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Rekomendacja nr 183/2014
z dnia 4 sierpnia 2014 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie usuniecia $wiadczenia gwarantowanego obejmujacego

podanie deferazyroksu w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu

ICD-10 C91.5, rozumianego, jako wchodzacego w sktad programu
chemioterapii niestandardowej

Prezes Agencji rekomenduje usuniecie z wykazu swiadcze gwarantowanych Swiadczenia
opieki zdrowotnej obejmujgcego podanie deferazyroksu w rozpoznaniu zakwalifikowanym
do kodu ICD-10: C91.5 (biataczka dorostych z komdrek T), rozumianego, jako wchodzacego
w skfad programu chemioterapii niestandardowe;].

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, przychylajagc sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, uwaza za niezasadne
finansowanie Swiadczenia obejmujacego podanie deferazyroksu w rozpoznaniu
zakwalifikowanym do kodu ICD-10: C91.5 (biataczka dorostych z komérek T), realizowanego
w ramach ,,Programu leczenia w ramach swiadczenia chemioterapii niestandardowej”.

Nie odnaleziono zadnych badan, rekomendacji klinicznych lub finansowych, ktére mogg
wskazywac na zasadnos¢ finansowania rozpatrywanej technologii w ocenianym wskazaniu.

Na podstawie odnalezionego pisSmiennictwa, a takze opinii eksperta biataczka dorostych
z komérek T w Polsce praktycznie nie wystepuje. Odnaleziono informacje wskazujgca
na wystgpienie w latach 2007-2012 3 niepotwierdzonych przypadkéw w Polsce. Informacje
uzyskane z Narodowego Funduszu Zdrowia wskazujg na zastosowanie powyzszego leczenia
u jednego pacjenta.

Przedmiot wniosku

Whiosek dotyczy usuniecia Swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu $wiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowej, obejmujacego podanie
deferazyroksu we wskazaniu ICD-10: C91.5 (biataczka dorostych z komoérek T) na podstawie
art. 31e ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (tj. Dz. U. 22008 r., Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.).

Problem zdrowotny

ICD-10: C91.5 — biataczka dorostych z komérek T
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Biataczka dorostych z komdrek T (ang. Adult T-Cell Lymphoma/Leukemia, ATLL) to agresywny
nowotwodr limfoidalny pochodzenia wirusowego. Choroba najczesciej wystepuje w populacjach,
u ktérych stwierdza sie endemiczng infekcje HTLV-1 (w Japonii, w krajach basenu morza Karaibskiego
i w srodkowej Afryce). Odnotowuje sie wystepowanie z czestoscig 2 : 1000 mezczyzn i 0,5-1,0 : 1000
kobiet seropozytywnych pod wzgledem HTLV-1 (37% > 40 rz.) w potudniowo-zachodniej Japonii.
Srednia wieku w momencie rozpoznania to 58 lat (przedziat wieku 20-90 lat). Ryzyko zachorowania
w wieku 70 lat wynosi 2,5%. Nieendemiczne przypadki wywodzg sie gtdwnie z obszardw
endemicznego wystepowania wirusa HTLV-1 (ang. Human T-Cell Lymphotropic Virus Type 1).

Prowirus HTLV-1 wystepuje w komdrkach chorych na ATLL i wszyscy chorzy na ATLL sg seropozytywni
wskutek wczesniejszej infekcji HTLV-1. Wskazuje to na zwigzek wirusa z patogenezg choroby.
Nie u wszystkich zainfekowanych pacjentéw rozwija sie ATLL, a dtugi okres latencji sugeruje,
ze kolejne zakazenia sg niezbedne do transformacji nowotworowe]. Opisywane sg 4 podtypy
kliniczne: ostry, przewlekty, tlacy sie i chtoniakowy. Ostry podtyp jest najczestszy (66%), sredni czas
przezycia — 6 miesiecy, mimo leczenia. Inne postacie wigzg sie z diuzszym przezyciem, ale czesto
ulegaja progresji po kilku miesigcach do formy ostrej. Postac tlgca sie jest najtagodniejsza i wigze sie
z mata liczbg krazacych komodrek, zmianami skdérnymi i czasami nacieczeniem ptuc; przezycie
> 24 miesigce.

Wyniki leczenia ATLL s3 niesatysfakcjonujace. Krotkotrwate remisje (6-12 miesiecy) osigga sie
po skojarzonej chemioterapii (np. CHOP). Monoterapia deoksykoformycyng jest skuteczna
w przypadkach nawrotowych i opornych. Chorzy z ostrg lub chtoniakowa ATLL majg sredni czas
przezycia odpowiednio 6 i 10 miesiecy. Pacjenci umierajg gtéwnie z powodu infekcji
oportunistycznych.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Deferazyroks jest czynnym lekiem chelatujgcym dziatajgcym po podaniu doustnym, o dziataniu
wysoce selektywnym w stosunku do zelaza (lll). Jest tréjwartosciowym ligandem, wigzgcym zelazo
z duzym powinowactwem, w stosunku 2:1. Deferazyroks sprzyja wydalaniu Zzelaza, gtdwnie z katem.
Deferazyroks charakteryzuje sie matym powinowactwem do cynku i miedzi, i nie powoduje statego
zmniejszania stezen tych metali w surowicy.

Alternatywna technologia medyczna

Z uwzglednieniem mechanizmu dziatania i zastosowania deferazyroksu, jako chelatora zelaza
w stanach nadmiernego obcigzenia zelazem, za komparatory mozna uzna¢ dostepne (ale nieobecne
na wykazie lekéw refundowanych) na polskim rynku produkty lecznicze zawierajgce deferoksamine
(posta¢ farmaceutyczna: proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan) i deferypron
(posta¢ farmaceutyczna: tabletki powlekane). Ograniczeniem zastosowania tych produktow
w przedmiotowym wskazaniu jest zakres wskazan rejestracyjnych.

Skutecznos¢ kliniczna

Nie odnaleziono opracowan wtérnych ani badan pierwotnych dotyczacych stosowania deferazyroksu
W ocenianym rozpoznaniu.

Bezpieczenstwo stosowania

Do najczestszych dziatan niepozgdanych zgtaszanych podczas przewlektego leczenia produktem
leczniczym Exjade u dorostych i dzieci nalezg zaburzenia zotagdkowo-jelitowe u okoto 26% pacjentéw
(gtéwnie nudnosci, wymioty, biegunka lub bdl brzucha) oraz wysypka skérna u okoto 7% pacjentéw.
ChPL, jako specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania wymienia zaburzenia
czynnosci nerek i watroby.
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Stosunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Ze wzgledu na brak danych niemozliwe byto przeprowadzenia wiarygodnej analizy ekonomicznej
dla stosowania deferazyroksu w biataczce dorostych z komérek T.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Ze wzgledu na brak danych niemozliwe byto przeprowadzenie wiarygodnej analizy wptywu na budzet
ptatnika publicznego.

Na podstawie danych NFZ mozna stwierdzi¢, ze wydatki zwigzane z refundacjg deferazyroksu
w ramach ,,Programu leczenia w ramach swiadczenia chemioterapii niestandardowej w latach 2010-
2014” wyniosty 23 962,20 PLN, a leczeniem objety byt jeden pacjent (wydano jedng zgode w 2014 r.).

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 5 rekomendacji klinicznych (European Society for Medical Oncology (ESMO) 2012;
British Committee for Standards in Haematology (BSCH) 2012; East Midlands Cancer Network
Guidelines (EMCN) 2013; Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej (PTOK) 2013; National
Comprehensive Cancer Network (NCCN) 2014) dotyczacych leczenia biataczki dorostych z komorek T.
Zadna z odnalezionych rekomendacji klinicznych nie wymienia deferazyroksu jako opgiji
terapeutycznej w leczeniu biataczki dorostych z komorek T.

Odnaleziono 12 rekomendacji refundacyjnych (Haute Autorité de Santé (HAS) 2006; Scottish
Medicines Consortium (SMC) 2013, 2007; Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC) 2006;
All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG) 2013, 2008; Greater Manchester Medicines
Management Group (GMMMG) 2011; Midlands Therapeutics Review and Advisory Committee
(MTRAC) 2008; East Lancashire Medicines Management Board (ELMMB) 2012; North of England
Cancer Drug Approvals Group (NECDAG) 2009; North East Treatment Advisory Group (NETAG) 2010;
Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) 2007; Pharmacology
and Therapeutics Advisory Committee (PTAC) 2010; Ontario Ministry of Health and Long-Term Care
(CED) 2010, 2008), dotyczacych finansowania ocenianej technologii. Zadna z odnalezionych
rekomendacji refundacyjnych nie odnosi sie bezposrednio do finansowania deferazyroksu
u pacjentéw z rozpoznaniem biataczki dorostych z komérek T. Odnalezione rekomendacje odnosza
sie do finansowania deferazyroksu w populacji pacjentéw z talasemia beta, zespoftami
mielodysplastycznymi (MDS) i innymi niedokrwistosciami oraz przewlektym obcigzeniem Zzelazem
spowodowanym transfuzjami krwi.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 08.07.2014 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
MZ-PLA-460-19199-120/DJ/14), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa odnosnie usuniecia
Swiadczenia gwarantowanego obejmujacego podanie deferazyroksu w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu
ICD-10: C91.5, rozumianego jako wchodzgcego w sktad programu chemioterapii niestandardowej wraz
z jednoczesnym okresleniem maksymalnego akceptowalnego poziomu finansowania ze srodkéw publicznych,
na podstawie art. 3le ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (tj. Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z pozn. zm.), po uzyskaniu
Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 233/2014 z dnia 4 sierpnia 2014 r. w sprawie usuniecia $wiadczenia
obejmujgcego podawanie deferazyroksu w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu ICD-10: C91.5,
realizowanego w ramach ,,Programu leczenia w ramach swiadczenia chemioterapii niestandardowej”

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 233/2014 z dnia 4 sierpnia 2014 r. w sprawie usuniecia $wiadczenia
obejmujgcego podawanie deferazyroksu w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu ICD-10: C91.5,
realizowanego w ramach ,,Programu leczenia w ramach $wiadczenia chemioterapii niestandardowej”
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Raport ws. oceny S$wiadczenia opieki zdrowotnej nr: AOTM-0T-431-24/2014 Deferazyroks
we wskazaniu: biataczka dorostych z komoérek T (C91.5) - Program leczenia w ramach swiadczenia
chemioterapii niestandardowej



