Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 123/2018 z dnia 26 listopada 2018 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotne;j
»,Monitorowanie aktywnosci L-asparaginazy u pacjentdéw z chorobami
limfoproliferacyjnymi” jako Swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,Monitorowanie aktywnosci L-asparaginazy u pacjentow
z chorobami limfoproliferacyjnymi”  jako odrebnego swiadczenia
gwarantowanego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Whiosek dotyczy zakwalifikowania monitorowania aktywnosci L-asparaginazy
(L-ASP) u pacjentow z chorobami limfoproliferacyjnymi (wskazania wg koddw
ICD-10: C91.0, C83.0, C83.1, C83.2, C83.3, (83.4, (83.5, C83.6, (83.7, (83.8,
C83.9, €85, C85.0, C85.1, C85.7, C85.9), jako swiadczenia gwarantowanego
z zakresu leczenia szpitalnego oraz ambulatoryjnej opieki specjalistycznej.
Aktualnie przedmiotowe swiadczenie, zgodnie z zarzqdzeniem Prezesa
Narodowego Funduszu Zdrowia, jest finansowane ze srodkow publicznych.
Swiadczenie monitorowania aktywnosci L-asparaginazy zastafo ujete
w zatgczniku nr 1j do wspominanego zarzqdzenia w katalogu Swiadczen
wspomagajqgcych:

o 5.08.05.0000046 Monitorowanie aktywnosci asparaginazy lub crisantaspazy
u 0sob z chorobami limfoproliferacyjnymi w przypadku pacjentow z grupy
wysokiego ryzyka,

o 5.08.05.0000047 Monitorowanie aktywnosci asparaginazy u 0sOb
z chorobami limfoproliferacyjinymi w przypadku pozostatych pacjentow
dla specjalnosci medycznych (zgodnie z rozporzqdzeniem Ministra Zdrowia
zdnia 17 maja 2012 roku) hematologia oraz onkologia i hematologia
dziecieca.

Nalezy zaznaczy¢, iz zarowno ocena skutecznosci substancji czynnych

stosowanych w chemioterapii oraz monitorowanie ich dziatan niepozgdanych
stanowiq element swiadczenia zwigzanego z leczeniem chemioterapigq.
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Dowody naukowe

Ocena skutecznosci substancji czynnych stosowanych w chemioterapii oraz
monitorowanie ich dziatan niepoZzqdanych stanowig czes¢ (catosci) Swiadczenia
zwigzanego z leczeniem chemioterapiq — wynika to z Charakterystyki Produktu
Leczniczego (ChPL). Jednakze, zgodnie z informacjq zawartq w ChPL Erwinase
4(...) ze wzgledu na znaczne rdznice sredniej aktywnosci asparaginazy
zaobserwowane wsrod dzieci, optymalna dawka produktu leczniczego Erwinase
mozZe sie rozni¢ u roznych pacjentow. Stqd tez zaleca sie monitorowanie
stezenia asparaginazy w celu dopasowania dawki. U niektorych pacjentow
mogq wystgpi¢ przeciwciata neutralizujgce L-asparaginaze bez objawow
klinicznych nadwrazliwosci. Te przeciwciata mogqg prowadzi¢ do szybszej
inaktywacji i zwigzanego z tym przyspieszonego usuwania L-asparaginazy
(,cicha inaktywacja”), ponadto istniejgq pewne dowody, ze powstanie tych
przeciwciat wigze sie z utratq dziatania przeciw biataczkowego. Dlatego moze
byc wskazany pomiar poziomu asparaginazy”. U niektdrych pacjentow mogq sie
wytwarzac¢ przeciwciata neutralizujgce pegaspargaze bez towarzyszqcych
klinicznych objawdw nadwrazliwosci. Przeciwciata te mogq prowadzi¢ do mniej
lub bardziej gwaftownej dezaktywacji, a wiec i przyspieszonej eliminacji
pegaspargazy (,cicha dezaktywacja”). Zaleca sie zatem sprawdzanie poziomu
asparaginazy.

Wytyczne i rekomendacje wskazujg na zasadnos¢ monitorowania poziomu
aktywnosci asparaginazy. Przy stosowaniu asparaginazy mogqg pojawic sie
reakcje alergiczne zwigzane z nadwrazliwosciq. Szczegolne obawy budzg
ogdlnoustrojowe reakcje alergiczne stopnia 2 Ilub wyZiszego, pokrzywka
lub anafilaksja, poniewaz epizody te mogq byc¢ zwiqzane z przeciwciatami
neutralizujgcymi dziatanie asparaginazy i brakiem skutecznosci. Objawy takie
sq wskazaniem do odstawienia tego typu asparaginazy, ktory spowodowat
reakcje i zamiany go na inny. Okreslenie poziomu aktywnosci asparaginazy
w celu wykrycia nadwrazliwosci, a w szczegdlnosci cichej inaktywacji, jest
zalecane w pediatrii i u 0séb dorostych.

Problem ekonomiczny

Wedtug danych przekazanych przez Ministerstwo Zdrowia wraz ze zleceniem —
zawartych w KPZ, szacowana liczba pacjentdow, u ktorych bedzie mogto byc
zastosowane przedmiotowe swiadczenie wynosi ok. 300 pacjentow rocznie.

W opinii Rady i Rekomendacji Prezesa Agencji z 2016 roku wskazano
jednoczesnie na zasadnos¢ wprowadzenia instrumentu dzielenia ryzyka, ktory
polegatby na finansowaniu lub wspodtfinansowaniu przez producenta badania
oceniajgcego aktywnosc¢ L-asparaginazy, w przypadku wprowadzenia tego
badania do rutynowej praktyki klinicznej.
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Gtowne arqgumenty decyzji

Prospektywne monitorowanie rozwoju cichej inaktywacji (a nie tylko alergii
klinicznej) i zmiany preparatu asparaginazy moze poprawic wyniki leczenia.
Diagnostyka w ramach monitorowania skutecznosci chemioterapii jest obecnie
finansowana w sposob zryczattowany. Wydzielenie monitorowania aktywnosci
L-asparaginazy jako odrebnego swiadczenia gwarantowanego w zakresie
leczenia szpitalnego oraz ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, w sytuacji
gdy jest to element catosci Swiadczenia zwigzanego z leczeniem chemioterapig,
bedzie stanowic precedens nie znajdujgcy uzasadnienia. Ocena skutecznosci
obecnie stosowanego leczenia winna opierac¢ sie miedzy innymi na ocenie
aktywnosci L-apsraginazy. Opinia Rady i Rekomendacja Prezesa Agencji
nr 15/2016, wskazywaty jednoczesnie na zasadnos¢ wprowadzenia instrumentu
dzielenia ryzyka, ktory polegatby na finansowaniu lub wspotfinansowaniu przez
producenta badania oceniajgcego aktywnosc¢ L-asparaginazy, w przypadku
wprowadzenia tego badania do rutynowej praktyki klinicznej.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2018 r., poz. 1510, z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
raportu w sprawie oceny Swiadczenia opieki zdrowotnej nr: WS.430.10.2018 ,Monitorowanie aktywnosci
L-asparaginazy u pacjentéw z chorobami limfoproliferacyjnymi”. Data ukoczenia: 21.11.2018.



