Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

DOR.401.9.2025.PP

Protokét z posiedzenia
Rady Przejrzystosci 49/2025
w dniu 17 listopada 2025 roku
w formie wideokonferencji

Tomasz Pasierski otworzyt posiedzenie o godzinie 09:58.

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

7 0séb):

1. Robert Bryzek

2. Andrzej Dgbrowski

3. Matgorzata Dziedziak
4. Katarzyna Galas

5. Roman Junik

6. Marcin Kotakowski

7. Marcin Lipowski

8. Ewa Obuchowicz

9. Tomasz Pasierski

10. Zbigniew Siudak

Proponowany porzgdek obrad:

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

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie zakwalifikowania procedury programowania
wewnaqgtrzczaszkowego neurostymulatora mdzgu oraz monitorowania pacjentéw
ze wszczepionym wewngtrzczaszkowym  neurostymulatorem  mdzgu  jako
Swiadczenia gwarantowanego.

3. Przygotowanie opinii w sprawie wprowadzenia produktu leczniczego Hemlibra
(emicizumab) do PPZ ,Narodowy Program Leczenia chorych na Hemofilie
i pokrewne skazy krwotoczne na lata 2024-2028" we wskazaniu: dla pacjentéow
z ciezkq lub umiarkowang postacig hemofilii A bez inhibitora.

4. Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej anakinra we wskazaniu
pozarejestracyjnym: inne wrodzone zespoty autozapalne: TRAPS; poligenowe
zespoty autozapalne mediowane przez IL-1-Zespdt Schnitzlera; amyloidoza wtérna,
zalezna od zmian autozapalnych.

5. Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej chloroquinum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: choroby autoimmunizacyjne inne niz okreSlone w ChPL;
porfiria skérna pdzna.
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6. Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej metforminum we wskazaniu
pozarejestracyjnym:  zespoty insulinoopornosci w  przypadkach  innych
niz w przebiegu cukrzycy.

7. Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej venlafaxinum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: bdélowa polineuropatia cukrzycowa.

8. Przygotowanie opinii w sprawie substanciji czynnej stiripentolum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: ztosliwa ogniskowa migrujgca padaczka niemowlat.

9. Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynne]j octan abirateronu
we wskazaniu  pozarejestracyjnym: C.87.b. (leczenie dorostych pacjentéw
na hormonowrazliwego raka gruczotu krokowego 1z przerzutami, ktorzy
nie spetniajg kryteridbw wskazania rejestracyjnego wymienionych w zatgczniku
C.XX.a, w potgczeniu z deprywacjg androgenowq jako samodzielne leczenie
lub poczgtkowo w skojarzeniu z trwajacq przez 18 tyg. chemioterapiq opartq
o docetaksel).

10. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Roman Junik zgtosit powigzanie branzowe w zakresie tematu Hemlibra,
w zwigzku z czym Rada uznata za zasadne wytgczenie go z gtosowania w zakresie
pkt. 3. porzgdku obrad - jego gtos traktowany bedzie jako wstrzymujgcy.

Zaden z pozostatych cztonkdéw Rady nie zadeklarowat konfliktu interesdw.
Rada jednogtosnie (10 gtosow ,,za”) zaakceptowata proponowany porzgdek obrad.

Ad 2. Anadlityk Agencji podsumowat najwazniejsze informacje z raportu
dot. programowania wewngtrzczaszkowego neurostymulatora mozgu.

We wstepnej dyskusji Rady gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Matgorzata Dziedziak
i Andrzej Dgbrowski.

Projekt stanowiska Rady przygotowali Zbigniew Siudak i Ewa Obuchowicz.

W dalszej dyskusji Rady i doprecyzowaniu fresci uchwaty gtos zabrali Zbigniew Siudak
i Tomasz Pasierski.

Prowadzqgcy zarzqgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 gtosow
,Za") uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji omowit raport w sprawie wprowadzenia produktu leczniczego
Hemlibra (emicizumab) do PPZ.

We wstepnej dyskusji Rady gtos zabrali: Tomasz Pasierski, Andrzej Dagbrowski,
Ewa Obuchowicz i Matgorzata Dziedziak.

Rada wystuchata stanowiska eksperta z dziedziny medycyny oraz przedstawiciela
pacjentow, dopuszczonych do udziatu w posiedzeniu, ktdrzy odpowiadali réwniez
na pytania.

W dalszej dyskusji gtos zabrali: Ewa Obuchowicz, Marcin Lipowski, Andrzej Dgbrowski,
Marcin Lipowski, Marcin Kotakowski, Katarzyna Galas i Matgorzata Dziedziak.

Projekt opinii Rady przygotowat Andrzej Dgbrowski, a w doprecyzowaniu jego tresci
uczestniczyli Tomasz Pasierski i Andrzej Dgbrowski.
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Prowadzqgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 7 gtosami ,,za”, 2 gtosami
sprzeciw” oraz 1 gtosem ,wstrzymujgcym” z uwagi na zadeklarowany konflikt
inferesdbw (10  osdéb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 2 do protokotu).

Ad 4. Marcin Kotakowski przedstawit projekt opinii dot. substancji czynnej anakinra
we wskazaniu pozarejestracyjnym.

W dyskusji Rady udziat wzieli Tomasz Pasierski i Marcin Kotakowski.

Prowadzqgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 gtosow
,Za") uchwalita pozytywnq opinie (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Marcin Lipowski przedstawit projekt opinii dot. substancji czynnej chloroquinum
we wskazaniu pozarejestracyjnym.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada jednogto$nie (10 gtosdw ,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 4 do protokotu).

Ad 6. Roman Junik przedstawit projekt opinii dot. substanciji czynnej metforminum
we wskazaniu pozarejestracyjnym.

W dyskusji oraz doprecyzowaniu freSci uchwaty udziat wzieli:. Roman Junik,
Matgorzata Dziedziak i Tomasz Pasierski.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 gtosow
,Za") uchwalita pozytywnq opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Roman Junik przedstawit projekt opinii dot. substancji czynnej venlafaxinum
we wskazaniu pozarejestracyjnym.

Prowadzqgcy doprecyzowat tres¢ uchwaty po czym zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,,za™) uchwalita pozytywnq opinie (zatgcznik
nr 6 do protokotu).

Ad 8. Matgorzata Dziedziok przedstawita projekt opinii dot. substancji czynnej
stiripentolum we wskazaniu pozarejestracyjnym.

Prowadzgcy doprecyzowat tres¢ uchwaty po czym zarzqdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (10 gtoséw ,,za™) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 7 do protokotu).

Ad 9. Marcin Lipowski przedstawit projekt opinii dla substancji czynnej octan
abirateronu we wskazaniu pozarejestracyjnym.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzgcy zarzqgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada jednogto$nie (10 gtosdw ,za”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 8 do protokotu).

Ad 10. Prowadzqgcy zakonhczyt posiedzenie o godzinie 12:28.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 168/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej
»,Procedura programowania wewnatrzczaszkowego
neurostymulatora mézgu oraz monitorowania pacjentow
ze wszczepionym wewnatrzczaszkowym neurostymulatorem maézgu”
jako Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Procedura programowania wewngtrzczaszkowego
neurostymulatora mdzgu oraz monitorowania pacjentow ze wszczepionym
wewngqtrzczaszkowym  neurostymulatorem  modzgu”  jako  swiadczenia
gwarantowanego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Gteboka stymulacja mozgu (ang. Deep Brain Stimulation, DBS) obejmuje zabieg
chirurgiczny polegajgcy na implantacji cienkich elektrod w wybrane, gteboko
potozone obszary mozgu, potqgczonych z generatorem impulséw wszczepionym
w ciele pacjenta. Wprowadzenie elektrod realizowane jest z wykorzystaniem
ramy stereotaktycznej, co zapewnia precyzyjne umieszczenie zgodnie
z zaplanowang trajektoriq. Zasadniczym etapem terapii jest programowanie
stymulatora oraz systematyczne monitorowanie pacjenta, ktore warunkujq
skutecznosc¢ leczenia i pozwalajg na optymalne dostosowanie parametrow
stymulacji.

W ramach organizacji opieki implantacja stymulatora wykonywana jest przez
zespoly neurochirurgiczne, natomiast dalsze postepowanie, obejmujgce
programowanie urzqdzenia, kontrole jego funkcjonowania oraz monitorowanie
stanu pacjenta, realizowane jest przez lekarzy specjalistow w dziedzinie
neurologii. Cho¢ poszczegdlne etapy prowadzone sq przez rdzne zespoty
specjalistow, w cafosci tworzqg spdjny proces terapeutyczny, w ktorym kazdy
element jest niezbedny dla osiggniecia optymalnego efektu terapeutycznego.
Obecnie swiadczenie obejmujgce wszczepienie wewngtrzczaszkowego
neurostymulatora mozgu jest finansowane ze srodkdow publicznych w ramach
Swiadczenn gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego, jako procedura
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ICD-9: 02.931 ,Implantacja, zatozenie, umiejscowienie lub przemieszczenie
wewngtrzczaszkowego neurostymulatora mozgu”, ktorej warunki realizacji
zostaty okreslone w Ip. 1 zatgcznika nr 4 ,Wykaz swiadczenn gwarantowanych
z zakresu leczenia szpitalnego, ktore sq udzielane po spetnieniu dodatkowych
warunkow ich realizacji, oraz dodatkowe warunki realizacji tych swiadczen”.

Nalezy zauwaiyé, ze etapy postepowania zwiqzane z programowaniem
i monitorowaniem pacjenta po wszczepieniu neurostymulatora, stanowigce
integralng czesc terapii gtebokiej stymulacji mozgu, nie zostaty wyszczegdlnione
w wykazie swiadczern gwarantowanych jako odrebne procedury umozliwiajgce
ich sprawozdawanie i rozliczanie. Utrudnia to wprowadzenie jednolitych
standarddw postepowania, zapewnienie bezpieczenstwa pacjentow oraz
skuteczny nadzor i kontrole prawidtowosci udzielanych swiadczen.

Dowody naukowe

w odniesieniu do swiadczen dotyczqgcych programowania
wewngtrzczaszkowego neurostymulatora mdzgu (DBS) oraz monitorowania
pacjentow po jego implantacji, nie zidentyfikowano procedur o analogicznym
profilu terapeutycznym i sposobie realizacji.

W ramach analizy skutecznosci i bezpieczeristwa przeprowadzono dwa przeglgdy
systematyczne dotyczgce oceny skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania
nastepujgcych interwencji u pacjentow z chorobg Parkinsona, dystoniq, drzeniem
samoistnym lub drzeniem zamiarowym: programowania wewngqtrzczaszkowego
neurostymulatora mozgu oraz monitorowania pacjenta po jego wszczepieniu.

Wyniki w zakresie programowania stymulatora DBS

W ramach przeglgdu systematycznego dotyczqcego programowania
DBS nie odnaleziono badann porownujgcych programowanie stymulatora
DBS w przedziale czasowym od 4 do 10 tygodni po zabiegu u pacjentdow z chorobg
Parkinsona, dystoniq, drzeniem samoistnym Ilub drzeniem zamiarowym
z programowaniem, ktdre odbyfo sie w innym przedziale czasowym lub jego
brakiem. Wynika to z faktu, Ze programowanie stymulatora jest czescig
catosciowej opieki nad pacjentem z wszczepionym uktadem DBS i stanowi
jej nieodtgczny element.

Wyniki w zakresie monitorowania stymulatora DBS

W ramach przeglgdu systematycznego dotyczqgcego monitorowania pacjenta
po wszczepieniu DBS nie odnaleziono badarn porownujgcych monitorowanie
pacjenta z wszczepionym stymulatorem DBS po 3, 6 i 12 miesigcach
od pierwszego zaprogramowania z monitorowaniem w innych punktach
czasowych lub jego brakiem. Moze byc¢ to zwigzane z tym, Ze systematyczne
monitorowanie oraz dostosowywanie parametrow stymulacji jest niezbednym
elementem procesu implantacji DBS.
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Do analizy rekomendacji oraz wytycznych praktyki klinicznej wtgczono
2 dokumenty z lat 2021-2022 (PTChPilZR 2022 oraz NA 2021), dotyczqgce
programowania neurostymulatorow DBS oraz monitorowania pacjentow
po wszczepieniu wewngtrzczaszkowego neurostymulatora mozgu.

Odnalezione wytyczne wskazujg, Ze:

e programowanie — w ramach opieki nad pacjentem z DBS nalezy uruchomic
i zaprogramowac stymulator (PTChPilZR 2022, NA 2021);

e monitorowanie — opieka nad pacjentem z wszczepionym neurostymulatorem
powinna obejmowac systematyczne dostosowywanie parametrow stymulacji
i leczenia farmakologicznego do stanu pacjenta (PTChPilZR 2022), a korekty
ustawien urzqdzenia nalezy dokonywac wg potrzeb (NA 2021).

Analiza rozwigzan organizacyjnych wykazata, ze we wszystkich analizowanych
krajach (8 krajow UE i USA) programowanie i monitorowanie pacjentow
z wszczepionym neurostymulatorem mozgu sq finansowane ze srodkow
publicznych i stanowiq integralnq czes¢ procesu terapeutycznego.

Problem ekonomiczny

Kwalifikacja swiadczenia bedzie wiqzata sie ze kosztami dla pfatnika rzedu
3 miliondw zfotych rocznie.

Glowne argumenty decyzji

e Procedury programowania i systematycznego monitorowania parametrow
stymulacji sq integralnym elementem terapii z zastosowaniem gtebokiej
stymulacji mozgu;

e Rekomendacje wytycznych postepowania klinicznego oraz pozytywne opinie
ekspertow.

Uwaga Rady:

Rada jest zdania, ze technologia powinna byc¢ stosowana jedynie u pacjentow
zchorobq Parkinsona, dystoniqg, drzeniem samoistnym [lub drzeniem
zamiarowym.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 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 z pdin.
zm.), z uwzglednieniem raportu w sprawie oceny $wiadczenia opieki zdrowotnej nr: DWSGiZS.420.6.2025
,Programowanie wewnatrzczaszkowego neurostymulatora mdzgu oraz monitorowanie pacjentéw
z wszczepionym wewnatrzczaszkowym neurostymulatorem Ocena zasadnosci wprowadzenia do wykazu
Swiadczen gwarantowanych jako Swiadczenia gwarantowanego”, data ukonczenia: 12.11.2025 .
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Opinia Rady Przejrzystosci
nr 201/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie wprowadzenia produktu leczniczego Hemlibra
(emicizumab) do programu polityki zdrowotnej ,,Narodowy Program
Leczenia Chorych Na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata
2024-2028”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wprowadzenie produktu leczniczego:

e Hemlibra (emicizumab), roztwor do wstrzykiwan, 30 mg/ml, 1 fiol. 0,4 ml,
GTIN: 07613326059008;

e Hemlibra (emicizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 30 mg/ml, 1, fiol. 1 ml,
GTIN:07613326004756;

e Hemlibra (emicizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 150 mg/ml, 1, fiol. 0,4 ml,
GTIN:07613326004442;

e Hemlibra (emicizumab), roztwor do wstrzykiwan, 150 mg/ml, 1, fiol. 0,7 ml,
GTIN: 07613326004534;

e Hemlibra (emicizumab), roztwor do wstrzykiwan, 150 mg/ml, 1, fiol. 1 mi,
GTIN:07613326004763;

do modutu programu polityki zdrowotnej ,,Narodowy Program Leczenia Chorych
Na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne na lata 2024-2028" we wskazaniu:
dla pacjentow z ciezkg lub umiarkowang postaciq hemofilii A bez inhibitora,
pod warunkiem zrownania kosztow terapii profilaktycznej z kosztami terapii
profilaktycznej preparatami czynnika VIII.

Problem zdrowotny

Hemofilia A to genetyczna choroba krwi, wynikajgca z mutacji genu F8, czego
skutkiem jest niedobdr Ilub brak czynnika VIII (FVIIl). Choroba objawia sie
predyspozycjqg do krwawien samoistnych i pourazowych.

Szacuje sie, ze czestos¢ wystepowania hemofilii A wynosi okofo 1 na 10 000
urodzen ptci meskiej. Wedtug danych NFZ liczba pacjentéw z rozpoznaniem
ICD-10 D.66 (dziedziczny niedobdr czynnika VIII) w ostatnich latach w Polsce
utrzymywata sie na zblizonym poziomie, z niewielkq tendencjq wzrostowq.
W 2024 roku w populacji dorostych byto 1 613 osob z hemofilig A.
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Klasyfikuje sie trzy gtowne postacie choroby:

e ciezka: < 1 % FVIIl—ryzyko samoistnych krwawien do stawow i miesni, czasem
krwotokdow wewngtrzczaszkowych;

e umiarkowana: 1-5 % — krwawienia pourazowe;

e tagodna: 5-40 % — gtdwnie po urazach.

Rokowanie poprawito sie dzieki profilaktyce i terapii substytucyjnej.

Gtowne objawy hemofilii to samoistne, czesto bolesne krwawienia do stawdw

(ok. 70-80 %), miesni (ok.10-20 %) oraz rzadziej do osrodkowego uktadu

nerwowego czy narzqgdow. U niemowlqt pierwsze, przedfuzone krwawienia

pojawiajq sie juz po szczepieniach, pdzniej typowo krwawienia stawowe

(po 1 roku Zycia).

Objawy skazy krwotocznej ujawniajq sie zwykle na przetomie 1. i 2. roku Zycia.

Ciezka hemofilia A czesto ujawnia sie w pierwszych miesigcach Zycia, podczas

gdy tagodna lub umiarkowana postac choroby zwykle pojawia sie pdzniej

w dziecinstwie lub okresie dojrzewania, czesto przypadkowo lub po urazie.

Wsrod powiktan dfugoterminowych wymienia sie: artropatie, przewlekty bol,

zakazenia wirusowe zwiqzane ze stosowaniem sktadnikow krwi, guz rzekomy,

pogorszenie jakosci Zycia.

Profilaktyka i leczenie

Podstawq leczenia pacjentow hemofiliG A jest profilaktyka czynnikowa,
polegajgca na regularnym podawaniu preparatow czynnika VIIl. Prowadzi
to do duzego spadku liczby krwawien, zmniejszenia hospitalizacji oraz poprawy
funkcji stawow i jakosci zycia.

W leczeniu na Zzqdanie, stosowanym w ostrych epizodach krwawien — dozylnie
podaje sie koncentraty czynnika VI, czesto z dodatkiem kwasu
traneksamowego.

Emicizumab  jest = humanizowanym  przeciwciatem  monoklonalnym,
zmodyfikowanqg immunoglobuling G4 (lgG4) o budowie bispecyficznego
przeciwciata. Emicizumab stanowi tgcznik pomiedzy aktywowanym czynnikiem
IX a czynnikiem X, w celu odtworzenia czynnosci brakujgcego FVllla, ktory jest
niezbedny dla skutecznej hemostazy.

Dowody naukowe

Dane pochodzgce z badan HAVEN 3, 4 i 6 oraz dokumentu EMA z 2019 roku
wskazujq, ze roczny wskaznik wszystkich krwawien u chorych stosujgcych
emicizumab, w ramach profilaktyki, byt o kilkadziesigt procent nizszy
niz w przypadku profilaktyki prowadzonej z zastosowaniem czynnika VIII.
Przedstawiono dowody wskazujgce na poprawe jakosci zycia u pacjentow
stosujgcych emicizumab.
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Analizy ekonomiczne

Przy uwzglednieniu ceny leku proponowanej przez Podmiot Odpowiedzialny,
szacunkowy koszt terapii profilaktycznej przy zastosowaniu emicizumabu jest
kilkukrotnie wyzszy od terapii preparatami czynnika VII|.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Wedtug oszacowan Agencji, objecie refundacjq wnioskowanej technologii
medycznej w populacji wnioskowanej bedzie zwiqzane ze

obowiqzywania decyzji w wariancie z uwzglednieniem
RSS.
Rekomendacje refundacyjne dotyczgce ocenianej technologii medycznej
Odnaleziono pie¢ rekomendacji pozytywnych (HAS 2019, HAS 2023, TLV 2018,
TLV 2022, PHARMAC 2023), trzy rekomendacje pozytywne warunkowo
(CADTH 2020, ZIN 2020, ZIN 2023), rekomendacje negatywnq (TLV 2019) oraz
dwie negatywne oceny korzysci przeprowadzone przez IQWIG (IQWIG 2019,
IQWIG 2023).
Ogodtem, trzy sposrod odnalezionych ocen dotyczyty hemofilii A z inhibitorami
czynnika VI, siedem ocen dotyczyfto ciezkiej hemofilii A bez inhibitorow czynnika
VIII, zas trzy oceny — umiarkowanej hemofilii A z ciezkim fenotypem krwawienia.
W przypadku trzech rekomendacji podano, ze dotyczg stosowania emicizumabu
we wszystkich przedziatach wiekowych, w pozostatych osmiu nie odniesiono sie
osobno do tej kwestii.
W rekomendacjach pozytywnych warunkowo zaleca sie, aby koszty leczenia
emicizumabem nie przekraczaty kosztow leczenia profilaktycznego czynnikiem
Vill.

Glowne argumenty decyzji:

e Dowody naukowe wskazujq na rowne, jak profilaktyki czynnikiem VI,
korzysci profilaktycznego stosowania emicizumabu u chorych na hemofilie A;

e Na korzys¢ emicizumabu przemawia sposob jego dawkowania — podskornie,
jeden raz w tygodniu, a nawet jeden raz na 2 lub 4 tygodnie, co stanowi
alternatywe dla chorych, ktorzy nie mogq przyimowac preparatow dozylnie;

e Terapia jest wyjgtkowo droga; koszt profilaktycznej terapii emicizumabem
jest kilkukrotnie wyzZszy od kosztu profilaktyki preparatami czynnika VIII.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania
nr: DAS.422.2.3.2025 ,,Ocena zasadnosci wigczenia produktu leczniczego Hemlibra (emicizumab) do modutu
programu polityki zdrowotnej »Narodowy Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne Skazy Krwotoczne
na lata 2024-2028« we wskazaniu: dla pacjentéw z ciezkg lub umiarkowanga postacig hemofilii A bez inhibitora,
wraz ze wskazaniem kryteriow wiaczenia (w przypadku zasadnosci wtgczenia)”, data ukoniczenia: 7 listopada
2025r.

Inne wykorzystane zrodta danych:

1. Opinie przedstawiciela pacjentéw i eksperta przedstawione w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem z6ftym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy (Roche Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie
do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., p0z.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o
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 2025 r., poz. 907) i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, $rodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2025 r., poz.
907).

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

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



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 202/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
anakinra 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 anakinra we wskazaniach pozarejestracyjnych:
inne wrodzone zespofy autozapalne: TRAPS; poligenowe zespofy autozapalne
mediowane przez IL-1-Zespot Schnitzlera; amyloidoza wtdrna, zalezna od zmian
autozapalnych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W roku 2022 Rada wydata pozytywnq opinie co do kontynuacji refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynnqg anakinra we wskazaniach innych niz okreslone
w ChPL, opierajqc sie tak na wczesniejszych rekomendacjach, jak i na dostepnych
przeglgdach oraz rekomendacjach klinicznych.

Dowody naukowe

Dla ponizszych schorzen Rada Przejrzystosci kilka razy opiniowata pozytywne
zastosowanie off-label anakirny:

e TRAPS (Tumor Necrosis Factor Receptor-Associated Periodic Syndrome)
to choroba genetyczna, w ktdrej dochodzi do okresowych napadow gorqgczki
i innych objawow zapalnych, takich jak bole stawdw, bdl brzucha czy wysypki
skorne. Jest to zwigzane z mutacjami w genie kodujgcym receptor TNF.
Leczenie anakinrg moze pomdc w kontrolowaniu standw zapalnych
wywoftanych przez nadmiernqg aktywnosc IL-1;

e Zespot Schnitzlera to rzadka choroba, ktéra powoduje przewlekte zapalenie
stawdw, gorqczke, wysypki skorne i inne objawy zapalne. Zwiqzana jest
z mutacjami, ktore prowadzg do nadmiernej produkcji IL-1. W leczeniu
zespotu Schnitzlera anakinra moze by¢ stosowana do kontrolowania
nadmiernej odpowiedzi zapalnej;

e Amyloidoza wtdrna jest wynikiem przewlektego stanu zapalnego, ktory
prowadzi do odktadania sie biatka amyloidu w rdznych narzgdach, takich
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jak nerki czy serce. Moze to byc¢ konsekwencjq dfugotrwatych procesow

autozapalnych. Anakinra, poprzez hamowanie aktywnosci IL-1, moZze pomadc

zmniejszy¢ stan zapalny i ograniczyc ryzyko rozwoju amyloidozy.
Ostatnia pozytywna ocena miata miejsce w roku 2022. Od tego czasu nie pojawity
sie dane naukowe, ktdre wskazywatyby na koniecznosc¢ weryfikacji poprzednich
opinii Rady. W literaturze naukowej pojawiajq sie publikacje opisujgce
pozytywne efekty leczenia z uzyciem anakinry we wnioskowanych wskazaniach.
Takze profil bezpieczenstwa produktu leczniczego jest dobrze poznany, a korzysci
terapeutyczne przewyzszajq potencjalne ryzyka.

Gtowne argumenty decyzji:

e Dostepne dowody naukowe, jak i obowiqzujgce rekomendacje;
e QOgraniczony dostep do innych technologii;
e Znany profil bezpieczenstwa;

e Brak naukowych przestanek do zmiany wczesniejszych opinii.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. u. z 2025 r. poz. 907),
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 203/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
chloroquinum 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  chloroquinum  we  wskazaniach
pozarejestracyjnych: choroby autoimmunizacyjne inne niz okreslone w ChPL;
porfiria skérna pdzna.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W dniu 16 stycznia 2023 roku Rada Przejrzystosci wydata pozytywnq opinie
(nr 3/2023) dotyczqgcq kontynuacji refundacji lekow zawierajgcych substancje
czynnq chloroquinum w ocenianych wskazaniach. Uwzgledniajqgc przedstawione
wytyczne praktyki klinicznej, przeglqdy systematyczne oraz opisy pojedynczych
przypadkow, Rada uznata, Ze refundacja lekow zawierajgcych substancje czynng
chloroquinum powinna by¢ kontynuowana w przedmiotowych wskazanich.

Niniejsza opinia stanowi aktualizacje poprzednich opracowan pod kqtem nowych
wytycznych klinicznych oraz dowodow naukowych na potrzeby oceny
skutecznosci i bezpieczenstwa wskazanej technologii medycznej.

Dowody naukowe

Od 2023 roku nie zmienit sie znaczgco stan wiedzy dotyczqcy zastosowania leku
w porfirii skornej pozinej (porphyria cutanea tarda, PCT). W odnalezionym
przeglgdzie Sarkany 2024 wskazano, ze niskie dawki lekow chloroquinum
lub hydroxychloroquinum (chlorochina 125 mg lub 250 mg dwa razy w tygodniu
albo hydroksychlorochina 100 mg lub 200 mg dwa razy w tygodniu) sq jedng
z dwdch podstawowych metod leczenia PCT (obok flebotomii). Niezwykle istotne
jest, aby unikac¢ stosowania tych lekow w wyziszych dawkach uzywanych
w leczeniu malarii lub tocznia, poniewaz w przypadku PCT mozZe to spowodowac
potencjalnie  niebezpieczne  ostre  zapalenie = wgtroby.  Chlorochina
lub hydroksychlorochina w matych dawkach sq skuteczne u wiekszosci

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 203/2025 z dnia 17.11.2025 r.

pacjentow, prowadzgc do remisji klinicznej w ciggu okoto 6 miesiecy oraz
do remisji biochemicznej po okofo 6—15 miesigcach.

Nie odnaleziono nowych wytycznych klinicznych w odniesieniu do chordb
autoimmunizacyjnych innych niz okreslone w ChPL.

W ramach aktualizacji dowoddw naukowych odnalezione zostaty przeglgdy
naukowe i badania kliniczne, z ktorych wynika, Ze chlorochina
lub hydroksychlorochina pozostaje bezpiecznym, dobrze tolerowanym i szeroko
stosowanym lekiem immunomodulujgcym w chorobach autoimmunizacyjnych.
Jej zastosowanie rozszerza sie poza rdzne postacie tocznia rumieniowatego
i reumatoidalne zapalenie stawow, obejmujgc rowniez pierwotny zespot
Sjégrena, zespot antyfosfolipidowy oraz nawracajgce poronienia o podtozu
immunologicznym.

W toczqcym sie randomizowanym, otwartym badaniu klinicznym (Bai 2023)
prowadzonym w osmiu osrodkach w Chinach, oceniana jest skutecznosc
i bezpieczenstwo baricytynibu (inhibitora kinaz JAK1/JAK2) w potgczeniu
Z hydroksychloroching w leczeniu pierwotnego zespotu Sjogrena (pSS).
Spodziewane wyniki majq dostarczyc pierwszych dowodow na synergie dziatania
hydroksychlorochiny z terapiq celowanq JAK-inhibitorem w pSS.

W przeglgdzie systematycznym Dernoncourt 2025 analizowano stosowanie
hydroksychlorochiny w nawracajgcych chorobach potozniczych o etiologii
immunologicznej, z wytgczeniem tocznia ukftadowego. Przede wszystkim
skupiono sie na pofozniczym zespole antyfosfolipidowym (APS), w ktorym
standardowe leczenie (heparyna + aspiryna) u 20-30% kobiet nie zapobiega
powikfaniom.  Hydroksychlorochina ze wzgledu na swoje dziatanie
przeciwzapalne, immunomodulujgce i naczynioprotekcyjne, zostata uznana
za obiecujgcy lek wspomagajqgcy. Hydroksychlorochina jest uznawana
za lek potencjalnie korzystny w APS (choc¢ brak jeszcze RCT potwierdzajgcych jego
skutecznos¢ w tej populacji), natomiast jej rola w innych chorobach potozniczych
o podfozu autoimmunologicznym (np. przewlekte zapalenie miedzykosmkowe —
CIUE, idiopatyczne poronienia nawracajgce) wymaga dalszych badan.

W badaniu retrospektywnym Wang 2025 analizowano skutecznosc¢ leczenia
skojarzonego (ASA + hydroksychlorochina + metyloprednizolon + witamina D +
wapn + kalcytriol) u kobiet z nawracajgcymi poronieniami (RSA), ktore miaty
dodatnie przeciwciata ANA, ale nie spetniaty kryteriow petnoobjawowej choroby
autoimmunizacyjnej. We wnioskach stwierdzono, Zze hydroksychlorochina moze
poprawiac¢ wyniki ciqz u kobiet z zaburzeniami autoimmunologicznymi
o charakterze subklinicznym, nawet jesli nie spetniajq one petnych kryteriow
choroby uktadowej.

Aktualizacja dowoddow naukowych w zakresie bezpieczeristwa terapii wskazuje
takze na wystepowanie rzadkich, ale powaznych dziatan niepozgdanych,



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 203/2025 z dnia 17.11.2025 r.

np. kardiotoksycznosci po stosowaniu chlorochiny (Pelter 2023) i retinopatii
po hydroksychlorochinie (Salameh 2024, Li 2025, Ferreira 2023, Braga 2025).
Uwzgledniajgc przedstawione wyzej okolicznosci Rada uznaje, ze refundacja
lekow  zawierajgcych  substancje  czynnq  chloroquinum  powinna
by¢ kontynuowana w ocenianych wskazaniach pozarejestracyjnych.

Gtowne argumenty decyzji

e Skutecznos¢ i bezpieczenstwo potwierdzone w badaniach naukowych
i w praktyce klinicznej;
e Marginalny wptyw na wydatki ptatnika publicznego;

e Brak dowoddw uzasadniajgcych zmiane dotychczasowego wnioskowania.

Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. u. z 2025 r. poz. 907),

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 204/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
metforminum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych  substancje ~ czynnqg ~ metforminum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: zespoty insulinoopornosci w przypadkach innych
niz w przebiegu cukrzycy.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rada Przejrzystosci pieciokrotnie - w latach 2013, 2015, 2017, 2020
i w 2023 uznata za zasadnqg refundacje lekow zawierajgcych metformine
we wskazaniach, dawkowaniu lub sposobie podawania odmiennych
od okreslonych w Charakterystyce Produktu Leczniczego. Opinie z lat 2023 i 2020
oraz opinia z 2017 roku byty uzasadnione tym, iz skutecznosc i bezpieczerstwo
stosowania metforminy w zespole insulinoopornosci w przypadkach innych
niz w przebiegqu  cukrzycy  potwierdzajg zarowno badania naukowe,
jak i wieloletnia praktyka kliniczna oraz opinie powotanych ekspertow. Ponadto
zwrdcono uwage na to, iz wzrastajgca liczba przypadkdw insulinoopornosci
powoduje zwiekszenie ryzyka dalszych powaznych zaburzenn metabolicznych
(otytosci, cukrzycy, nadcisnienia tetniczego lub choroby wiernicowej). Zdaniem
ekspertow upowaznia to do wsparcia farmaceutycznego, w ktérym metformina
odgrywa znaczqcq role.

Analiza publikacji, ktore pojawity sie po ostatniej opinii Rady by¢ moze wskazuje
na potrzebe rozwazenia zmiany stanowiska Rady.
Dowody naukowe

Wspdlne wytyczne EASL-EASD-EASO (European Association for the Study of:
the Liver-Diabetes-Obesity) 2024 stanowiqg, ze leczenie wspdtistniejgcych
schorzen, m.in. kardiometabolicznych moze poprawic¢ zaréowno wyniki MASLD
(metabolic  dysfunction-assiociated liver disease), jak i schorzenia
wspdtistniejgce, w tym otytos¢ i cukrzyce/insulinoopornosé, ale w tym celu
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proponuje pioglitazon i agoniste GLP-1R. Nie ma obecnie wystarczajgcych
dowoddw, aby zaleca¢ SGLT-2i lub metformine jako leczenie MASH (metabolic
associated steatohepatitis). Sq one jednak bezpieczne w leczeniu MASLD
i powinny by¢ stosowane z powodu swoich wskazan w cukrzycy typu 2,
niewydolnosci serca i przewlektej chorobie nerek. Mate i niekontrolowane
badanie kliniczne wykazato zmniejszenie aktywnosci ALT i zwiekszenie
wrazliwosci na insuline. Istniejq badania obserwacyjne i opisy przypadkow
sugerujgce, ze pacjenci z T2D i wtdknieniem lub marskoscig w przebiequ MASLD
podczas leczenia metforming mogq wydtuzy¢ czas do transplantacji wqtroby
(ale nie ryzyko dekompensacji) i zmniejszy¢ ryzyko raka wgqtroby
i pozawgtrobowego. Metformina nie powinna byc¢ odstawiana u chorych
na marskosc¢ wqtroby, gdyz moze to zwiekszyc smiertelnosc.

W zaleceniach AHA (Ndumele 2023) w pierwszym stadium CKM (Cardiovascular-
Kidney-Metabolic Health), kiedy utrzymuje sie nieprawidfowa glikemia na czczo
(IGT) mimo radykalnej zmiany stylu zycia — nalezy rozwazy¢ metformine.
Peterseim 2024 w swoim artykule przeglgdowym nt. zespofu metabolicznego
zaleca m.in. leczenie dapagliflozyng plus metforming celem remisji tego zespotu
(NNT = 5), jak rowniez samg metforming. Gadve 2024 stosujgc metformine
z doustnym semaglutydem u kobiet z PCOS uzyskat istotne statystycznie
zmniejszenie masy ciata o 7,1 kg, poprawe cyklu miesiecznego i obnizenie
HOMA-IR. Semergen 2025 zwraca uwage, Ze metformina poza efektem
hipoglikemizujgcym ma rowniez takie dziatania jak zmniejszenie ryzyka ostrego
zespotu wienncowego, rowniez zgonu z tego powodu u chorych na T2D. Korzystnie
wptywa na MASLD schorzenia ptuc, prewencje raka i chordb
neurodegeneracyjnych.

Gtowne argumenty decyzji:

e Praktyka kliniczna;
o Wytyczne;
e Zaktualizowane przeglgdy pismiennictwa.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. u. z 2025 r. poz. 907),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146).



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 205/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
venlafaxinum 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 venlafaxinum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: bolowa polineuropatia cukrzycowa.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zasadnos¢ finansowania ze srodkow publicznych produktow leczniczych
zawierajgcych substancje czynnqg venlafaxinum we wskazaniu bodlowa
polineuropatia cukrzycowa byfo juz oceniane przez Rade Przejrzystosci w 2013,
2015, 2017, 2020 i w 2023 roku. Wszystkie opinie Rady byty pozytywne.

Dowody naukowe

Na potrzeby biezqgcej oceny dokonano aktualizacji danych naukowych
dotyczqcych skutecznosci i bezpieczenstwa venlafaxinum we wnioskowanym
wskazaniu pozarejestracyjnym. Zidentyfikowano nowe amerykariskie wytyczne
dotyczgce leczenia bolowej polineuropatii cukrzycowej (AAN 2022, potwierdzone
[reaffirmed] w 2025) i neuropatii cukrzycowej (ADA 2025) oraz polskie wytyczne
leczenia objawowego bdlu neuropatycznego w neuropatii cukrzycowej
(PTD 2025). W wytycznych AAN oraz ADA autorzy zalecajq stosowanie
m.in. lekéw przeciwdepresyjnych z grupy inhibitorow wychwytu zwrotnego
serotoniny i noradrenaliny (SNRI, do ktorych nalezy venlafaxinum). Autorzy
wskazali na podobng skutecznos¢ SNRI w leczeniu bdlu, do innych lekdw
przeciwbolowych. Wytyczne PTD 2025 rekomendujg venlafaxinum w leczeniu
pierwszego rzutu bolu neuropatycznego. Odnalezione zalecenia sq zbiezne
zdanymi przedstawionymi w poprzednim raporcie AOTMIT z 2023 roku.
Od chwili opracowania poprzedniej oceny nie ukazaty sie nowe badania
dotyczgce stosowania venlafaxinum w leczeniu bdlowej polineuropatii
cukrzycowe.
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Znalezione wyniki przeglgdow systematycznych zalecajq stosowanie tego leku
w w/w wskazaniu: Soliman 2025 (pierwsza linia, tylko dorosli), Singh 2025 (jako
lek off-label), Brag 2024 (w drugiej linii leczenia), Marlick-Searle 2024, Chandra
2024 (wg zaleceri AAN jako druga linia leczenia), Tesfaye 2023, Preston
2023,Chang 2023.

Wyniki przedstawione w poprzednich opracowaniach analitycznych wskazujg,
ze lek venlafaxinum jest skuteczny i dobrze tolerowany w leczeniu bdlu
neuropatycznego. Podsumowujqgc, dostepne dowody naukowe uzasadniajg
kontynuowanie stosowania venlafaxinum w proponowanym wskazaniu
pozarejestracyjnym.

Gtowne argumenty decyzji:

e Praktyka kliniczna;
e Wytyczne;
e Zaktualizowane przeglqdy pismiennictwa.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. u. z 2025 r. poz. 907),
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 206/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
stiripentolum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadng kontynuacje refundacji lekow
zawierajgcych substancje czynnqg  stiripentolum we wskazaniu
pozarejestracyjnym: ztosliwa ogniskowa migrujgca padaczka niemowlqt.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Ztosliwa ogniskowa migrujgca padaczka niemowlgt (EIMFS) zostafa
wyodrebniona jako jednostka nozologiczna w roku 1995. Nalezy do grupy
wczesnoniemowlecych encefalopatii padaczkowych o wysoce heterogennych
uwarunkowaniach.

Rada Przejrzystosci wydata pozytywne opinie: nr 7/2023 z dnia 23 stycznia
2023 roku, nr 43/2020 z dnia 24 lutego 2020 roku i nr 82/2017 z dnia 27 marca
2017 roku, dotyczqce refundacji styrypentolu w powyzszym wskazaniu.

Nie odnaleziono nowych wytycznych odnoszqcych sie do postepowania
w ztosliwej ogniskowej migrujqcej padaczce u niemowlqt. Brak wysokiej jakosci
dowodow wynika z faktu, iz EIMFS jest chorobq ultrarzadkg, wskaznik
zapadalnosci okreslono na 0,11/100 000 dzieci (Jara 2021). Dotychczas
w literaturze opisano nieco ponad 100 przypadkdw.

Gtowne argumenty decyzji

o W stosunku do poprzednich pozytywnych opinii nie odnaleziono nowych
badan naukowych i wytycznych klinicznych wskazujgcych na koniecznos¢
zmiany przez Rade Przejrzystosci dotychczasowego wnioskowania;

e zfosliwa ogniskowa migrujgca padaczka niemowlgt jest chorobq ultrarzadkg,
a styrypentol stanowi jednq z opcji terapeutycznych.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. u. z 2025 r. poz. 907),
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 207/2025 z dnia 17 listopada 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
octan abirateronu 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 octan abirateronu we wskazaniu
pozarejestracyjnym: C.87.b. (leczenie dorostych pacjentow
na hormonowrazliwego raka gruczotu krokowego z przerzutami, ktorzy
nie spetniajq kryteriow wskazania rejestracyjnego wymienionych w zatqczniku
C.XX.a, w potgczeniu z deprywacjq androgenowq jako samodzielne leczenie
lub poczgtkowo w skojarzeniu z trwajgcq przez 18 tyg. chemioterapiq opartg
o docetaksel).

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W dniu 30 stycznia 2023 roku Rada Przejrzystosci wydata pozytywnq opinie
(nr 11/2023) dotyczqcq refundacji lekow zawierajgcych substancje czynng octan
abirateronu w ww. wskazaniu pozarejestracyjnym. Jak podkreslono, dane
z badania randomizowanego i wytyczne towarzystw naukowych wspierajg
stosowanie octanu abirateronu u pacjentow z hormonowrazliwym rakiem
gruczotu krokowego z przerzutami.

Niniejsza opinia stanowi aktualizacje poprzednich opracowan pod kgtem nowych
wytycznych klinicznych oraz dowodow naukowych na potrzeby oceny
skutecznosci i bezpieczeristwa wskazanej technologii medycznej.

Dowody naukowe

Aktualne wytyczne ASCO 2023 zalecajq u pacjentow z wysokiego ryzyka de novo
przerzutowym, niekastracyjnym rakiem prostaty, dodanie octanu abirateronu
do terapii deprywacji androgenowej (androgen deprivation therapy, ADT).
Dla pacjentdw z niskiego ryzyka de novo przerzutowym, niekastracyjnym rakiem
prostaty, mozna rozwazyc¢ potgczenie ADT z abirateronem. Ponadto, u chorych
Z hormonowrazliwym, przerzutowym rakiem prostaty zalecany jest schemat:
abirateron 1000 mg raz na dobe z prednizonem lub prednizolonem 5 mg na dobe,
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az do progresji choroby. U pacjentow z de novo przerzutowym
hormonowrazliwym rakiem prostaty o wysokiej objetosci choroby (HVD), ktorzy
otrzymujg ADT i docetaksel, nalezy rozwazZy¢ potrojng terapie: abirateron
+ ADT + docetaksel, zgodnie z badaniem PEACE-1, ktdre wykazato istotne
korzysci w zakresie przezycia catkowitego (0OS) oraz czasu do progresji
radiologicznej.

Wedtug wytycznych AUA/SUO 2023, octan abirateronu (z prednizonem)
w pofqczeniu z ADT jest standardem leczenia chorych z hormonowrazliwym
rakiem prostaty z przerzutami (mHSPC), mozna go rowniez stosowac jako czesc¢
terapii potrojnej (ADT + docetaksel + abirateron) u wybranych pacjentow
z de novo przerzutowym hormonowrazliwym rakiem gruczotu krokowego.

W konsensusie ekspertow (Bryce et al., 2024) abirateron jest wymieniony jako
standardowy  sktadnik leczenia  skojarzonego z ADT w leczeniu
hormonowrazliwego raka gruczofu krokowego z przerzutami. Autorzy
podkreslajg rowniez role terapii potrojnej — ADT + docetaksel + abirateron
(lub inny ARPI) — jako preferowanej opcji w wybranych przypadkach choroby
o duzej objetosci i dobrym stanie ogdlnym pacjenta.

W ramach aktualizacji dowoddw naukowych odnaleziono kilka przeglgdow
systematycznych, z ktorych dwa przytoczono dalej. W przeglqdzie Wenzel 2023,
2024 przedstawiono opisy badan nad terapiqg potrojnqg (ADT + docetaksel
+ abirateron/darolutamid) w leczeniu hormonowrazliwego raka gruczotu
krokowego z przerzutami, wskazujgce na wydtuzenie przezycia catkowitego (OS)
u pacjentow z duzq objetosciqg choroby. W przeglqgdzie Boegemann 2023, nowe
terapie hormonalne (w tym abirateron) w potqgczeniu z ADT uznano za nowy
standard terapeutyczny w leczeniu hormonowrazliwego raka prostaty
z przerzutami (mHSPC).

Podsumowujqc, aktualne wytyczne towarzystw naukowych oraz przeglqdy
systematyczne wspierajq stosowanie octanu abirateronu u pacjentow
Z hormonowrazliwym rakiem gruczotu krokowego z przerzutami, zarowno
w terapii skojarzonej z ADT, jak i w schematach potrdjnych (ADT + docetaksel
+ octan abirateronu).

Uwzgledniajgc przedstawione wyzej okolicznosci, Rada uznaje, ze refundacja
lekow zawierajgcych substancje czynng octan abirateronu powinna
byc¢ kontynuowana w ocenianym wskazaniu pozarejestracyjnym.

Gtowne argumenty decyzji:

e Skutecznos¢ i bezpieczenstwo potwierdzone w badaniach naukowych
i w praktyce klinicznej;

e Obecnosc¢ w aktualnych wytycznych towarzystw naukowych;

e Brak dowodow uzasadniajgcych zmiane dotychczasowego wnioskowania.
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Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia

Zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. u. z 2025 r. poz. 907),

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).



