Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr41/2016 z dnia 1 lutego 2016 roku
w sprawie zasadnosci objecia refundacja lekéw zawierajgcych
substancje czynng azathioprinum we wskazaniach innych niz
okre$lone w Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjg produktow
leczniczych, zawierajgcych substancje czynnq azathioprinum, we wskazaniach
innych niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego, zgodnie
Z ponizszq tabelg.

Nazwa, postac i dawka leku, zawartos¢

Substancja czynna Wskazanie

opakowania, kod EAN
Azathioprine VIS tabl. 50 mg 50 szt. (1 stoik po 50

nieswoiste zapalenie jelit inne niz o
szt.), 5909990232819

podtozu autoimmunizacyjnym - u dzieci

— - do 18 roku zycia; nefropatia IgA inna niz
Azathioprine VIS tabl. 50 mg 30 szt. (1 stoik po 30

azathioprinum szt.), 5909990232826 0 podtfozu autoimmunizacyjnym - u

dzieci do 18 roku zycia; zapalenie naczyn

Imuran tabl. powl. 50 mg 100 szt. (4 blist.po 25 szt.), inne niz o podtozu autoimmunizacyjnym

5909990277810 - u dzieci do 18 roku zycia

Uzasadnienie

Dowody na skutecznos¢ kliniczng azathioprinum (AZA) sq niskiej jakosci, ale
czesto nie ma innej alternatywy w podtrzymujgcym leczeniu nieswoistych
zapalen jelit, nefropatii IgA i uktadowego zapalenia naczyn, zwtaszcza u dzieci.

Azatiopryna jest rekomendowana w podtrzymujgcym leczeniu choroby Crohna
u dzieci jako terapia tqczona z glikortykosteroidami. Najnowsze wytyczne
kliniczne z 2014 i 2015 roku wskazujg na skutecznos¢ tiopuryn, w tym
azatiopryny w monoterapii w podtrzymaniu remisji u dzieci z ryzykiem stabej
odpowiedzi na leczenie, ktore nie otrzymujq juz lekow steroidowych. Inne
rekomendacje wskazujg na zasadnos¢ stosowania AZA rdowniez wsrod
pacjentow opornych na terapie steroidowqg lub w przypadku wystepowania
czestej liczby nawrotow choroby.

Badania u o0sob dorostych z nieswoistym zapaleniem jelit sugerujq, ze terapia
immunomodulatorami, w tym azatioprynq, moze byc¢ terapiq przynoszqcq
pewne korzysci u 0sob opornych na leczenie kortykosteroidami. Dziatanie
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azatiopryny jest wieksze, jesli jest potgczona z innymi terapiami (np. steroidami
czy infliksymabem).

Azatiopryna moze byc tez stosowana w podtrzymujgcym leczeniu niektdrych
pacjentow, np. z podostrqg nefropatiq IgA z potksiezycami w biopsji nerki.

Na podstawie odnalezionych rekomendacji mozina stwierdzi¢, iz leczenie
nefropatii IgA (IgAN) moze obejmowac leczenie immunosupresyjne
(cyklofosfamid, azatiopryna, cyklosporyna), jednakie nie rekomenduje sie
stosowania kortykosteroidow w potgczeniu z cyklofosfamidem lub azatiopryng
u pacjentow z IgAN. Nie rekomenduje sie rowniez stosowania leczenia
immunosupresyjnego u pacjentow z GFR<30ml/min/1,73 m2 chyba,
ze wystepuje IgAN z potksiezycami z szybko pogarszajgcymi sie funkcjami nerek.

Wyniki przeglgdu systematycznego jak rdowniez odnalezionych badan nie
wskazujq jednoznacznie wyzZszej skutecznosci leczenia immunosupresyjnego nad
leczeniem kortykosteroidami, jednakze dtugoterminowa skutecznosc¢ terapii
skojarzonej (prednizolon, azatiopryna, heparyna-warfaryna oraz dipirydamol)
wydaje sie by¢ oparta na redukcji wydalania biatka w moczu i hamowaniu
rozwoju stwardnienia kfebuszkow.

Rekomendacje kliniczne stwierdzajq, ze leczenie dzieci z uktadowym zapaleniem
naczyn nie powinno rdézni¢ sie od leczenia dorostych (wyjgtek choroba
Kawasakiego). Azatiopryna moze byc stosowana jako terapia wspomagajgca
w zapaleniach duzych naczyn lub jako terapia podtrzymujgca w zapaleniach
matych naczyn. Wytyczne British Association of Dermatologists stwierdzajg,
iz azatiopryna moze byc¢ skuteczna w rdznych zapaleniach naczyn.

Przedmiot zlecenia

Zlecenie Ministra Zdrowia, zawarte w piSmie PLA.4600.512.2015.4.ISU z dnia 14 stycznia
2016 r., dotyczyto wydania opinii Rady Przejrzystosci w sprawie wydania z urzedu decyzji
o objeciu refundacjg lekéw przy danych klinicznych, w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
Leczniczego.

Wiceprzewodniczacy Rady Przejrzystosci
prof. Michat Mysliwiec

Tryb wydania opinii
Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, Srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 581).

Wykorzystane zrédta danych:

1. Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze Srodkéw
publicznych lekéw we wskazaniach innych niz ujete w charakterystyce produktu leczniczego, raport nr:
AOTMIT-0T-434-37/2015, ,Azathioprinum w wybranych wskazaniach innych niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego” Data ukoriczenia: 20 stycznia 2016 .



