rowniez nowatorskich
wyrobow tytoniowych oraz papierosow elektronicznych (MZ 2022).

Rekomendowane i nierekomendowane technologie medyczne

We wszystkich odnalezionych wytycznych nie zaleca sie prowadzenia badan
przesiewowych w kierunku POChP w populacji oséb bezobjawowych. Dostepne
rekomendacje ukierunkowane sq na diagnostyke POChP wsrod pacjentow,
u ktorych wystepujg objawy sugerujgce obecnos¢ choroby oraz obcigzonych
czynnikami ryzyka. Wskazuje sie, ze palenie wyrobow tytoniowych stanowi
gfowny czynnik ryzyka POChP. Wsrdd innych modyfikowalnych czynnikow ryzyka
wymienia sie narazenie na zanieczyszczenie powietrza oraz ekspozycje
zawodowq na toksyczne lotne zwiqzki organiczne. Wiekszos¢ wytycznych
wskazuje na potrzebe realizacji szczepiert ochronnych wsrod pacjentow.

Dowody naukowe

Badania przesiewowe - Ogdlna czutosc i swoistos¢ wykrywania POChP za pomocq
spirometrii wynosi odpowiednio 73,4% [95%Cl: (0,560; 0,857)] i 89% [95%Cl:
(0,795, 0,944)] dla przyjetego punktu odciecia FEV1/FEV6 <0,73 oraz 78,4%
[95%CI: (0,623; 0,888)] i 87,1% [95%CI: (0,739; 0,942)] dla punktu odciecia
FEV1/FEV6 <0,77 (Choi 2022). - Kwestionariusz wykrywajgcy POChP odznacza sie
czutoscig na poziomie 66% [95%CI: (0,63, 0,69)] oraz swoistosciq na poziomie
86%[95%CI: (0,85; 0,86)] (Gu 2021); Czynniki ryzyka - Osoby narazone na dym
tytoniowy w postaci tzw. ,biernego palenia” majq istotng statystycznie wyzszq
szanse wystgpienia POChP — OR=2,25 [95%CI: (1,40; 3,62)] (Chen 2023).
- Pracownicy budowlani narazeni na zanieczyszczenie powietrza w miejscu pracy
majq istotnie statystycznie zwiekszonq szanse na wystgpienie POChP — OR=2,42
[95%CI: (1,62; 3,59)] (Narayanasamy 2024). - Wykazano, Ze obecnosc
nieobturacyjnego przewlektego zapalenia oskrzeli istotnie statystycznie zwieksza
zarowno ryzyko (0 44%), jak i szanse wystgpienia POChP — RR=1,44 [95%CI: (1,13;
1,85)] (Wu 2022). Interwencje antynikotynowe - Zaprzestanie palenia przez
pacjentow z POChP istotnie statystycznie poprawia funkcje ptuc oraz wyniki
wskaznikow dusznosci. Aktywnosc¢ fizyczna - Nie wykazano istotnego
statystycznie wptywu wykonywania treningu miesni oddechowych przez
pacjentow ze stabilng POChP na poprawe wyniku 6 MWT, poziomu dusznosci
(zarowno podczas wysitku, jak i w Zyciu codziennym) oraz jakosci Zycia (Huang
2024). - Interwencje sktadajqce sie z ¢wiczen fizycznych ogdtem wykazaty istotny
statystycznie pozytywny wpfyw na site miesni obwodowych — SMD=3,48 [95%CI:
(1,81, 5,15)]; wynik testu 6MWD — MD=12,76m [95%CI: (11,69; 13,82)] oraz
maksymalng wydolnos¢ fizycznqg mierzong jako maksymalny pobdr tlenu
(VO2peak) — MD=1,82 ml/kg/min [95%CI: (0,62; 3,02)], wsréd pacjentow
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ze stabilng POChP (Li 2021). Edukacja - Przeglgd 38 RCT dotyczqgcych interwencji
edukacyjnych wsrdod specjalistow ochrony zdrowia majgcych kontakt
z pacjentami chorymi na POChP w osrodkach podstawowej opieki zdrowotnej,
wykazat ograniczone dowody na efektywnosc¢ takich interwencji (Cross 2022).
Bezpieczenstwo - Analizowane wytyczne towarzystw naukowych nie wskazywaty
informacji dotyczqcych bezpieczeristwa prowadzenia dziatan profilaktycznych
z zakresu POChP. - Okofo potowa pacjentow z naddiagnozowaniem jest btednie
leczona na POChP, co wiqze sie z potencjalnymi skutkami ubocznymi i ogromnq
nieefektywnosciq alokacji zasobdow (Fiore 2023). - Badanie spirometryczne
ogoftem wykazato wskaznik wynikow fatszywie dodatnich w zakresie 0-28,6%
oraz wskaznik wynikow fatszywie ujemnych w zakresie 5,4-67,4% (Choi 2022).

Gtowny argument decyzji

e Brak argumentdw za zmiang wczesniejszego stanowiska Rady.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48aa ust. 1, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3a ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146),
z uwzglednieniem z uwzglednieniem raportu w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach programoéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programéw nr:
0T.434.6.2025 ,,Profilaktyka Przewlektej Obturacyjnej Choroby Ptuc”; data ukoriczenia czerwiec 2025.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 98/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
o projekcie ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki
i wczesnego wykrywania depresji w populacji mtodziezy
w Gminie Biatobrzegi na lata 2026-2028”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt ,Program polityki zdrowotnej
w zakresie profilaktyki i wczesnego wykrywania depresji w populacji mfodziezy
w Gminie Biafobrzegi na lata 2026-2028”, pod warunkiem uwzglednienia uwag
Rady.

Uzasadnienie

Oceniany projekt PPZ odnosi sie do istotnego problemu zdrowotnego jakim
sq zaburzenia depresyjne wystepujgce w populacji dzieci i mtodziezy.

W ramach programu planowane jest przeprowadzenie kampanii informacyjno-
edukacyjnej skierowanej do populacji ogdlnej, szkolern on-line, edukacji
zdrowotnej (psychoedukacji), a takze przeprowadzenie badan przesiewowych
w kierunku zaburzen depresyjnych i terapii zaburzen nastroju wsrod mtodziezy.

Kampania informacyjno-edukacyjna bedzie miata na celu rozpowszechnienie
informacji o PPZ i podniesienie odniesienie swiadomosci populacji ogdlnej
nt. profilaktyki zaburzen nastroju

Pozostate dziatania realizowane w ramach programu skierowane bedq
do nastepujgcych populacji: w zakresie dziatan edukacyjnych — do mftodziezy
w wieku 11-15 lat wuczeszczajgcych do szkdét podstawowych oraz
do ich rodzicow/opiekunéw prawnych; w zakresie szkolern — do kadry
pedagogicznej (nauczycieli klas IV-VIIl szkdt podstawowych zlokalizowanych
na terenie gminy oraz specjalistow zatrudnionych w tych placowkach:
pedagogow, psychologow i logopeddw); w zakresie badan przesiewowych
i terapii zaburzen nastroju — do nastolatkow w wieku 11-18 lat. W budzecie
programu zaplanowano, ze w 2026 r. przebadanych zostanie 200 0s6b
z ww. grupy wiekowej, natomiast w latach 2027-2028 po 330 0s0b rocznie.
Zaplanowane przez wnioskodawce badania przesiewowe w kierunku zaburzen
depresyjnych wsrod mftodziezy w wieku 11-18 lat, a takze zastosowanie
kwestionariusza CDI 2 znajdujq odzwierciedlenie w wiekszosci odnalezionych
wytycznych. Terapiq zaburzen nastroju objetych ma natomiast zosta¢ w sumie
60 0s6b z ww. populacji docelowej (zgodnie z budzetem PPZ — 20 osob rocznie).

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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Uczestnicy, ktorzy w badaniach przesiewowych uzyskajg wynik wskazujgcy
na obecnos¢ zaburzen depresyjnych, wiqgczeni zostang do interwencji
terapeutycznej, obejmujgcej cykl 10 cotygodniowych, 50-minutowych spotkan
z psychoterapeutq dzieci i mtodziezy. Zgodnie z tresciq projektu, w ramach
programu mozliwe bedzie przeprowadzenie nastepujgcych terapii: indywidualna
terapia behawioralno-poznawcza (CBT), psychoterapia indywidualna (IPT-A),
terapia rodzinna oparta na wiezi (ABFT), terapia interpersonalna, psychoterapia
psychodynamiczna, terapia dialektyczno-behawioralna oraz poznawcza,
psychoterapia  psychoanalityczna,  psychoterapia  systemowa, terapia
humanistyczno-doswiadczeniowa oraz psychoterapia integracyjna.
W odniesieniu do pozostatych populacji docelowych oszacowano, Ze dziataniami
edukacyjnymi objetych zostanie ok. 550 rodzicow/opiekunow prawnych,
natomiast szkoleniami dla kadry pedagogicznej — 100 o0sob. Przedstawiono
prawidfowe kryteria wiqczenia i wykluczenia z udziatu w programie
dla poszczegdlnych grup odbiorcdw dziatan przewidzianych w ramach programu.

W ramach planowanych interwencji przewidziane jest przeprowadzenie badania
poziomu wiedzy uczestnikdw przy zastosowaniu opracowanego przez realizatora
pre- i post-testu. Do projektu zatgczono wzory testow.

Ocena jakosci swiadczen w programie dokonana zostanie na podstawie
corocznej analizy ankiet satysfakcji skierowanych do uczestnikow programu
(osobno dla nastolatkdw i osobno dla kadry pedagogicznej) oraz na podstawie
biezqcej analizy pisemnych uwag uczestnikow dot. realizacji programu.
Do projektu zatqgczono wzory ww. Ankiet.

Koszt catkowity programu oszacowany zostat na 152 700 zt. W ramach kosztow
jednostkowych uwzgledniono: 1 500 zt/szkolenie — koszt dziatan szkoleniowych
z zakresu zaburzen depresyjnych dla kadry pedagogicznej (szkolenie online,
w sumie zaplanowano 3 szkolenia), 400 zt/spotkanie — koszt edukacji zdrowotnej
(psychoedukacji) rodzicow/opiekunow prawnych dzieci (spotkanie online,
w sumie zaplanowano 6 spotkan), 30 zt/os. — koszt badania przesiewowego oraz
2 000/0s.— koszt cyklu terapii zaburzen nastroju (10 spotkan). Wskazano rowniez,
Ze edukacja zdrowotna (psychoedukacja) nastolatkow jak réwniez dziatania
informacyjne oraz monitorowanie i ewaluacja przeprowadzone zostang
bezkosztowo.

Program ma zostac sfinansowany ze srodkéw wtasnych Gminy Biatobrzegi, Urzqd
Gminy Biatobrzegi w latach 2026-2028 bedzie starat sie o dofinansowanie 40%
kosztow dziatan realizowanych w programie przez Podkarpacki Oddziat NFZ
na podstawie art. 48d ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach
opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych.

Realizatorem programu bedzie podmiot, wytoniony w drodze konkursu ofert,
co pozostaje w zgodzie z zapisami ustawowymi.
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Uwagi Rady:

konieczne jest przedstawienie uzasadnienia dla przyjetej wartosci docelowej
celu gtéwnego;

nalezy zaproponowac cel dotyczqcy badan przesiewowych, czy tez dziatan
edukacyjnych  skierowanych do nastolatkbw w ramach godzin
wychowawczych;

nalezy rozwazy¢ przeprowadzenie pomiaru poziomu wiedzy w populacji
nastolatkow w wieku 11-15 lat, wsrod ktorych zaplanowano przeprowadzenie
dziatan edukacyjnych;

nalezy uzupetni¢ projekt o wzory pre- i post- testow stuzqcych do oceny
poziomu wiedzy uczestnikow terapii zaburzen nastroju;

nalezy wyjasnic¢ niescistosci dotyczqce realizacji badan przesiewowych —
opisano je w dwdch miejscach projektu (jako osobng interwencje i w opisie
sesji terapeutycznych w ramach wizyty poczqtkowej);

nalezy uszczegofowic opis etapow realizacji PPZ w odniesieniu do dziatan
realizowanych w ramach programu.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146z pézn. zm),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.34.2025 ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki i wczesnego
wykrywania depresji w populacji mtodziezy w Gminie Biatobrzegi na lata 2026-2028"; data ukonczenia: czerwiec
2025 r. oraz Aneksu do raportow szczegétowych: ,Programy zdrowotne z zakresu zdrowia psychicznego —
wspolne podstawy oceny”, luty 2015 r.
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Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 99/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
o projekcie ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania dysplazji
stawow biodrowych w Powiecie Myslenickim na lata 2026 - 2030”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt ,Program profilaktyki
i wczesnego wykrywania dysplazji stawow biodrowych w Powiecie Myslenickim
na lata 2026 — 2030”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Radly.

Uzasadnienie:

Oceniany projekt PPZ dotyczy profilaktyki nastepstw dysplazji stawu biodrowego
(ang. Developmental Dysplasia of the Hipp, DDH) u dzieci. Wnioskodawca
przedstawit informacje z ww. zakresu, odnoszqc sie do definicji, objawdw, metod
diagnostycznych, klasyfikacji Grafa oraz czynnikow ryzyka. Zaznaczono,
Ze podstawq wczesnej oceny stawow biodrowych, obok badania klinicznego, jest
badanie ultrasonograficzne (USG) dzieciecego stawu biodrowego, pozwalajgce
w sposob nieinwazyjny i jednoznaczny rozpoznac¢ wade i monitorowac postepy
leczenia. Oceniany projekt zawiera referencje bibliograficzne oraz wykaz
pismiennictwa, na podstawie ktorego przygotowana zostata tres¢ problemu
zdrowotnego. Whnioskodawca odniost sie do sytuacji epidemiologicznej,
przedstawiajgc dane swiatowe oraz ogdlnopolskie. Przestawiono schemat
i warunki realizacji PPZ. Gtownym zatfoZzeniem projektu programu jest:
,utrzymanie wysokiego poziomu wiedzy teoretycznej i praktycznej (min. 80%
poprawnych odpowiedzi) lub zwiekszenie o co najmniej 20% poziomu wiedzy
teoretycznej i praktycznej w zakresie zasad opieki nad niemowleciem
sprzyjajqgcych prawidfowemu rozwojowi stawdw biodrowych u co najmniej 70%
rodzicow uczestniczqcych w programie”. Cel gtdwny i szczegéfowy nie zawierajg
uzasadnienia dla podanych wartosci docelowych.

W PPZ prawidfowo opisano kryteria witgczenia i wytgczenia. Populacje docelowg
bedq stanowity niemowleta od 4 tygodnia do 4 miesigca Zycia (ok. 1150 dzieci
rocznie, co stanowi 100% populacji docelowej) oraz przyszli rodzice,
uczestniczgcy w zajeciach szkét rodzenia na terenie Powiatu Myslenickiego (ok.
400 osob rocznie). Interwencje bedqg polegaty na przesiewowym badaniu
preluksacyjnym niemowlgt (badanie fizykalne w kierunku rozwojowej dysplazji
stawu biodrowego, badanie USG stawdw biodrowych poprzez ocene stanu

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



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 99/2025 z dnia 09.06.2025 r.

rozwoju stawu biodrowego w skali Grafa) oraz dziataniach edukacyjnych
prowadzonych w szkotach rodzenia znajdujgcych sie na terenie powiatu
myslenickiego: czesc teoretyczna z zakresu prawidfowej pielegnacji noworodkow
i niemowlgt oraz czes¢ praktyczna z wykorzystaniem fantomu niemowlecia.
PPZ zostat zaplanowany na lata 2026-2030 oraz bedzie finansowany przez
Powiat Myslenicki. Realizator zostanie wybrany w drodze konkursu ofert.
Przedstawiono koszty jednostkowe i catkowite PPZ. W ramach etapow
PPZ nie uwzgledniono akcji informacyjno-promocyjnej zaplanowanej
w projekcie. Dwa wskazZniki przedstawione w ramach monitorowania odnoszq
sie bardziej do ewaluacji. Jeden wskaznik uwzgledniony w ramach ewaluacji
odnosi sie bardziej do monitorowania.

Badania w kierunku dysplazji stawow biodrowych sq zgodne z rekomendacjami
klinicznymi, ktére majq jednak charakter niejednoznaczny: USG jest zalecane
m.in. w wieku: od 4 tygodni (ACR 2019), 6 tygodni (ASUM 2019) do 4 miesiecy
(ACR 2019) lub <6 miesiecy (RACGP 2021), jesli u dziecka wystepujg czynniki
ryzyka; 6 tygodni dla wszystkich dzieci z potozeniem miednicowym (RACGP 2021);
od 4 tygodni do 4 miesiecy z niejednoznacznym badaniem fizykalnym (ACR 2019);
<4 miesiecy z fizycznymi objawami DDH podczas wstepnego obrazowania (ACR
2019); <6 miesiecy ze rozpoznanym DDH podczas nieoperacyjnego obrazowania
nadzorowanego za pomocq szelek odwodzqgcych (ACR 2019);, <6 tygodni,
z pozytywnym badaniem niestabilnosci (AAOS 2022); u niemowlgt z klinicznie
zwichnietym biodrem powinno by¢ przeprowadzone natychmiast (ASUM 2019),
przed wypisem z miejsca urodzenia lub w kazdym przypadku w ciggu pierwszego
tygodnia zycia, u niemowlgt, u ktorych podczas badania klinicznego wystepuje
,objaw uderzenia” (Agostiniani 2020). Wsrdod czynnikow ryzyka wystgpienia
DDH wyroznia sie: pte¢ zenskq, potozenie miednicowe, asymetryczne fatdy
skorne, anomalie formowania czaszki lub stopy (RACGP 2021, ASUM 2019, AAOS
2015). Biorgc pod uwage powyzisze, populacja docelowa wskazana przez
wnioskodawce czesciowo znajduje odzwierciedlenie w rekomendacjach.

Warto zaznaczyé, ze swiadczenia dotyczqce profilaktyki DDH stanowiq czes¢
gwarantowanych swiadczen lekarza podstawowej opieki zdrowotnej (POZ),
kontraktowanych przez Narodowy Fundusz Zdrowia. Swiadczenia te okreslone
sq w Rozporzqdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 wrzesnia 2013 r. w sprawie
Swiadczern gwarantowanych z zakresu podstawowej opieki zdrowotnej (Dz.U.
2023 poz. 1427 z pdzin. zm), dotyczqcych warunkow realizacji porad
patronazowych oraz badan bilansowych, w tym badan przesiewowych. Warto
jednak zaznaczyc, ze wnioskodawca podkresla, ze ,w powiecie myslenickim
umowe z NFZ na wykonywanie badan preluksacyjnych posiada tylko jeden
podmiot leczniczy, zlokalizowany kilkanascie kilometrow poza Myslenicami.
Co wiecej, czas oczekiwania na realizacje tego swiadczenia wynosi obecnie
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ok. miesigca, co moze spowodowac brak mozliwosci przeprowadzenia badania
w rekomendowanym zazwyczaj okresie od 4 do 6 tygodnia zycia dziecka”.
Gtédwne arqumenty decyzji:

Pomimo finansowania swiadczen dotyczqcych profilaktyki DDH przez ptatnika
publicznego, dostep do ww. badan w powiecie myslenickim jest znacznie
utrudniony.

Proponowane interwencje sq skuteczne w opisanym wskazaniu i sq zgodne
z aktualng praktykq i wytycznymi postepowania.

Efekty wprowadzenia programu mogq byc znaczne zarowno dla pojedynczych
beneficjentow i systemu ochrony zdrowia, poprzez zmniejszenie wydatkow
na skomplikowane procedury medyczne.

Uwagi Rady:

W celu gtdwnym oraz szczegotowym nalezy podac uzasadnienie dla podanych
wartosci docelowych.

W ramach etapow PPZ nie uwzgledniono akcji informacyjno-promocyjnej,
ktdra zostata zaplanowana w projekcie, co wymaga korekty.

Weryfikacja poprawnosci wskaznikow monitorowania i ewaluacji.

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 srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146 z pdzn. zm),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.36.2025 ,,Program profilaktyki i wczesnego wykrywania dysplazji stawoéw
biodrowych w Powiecie Myslenickim na lata 2026-2030”; data ukonczenia: czerwiec 2025 r. oraz Aneksu
do raportow szczegdtowych: , Programy profilaktyki nastepstw dysplazji stawu biodrowego — wspdlne podstawy
oceny” z lipca 2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 100/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
o projekcie ,,Program upowszechniania umiejetnosci udzielania
pierwszej pomocy w Powiecie Myslenickim na lata 2026-2030”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program upowszechniania umiejetnosci udzielania pierwszej pomocy
w Powiecie Myslenickim na lata 2026-2030”, pod warunkiem uwzglednienia
uwag Rady.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny Rady byt projekt programu polityki zdrowotnej,
zaplanowany do realizacji przez powiat myslenicki. Program zaktada
przeprowadzenie teoretycznych i praktycznych szkolenn z zakresu udzielania
pierwszej pomocy przedmedycznej. Szkoleniami zostang objeci uczniowie klas V
szkot podstawowych z terenu powiatu. Program ma byc¢ realizowany w latach
2026-2030. Planowane koszty catkowite zostaty okreslone na 167 000 zt.

Whnioskodawca wtasciwie zdiagnozowat problem zdrowotny opierajqc
sie na dostepnych danych np.: aktualnej Mapy Potrzeb Zdrowotnych (MPZ)
na lata 2022-2026 w kontekscie chorob uktadu krgzenia oraz aktualnej
bibliografii. Cele i mierniki zostaty dobrane wtasciwie, jednakze wymagajq
pewnego doszczegofowienia co zaznaczono w uwagach Rady. Takze interwencja
oraz populacja docelowa zostaty dobrane wiasciwie. Umiejetnosc¢ udzielania
pierwszej pomocy powinna by¢ nabywana jak najwczesniej a liczne przyktady
wskazujq, ze nawet bardzo mate dzieci mogq skutecznie pomagac wtasciwie
oceniajgc sytuacje i podejmujgc skuteczne dziatania. Whnioskodawca
zaproponowat monitorowanie programu oraz wifasciwqg jego ewaluacje.
Zaproponowany budzet oraz sposob realizacji programu takze nie wzbudzajq
waqtpliwosci i przemawiajq za pozytywnqg ocena z drobnymi uwagami, ktore
mogq byc¢ szybko uwzglednione, aby program zostat zrealizowany terminowo
i zgodnie z obowiqzujgcymi wymaganiami.

Podstawowe arqumenty decyzji:

e Program skonstruowany poprawnie z budZetem wtasciwym do jego
przeprowadzenia;
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e Umiejetnos¢ postepowania przy udzielaniu pierwszej pomocy powinna
byc jak najbardziej upowszechniona co przetozy sie na poprawe naszego
bezpieczenstwa;

e W sytuacjach krytycznych takie umiejetnosci mogq uratowac nie tylko
zdrowie, ale i zycie, dlatego nalezy wspierac takie inicjatywy.

Uwagi Rady:

e forma sprawdzenia umiejetnosci praktycznych nie zostata konkretnie
okreslona.

e Whnioskodawca nie przedstawit uzasadnienia dla przyjetych wartosci
docelowych tak dla celu gtdwnego jak i celow szczegdfowych

e W opisie etapow nie uwzgledniono akcji informacyjne;.

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 pdzn. zm),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.37.2025 , Program upowszechniania umiejetnosci udzielania pierwszej
pomocy w Powiecie Myslenickim na lata 2026-2030”; data ukonczenia: czerwiec 2025 r. oraz Aneksu ,,Programy
polityki zdrowotnej dotyczace edukacji oraz innych dziatan w zakresie udzielania pierwszej pomocy
przedmedycznej — wspdlne podstawy oceny” z kwietnia 2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 101/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
leflunomidum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego tj. mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawdow

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje  czynnqg  leflunomidum we  wskazaniu
pozarejestracyjnym: mfodziericze idiopatyczne zapalenie stawdow — postac
wielostawowa po niepowodzeniu terapii lub w przypadku nietolerancji
metotreksatu.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotem niniejszej opinii jest aktualizacja danych w zakresie istnienia
nowych wytycznych praktyki klinicznej oraz istnienia nowych dowodow
naukowych na potrzeby oceny skutecznosci i bezpieczenstwa zastosowania
substancji czynnej leflunomidum we wskazaniu pozarejestracyjnym: mtfodziencze
idiopatyczne zapalenie stawdw — postac wielostawowa po niepowodzeniu terapii
lub w przypadku nietolerancji metotreksatu. Wniosek byt juz czterokrotnie
oceniany przez Rade Przejrzystosci (opinie Rady Przejrzystosci nr 109/2022 z dnia
11 lipca 2022 roku; nr 255/2019 z dnia 12 sierpnia 2019 roku; nr 275/2016 z dnia
13 wrzesnia 2016 roku; nr 270/2014 z dnia 15 wrzesnia 2014 roku). Kazdorazowo
byfa to opinia pozytywna.

Dowody naukowe

Rozpatrywane dowody naukowe dotyczqce stosowania metotreksatu u dzieci
i mfodziezy z mfodziericzym idiopatycznym zapaleniem stawow skupity
sie na uznaniu aktualnosci danych z badania poréownawczego metotreksatu
z leflunomidem (Silverman E i wspotpracownicy). W pordwnaniu z leflunomidem,
leczenie doustnym metotreksatem (0,5 mg/kg/tydzien): moze zwiekszy¢ liczbe
dzieci i mfodziezy, u ktorych uzyskano odpowiedZ na leczenie, moze miec
niewielki lub zaden wptyw na Ssredniq funkcje i Sredniq o0gdlng ocene
samopoczucia uczestnikow, moze miec¢ niewielki lub Zzaden wptyw na liczbe
powaznych zdarzen niepozqdanych i na liczbe wycofann z powodu zdarzen
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niepozgdanych. Nie znaleziono zadnych badan oceniajgcych liczbe dzieci
i mtodziezy z klinicznie nieaktywngq chorobgq lub srednim bdlem.

Wedtug rekomendacji Australian Living Guideline 2025 u dzieci i mtodziezy
z mfodziericzcym  idiopatycznym  zapaleniem  stawdw  wymagajgcym
ogolnoustrojowego leku przeciwreumatycznego modyfikujgcego przebieg
choroby, nalezy rozwazy¢ stosowanie metotreksatu jako terapii poczgtkowej
w dawce 15 mg/m2 raz w tygodniu (maksymalna dawka 25 mg na tydzien).
Metotreksat jest preferowany w stosunku do leflunomidu, chyba ze istniejq
szczegdlne przeciwwskazania do stosowania metotreksatu.

Gtowne argumenty decyzji:

e Brak dowoddéw naukowych wskazujgcych na koniecznos¢ zmiany
poprzedniego wnioskowania Rady;
e Pozytywne rekomendacje kliniczne.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
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 2024 r., poz. 146).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 102/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
acidum folicum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego tj. tuszczyca - u pacjentdéw leczonych
metotreksatem

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje czynng acidum  folicum we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: tuszczyca - u pacjentow leczonych metotreksatem.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotem niniejszej opinii jest aktualizacja danych w zakresie istnienia
nowych wytycznych praktyki klinicznej oraz istnienia nowych dowodow
naukowych na potrzeby oceny skutecznosci i bezpieczenstwa zastosowania
kwasu foliowego we wskazaniu - tuszczyca, u pacjentow leczonych
metotreksatem. Whniosek byt juz trzykrotnie oceniany przez Rade Przejrzystosci
(opinie Rady Przejrzystosci nr 108/2022 z dnia 11 lipca 2022 roku; nr 254/2019
zdnia 12 sierpnia 2019 roku; nr 274/2016 z dnia 13 wrzesnia 2016 roku).
Kazdorazowo byta to opinia pozytywna.

Dowody naukowe

Nie odnaleziono nowych dowodow naukowych, ktore wskazywatyby
na koniecznos¢ zmiany poprzednich stanowisk Rady. Suplementacja kwasem
foliowym podczas terapii z zastosowaniem metotreksatu (MTX) stanowi
w dalszym ciggu standard leczenia w postepowaniu klinicznym dla tuszczycy.
Zaleca sie suplementacje kwasem foliowym, aby zapobiec niepoZzqdanym
skutkom metotreksatu zwiqgzane ze Sluzowkq i uktadem pokarmowym.
Odnalezione wytyczne kliniczne, tj. europejskie EuroGuiDerm z 2024 r.
rekomendujq stosowanie kwasu foliowego u pacjentow z tuszczycq leczonych
MTX. Instrukcja stosowania dotyczy 5 mg kwasu foliowego raz w tygodniu
24 godziny po MTX.
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Gtowne arqgumenty decyzji

e Brak dowodow naukowych wskazujgcych na koniecznos¢ zmiany
poprzedniego wnioskowania Rady;

e Pozytywne rekomendacje kliniczne.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
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 2024 r., poz. 146).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 103/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynne
amiloridum + hydrochlorothiazidum w zakresie wskazan do
stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz
okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego tj. moczéwka
nerkopochodna

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje czynne amiloridum + hydrochlorothiazidum
we wskazaniu pozarejestracyjnym: moczowka nerkopochodna.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zasadnos¢ refundacji lekow zawierajgcych substancje czynne amiloryd +
hydrochlorotiazyd w zakresie wskazan do stosowania Ilub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
Leczniczego tj. moczowka nerkopochodna, byfta przedmiotem oceny Rady
Przejrzystosci kilkukrotnie. W latach 2016, 2019 i 2022 Rada wydata pozytywne
opinie w ww. zakresie (nr 260/2019, 283/2016i 114/2022), wskazujqc, iz dowody
niskiej jakosci (badania retrospektywne, serie przypadkdéw) oraz utrwalona
praktyka kliniczna potwierdzajqg, Zze w poczgtkowej fazie choroby nalezy wdrozy¢
systematyczne leczenie za pomocqg lekow tiazydowych w potgczeniu
zamilorydem, gdyz daje to najskuteczniejsze zmniejszenie objetosci moczu
i zachowanie potasu w surowicy z minimalnymi skutkami ubocznymi.

Dowody naukowe

Od czasu ostatniej oceny zostaty opublikowane rekomendacje (Levtchenko 2024),
w ktdrych zaleca sie u niemowlgqt i dzieci z objawami moczowki nerkopochodnej
rozpoczecie leczenia od diuretykow tiazydowych i inhibitorow syntezy
prostaglandyn oraz dodanie amilorydu do tiazydow u pacjentdw z hipokaliemiq
wywotanq przez tiazydy.

Brak nowych danych w zakresie skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa terapii
z uzyciem amilorydu z hydrochlorotiazydem.
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Gtowne arqgumenty decyzji

e aktualne wytyczne kliniczne,
e utrwalona praktyka kliniczna,

e brak danych naukowych uzasadniajgcych zmiane poprzedniej decyzji Rady.

Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdéin. zm.),

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. 2 2024 r., poz. 146).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 104/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
prednisonum 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  prednisonum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych:

e obturacyjne choroby ptuc - w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;
® choroby autoimmunizacyjne - w przypadkach innych niz okreslone w ChPL;
e stan po przeszczepie narzqdu, koniczyny, tkanek, komdrek lub szpiku.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotem niniejszej opinii jest aktualizacja danych w zakresie istnienia
nowych wytycznych praktyki klinicznej oraz istnienia nowych dowodow
naukowych na potrzeby oceny skutecznosci i bezpieczenstwa zastosowania
prednisonum we wskazaniach: obturacyjne choroby ptuc, choroby
autoimmunizacyjne, stan po przeszczepie narzqgdu. Wniosek byt juz kilkukrotnie
oceniany przez Rade Przejrzystosci (ostatnie opinie Rady Przejrzystosci
nr115/2022 z dnia 18 lipca 2022 roku; nr 263/2019 z dnia 19 sierpnia 2019 roku;
nr 286/2016 z dnia 19 wrzesnia 2016 roku). Kazdorazowo byta to opinia
pozytywna.

Dowody naukowe

Odnalezione wytyczne kliniczne, tj. ACR 2023 (American College
of Rheumatology) przedstawiajq oparte na dowodach zalecenia dotyczgce
leczenia srddmigzszowej choroby ptuc (ILD) u dorostych z uktadowymi
autoimmunologicznymi chorobami reumatycznymi (SARD). Silne zalecenia byty
przeciwko stosowaniu glikokortykosteroidow (GKS) w twardzinie uktadowej
w pierwszej linii leczenia.

W wytycznych Global Initiative for Chronic Obstructtive Lung Disease 2025
wskazano, Ze ogdlnoustrojowe GKS w zaostrzeniach POChP skracajg czas
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rekonwalescencji i poprawiajq funkcje ptuc. Poprawiajq réwniez natlenienie,
zmniejszajq ryzyko wczesnego nawrotu, niepowodzenia leczenia i skracajg
dtugos¢ hospitalizacji. Zalecany jest rownowaznik dawki 40 mg prednisonum
na dobe przez 5 dni. Wskazano rowniez, Ze prospektywne badania
nad dtugoterminowymi  efektami doustnych GKS w stabilnej POChP
sq ograniczone. Dlatego tez, podczas gdy doustne GKS odgrywajq role w ostrym
leczeniu zaostrzen, nie odgrywajq Zadnej roli w przewlektym codziennym leczeniu
POChP z powodu braku korzysci w porownaniu z wysokim wskaznikiem powiktan
ogolnoustrojowych.

Ponadto, jedno badanie obserwacyjne sugeruje, ze dtuisze cykle doustnych
kortykosteroidow w zaostrzeniach POChP sq zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem
zapalenia ptuc i zgonu. Terapia doustnym prednizolonem jest rownie skuteczna
jak podawanie dozylne. Podwdjnie zaslepione, kontrolowane placebo
RCT (STARR2) terapii prednizolonem kierowanej na podstawie liczby eozynofilow
we krwi podczas ostrego zaostrzenia POChP wykazato, Ze ta strategia nie byta
gorsza od standardowej opieki, w tym ogodlnoustrojowego leczenia
prednizolonem (30 mg na dobe przez 14 dni).

Wytyczne z 2022 r. zatwierdzone przez American College of Clinical Pharmacy,
American Society of Transplantation, and the International Society for Heart
and Lung Transplantation potwierdzajq zastosowanie metyloprednizolonu
w postaci dozylnej i doustnego prednizonu jako najczesciej stosowanych
kortykosteroidow w zapobieganiu i leczeniu odrzucenia przeszczepow.

Gtowne argumenty decyzji

e Brak dowodow naukowych wskazujgcych na koniecznos¢ zmiany
poprzedniego wnioskowania Rady;
e Pozytywne rekomendacje kliniczne.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $rodkdéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 105/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynne
fenoteroli hydrobromidum + ipratropii bromidum 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 fenoteroli hydrobromidum + ipratropii
bromidum we wskazaniach pozarejestracyjnych:

e mukowiscydoza;
e dysplazja oskrzelowo - ptucna;
e dyskineza rzesek.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotem wniosku jest ocena zasadnosci dalszego finansowania lekow
zawierajgcych substancje czynne — fenoterol | bromek ipratropium
we wskazaniach pozarejestracyjnych. W poprzednich opiniach z lat: 2016
(284/2026), 2019 (261/2019) oraz 2022 (116/2022) Rada Przejrzystosci uznata
finansowanie fenoterolu i bromku ipratropium w wymienionych wyzej
wskazaniach za zasadne.

Dowody naukowe

Przy aktualnym przeglgdzie nie odnaleziono nowych publikacji naukowych
ani wytycznych klinicznych, ktére mogtyby stanowic podstawe do zmiany opinii
Rady Przejrzystosci w zakresie refundacji lekow zawierajgcych fenoterol oraz
bromek ipratropium w omawianych wskazaniach.

Gtowne argumenty decyzji

e Utrwalona praktyka kliniczna;
e Brak danych naukowych, ktére bytyby podstawqg do zmiany poprzedniej
decyzji Rady Przejrzystosci.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
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 2024 r., poz. 146).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 106/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje
czynng ipratropii bromidum 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 ipratropii bromidum we wskazaniach
pozarejestracyjnych:

e mukowiscydoza;
e dysplazja oskrzelowo - ptucna;
e dyskineza rzesek.

Problem decyzyjny

Przedmiotem wniosku jest ocena zasadnosci dalszego finansowania lekow
zawierajgcych substancje czynnqg — bromek ipratropium we wskazaniach
pozarejestracyjnych. W poprzednich opiniach z lat: 2016 (285/2026), 2019
(262/2019) oraz 2022 (117/2022) Rada Przejrzystosci uznata finansowanie
bromku ipratropium w wymienionych wyzej wskazaniach za zasadne.

Dowody naukowe

Przy aktualnym przeglgdzie nie odnaleziono nowych publikacji naukowych
ani wytycznych klinicznych, ktére mogtyby stanowic¢ podstawe do zmiany opinii
Rady Przejrzystosci w zakresie refundacji lekow zawierajgcych bromek
ipratropium w omawianych wskazaniach.

Gtowne argumenty decyzji

e Brak danych naukowych, ktére bytyby podstawqg do zmiany poprzedniej
decyzji Rady Przejrzystosci.

e Utrwalona praktyka kliniczna.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
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 2024 r., poz. 146).



