Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 1/2022 z dnia 3 stycznia 2022 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej
»Analiza ekspresji genu lub kilku gendéw (w tym gendw fuzyjnych)
przy uzyciu metody Real-time PCR - ilosciowa reakcja fancuchowa
polimerazy w czasie rzeczywistym” jako Swiadczenia
gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Analiza ekspresji genu lub kilku genow (w tym genow fuzyjnych)
przy uzyciu metody Real-Time PCR - ilosciowa reakcja taricuchowa polimerazy
w czasie rzeczywistym” (RQ-PCR) (Real-Time Quantitative Polymerase Chain
Reaction), jako swiadczenia gwarantowanego w ramach ambulatoryjnej opieki
specjalistycznej, we wskazaniach:

e (91 - Biataczka limfatyczna,

e (92 - Biataczka szpikowa,

e (93 - Biataczka monocytowa,

e (94 - Inne biataczki okreslonego rodzaju,

e (95 - Biataczka z komdrek nieokreslonego rodzaju,

e (96 - Inny i nieokreslony nowotwdr ztosliwy tkanki limfatycznej, uktadu
krwiotwdrczego i tkanek pokrewnych.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne ograniczenie podmiotow
mogqcych zlecac takie badanie do ambulatoridw szpitalnych, w tych szpitalach,
w ktorych diagnozowani i leczeni sq pacjenci ze schorzeniami hemato-
onkologicznymi. PowyzZsze nie moze ograniczy¢ dostepu w ramach swiadczen
gwarantowanych do badan genetycznych wykonywanych technologiq
PCR innymi metodami lub w innych wskazaniach.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Wykorzystanie oznaczen tfancuchowej reakcji polimerazy z analizg ilosciowq
w czasie rzeczywistym (RQ-PCR) pozwala na szybkg ocene poziomu ekspresji
wybranych fragmentow materiatu genetycznego. Technologie RQ-PCR
wykorzystuje sie do diagnostyki nowotworow hematologicznych, monitorowania
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odpowiedzi na zastosowangq terapie, analizy chimeryzmu po-przeszczepowego,
oceny choroby resztkowej, a takze wczesnego wykrywania wznowy.
Wczesniejsze metody, takie jak klasyczny kariotyp Ilub FISH majq
nieporownywalnie nizszq czutosc.

Oceniane swiadczenie mozna obecnie rozliczy¢ w lecznictwie szpitalnym
w ramach zestawu ,podstawowych badann genetycznych w chorobach
nowotworowych” — jako jedng z metod PCR stuzqcych analizie jednej lub kilku
mutacji oraz w ramach ,zftozonych badan genetycznych w chorobach
nowotworowych”.

Aktualnie ambulatorium szpitalne rozliczane jest odmiennie od pozostatej czesci
szpitala. Pojecie lecznictwa szpitalnego w Polsce nie obejmuje ambulatorium,
choc winno byc¢ ono integralng czesc szpitala. W tej sytuacji do tej pory badanie
RQ-PCR mozna zleci¢ na oddziale szpitalnym, ale w ambulatorium szpitalnym
nie zostanie ono wfasciwie zrefundowane.

Propozycja wnioskodawcy zmierza do udostepnienia badania RQ-PCR rowniez
w ambulatoryjnej opiece zdrowotnej. W biataczkach do diagnostyki translokacji,
do monitorowania skutecznosci leczenia drogimi inhibitorami kinaz,
do monitorowania odpowiedzi na leczenie poprzez ocene chimeryzmu
hematopoetycznego oraz do oceny choroby resztkowe;.

Dowody naukowe

W siedmiu badaniach pierwotnych (Modvig 2021, Thorn 2021, Theunissen 2017,
Della-Starza 2016, Denys 2013, Garand 2013, Gaipa 2012) wykazano,
Ze zastosowanie metody RQ-PCR stanowi cenne narzedzie kliniczne
w monitorowaniu minimalnej choroby resztkowej u pacjentdow z ostrq biataczkq
limfoblastyczng. Metoda RQ-PCR i cytometria przeptywowa, niezaleznie
dostarczajq informacji wazinych w monitorowaniu pacjentow leczonych.
W potqgczeniu, obie te metody pozwalajq na bardziej doktadne monitorowanie
wszystkich pacjentow. W badaniu (Raponi 2014) wskazano, Zze RQ-PCR
i cytometria przeptywowa sg odpowiednimi metodami do przewidywania
progresji choroby u pacjentow z przewlektq biataczkq limfoblastyczng.

W badaniach jednoramiennych (Mori 2015, Bernardi 2018, Berdeja 20189,
Pan 2021) monitorowano terapie inhibitorami kinazy tyrozynowej przewlektej
biataczki szpikowej przy uzyciu techniki RQ-PCR, traktowanej jako metoda
standardowa lub referencyjna w stosunku do innych metod.

Problem ekonomiczny

Z uwagi na organizacje systemu raportowania danych sprawozdawczo -
rozliczeniowych, nie byfo mozliwe wydzielenie kosztow badan technikami PCR,
dostepnych w ambulatoryjnej opiece specjalistycznej oraz w leczeniu szpitalnym.
Koszty NFZ-u badan w ramach ,,kompleksowej diagnostyki genetycznej chorob
nowotworowych” w AOS oraz ,,podstawowych badan genetycznych w chorobach
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nowotworowych” w leczeniu szpitalnym wynikajq ze zryczaftowanej stawki
za stosowanie roznych technik diagnostycznych.

Zgodnie z przedstawionymi w Karcie Swiadczenia Opieki Zdrowotnej
oszacowaniami, dotyczqcymi populacji docelowej (minimalnej), wymagajqgcej
diagnostyki translokacji, cyklicznego monitorowania skutecznosci leczenia oraz
monitorowania choroby resztkowej, wstepne szacunki skutkow finansowych
dla ptatnika publicznego zostaty oparte na liczbie nowych zachorowan, gtownie
na biataczki szpikowe. Jest to w Polsce 1 176 0s0b rocznie (wg KRN z 2018 r.)
Przy zatozeniu zapotrzebowania na srednio 3 badania metodg RQ-PCR i kosztach
jednego badania oszacowanych na 741 zt (uwzgledniono koszt odczynnikdow
i materiatow jednorazowych, wykonania oznaczenia i oceny wynikow,
amortyzacje sprzetu oraz koszty posrednie). Zgodnie z tymi zatoZzeniami tqczne
koszty metody RQ-PCR dla NFZ wyniosq 2 614 248 zt rocznie.

Dodatkowa analiza sporzgdzona przez analitykow Agencji w wariancie
podstawowym przyjeta zatozenie minimalnej populacji chorych z biataczkg
szpikowg w oparciu o dane sprawozdawcze skfadane do NFZ z 2020 r.
na poziomie 2 615 pacjentow. Na podstawie wytycznych klinicznych (ESMO 2017,
PTOK 2020A, PTOK 2020B, ESMO 2019) zapotrzebowanie pacjenta na RQ-PCR
do diagnostyki, monitorowania leczenia oraz oceny choroby resztkowej
oszacowano na srednio 5 badan. Przy powyzszych zatozeniach roczny koszt
badan RQ-PCR wyniesie 9 688 575,00 zt. W wariancie maksymalnym
przy zatozeniu stosowania tej metody w diagnostyce i monitorowaniu efektow
leczenia i choroby resztkowej u wszystkich pacjentow z rozpoznaniem wg ICD-10:
C91-C96 — populacja wyniesie 3 582 pacjentow (wg KRN w 2018), a szacowany
roczny koszt 13 271 310,00 zt.

Oczywiscie, z uwagi na ograniczenia w dostepnosci laboratoriow dysponujqcych
odpowiednim wyposazeniem i doswiadczeniem, w wydajnosci tych laboratoriow,
w umiejetnosci wfasciwej interpretacji wynikow przez klinicystow,
w przyzwyczajeniach do dotychczas stosowanych badan, po wprowadzeniu
finansowania badan RQ-PCR nie wszyscy pacjenci bedq mieli je wykonywane.
Brak danych wejsciowych nie pozwala jednak na wiarygodne modelowanie
i oszacowania w tym zakresie.

Szeroka dostepnosc badari RQ-PCR w ramach AOS moze powodowac negatywne
zjawisko nadmiernego zlecania tego badania (naduzywania) oraz btednej
interpretacji jego wynikow przez mato doswiadczonych klinicystow. Skutkowac
to moze negatywnie zarowno w zakresie zdrowotnym, jak tez ekonomicznym.

Gtowne argumenty decyzji

1. Badanie genetyczne metodq RQ-PCR pozwala na precyzyjniejszq ocene
pacjenta przed podjeciem leczenia, w jego trakcie i po zakoriczeniu,
co potencjalnie powinno sprzyjac¢ uzyskiwaniu lepszych efektow leczenia.
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2. Mozliwos¢ zlecania z odpowiedniq refundacjq, z poziomu ambulatorium
badania dotychczas dostepnego wytgcznie dla pacjentow hospitalizowanych
sprzyja¢ bedzie ograniczaniu powszechnej patologii systemu opieki
zdrowotnej w Polsce, polegajgcej na hospitalizowaniu (i ponoszeniu przez
ptatnika publicznego kosztow takich hospitalizacji) wytqcznie dla wykonania
badan, w innych warunkach nie finansowanych.

3. Z uwagi na mozliwos¢ naduzywania tego typu badan, ich zlecanie winno
byc ograniczone do ambulatoriow szpitalnych tych szpitali, ktore leczg
pacjentow z biataczkami.

Uwaga Rady

Rada zwraca uwage na pilng potrzebe modyfikacji rozliczen szpitala, polegajgcq
na uznaniu ambulatorium szpitalnego za integralng czesc szpitala i rezygnacje
ze stawiania wymogu hospitalizacji pacjenta przy finansowaniu swiadczen
szpitalnych. W zdecydowanej wiekszosci panstw zachodnich ambulatorium
szpitalne stanowi niezbywalnqg czes¢ szpitala. Rowniez w Polsce lekarz szpitalny
winien, w oparciu o stan konkretnego pacjenta i indywidualne wzgledy
bezpieczeristwa, decydowac¢ o wykonaniu swiadczenia bgdz w ramach
hospitalizacji bqdz ambulatoryjnie. AOS-em winny by¢ poradnie specjalistyczne
nie powigzane funkcjonalnie i terytorialnie ze szpitalem.

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 2020 r., poz. 1398),
z uwzglednieniem raportu nr: WS.430.4.2018 ,, Analiza ekspresji genu lub kilku gendw (w tym gendw fuzyjnych)
przy uzyciu metody Real-time PCR (RQ-PCR) - ilosciowa reakcja taricuchowa polimerazy w czasie rzeczywistym”,
data ukonczenia: 29 grudnia 2021 r.



