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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie zasadnosci zakwalifikowania swiadczenia opieki
zdrowotnej Erwinia L-asparaginaza we wskazaniu: leczenie ostrej
biataczki limfoblastycznej u pacjentéw, u ktdrych wystepuje reakcja
nadwrazliwosci na L-asparaginaze produkowang przez Escherichia
coli (kod ICD-10: C91.0) jako swiadczenia gwarantowanego

Prezes Agencji rekomenduje zakwalifikowanie $wiadczenia opieki zdrowotnej Erwinia
L-asparaginaza we wskazaniu: leczenie ostrej biataczki limfoblastycznej u pacjentéw,
u ktérych wystepuje reakcja nadwrazliwosci na L-asparaginaze produkowang przez
Escherichia coli (kod ICD-10: C91.0) jako Swiadczenia gwarantowanego.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, przychylajagc sie do stanowiska Rady Przejrzystosci uwaza za zasadne
finansowanie ze srodkéw publicznych produktu leczniczego Erwinia L-asparaginaza
w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej. Ze wzgledu na znacznie wyzszy koszt terapii
w porownaniu do technologii obecnie stosowanych, zastosowanie omawianej terapii
powinno by¢é ograniczone do pacjentow u ktdérych wystgpita nadwrazliwosé na
L-asparaginaze, oraz kiedy inne metody terapeutyczne zostang wyczerpane.

Odnalezione badania wskazujg na nieznacznie gorszg skutecznos¢ jednakze korzystniejszy
profil bezpieczenstwa wnioskowanej technologii w pordéwnaniu do L-asparaginazy
produkowanej przez Escherichia coli.

L-asparaginaza jest niezbednym sktadnikiem schematow wielolekowych stosowanych
w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej. U pacjentéw u ktérych wystgpi nadwrazliwos$é na
natywng postac asparaginazy otrzymywang z Escherichia coli oraz na jej pegylowang forme,
ze jedyng opcjg terapeutyczng, umozliwiajagcg kontynuacje zaplanowanej terapii
z zastosowaniem L-asparaginazy, staje sie Erwinia L-asparaginaza, ze wzgledu na jej
immunologiczng odrebno$é w odniesieniu do tego enzymu, uzyskiwanego z Escherichia coli.
Ponadto zdaniem eksperta klinicznego brak dostepnosci Erwinia L-asparaginazy spowoduje
wykluczenie jednego z najwazniejszych lekdw pozwalajacych na wyleczenie ponad 80% dzieci
z ostrej biataczki limfoblastycznej.

Odnalezione rekomendacje kliniczne oraz opinie ekspertéw klinicznych potwierdzajg
zasadno$¢ stosowania Erwinia L-asparaginazy w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej
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pacjentdw, u ktérych wystgpita reakcja immunologiczna na L-asparaginaze otrzymywang
z Escherichia coli.

Przedmiot wniosku

Whniosek dotyczy zasadnosci zakwalifikowania Swiadczenia opieki zdrowotnej Erwinia L-asparaginaza
we wskazaniu: leczenie ostrej biataczki limfoblastycznej u pacjentéw, u ktérych wystepuje reakcja
nadwrazliwosci na L-asparaginaze produkowang przez Escherichia coli (kod ICD-10: C91.0),
na podstawie art. 31 c ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych.

Problem zdrowotny

Ostre biataczki limfoblastyczne (ALL — ang. acute lymphoblastic leukemia) sg nowotworami
wywodzacymi sie z prekursoréw (limfoblastéw) linii limfocytéw B lub T, ztozonymi z komodrek
blastycznych matej lub sredniej wielkosci, ze skapg cytoplazmg o réznym zageszczeniu chromatyny
i matymi jaderkami, ktore zasiedlajg gtéwnie szpik i krew.

W odrdznieniu od ostrej biataczki szpikowej nie ma jednoznacznej definicji rozdziatu wynikajgcego
z réznic w rokowaniu. Klasyfikacja World Health Organization (WHO) proponuje 20% blastow
w szpiku jako warto$¢ progowa upowazniajgca do rozpoznania biataczki limfoblastycznej, ale
w niektoérych protokotach leczenia przyjmuje sie wartos¢ 25%. Postacie wyrdznione przez WHO, takie
jak posta¢ Burkitta i ALL z powtarzajgcymi sie zmianami genetycznymi, sg zdefiniowane
indywidualnie.

Wznowa ALL, sSwiadczgca o lekoopornosci komérek nowotworowych, stanowi powazny problem
kliniczny. Rocznie w Polsce pierwszg wznowe ALL rozpoznaje sie u 30-40 dzieci. Proces nowotworowy
moze sie ponownie rozwing¢ zarowno w jamie szpikowej (wznowa szpikowa), jak i w narzadach
pozaszpikowych - osrodkowym uktadzie nerwowym, jgdrach (wznowa pozaszpikowa). Wznowe
mieszang rozpoznaje sie, jezeli komorki nowotworowe pojawig sie zaréwno w szpiku, jak i poza nim.
Wznowa szpikowa wskazuje na znaczng lekoopornosé komadrek biataczkowych przy dobrej penetracji
cytostatykdw stosowanych w leczeniu pierwszego rzutu do jamy szpikowej. We wznowie
pozaszpikowej stwierdza sie przetrwanie komdrek nowotworowych w narzgdach, do ktérych
penetracja lekéw przeciwnowotworowych jest utrudniona, co moze byé przyczyng zbyt niskiego
stezenia cytostatykéw. Istotnym czynnikiem rokowniczym jest réwniez czas wystgpienia wznowy
w odniesieniu do protokotu leczenia pierwszego rzutu. Wznowy rozpoznawane wczes$niej niz 18
miesiecy od daty rozpoznania pierwszego rzutu (bardzo wczesne) lub w okresie do 6 miesiecy od
zakonczenia leczenia pierwszego rzutu (wczesne) oznaczajg znaczng lekoopornosé¢ komdrek
nowotworowych, wznowy pdzne (powyzej 6 miesiecy po zakonczeniu leczenia pierwszego rzutu)
wigzg sie z wiekszg szansg na przetamanie lekoopornosci komdrek nowotworowych. U wiekszosci
0s0b z nawrotem ALL konieczne jest zastosowanie transplantacji komorek krwiotwdrczych od dawcy.
Nalezy pamietad, ze transplantacje wykonuje sie wytgcznie u pacjentow, u ktérych udaje sie uzyskac
drugg remisje z zastosowaniem niemieloablacyjnej chemioterapii.

Wedtug danych epidemiologicznych, przedstawionych w raportach Centrum Onkologii w Warszawie,
biataczka limfatyczna jest najczesciej rejestrowanym w Polsce nowotworem wystepujacym u dzieci.
W roku 2010 wspoétczynnik standaryzowany dla zachorowan na biataczke limfatyczng wynosit 3,3/100
000 w populacji chtopcéw w wieku do 19 lat i 2,2/100 000 u dziewczynek w wieku do 19 lat. Liczba
zachorowan na biataczke limfatyczng jest wysoka w pierwszych latach zycia, potem stopniowo maleje
i wzrasta ponownie po 40 roku zycia. W 2010 roku w Polsce zarejestrowano 904 nowych przypadkow
biataczki limfatycznej w populacji meskiej oraz 710 w populacji zeriskiej (tacznie 1 614 przypadkdw).
Standaryzowany wspdtczynnik zgondw z powodu biataczki limfoblastycznej w populacji meskiej
i zenskiej w wieku do 19 roku zycia w Polsce w 2010 r. wynidst odpowiednio 0,6/100 000 (24
przypadki) oraz 0,4/100 000 (17 przypadkdw).
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Opis wnioskowanego $wiadczenia

Produkt leczniczy Erwinase (Erwinia L-asparaginaza) jest aktualnie finansowany w Polsce w ramach
programu chemioterapii niestandardowej.

W Karcie Problemu Zdrowotnego dofaczonego do zlecenia Ministra Zdrowia zamieszczono
informacje, iz produkt leczniczy Erwinase w dawce 10 000 IU/fiolke jest dopuszczony do obrotu
w analizowanym wskazaniu na terenie Holandii, Irlandii oraz w Stanach Zjednoczonych (jest
zarejestrowany, jako lek sierocy, we wskazaniu: leczenie chorych na ALL, u ktdrych rozwineta sie
nadwrazliwos$é na E.coli-asparaginaze).

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego Erwinase wskazania rejestracyjne obejmuja:

. Erwinase jest stosowany w pofaczeniu z innymi lekami przeciwnowotworowymi w leczeniu
ostrej biataczki limfoblastycznej.

o Pacjenci otrzymujacy L-asparaginaze z Escherichia coli u ktérych rozwija sie nadwrazliwos¢ na
ten enzymu mogg kontynuowac leczenie z zastosowaniem Erwinase jako enzymem immunologicznie
odrebnym.

Alternatywna technologia medyczna

Zgodnie z nadestanymi opiniami ekspertéw praktyki klinicznej oraz odnalezionymi wytycznymi
postepowania w leczeniu ALL (National Comprehensive Cancer Network 2014, v.1.2014) Erwinia
L-asparaginaza jest stosowana w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej w przypadku wystapienia
reakcji nadwrazliwosci na L-asparaginaze, uzyskang z Escherichia coli. Ponadto zgodnie ze
stanowiskiem eksperta klinicznego nie istniejg inne leki, ktére mogtyby zastgpi¢ preparaty
L-asparaginazy w wielolekowych schematach chemioterapii, stosowanych w leczeniu ALL.

W Polsce dopuszczone do obrotu i finansowane ze srodkéw publicznych jest natywna postaé E.coli-
asparaginazy (E.coli-ASP, produkt leczniczy Asparaginase 10000 medac i Asparaginase 5000 medac)
oraz jej postac pegylowana (PEG-ASP, lek Oncaspar).

Nalezy jednakze zauwazy¢, iz zgodnie z opisanym w stanowiskach ekspertow standardem
postepowania w Polsce w pierwszej kolejnosci stosowana jest natywna posta¢ E.coli-ASP, za$
w przypadku wystgpienia na nig reakcji nadwrazliwosci w Il linii podaje sie PEG-ASP. Erwinia
L-asparaginaza jest natomiast stosowana dopiero w chwili wystgpienia reakcji nadwrazliwosci na
PEG-ASP. W zwigzku z powyzszym nie istniejg technologie lekowe, ktdre mogtyby by¢ uznane za
technologie alternatywne wzgledem stosowania Erwinia L-asparaginazy.

Skutecznosé kliniczna

Do analizy skutecznosci klinicznej stosowania Erwinia L-asparaginazy w leczeniu ostrej biataczki
limfoblastycznej, u chorych, u ktdorych wystgpita reakcja nadwrazliwosci na L-asparaginaze
produkowang przez E.coli, wtaczono badania o najwyiszym dostepnym poziomie wiarygodnosci.
W wyniku przegladu systematycznego witgczono badanie AALLO7P2 (publikacja Salzer 2013). Celem
tego badania byto okreslenie, czy podawanie domiesniowe 6 dawek Erwinia L-asparaginazy (w dawce
25000 IU/m?) w schemacie 3x/tydz. (poniedziatek/$roda/piatek — ang. Monday/Wednesday/Friday,
M/W/F), pacjentom pediatrycznych i mtodym dorostym, chorym na ALL, z klinicznie potwierdzong
alergig na PEG-asparaginaze, umozliwi utrzymanie 48-godz. NSAA (ang. Nadir Serum Asparaginase
Activity) na poziomie co najmniej 0,10 IU/ml.

Ocena parametru NSAA dla 41 chorych wykazata, iz mediana aktywnosci asparaginazy w 48 godz. po
pierwszej dawce Erwinia-ASP wynosita 0,684 |U/ml (zakres: ponizej granicy oznaczalnosci do 2,884
IU/ml), za$ u 38 (92,7%) pacjentow aktywnos$é enzymu wynosita co najmniej 0,100 IU/ml. Natomiast
w przypadku 72-godz.NSAA w czasie 1 cyklu terapii, oznaczenie byto mozliwe u 43 chorych, za$
mediana aktywnosci asparaginazy wyniosta 0,327 IU/ml (zakres: 0,043 do 1,026 IU/ml), za$
aktywnos$¢ tego enzymu byto réwna co najmniej 0,100 1U/ml u 38 (88,4%) pacjentow. Powyzisze
wyniki wskazujg na to, iz w przypadku wystgpienia reakcji nadwrazliwosci na PEG-ASP, podanie
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Erwinia-ASP, w dawce: 25000 1U/m’® x 6 dawek i.m. (podawanych w schemacie: M/W/F), moze
zastgpi¢ podawanie pojedynczej dawki PEG-ASP, podawanej 1x-tydz.

Pozostate opublikowane dane wskazujg na to, iz:

o Erwinia-ASP podawana 2x/tydz. z uwagi na dobrg tolerancje i osigganie terapeutycznego
poziomu NSAA oraz niezaobserwowanie negatywnego wplywu na czas przezycia wolnego od zdarzen
(EFS — ang. event-free survival) powinna by¢ rozwazona jako opcja terapeutyczna u chorych z reakcja
alergiczna na E.coli-ASP. (Vrooman 2010);

o E.coli-ASP wykazuje lepszg skutecznos$¢ niz Erwinia-ASP w fazie indukcyjnej leczenia ALL
u dzieci, co réwnowazy nawet gorszy profil bezpieczerstwa stosowania tej formy asparaginazy (Kwok
2006);

o W przypadku E.coli-ASP stwierdzono wiecej nieprawidtowosci krzepniecia krwi, przy czym
wykazuje lepszg skuteczno$¢ nizeli Erwinia-ASP w leczeniu dzieciecych ztosliwych nowotwordow
limfatycznych (w tym ALL). Wskaznik nawrotéw choroby byt ok. 1,5 x wyzszy w grupie chorych
otrzymujacych Erwinia-ASP, co wigzato sie z krotszym czasem przezycia wolnym od zdarzen (EFS).
Dodatkowo 6 letnie OS (SE) byto wyzsze w grupie E.coli-ASP w porédwnaniu do grupy Erwinia-ASP
(83,9% (2,0%), vs. 75,1% (2,3%), p=0,002 ) (Duval 2002).

Skuteczno$¢ praktyczna

Nie analizowano skutecznosci praktycznej wnioskowanej technologii.

Bezpieczenstwo stosowania

Odniesieniu bezpieczenstwa terapii Erwinia-ASP nalezy podkreslié, iz zgodnie z wynikami badania
Duval 2002, Erwinia-ASP charakteryzuje sie korzystniejszym profilem bezpieczenstwa niz E.coli-
asparaginaza (w badaniu tym wykazano istotng statystycznie réznice na korzy$¢ Erwinia-ASP vs.
E.coli-ASP w czestosci wystepowania zaburzenia krzepniecia krwi: odpowiednio: 11,8% vs. 30,2%.
p<0,0001, zas dla wiekszosci z pozostatych obserwowanych zdarzen niepozgdanych nie wykazano
znamiennej statystycznie réznicy, jednakze widoczny byt trend mniejszej czestosci wystepowania
poszczegdlnych zdarzen niepozadanych). Réwniez w badaniu Kwok 2006 w grupie chorych,
otrzymujacych Erwinia-ASP rzadziej wystepowaty objawy toksycznosci (takie jak: hepatotoksycznosé
w 3-5 stopniu nasilenia, cukrzyca, neurotoksycznos¢, zaburzenia krzepniecia krwi) nizeli w grupie
chorych, stosujgcych E.coli-ASP. W badaniu tym nie wykazano jednakze istotnych statystycznie rdznic
pomiedzy grupami.

Natomiast w badaniu AALLO7P2 (publikacja Salzer 2013), wykazano, iz ze stosowaniem Erwinia-ASP
wigze sie wystepowanie: rekcji nadwrazliwosci w 2 i 3 stopniu nasilenia (6 (10,9%) chorych),
hipoglikemii od 1 do 3 stopnia (6 (10,9%) chorych) oraz zapalenia trzustki w 1 stopniu nasilenia (1
(1,8%) chory). Nie raportowano w nim natomiast przypadkdéw krwotokdw, zakrzepicy, hiperlipidemii,
kwasicy ketonowej, czy zgonu.

Wiaczone do dodatkowe]j oceny bezpieczenstwa prace Billet 1992 oraz Plourde 2014 wskazuja, ze do
najczesciej obserwowanych zdarzen niepozadanych zachodzacych w trakcie terapii Erwinia-ASP
nalezy: infekcje, zapalenia trzustki gorgczka, hiperglikemia, gorgczka, neutropenia oraz gorgczka
neutropeniczna oraz zakrzepica.

Na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego Erwinase do najczestszych dziatan
niepozadanych zalicza sie: nadwrazliwos¢, witgczajac pokrzywke, obrzek krtani, skurcz oskrzeli,
niedocisnienie, a nawet szok anafilaktyczny (w przypadku ogdlnoustrojowe] reakcji nadwrazliwosci
leczenie powinno zosta¢ natychmiast ostatecznie przerwane), zaburzenia krzepniecia krwi (np.
zakrzepica), z powodu uposledzenia syntezy biatek.

Ponadto raportowano rdéwniez zakrzepice naczyn obwodowych, ptucnych oraz w obrebie
osrodkowego uktadu nerwowego, ktéra jest potencjalnie smiertelna, badZz moze mieé¢ opdznione
skutki w zaleznosci od miejsca powstania. Do zaburzen krzepniecia przyczynia sie réwniez sama
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choroba (biataczka), réwnoczesna terapia sterydami oraz centralne cewniki zylne. Obserwowane
dziatania niepozadane sg zazwyczaj odwracalne.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

W celu okreslenia stosunku kosztow do uzyskiwanych efektdw zdrowotnych (efektywnosci
ekonomicznej) w pierwszej kolejnosci przeprowadzono wyszukiwanie systematyczne analiz
ekonomicznych odnosnie zastosowania Erwinia L-asparaginazy w leczeniu pacjentéw z ALL. W wyniku
przeprowadzonego wyszukiwania opracowan odnaleziono analize ekonomiczng Tong 2013.

Celem badania Tong 2013 byto oszacowanie kosztodw leczenia L-asparaginaza dzieci chorujgcych na
ostrg biataczke limfoblastyczng (ALL). Ocene przeprowadzano dla zastosowania réznych postaci
asparaginazy stosowanej w ramach fazy intensyfikacji protokotu leczenia Dutch Childhood Oncology
Group ALL-10 (DCOG ALL-10). W analizie poréwnywano koszty stosowania 3 preparatow
asparaginazy: pozyskiwanej z bakterii E.coli (natywna), PEG-Asparaginaza oraz Erwinia
L-asparaginazy (Erwinaze). Poréwnano 3 scenariusze, w ktdrych rozwazano odmienne schematy
zastosowania poszczegdlnych preparatow asparaginazy z uwzglednieniem ryzyka wystgpienia
nadwrazliwosci na asparginaze natywna oraz pegylowana.

Obliczone dla scenariusza 1 analizy srednie koszty 30 tygodniowego leczenia protokotem DCOG ALL-
10 w ramach terapii intensyfikujgcej dla pacjentéw z grupy sredniego ryzyka wynosity 71 147 USD +
35763 USD na 1 osobe. Koszty zwigzane z zakupem i podaniem asparaginazy pochtaniaty 47% tej
kwoty (33439 USD), koszty opieki szpitalnej i dziennej nad pacjentami wyniosty 15%. Sredni koszt
leczenia pacjenta bez alergii na PEG-Asparaginaze wynosit 57 893 USD + 16 247 USD i byt znaczaco
nizszy niz w grupie z alergig gdzie wynosit 113 558 USD + 47 187 USD.

Oszacowane dla scenariuszy 2 i 3 srednie koszty 30 tygodniowego leczenia protokotem DCOG ALL-10
w ramach terapii intensyfikujgcej dla pacjentéw z grupy sredniego ryzyka bez alergii na asparaginaze
z E.coli wynosity 47 610 USD % 13,317 USD na 1 osobe. Terapia pacjentéw ze scenariusza 2 z alergig
(podawanie preparatu Erwinaza po stwierdzeniu nadwrazliwosci) kosztowata 133 554 USD + 31 252
USD. Dla pacjentéw z alergig na natywng forme asparaginazy ze scenariusza 3 koszty terapii wynosity
53978 USD + 24 538 USD. Koszty terapii w scenariuszu 3 w przypadku wystgpienia alergii na PEG-
Asparaginaze i przejscia na leczenia preparatem Erwinaza wynosity 25 719 USD £ 30 623 USD.

Nalezy podkresli¢ fakt, ze wyniki powyzszej analizy nie mogg zosta¢ bezposrednio przetozone na
warunki polskie.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Wedtug danych uzyskanych od Narodowego Funduszu Zdrowia faczny koszt refundacji PEG-
Asparaginazy we wskazaniu ICD-10: C91.0 w okresie 01.2011-05.2014 wyniést 802 207,98 PLN
(leczono nig 313 pacjentéw). Sredni koszt terapii jednego pacjenta w tym czasie wahat sie od
2 097,04 PLN do 3 367,08 PLN.

W okresie 01.2011-05.2014 terapia wnioskowang technologia byta finansowana w ramach
chemioterapii niestandardowej tgcznie u 111 pacjentow, zas wysokos$¢ refundacji tgcznie to 4 098
810,21 PLN. Sredni roczny koszt leczenia jednego pacjenta w tych latach wyniést 34 602,86 PLN.

Wedtug wyliczen Narodowego Funduszu Zdrowia, w ktérych zatozono, ze produkt Erwinase zastgpi
catkowicie leczenie PEG-Asparaginazg, za$ mediana rocznego kosztu wnioskowanej terapii na
jednego pacjenta bedzie réwna 37 178,42 PLN prognozowane roczne wydatki na refundacje
omawianej technologii bedg wynosi¢ 3 420 414,64 PLN.

Prezes NFZ zwrécit uwage na fakt, ze w zwigzku z wielokrotnie wyzszym kosztem leczenia przy
pomocy Erwinase w porodwnaniu do PEG-Asparaginazy, zastosowanie wnioskowanej technologii
powinno by¢ rozwazane wytacznie u pacjentéw z nadwrazliwoscig na L-asparaginaze, u ktérych inne
metody terapeutyczne (leczenie PEG-asparaginazg) zostang wyczerpane oraz po ustaleniu
maksymalnego limitu finansowania terapii na pacjenta.
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Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 5 dokumentéw odnoszacych sie do
rekomendowanych protokotéw terapii stosowanych w leczeniu ostrej biataczki limfoblastycznej
(National Cancer Institute (NCI) z 2013 r., National Comprehensive Cancer Network (NCCN) z 2013 r.,
Pan Birmingham Cancer Research Network (PBCRN) z 2011 roku, Polska Unia Onkologii (PUO)
z 2013 r. oraz World Health Organization (WHO) z 2011 r.). W czterech z odnalezionych rekomendacji
klinicznych (w tym wytycznych PUO z 2013 r.) L-asparaginaza byta rekomendowana do stosowania
w wiekszosci faz leczenia ALL, przy czym jedynie wytyczne NCCN oraz NCI z 2013 roku odnosity sie
bezposrednio do ocenianego leku Erwinase i zalecaty jego stosowanie w przypadku stwierdzenia
reakcji nadwrazliwosci (zgodnie z trescig wytycznych NCCN: uogdlnionych reakcji alergicznych lub
anafilaksji) na natywnga lub pegylowana postac L-asparaginazy otrzymywang z E.coli.

Dodatkowo wytyczne NCI z 2013 r. podkreslajg, iz przy zmianie stosowanej formy L-asparaginazy
(natywnej czy pegylowanej postaci) na Erwinia L-asparaginaze konieczne jest zwiekszenie czestosci jej
dawkowania w celu podtrzymania uzyskanego efekty terapeutycznego, z uwagi na krdtszy okres
pottrwania w surowicy krwi Erwinia L-asparaginazy. Udowodniono ponadto, iz zwiekszona czestosc
stosowania tej formy L-ASP nie miata negatywnego wptywu na chorych.

Natomiast w wytycznych PUO z 2013 roku nie przedstawiono rekomendacji odnoszacych
bezposrednio do podawania ocenianego leku. Jednakze zgodnie z opinig eksperta klinicznego
w Polsce lek Erwinase jest podawany w przypadku wystgpienia reakcji nadwrazliwosci na PEG-
asparaginaze, ktdra jest stosowana z kolei w przypadku wystgpienia alergii na natywng postac
L-asparaginazy, otrzymanej z E.coli.

Nie odnaleziono natomiast zadnych rekomendacji refundacyjnych dotyczacych stosowania leku
Erwinase w leczeniu ALL.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia z dnia 17.07.2014 r. (znak: MZ-
PLS-460-18906-3/AP/14), w sprawie zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia opieki zdrowotnej Erwinia L-
Asparaginaza we wskazaniu: leczenie ostrej biataczki limfoblastycznej pacjentédw, u ktérych wystepuje reakcja
nadwrazliwosci na l-asparaginaze produkowang przez Escherichia coli (kod ICD-10: C91.0) jako $wiadczenia
gwarantowanego, na podstawie art. 31c ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach zdrowotnych
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027, z pdin. zm.), po uzyskaniu
Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 244/2014 z dnia 4 sierpnia 2014 r. w sprawie zakwalifikowania $wiadczenia
opieki zdrowotnej Erwinia L-asparaginaza we wskazaniu: leczenie ostrej biataczki limfoblastycznej u pacjentéw,
u ktérych wystepuje reakcja nadwrazliwosci na L-asparaginaze produkowang przez Escherichia coli (kod ICD-10:
C91.0) jako Swiadczenia gwarantowanego.

PiSmiennictwo:

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 244/2014 z dnia 4 sierpnia 2014 r. w sprawie zakwalifikowania
Swiadczenia opieki zdrowotnej Erwinia L-asparaginaza we wskazaniu: leczenie ostrej biataczki
limfoblastycznej u pacjentéw, u ktérych wystepuje reakcja nadwrazliwosci na L-asparaginaze
produkowang przez Escherichia coli (kod ICD-10: C91.0) jako $wiadczenia gwarantowanego.

2. Raport nr: AOTM-0T-430-4/2014. ERWINIA L-ASPARAGINAZA we wskazaniu: leczenie ostrej biataczki
limfoblastycznej u pacjentéw, u ktérych wystepuje reakcja nadwrazliwosci na L-asparaginaze
produkowang przez Escherichia coli (kod ICD-10: C91.0). Ocena $wiadczenia opieki zdrowotne;j.



