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Rekomendacja nr 17/2013
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
z dnia 4 lutego 2013 r.

w sprawie zasadnosci wydawanie zgod na refundacje produktu
leczniczego Plaquenil (hydroxychloroquine), tabletki 200 mg
we wskazaniu: Zespot Sjogrena

Prezes Agencji rekomenduje uznanie za niezasadne wydawanie zgéd na refundacje
produktu leczniczego Plaquenil (hydroxychloroquine), tabletki 200 mg, we wskazaniu: Zespot
Sjogrena.

Uzasadnienie rekomendac;ji

Prezes Agencji, podzielajac Stanowisko Rady Przejrzystoéci’ uwaza, ze nie istniejg przekonujace
dowody naukowe na skutecznos¢ kliniczng Plaquenilu w leczeniu zespotu Sjogrena.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy zbadania zasadnosci wydania zgody na refundacje produktu
leczniczego Plaquenil (hydroxychloroquine), tabletki 200 mg, we wskazaniu: zespot Sjogrena,
w trybie art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (dalej: ustawy o refundacji),
dotyczacego produktow leczniczych nie posiadajgcych pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na
terytorium Rzeczypospolitej Polskiej i sprowadzanych z zagranicy na warunkach i w trybie
okreslonych w art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (pismem z dnia 24
stycznia br., zbadanie zasadnos$ci wydawania zgody na refundacje produktu Agencji zlecono na
podstawie art. 31 n ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych).

Zgodnie z informacjami pozyskanymi podczas oceny analitycznej w Agencji, produkt posiada
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w Stanach Zjednoczonych i- wéréd krajéw Unii Europejskiej —
w Wielkiej Brytanii. Plaquenil nie posiada pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w Rzeczypospolitej
Polskiej.

Problem zdrowotny

Zespo6t Sjogrena to choroba autoimmunologiczna, prowadzgca przede wszystkim do zaburzenia
czynnosci gruczotéw zewnatrzwydzielniczych, czego gtdéwng konsekwencjg jest uporczywa suchosé
spojowek oczu oraz $luzéwek nosa, jamy ustnej, gardta i krtani, u kobiet — rowniez pochwy. U ponad
potowy chorych wystepujg ponadto nieswoiste objawy ogdlnoustrojowe, a u czesci dochodzi do
zajecia niektérych narzadédw wewnetrznych.
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Uwaza sie, ze choroba ma podtoze genetyczne. Z niejasnych przyczyn dochodzi do autoimmunizacji, a
nastepnie rozwoju limfocytarnych naciekdéw w gruczotach wydzielniczych, czasem réwniez w innych
narzadach.

Czestos¢ choroby nie jest dobrze poznana; szacuje sie, ze w Europie chorowa¢ moze nawet 0.1%
populacji. 90% chorych to kobiety w $rednim wieku, ale choroba moze wystgpi¢ w kazdym wieku,
takze u ptci meskiej.

Aktualnie obowiazujaca praktyka kliniczna

Na postepowanie moga sie sktadaé: ochrona narzagdu wzroku; higiena jamy ustnej; leczenie ogdlne-
jesli wystepujg objawy ogdlne lub narzgdowe mozna stosowac: hydroksychlorochine 200mg/24h,
glikokortykosteroidy— ich stosowanie jest obarczone czestszymi niz zwykle powiktaniami ze wzgledu
na stan jamy ustnej, leki immunosupresyjne: metotreksat, azatiopryna, cyklosporyna, w ciezkich
przypadkach cyklofosfamid pulsacyjnie, leki biologiczne; ograniczenie palenia tytoniu i spozycia
alkoholu.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Substancjg czynng zawartg w produkcie jest hydroxychloroquine, siarczan hydroksychlorochiny,
posiadajgcy kod ATC: PO1BAO2 (P — leki przeciwrobaczne, insektycydy i repelenty, PO1 — leki
przeciwprotozoalne, P01B - antymalaryczne, PO1BA — aminochinoliny), ktory nalezy do
antymalarycznych srodkéw o dziataniu antyreumatycznym.

Mechanizm dziatania hydroksychlorochiny nie zostat w petni poznany. Wykazano, ze substancja
hamuje aktywacje receptorow TLR (ang. Toll-like receptors), tworzacych jeden z gtéwnych systemow
wczesnego ostrzegania w ukfadzie immunologicznym.

Zgodnie z uzyskanymi informacjami o wnioskach i zgodach na refundacje Plaquenilu, w 2012 roku
wydano 563 zgdd na jego refundacje oraz 752 zgody na sprowadzenie produktu. Nie otrzymano
zestawienia dotyczgcego kwoty wydanych zgdd, ani informacji o udziale kazdego sposrdd czterech
ocenianych wskazan (w tym ukfadowego tocznia rumieniowatego).

Efektywnosc¢ kliniczna

W zespole Sjogrena hydroksychlorochina nie zostata zarejestrowana w Stanach Zjednoczonych, ani
w Wielkiej Brytanii. Na podstawie nielicznych badan oraz jednego przegladu systematycznego s3
podstawy do uznania leku za nieskuteczny lub bardzo mato skuteczny.

Bezpieczenstwo stosowania

U niektérych pacjentéw stosujgcych hydroksychlorochine zaobserwowano nieodwracalne
uszkodzenie dziatania nerek. Przy terapii dtugotrwatej zalecane jest badanie wzroku (ostrosci i pola
widzenia, dna oka oraz badanie z uzyciem lampy szczelinowej). Przy stwierdzeniu zaburzen
funkcjonowania nerek lub wzroku nalezy przerwaé podawanie leku. Podawanie leku nalezy takze
zakonczy¢ w razie stwierdzenia ostabienia miesni (nalezy okresowo sprawdzaé odruchy kolanowe).
Lek moze by¢ stosowany w czasie cigzy, jesli w ocenie lekarza korzys¢ przekracza potencjalne ryzyko.
Do mozliwych reakcji niepozadanych nalezg: nerwowos¢, bole i zawroty gtowy, ataksja, zaburzenia
widzenia, drzenie miesni, retinopatia, tysienie, wyblaktos¢ wioséw, skazy krwi i inne.

Stosunek kosztow do efektéw zdrowotnych

Nie dotyczy.

Wptyw na budzet ptatnika
Nie dotyczy.
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Omoéwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Nie odnaleziono wytycznych klinicznych lub refundacyjnych dotyczacych zespotu Sjégrena, ktore
bytyby owocem prac zespotu ekspertéw opartych na przegladach systematycznych. Dostepne s3
jedynie tradycyjne prace przeglagdowe. Wybrane z nich uwzgledniono w analizie problemu
zdrowotnego.

Podstawa prawna rekomendacji:

Rekomendacja nr 17/2013 w sprawie zasadnosci wydania zgody na refundacje produktu leczniczego Plaquenil
(hydroxychloroquine), tabletki 200 mg, we wskazaniu: zesp6t Sjégrena, zostata przygotowana na podstawie
zlecenia Ministra Zdrowia z dnia 09.01.2013 r. (MZ-PLD-460-17184-4/AL/12), uzupetnionego pismem z dnia
24.01.2013 r. (MZ-PLE-460-17875-1/AL/13) oraz po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci nr 32/2013 z dnia
4 |utego 2013 w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje w sprawie zasadnosci wydawania zgody
na refundacje produktu leczniczego Plaquenil (siarczan hydroksychlorochiny) we wskazaniu zespét Sjogrena.

PiSmiennictwo
1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 32/2013 z dnia 4 lutego 2013 w sprawie zasadnosci wydawania
zgody na refundacje produktu leczniczego Plaquenil (siarczan hydroksychlorochiny)
we wskazaniu: zespoét Sjogrena.
2. Raport Nr: AOTM-RK-0431-1/2013 Plaquenil (siarczan hydroksychlorochiny) tabletki 200 mg, we
wskazaniu: zespdt Sjogrena (...). Raport ws. zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego.



