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STRESZCZENIE

Cell
Celem analizy problemu decyzyjneso [APD) jest wsknzanie kierunku i mkrezu snaliz tworzgoyoh raport oceny techraologii
mﬂirn.nr:j [I-I'I'A.. ang. Heaith :I'lm.rrm'ngj.ﬂmrml] mq-nmpd-u-'lnimlm nuhigdl: rd'undal:jq_pl'odtltubn.rin:ﬁu
=imiron®™ [pulmurmn pentomanu sodu; PF‘iji'lnnemu ru-drrmtﬁu upnlmm pgcherza mocowego [It.an.E;. arstitial
cystitis] z glomerulacjami lub zmiznami Hunmer u PI-I:FHI:IHH z potwizrdzonym brakiem skuterznosd lecenia fizjoterapiy,
mdyfikacjami dIEI.'I'IHHMIFm'rMI nienarkotycoymi, poy leczenis trwsts minimum & missisoy.
Probéem dac'p:'nnf zdefini cwano qndniu :H'!lrtfunpni ﬁﬁenq'l ey 'I'IEIUITDIJEi Miedycznych |Tur!|rl'im|:i [il::'l'l.li'l‘] 2L
I'n-ust-;pt'“qlm schemacis FH:I:IS‘urE. PEIFIH:I'ﬁ:HJ.. nbervarion, mpmmmur]:
m whioskowans hhﬂ'mj-u,l:i.pnis-iuru-m pemtozanu sodu [Eh'\a't PP5; nazas handiows cl'nimn'};
11'_'] o ponowans koemparatony, qtmlmh?:mmrm mRermatywne wobeo 'lnmﬂ:lﬂ'nn:] inl:ﬂ'n:ncj'l:
| o] paramietry u:tl\]',lﬁu'l:p-us-hn'qmni: wnicskowane] interwendi;

= |5] rodenj azgiednionych bedar, dostarczapoych dowodow reukowych o skuteznosd | bezpiezenstwie.
Amslizs zosiai Plupdm-unuﬂ:mniuriﬂrrﬂm wasg.

Metodyka
Okrefisjgc poszzepdine slementy PICOS preestrzesang Wytpoznyok AOTMIT [2] omz obowigzujgopch w Polsce wymogaw
formaino-prawnych W zakresis zewsrtosd uzassdniznis whicskdw o refundsge — tj. Wpmogon minimainpoh jokio musg
q“ﬂcnmﬁrumﬁﬂuﬂntnnﬂaﬁﬂﬂuﬂcﬂnﬁnﬂmmﬂhﬂmm@ﬂrﬂnm uﬂhﬂutrlj‘l.mmqqrm
cany zéyty natio quawmmmuwmwﬂpmmm
SPOSWIZROD SESCiOinGo PITRIMOCIEN Zpwismowego | wyroby medycmag, H:I:H'l'nl‘l'ﬂ:ll:lﬂ odpowistnika rafundowanaga
wdu.nprrﬂmm[il].

W celu obisktywnegn | wiarysodnepn sformaiowania probiemy decyryjreso proeprowsdzons preegiad polskich i zagranicznych
wytycomych praktyki kinicne| dotyegopch leczenia charych ze i&dm'qi:mn]'m mmpaleniem pacherss moczoweso [IC]
z glamerulacami kb zmisnami Hurners.

Przeprowsdzony zostet przegiad rekomendsdi refundacyjnych dotyoogoych FPS oraz przegigd interwencji stosowanych
i finansowanych w Polsce ze frodkiw publicznych w leceniu analizzwanegn stany zdrowotnego.

Przedstwwions nszacowsnie liccebnosd populsch docelowe], salifilujgoe] sis do stosowania produltu lscricegs simiron®.

Problem sdnowotny
Sridmigdsaowe ZapElenie pECTIE MOCZOWERD [It[,ntrduju:lmm;mmmuqqu skind Tespodu bolesmero
pacherza mocIowesn 15!'5.. BN higoder F‘""" f..n- speqll‘ia.n!ll:h wszkodreniach mnjl Hﬂ'ﬂlﬂ rlm:u'qu

staierdzomych w badaniu cystoskopowym i badeniu hm:uhgnn-rm (glomenuiacie b zmiany Hunners; inne nazes zmisn
Hunmers spotykana w Fieraturz= to STy HI.I1I1EI'H'+. I-l::pnl Dolesnegn peCherzn MOCOWERD -|:|n|:|'i1|ur|: :E _rr.l.u
w&mWMhpmwmmmqummmwwnmqw
moCzowego, PrEy M wystgpuje co najmnic] jeden z objawdw z dolnych dndy moczowych, takich jakc bol nasilajgoy sic
pud-msnup-:fnmnluqﬁdmmmtmwmhrmrmjnmllpdmm rl:sl'm:m:n:-ui
irfekrji ami innych madiiwych do zidentyfikowania preyoym.

Iﬁmqm* H‘ngﬂﬂsuﬂ]ﬁtﬂ:lm hDIHELDI:I]-I'HI' IC'H'I'I'Iﬂ'm E.‘I:ﬂ'l‘.rl!llﬂ'PI'rlnﬂ Fnﬁl:l'rnﬂl:lﬂqﬂ'm
Im:'mtmmﬁqmqmm ﬂmhqlsp-u-lnu.njl:hlh-um Pacjend z IC cechujy sig ru'um:tnn:n'.q_pru-dul.‘rrl'rmnq
pracy, ca praypisuje sig oojawom choraby.

Obecny stan medyoyny nie pozwala na catkowite wyleczenie IC. Celem terapi jest redukciy nasilenia i czestosd chjowow oraz
zminimalizowanie negatywnepns wpbywu IC ns kot Sda padentte. Opcje terapeutycne obejmuls farmakoterapis coustng,
kg naledy rozwaiyt na pootkowych stapsch baczenis; w nastepeych Enisch leczenis zalecane jest ksczenie dopecherzows,
& & prrypadkach najbardrie] opornych — leczenie chirungicone.

W randomizowsnych badanisch Kiniconych stosownnie PPS skutkowsdo znacznyg redulkcjy objawcs owigzamych 2 I1C 084, parcie
na proherz moczowy, estotiwost i nokturis]. PPS posisds koroysty profil bezpieczefstes — zarowno rodzs, jek iilsg
zdarzen niepoigdanmych sq pordwnywalne z tymi zghaszanymi u pagentow otrzymujgopch placebe. Produkt lkecniczy eimiron™
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anmmﬁnMHmjmmnieunmﬁumiu IC. Stozowanie PPS jest
zalecane do stosowania w lecaeniu chorgch na B0 w Polsce | winnych krajach eunopejskich.

Do farmiakoterapii doustnej mil:m:qr&mi:ib:l:i:.‘bum jedymiz ko leczenie objawows 8 nis lecenie uldenunkowene
na proyozyng IC, 4. leki proecwdepresyjne, uspokojajgoe oz antyhistaminows, m.in amitryptyline oz hydroksymma.
Zartwmo amitryptyling, jak | hydroksyzyna nic posindajy zarcjestrowanego wiknmnia 6o stosowans w IC, o ich skutecznost
W lezEniu chorych na IO niz zostai jednoznsconie wykazans [badania jranoramienne 2 maky liczhy pagentaw orez brak raZnic
W SkUECZNOSO W poriwwnaniu z plsceho w randomizowsnych badaniach klinicznych]. Amitryptyina oraz hydroksyzyes nie sg
refundowans w PoEce w jsldmkobwiek wsiazaniu

Wytyene mstosowania PPS w leczeniu I

Weduy wytyenych pokkich oraz zagraniconych [w bym europeiskich oraz inmych migdeynarodowych] postspowaniem | fini
jest poradnictwo dotyczgoe choroby — terapia behawioraing i trening pacherzs mocoweso orac modyfikacie Dywieniowe.
W proypadio, Eﬂ'r’lEIZHI-IE pn-djnlilz: wi ramsch | lini ni:pmllmiuﬂ:r popray, rulﬂ':rzu.ﬂm-mu'm':' l=czenie |1 EnE, np-urtq preede
wizysthim na farmskoterspii doustnej w postsd PPS. Dalsze linke leczenis obejmujy modliwost zastosowsnis kekow
preeciadepresyinych [mp. duloksstyra], bW PIIEdHhIElDH‘!‘d‘I [mp. pEbapentyns albo pregabsing; naledy stosownc keki
zgudnic z drading analgetycng, w tym cpiaidy], kekéw wpokajajgeych [np. amiryptyiing, hydroksyrpme), pestgpowanic
:-uhi:ﬁ;urm: [rq:l hnu.phl:}u pwrzsdzenia Humnera, n-:urnmuﬁllm:p] i wiewlk dopgcherzowe, a nubipnil: pne.'tqpuumi:
diuﬁl:ﬁ:j:'fﬂﬂtmiu. ib:n-l:'pl:-upl-u.ﬂ:lrh].

Zdecydowana 'H'IE!!EI:IE‘-I': rekomendaci zasranicznych zalem stosowanie PRS. W dziesisdu wytycznych rekomendowane jest
rozwaienit FPS jako opcji terapeutycomes| w ramach farmakoterapii doustre] Wedhss jedne| rekomendach [RC0G 2016
stosowranie PFS nie jest miecane w BFS. W jednej rekomendach nie wymieniona PFS [rekomendacia hinpuﬁﬂn: 204F rakul.
Elhi:uqurmrnpuhim preed datg r-:iur.rnq'l prosduktu l:n.nil:r:ﬁn elmiron™,

Rekomendace finansowanis PPS w leczeniu 1L

Polskie r:lmmmdul:icﬁuqqmlt bryty pozytyames lub wanunkowe. W stanoeaiskach i r:hummd-u:itm wiknzano, Ie produkt
bcmiczy elmiron® wypeinia niemaspoiojong potrizbg medycng omez jest skuteczng u n:F-n chorych. W nagnowsze|
mm:ﬁ:lﬂiimm&mﬂiﬂHmmﬂmﬁmﬂmmﬁmjﬂw 'nprmmﬂiu u-dp-umdni:svu
instrumenty drielenia ryzyls mberpiscajscepn budiet il

ZagraniczRe rekomendace poTytywne wikarysady na bk akermatywnej siutecne] opdji terapeutycene] w danym wskazaniu
oraz m skutecznost polisiarczeny pertozenu soou wylaTEng w rndomizowsnych badsnisch Hinicrych. Jednoczesnie
IWIRCOND Uwags NE poirzebe ustalenia takiego kostiu polisisrczany pentozanu mdu.nlrrmp:‘lmifuhncptmhl: wiymiki analiz
ekoncmicznych. W rekomendadi hiszpanskic] podana, fe skutecznost opcl terapewtycznych [w tym PFS i strategii inwazyjrych)
w leczeniu I, jest ogranicons i charsktenyzuje sie niepewnosdy, stwierdzajqc jednocesnie, & PPS mois stanowi opojs
buczenin objawowegs proed stretesiami imwszyjnymi Worekomendsdi ifandzkie] nie rekomendowano finsnsowania PPS
Wi WISk AN E] Cemie.

Aktualniz produkt leczniczy elmiron® jest refundowsny W 11 krajsch suropejskich, & Soepdinosd w Austri, Frandji, Hiszpanii,
Hotsnd, Liechtensteinie, Miemczech, Hurn-:_ﬁ'ii.mii.mnj:ui. huu:]'l. Wegrzech.

Liczebnost populscl docelowej, kamlifiksjyoej sie do stosowania produicty leconiceego simiron™

O=acoannia prTEpiowsdzons W Opardy o badanis ankietows prreprowsdzone wsrod I podskich thsp-ut:ur klinicznych

luuq_q'dimnrlll:l'lmll:urazBP‘Emmpﬂummmtwhmangnnmmm-Mm
Do stosowans [produkiu H.-a.nu:-zﬁu- elmiron® w ramach wruﬂ.muu-.ﬁn- [programu lekowe o Ewnlifikowes rlmc.':-ui -

pocientow.,

Whybor komparstora [sfternatywna techmologio medycznal

Produkt leczniczy &imiron® 2ostad rarsjestrowsny w Europis do leczenia IC w 2017 roku. Do farmakotempil doustne] w ramach
W nii leczenis zaboane sy rownied amitryptyling craz hpdroksyzyna. Jednsk zandwne amitryptyling, jok i hydroksyzyns nie
posizdajs Tarejestrowaneso wikazania do stosowans w IC i nie sy obenie refundowane w Folice w jalimkobwiek wikazaniu.
Wobec powyiszepo stosowsnie amitryptyiny | hypdroksymgng oo chorgch ona IC miastoby charakter zastosowanis
poarsjectracyjnego (off-iobed). Amitryptylina oraz hypdroksyzyna :-ul:rmﬂsqnmmlmmllrmp'mhn heq:iuml’u‘hn £o czesta
prowadzi do preereanis terapii 2 poeody nisakceptosanych objawow nispodydanych.

Produki IEE:I“II‘F =imiron™ jenjbd]'nq I'hrmuhuh:mpiq_ doustng zalecang w Polsce, p-us-mdujq_ng zur'l:jm wskazanis
do stosowania w leczeniu |C. Wobec powyisego jako komparator przyjsto brak leceenin akbpamego, tj. monitorowanie stanu
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chanego [w ramsch wizyt plscowiosch opieki medyczne]: porsdy w plcowkach opieki medycznej sy finsnsowsane ze srodkaw
publiczrigch) bez mstosowania farmakoteraii doustne;.

Produkt lecznicry elmiron® jest zalecany formyg farmakotempi, proy jednocesmym whioskowamm wskazeniu cbejmujgogm
pocientow z potwierdzonym brakiem skutecznofc leczenia fizjoterapiy, modyfikecami disty | lekami preecwbolowymi
nmrhutjm]'rrl. Epy lecz=nie trasbo minimium & mlugq' Wobsc PB'I'FEEED mﬁ-udrre_rﬂt roTeaiEnis IT'IJ.I-H-I:'.. W kl:m:J
prodult keczniczy elmiron® ﬂbﬂﬁmﬁlmhﬂ-!! immwazyjne, slscane jEdymiz u pu-:rmmw u u:-nr'rm mmjm:tunpe
[farmakoterapie] nie prynicsty mktsdsneso efektu. Spnu'uu miadiiwych do rastosowsnia terpii insazyinych 2decydowano
o Wybraniu ul:liq-l‘:m cystektomil i Reuromodulsci NEMWoE krzyoeanych, Khore v najwigkszym stopriu poowalajy ne asiggnisce
trwatepn afekty redukci objawow IC

Podsumowanie rdefiniowania problemu decyzyjnego [FICDS)

Populadga
|wsiazanis kiniczne]

Dmuulldmlq-nu srn-drrq:mu-n: mpalenie peoherze mocowess (10 15I-um-:ru|-ucpm b
2miisnami Hunmers, T bolem o rasileniu urrurhmnn-pndunizm:p,nqrm Pun:lun M MO

i Cestym oodawaniem Mmoo, u ancnh.:purmrd:mwmuun SEUtECRasC keenia

'I'h-u'l:-amFmE n'bﬂd'!ll'lhl:j-lrl'ﬂﬁﬂal i lekami prosciwbolowymi nienamotyczmgmi, gy lsczenie

tramio mirdmum EI'I'IL'HEI:T

Polisarcan pentozanu sodu 1P'P$] stosowany doustnie w dawce 300 rnﬁ..'-'dnbli.

L] El'ul.inlzrumq'l ar:t'rwnei,.l:i.brnl. SioCOWRRES rarmul:ul:u'upi mjmmhmnie
sianu charego, nniq:m leczemnie pu-dtnpm'“-m [nnﬁ hn:t:nrpu-rﬁrl cans, HE-E].
»  Terapis imwazyjne: cystektomia i neuromodulscs nenw s krzyowyd.

Informadje dotygce skutecznesd | bezpieczenstwa stosownnia polisiarcany pentozanu sodu.

Bez zawgied. Publkncje dostepre w jezyiu angiekkim lub polskim, @ w uzasadnionych
Wm-uﬁeu 'l1r|'f-|:h. Emdania npuhﬁ:l:u'unu iniupl.lhli:mu:une [pn-d WaRInkiem

dosteprasc opis bedania | wynikow).
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1. ANALIZA PROBLEMU DECYZYINEGO — CEL, KRYTERIA, SCHEMAT
PICOS

Celem analizy problemu decyzyjnego (APFD) jest wskazanie kierunku i zakresu analiz taeorzgoych raport oo=ny
technologii medycznej (HTA, ang. Health Technology Asseszmant] zatgzonych do whnicsku o objecie refundadgg
produktu leconiczege elmiron® [PPS, polisiarczan pentozanu sodu) w leczeniu Srodmigiszowego zapalenia
pecherza moczowego (IC, ang. interstitiol cystitis] z glomerulacami lub omianami Hunnera u pacjentow
z potwierdzonym brakiem skutecznosci lecenia fizjoterapi, modyfikacjami diety | lekami preeciwbolosnymi
nienarkotycznymi, gdy leczenie trarzio minimum § missiecy.
Problem decyzyjrny zdefinibwano zgodnie z wytycznymi Agenci Oceny Technologii Medypzaych | Tanyfikadji
(nazywanych dalej Wytpcznymi AOTMIT), w nastepujzoym schemacie PICOS (ang. populotion, mtensention,
comparison, outcome, study] [2]:
s |P] populags, w ktorej dana intersenda bedzie stosowana;
I} wnioskowana internaencja, tj. polisiarczan pentozanu sodu (nazwa handlowa elmiron®™|;
|C} komparatory, tj. technologie medyczne alternatywne wobeo wnioskowane] interwencji;
(0] parametry coceny / wyniki, ktore poshizy ocenie wnisskowanej interwendi;
& [5) rodzaj uwzglednionych badan, dostanczajzoych dowodow naukowych o skuteconosci i bezpiecoenstwie
wnioskowane] interwendi | komparatora.

Okreslajzc poszczegoine elementy PICDS przestrzegano rownied obowigzujacych w Polsce wymogow formalne-
prawnych w zakresie zawartosci uzasadnienia wnioskow o refundacie — . Wymagon minimolrych jokie muszg
spatniac onalizy vweglgdrione we wnioskach o objgcie refundaciy i ustalenie cany zbytu netto, o objgoe refundacig
i ustolenie cany zbytu netto technologii ekowe)j o wysokie] wantosc klinicznej oraz o podwyisrenia ceny shytu netto
loku, srodko spodpwrrego specipinego proeznoczenio fywisniowego | wyrobu medpcznego, ktore nie majg
odpowiednika refundowanege w darpm wrkazeniv (nazywanych dalej Wymeganiomi minimalnymi) [3].
‘W celu obiekbpanego | wiarygodnego sformubowania problemu decyzyjnego w mmach APD preprowadzono
nastgpujgce preglady:

=  przeglad polskich i zagranicrych wytycznych prakioyki kliniczne] w leczeniu pacjentow z IC;

= prreglad rekomendacji refundzoyjrych dotycegopch PPS;

= przeglad interwencji stosowanych i finansowanych w Polsce ze Srodkow publiconych w leczeniu

pacjentow z IC.
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2. SRODMIAZSZOWE ZAPALENIE PECHERZA MOCZOWEGO (IC) - OPIS
PROBLEMU ZDROWOTNEGO

2.1.Definicja srodmigiszowego zapalenia pecherza moczowego [IC)

lako srodmigiszowe zapalenie pecherza moczowego (IC) uznaje sie zespot bolesnezo pecherza moczowego [BPS,
ang. biodder poin syndrome) z rozpoznang glomerulacjy lub zmiamami Hunnera (inna nazwa spotykaing
w literaturze to wzody Hunnera®™) [120].

Na przestrzeni ostatnich kilkudziesigoiu |t wystepowato wiele zmizn w ob=arze nazewnictwa i definicji zespofu
bolesnegoe pecherza moczowegp. I poczgthu zespot bolesnego pecherza mocowego (BPS) nosit nazws
srodmigiszowego zapalenia pechersa mocowego [IC) o stuiylo opisowi jednostki chorobowej powizzane|
z procesem zapalnym w pecherzu. Dokisdniejsze poznanie etiopatogenezy choroby shuthowaio wprowsdzeniem
terminu  zespat bolesnego pecherza moczowego™ [BIPS), natomizst termin _Srodmizészowe zapalenie pecherza
moczowego” (IC], okreslajzoy jednostke chorobowy wohodzacy w skiad BPS, zostat przyporzadkowany chorobie
o okreslonych zmianach stwierdzomych w badaniu oystoskopowym |oystoskopia) | badaniu histologicznym [10, 14,
1300

Gdy w oparciu o informacie preedstawione w danej publikac)i moziiwe byto okreslenie, Ze jednosthy chorobg jest
IC, takiej nazwy uZyto w niniejszym dokumendie. Natomiast pdy - w opardu o informage przedstawione w danej
publikacji - nie bylo mozliwe jednomnaczne mozrdnienie na IC oraz BPS wywano nazswy fqcznej obejmaujac IC oraz
BPE, t. uEywano nazwy IC/EPS.

Zgodnie z polskimi zaleceniami ekspertow, zespot bolesnego pecherza mocowego [BPS). definiuje sie jako
wystepowanie nawracajacego lub przewlektego bolu, wozucia woisku lub dyskomfortu odczuwanego w okolicy
pecherza moczowego, przy coym wystepuje oo najmniej jeden z objawow z dolnych drog moczowych, takich jak:
bl nasilajzoy sie podezas napetniania sie pecherza mocowego oraz dzienny lub noony cestomocz, | jednoczesnie
nie stwierdza sig infekgi ani innych mozliwych do zidentyfikowania przyczyn [10)].

Powyisza definicja pest zgodna z definicjy przyjets w wytycznych Europejskiego Towarzystwa Urologicnego (EALU,
ang. Ewropean Azzociation of Lirodogy) z 2024 roku (EAL 2024 [11]). Wytyczne ELA 2024 nie okreslajy minimalnego
czasu trwania objawow [11]. Wedhug polskich zalecen Godgbek 2019 minimalny s wystepowsnia objawow proed
postawieniem diagnozy IC/BPS nie powinien byc krotszy niz 6 tygodni, opierajac sie w tym aspekce na zaleceniach
Amerykanskiego Towarzystwa Urologicznego ALUA 2022 [10, 17].

W ramach interdyscpplinamege konsensusy odnosnie nieraspokojonych potrreb | mosliwosci lecenia pacjentow
ze srodmigiszowym zapoleniem pgcherzo w Polsce, jsko najdoliadniejszs definice preedstawiono definicje
zaproponowany preez Europejskie Towarzystwo Badan Mad fwﬁdmiq'amym Zapaleniem Pecherza Moczowezo
(ESSIC) 2M08: Fespof bolesnego pecherzo moczowego / srodmigisrowe zapolenie pgcherzo moczowego [ZBRIC
luh BPSAC) to obecnosc preewisifego (=6 miesigey) bolu, ucisky lub dyskomforty miednicy, odouwanage jako
majgcy Iwigaek z ppchermem mocowym, £ oo nojmais) jednym towoyszgoym objowem swigzanym z dolnypmi
drogemi moczowymi, takim jok uporcrywe porcie ne mocz lvb cogstomocz. Inne choroby moggoe byd preyocyng
ohjowow muszg zostad wykivcora. ™ [120, 122]

W przebiegu IC wystepujz zmiany Hunnera lub glomerdacie. Jako zmisny Hunnera okresls sie obszar
zaczerwienionej duwwowki pecherza mocowegs, w ktorym struktura naczyn kapilarmych jest nieprawidiows,
a naczynia krwionosne thiegajs sie centralnie w kierunky wystepujace] w srodku zmiany blizry | mozg byc poknyte
przez skrzepy fibrynowe. Wystgpienie zmiany Hunnera jest powizzane z wystepowaniemn bardziej nasilomych
objawow klinicznych | mnisjszg pojemnoiciy pacherza moczowego. Ay ekt zmiany Hunnera wymagane jest
przeprowadzenie cystoskopii. ldemtyfikacja zmiany Hunners pomaga w wstaleniu odpowiedniej terapii chorego

11



Frodukt leczniczy almircn® [golisiorczan pantosony sodu] w kezaniy Srogmigirowens 20 poianio PRONEIZE MOS0
z giomarulacomi lub smigrami Huanaro — maalize problemy dacyzyinago
e

S RET A [

[10, 120). Aby stwierdzic obecnosc glomerulac)i (obszary krwawienia) wymagane jest przeprowadzenie cystoskopii
z hydrodystensjz. Glomerulage s3 uznane za pozytywny objaw srodmiziszowego zapalenia pgcherza [10].

‘Wigcej informacji o obrazie kliniczym i rozpoznaniu proedstawiono w kolejrych rozdziatach.

2.2.Etiologia i patogeneza

Etinlogia i patomenezs IC/BPS nie jest do konca poznana. Jednoczesnie istnieje obecnie kilka powszechnie
akceptowanych teorii wyjasniajgoych powstawanie IC/BPS, do ktorych zaliczamy [10):
¥ Dysfunkdga nablonks urotelialnego
Mabionek uroteliainy pecherza moczowego pokryty jest warstwy plikozaminoglikanow, peinigeg funkcje
ochronng, zapobiegajgc proyleganiv drobroustrojow | wohtaniania sktadnikow mocu do sciany pecherza
moczowepo. Procesy chorobowe dotyczgos podscieliska urotelium lub tei uszkodzenie glikozaminoglikanow
uUZnane s3 23 pieraotng preyozyng wystepowania IGEBPS.
¥* Zapalenie neurogenne i akbywacja mastocytow
U pacjentow z IC/BPS badania histologiczne scany pecherza moczowego wskazaly na wysoki poziom
koncentracji immunoglobulin | markerdw procesu zapalnego, w tym komorek tucenypch [mastooytow];
wykazaty rowniei rwiskszong ilosc Emfocytow w okolicach aferentnych zakonczen neraowych. Mastooyty
zawierajy silne mediatory stanu mpalnego (histamina, leukotrieny, serotonina i licone oytoking], ktore
po uwolnieniv moga prowsdzic do wystepowsnia zmian morfologiconych  [obrzek,  wioknienie
i neoangiogenezs) w blaszoe wissciwej blony sluzowej pecherza mozowego oraz objzsow kliniczrgch [bol,
czgstomocz).
¥ Zaburzenia mikrokraienia
Wykazano, ie u pacentow z IC wystepuje werost ekspresji naczyniowego crynnika wrrostu | apoptozy
komorek endotelizinych w Scianie pecherza moczoweso. Wezmodona i rozregulowana angiogenera mode
skutkowat wystepowaniem kraawienia z blony Suzowe] pacherza moczowego po jego hydrodystensji.

¥ Madaktpanosc neursnalna
U pacjentow 2 IC, w pecherach stwisrdzono reiekszon 3 ekspresje receptora waniloidowesn oraz rwiskszone
uwalnianie crynnika worostu nerwow, adenozyno-S-trifesforanu | prostaglandyn. Madekspresja coynnika
wornstu nerwow prowadzsi do newronalnej hyperinerwaci, nadaktywnosci nensow | dysfunkcji pecherza
MOCZOWEED.

¥ Substancje egzogenne
Spoiywanie pewnych produktow moie prowadzsic do wywolania lub nasilenia objawow IC/BPS. Przewlekle
naduiywanie ketaminy powoduje zapalenie pecherza moczowego, kioremu towarzyszy immunoloziczna
nadwradliwanss. 7 kolei slkalizacja moczu proy uiycu oytrynianu zmniejsza spmptomy ICBPS.

¥ Takaienie
Jednoznaczry swigzek IC z makaZeniem wirusowym lub baktergjnym nie zostat potwierdzony. Stwierdzono,
zeu kobiet : nawramsjgcymi rakadeniami ukdedu moczowsps wystepuje rwiskszona apoptoza komorek
nablonka prrejsciowezo oraz koncentracja mastocytow, prry jednoczesnym zmniejszeniu stedenia E-
kadhenyny, co moie skutkowac objawami nadwrailiwosci.

2.3.0braz kliniczny i rozpoznanie

IC/BPS moina zdefiniowac jako wystepowanie nawracajacego lub przewlekbego bolu, wcmucia wciske lub
dyskomfortu odczuwanego w okolicy pecherza mocoowesn, proy coym wystepuje co najmniej jeden z objawow

iz
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z dolrych din mioczowych, takich jak: bol nasilajacy sie podezas napetniania sis pecherza moczowegs oraz deienmy
lub nocny czestomocz, | jednoczesnie nie stwierdza sig infekcji ani innych moéliwych do sidentyfikowania preyczyn.
Zaleca sig, aby za minimalny czas wystepowania objawow przed postawieniem diagnozy IC/BPS uonac okres nie
krotszy niz 6 tygodni [100; altermatyewna definicja obejmuje kryterivm bolu utrsgmujgoego sie oo najmniej &
miiesigoy [120].

W ramach rozpoznania w procesie diagnostycznym naledy wykluczyc inne schorzenia lub nieprawidiowosd
misjsomae, ktore mogy powodowal wystepowanie objasow podobnych do typowych dia IC/BPS. W celu wyknycia
chorob, mosgoych powodowac bol w miednicy mniejsze), Mucowe 53 zatem: doldadmy wywiad, preeprowadzenie

badan predmiotowych, a takie wykonanie badan laboratorgnych. PoniZszy opis rocpoznania opracowano
w opanciu o polskie zalecenia ekspertow [10].

W ramach interdyscpplinamege konsensusy cdnosnie niesaspokojonych potrzeb | mosliwoscl lecenia pacjentow

ze srodmigZsrowym rapaleniem pecherzg w Polsce, proedstawiono zhiiione kryteria w procesie diagnostycznym
[1z20].

W zwizzhu z trudnosciami w rozpoznaniu |C, pomigdzy wystapieniem objawow IC i rozpoznaniem, skutkujgopm
wdroieniem leczenia, uphywa sig srednio od 3 do 10 lat. Szybkie rozpoznania [w dagu kilku miesigoy od wystapienia
objawow] majg miejsce sporsdycznie [120).

2.3.1. Wywiad

Doktadny wywiad jest podstaws procesu diagnostycznepo. Zadaniem wywizty jest dostarczenie kluczoengch
informacji, do kiorpch zalica sie: ocene charaktergstyki bolu, identyfikage coynnikow wywohijgopch ilub
nasilajgoych bal [w tym dietetyczmgch], wystepowanie objawoes z dolnych drog moczowych [parcie na pecherz;
czeste oddawanie moczu; nokiura, coyli cddswanie moczu w porze noonej wieoe] niz jeden raz) oz objawow
awigzanych z narzgdami miednicy miniefsze]. [10]

Opiz bodu powinien zawierac podanie jego lokalizadji (okolica nadionowa). rodzaju [bol, wcisk, dyskomfort,
np. u czesd pacjentiw wystepuje jedynie dydosmfort lub ucrucie ucisky, bez wystgpienia bodu), stopnia nasilenia
bolu (w skali od 0 do 10) oraz czynnikow nasilajzopch bal (bel nasilajacy sie wraz z wypetizniem sig pecherza
moczowego, ustepujaoy po mikcji | nasilamy przez niektore pokarmy i phyny). [10]

W ocenie nasilenia objawow moina stosvwat dedykowane kwestionariusze: IC5] (ang. bnterstitiol Cpstitis Symptom
Indax [118, 144]) araz ICP (ang. Interstitial cystitis problam index [118, 144]). Opisy kwestionariuszy ICS| oraz ICP1
przedstawiono w Zatgzniku [rozdziat 6.2, str. 53.)

Wywiad powinien rozpatrywac przebyte choroby | operacje oraz stosowane leki [w tym ketaming, ze wegledu na
mioifiwe wystapienie zapalenia pecherza po diugotrwalym stosowaniu ketaminy). Naleiy swrocic szczegolng
uwage na przebyte zabiegi operacyjne w obrebie miednicy mniejszej, zakazenia ukfadu moczowego, radioterapie
narzzdow miednicy mnisjszej oraz chomby avtsimmunologicne. Wywiad dotyczgoy copnnosc narzyd o miednicy
miniejszej nalefy przeprowadzac w sposob usystematyzowany i konieconie nalety uwezplednic wynikajzoe = choroby
konsekwencje poznawcze, behawioralne, seksuzline | emocjonalne. [10]

W rocpoznaniu powinien zostac vwezgledniony podtyp: urolomiczny, ginekologiczny, pastroenterclogiczny,
neurologiczny, seksuologiczny lub migsni dna miednicy. Malezy rowniez vwzglednic fenotyp wedhug klasyfikaci

UPOINT: wrologiczny, psychologicony, zwigzany z konkretnym narzgdem, infekoyjny. nevrologiczry. thliwych
migsni, seksuslogicny [zobacz Tabela 1).
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Tabels 1. Fenotypy bolu miednicy wedhsg kissyfilsdi UPOINT.

Fenotyp Emdania
l..lrnluEimlll m&pmmm“lm mllturq urufluwmﬂriq. l.mﬁ,qlstnunpig.
. Zapyta), oy bolowi towarzysTy chary cierpi ra depresjs oraz o regatywne
Foychologiczny un&niﬂnium. Ty aerr
. Inﬂllninpruﬂunlll ﬁhﬂmnﬁlnu' mm:gimne,nnhjumrzu:thumdu
:;‘:;;r: kankretnym pokarmowegn,  okolicy odbyty | odioyinicy. Wykonaj badanie pinekodagicme i par
et
l'lf'ﬂkq"fl\' :ﬂqm: ki rrmuw:jm:pn&wnnsi:niu,w,mu:pﬂmll, PDEI-E‘H'!'
Inp'rtuinuh]'-uwzem'mrumdu R OWES T [utruln lun zaburzEnia lzm:'n]. 'l'qtunuj
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Taabsil 0 psarela Dotk Eabirdabh Sloartte [10].

W sytuacji, pdy preeprowsdzony wywizd superuje obeonost schorzen dolnych drog mocowych, ginekologiczmych,
odbytu lub innych choreb o znanej etiologii, postepowanie diagnostyczne powinno byt przeprowadzone w oparcie
o rekomendacje odpowiednie dla podejrzewsngch schorzen.

2.3.2. Badania przedmiotowe

Na badanie przedmictowe powinny sktadac sie:

& Syesohows badanie fizykalne brzucha, miednicy, narzgdow pleiowych; u mefczyzn nalesy preeprowadzic
rowniez badanie gruczofu krokowego; nalezy swrocic uwage na bokalizacie miejsc thlrwych.
Badanie ukiadu miezniowo-szkieletowemo.
Badanie neurologiczne.

s Badanie przezpochwowe lub przezodbytnicce badanie migsni dna miednicy; badania te nalezy
prieprowadzic pod katem bolesnosci oraz w celu ustzlenia ewentualnpch miejsc wyzwalajzopch bol. [10]

2.3.3. Drienniczek mikcji

Zaleca sig, aby chory prowsdzit dzienniczek mikgji przez 3 kolejne dni. Dzienniczek pozwala na obiektywng analizg
wybramych objawow z dolnych drog moczowych. Prowsdzenie drienniczka jest zalecane, gdyi chorzy na IC cechuja
sie zazwyzaj mniejszg objeinsciy | wigkszg estosciz mikdi w porownzniu do osob bezobjawoenych. [10]

2.3.4. Badania laboratoryjne

Zaleca sig prreprowadzenie nastepujzoych badan laboratonyjnych:

& U wszystkich chorych naledy wykonac test paskowy lub badanie ogolne moczu, a takie posiew moczu;
badania te pozwoly wyklucyt ewentuaing obecnost zakazenia ukisdu moczowego.

s W przypadku stwierdzenia sterylnego ropomoczu naledy wykonad posiewy w kierunko grudicy oraz
roreaiyc pasiewy w kienunku ureaplazmy i chlamydii u kobiet.

8 U chorpch z dusym ryzykiem nowotworu uklzdu moczowego zalec sig wykonanie badania oypologi osadu
mioczu. [10]
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2.3.5. Cystoskopia i biopsja pecherza moczowego

Badanie cystoskopowe z hydrodystensjy jest wymagane do rozpoznania €. Badanie to porwala ted wykluczyc
miejscowe patologie pecherza mozowepo | cewki mozowe]. Badanie cystoskopowe z hydrodystensjy pozwala
na zaklzsyfikowanie |C/BPS wedheg klzsyfikacji ES5IC [Tabela 2) [10]. Wedhsg klzsyfikacji ES5IC jako srodmigiszowe
zapalenie pecherza moczowego [IC) uznajpe sie patologie od 2X do 3C wiycznie. Rozpoznaniu IC odpowizda kod
N30.1 wedhug klasyfikagi ICD-10 [10, 1200 oraz kod ©000.3 wedhug klasyfikagi ICD-11 [145].

Tabels 2 0C/BFS: Kiaryfikacs ESSIC w oparci o zmisny stwisrdrone w oystoskopii z hydrodystensis i biopsji scismy pecherzss

Mmoo Wegs
Cystoskopia z Mydrodystensiy
Pz . . .
Obraz = Hunners
prewidlowy  Glomerulacje Zmisny
Nie xH 1 x 3%
wrpkonywano
Biopsja Obraz
scinny - HA s 28 34
pacherza : !
MOCAERD _ bz XE 18 B 3B
niejasd e mscEny
Obraz
e prawitavwy ¥ i ac T

Tabsla w oparche polids ilscasla abipamde [10] oras wytyerse Euirdgaiakbngs Towaifaitee Uroksgharmegs [11].

Shidl ELSK - Fuicgwmjskie lowarmyiteo do badai nad empobes bolesmegs pecternafiddmiglizoeein tapalena pecheris mocnnwegs
[Eiurapaan Soekery v the Diusly off Blastder Poin Spmdnarmein teraeitiol Cpanies ]

" Glamarulec e w sbopsdi 3 - 3. Hlopled 1. = didbs obikary iFaasbenlas poddunfebcwngn, ophet 3. - robsling mbelc kraisiank nn Hosde

* W Badaniu hitoparsdogomyes wikiyln nacekl dagalie Jub awlerdions mssteoytesy mbglnla wyplerec, [l Hefniscwanie, iub
kb Lo ki

Cystoskopia w wiskszosci przypadkow BPS jest prawidbowa. Jednak v czesei pacjentow stewierdza sie zmiang
Hunnera. Obecnosc zmiany Hunnera skutkuje wickszym nasileniem objawow klinicznych IC oraz wigde sig
z mniejsz3 pojemnoiciy pecherza moczowego. [10]

Hydrodystensjza przeprowsdzona w trakde cystoskopii pozwsla wykrye glomerdacje. Maleiy zaznacryc,
ie obecnost glomerulaci jest pozytywnym objawem I [10].

W zakresie biopsji pecherza moczowego zaleca sie prreprowadzenie treech biopsjic kagdej ze srian boczmych oraz
treonu pecherza mocowego. Maleiy rownie: wykonac biopsje kaidej nieprawidbowej zmiany stwierdzonej
podczas oystoskopi. Modliwost postawienia diagnozy IC/BPS wizie sie z obecnosciy tkanki pranulacyjne], naciekow
zapalnych, mastocytozy mignia wypieracza lub zwicknieniz Srodpeczhowezo. Jednak, pomimo is wymienione
powyiej zmiany histologiczne nie =3 wystarczajgee dla postawienia disgnozy IC/BPS, to jednak ich obecnosc jest
pOMmOcna prIy rozpoznaniy, szczegolnie dis IC (ze zmiang Hunnera) oraz dia BPS bez obeonosc zmiany Hunners.
Wiyniki biopsji moga rowniei porwolic wyklucyt ewentualne nieprawidlowosci nie zwigzane z IC [corgnoma
in situ; grudicze zapalenie pecherza moczowegn). [10]

2.3.6. Badania cbrazowe

Badaniz obrazowe nalefy przeprowsdzic jedynie w sytuacii, gy zglaszane objawy mogs wskarywat na istnienie
innych chorob. Postepowanie diagnostyczne z wykorzystaniem badan obrazowych powinno byc preeprowadzone
w oparnciu o rekomendage odpowiednie dla podejrzewanych schorzen.

i3
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2.4.Przebieg naturalny i choroby wspolistniejgce

Postawienie diagnozy IC/BPS ma misjsce najeeioe] w cowarte] dekadzie fycia lub pozniej. Postawiznie diagnozy
miode byt jednak opoainione, co wynika z dwoch czynnikow: wymogu wysokiego stopnia czujnosci lekares oraz
roénych wieloaspektowych kryteriow rozpoznania [10). Szacuje sie, fe w swizzhu 2 trud noscizmi w rozposnaniu IC,
pomigdzy wystapieniemn objawow IC | rozpoznaniem, uphpwa sig srednio od 3 do 10 |at. Rozpoznania postawione
wiglednie szybko [w ciggu kilku miesiecy od wystgpienia objawow) dotyczy sporadycznych preypadiows [120].

W przebiegu srodmiziszowego mpalenie pecherza mocowego dochodzsi do progresji choroby, oo nie zawsze
mia miejsce u pacentow z BPS bez obecnosci IC. Generalnie przebieg BPS bez obecnosci zmian wystepujgoych w lC,
charakteryzuje sie remisjami, bez statego postepu, bez wystepowsnia nisodwracalnego uszhodzenia Sciamy
pecherza moczowego. Przebieg IC cechuje sie postepujaoym w czasie uszkodzeniem sdany pecherza moczowegn,
prowadzzoym do nieodwracalnych zmian [powstania matego, marskiego pgcherza). Progresywny charakter IC
sprawia, 2e skuteczna terapia jest bardzo waina [120].

Wernd pacjEntek zptaszajgoych sie z IC/BPS, u maksymalnie okolo 1/3 pacjentek mizto miejsce zakazenie ukiadu
moczoweso potwierdzone dodatnimi posiewami, jednak posiewy kontrodne daty wyniki ujemne [10).
Wystepowanie postad wisloohjzwowe] moie nie mie misjsca na poczgthowym etapie choroby. Na poczgtku
choroby wystepowac maode tylko jeden objaw (dysuwria, czestomoc lub bol). Przebisg choroby mofe wigzar sie
rownie: 2 okresowymi nasileniami objawow, proy copm okres nasilenia mode trwad do kilku godzin do kilku tygodni
[1on

Historia czesci pacjentek z IC/BPS wskazuje na przebycie operacji w obrebie misdnicy mniejszej [np. laparoskopi
lub histerektomii], lub na wystepowanie bolu migsnia diwigacza odbytu. Powyisze mode sugerowac, fe urazy lub
udziat czynnikow miejsoowych mogs odgnywat nacycy robe w rozwoju ICBPS. Jednak nie moina wykluczyc
sytuzgi, w kiorej preeprowadzone operacje moghy wynikat z postawionej wozesnisj blednej diagnozy chomoby.
W rwizzhu z powyZszym nie moZna shwiendzic jednoznacznie czy zabiepi chirurgiczne preyozyniajg sie do rozwoju
ICFBPS [10).

W przypadiou meiczyzn objawy dotycey zazwyceaj uidadu moczowego, podezas gdy u kobiet czgsto objawy dotyczg
ultadu mocowo-phooweso. Powyisze moze wyjasniac, dlacego u meicryzn w wywistzie readzie] wystepuja
zabiegi operacyjne [10)

U chorgch na IC/BPS cesto wystepujg inne schorzenia: fibromialgia, zespol jelita dradlivegn, preewlekie
zrmeczenie, zespod Sjegrena, toczen rumisnicwaty uidadowy, proewleldy bol plowy, endometrioza | wuhwodyniz
Wspobwystepowanie IC/BPS oraz infych chorob mode wskazywac na zmiany w prawidlowym funkgonowaniu
ogodnoustrojowym u czesci pagentow z IC/BPS [10, 13].

Wazny obszar chorob wspolistniejgoych zajmujy zaburzenia natury psychicznej, np. depresja lub niepokoj.
U niektorych chorych zaburzenia te mogg byc nastepstwem IC/BPS, podczas pdy w innych mogs stanowic
piensotne schorzeniz [10].

Chorzy na IC/BPS powinni zostac poddani terapii, ktorej podstawowym zadaniem jest poprawa jakosc Zycia
chorego. W remach terapii powinno zostac ustalone realistyczne oczekiwania pacjenta w zakresie efektow leczenia
[10]. Do czasw uzyskaniz kontroli objawow pacient posinien regularnie zptaszac sie na wizyty kontrolne w osrodku
specjalistyczym Nastepnie, jech bedzie to konieczne, wizyty kontrolne mogs sie odbywad w ramach podstawowe|
opicki zdrowoinej. Przewidywany czas trwania monitorowania [lub terapii) nie jest fatwy do wustalenia, pdyz zalezy
od stopnia zadowolenia indywidualnego pacients z kontrofi objawow [13].
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2.5.Wpiyw na jakosc Zycia

Literatura dostarcza duzg liczbe informaci o negatywnym wphywie ICBPS na jakosc Zycia. W wyszczegodnieniu
wikazan, kierowano sig informacjami z proytoczonych publikadi; gdy bybo to modliwe przedstawiono dane dia IC,
natomizst gdy nie byio mozliwe rozroinienie na IC oraz BPS proedstawions dane Bgczne, g dia IC/BRS.

W publikacji Clamens 2007 [16] wysscegodniono objawy zwigzane z IC/BPS poprzez uiycie kwestionariusza
zawierajacego 3 pytania dotyczgoe bolu pecherza, 3 pytania dotyczgoe czestosc oddawania moczu, 3 pytania
dotyzgoe silnej potrzeby oddawania moczu i 2 pytania dotyczaoe nokturi. W licznej grupie chorych na IGBPS,
wynozzgoe] 5 506 pacjentow, odnotowano: coeste oddawania moczu u 32 58% pagerntow; pilng potrzebe oddania
mieczu u 11,B6%; nokturig u £B,45% oraz bal pecherza u £71%.

W pracy Clemens 2008 [17] wsrod 111 kobiet chorpch na IC/BPS stwisrdzono wyisg cestost wystepowania
depresji w porownaniu do 175 osob z grupy kontrolnej (4. u kobiet bez IG/BPS). Zaburzenia stanu psychicznezo
zostaty zidentyfikowane u 23% kobiet chorych na IC/BPS, w porownaniu do 3% w grupie kontrolnej. U 5% kobiet
chorgch na IG/BPS zdiagnozowano .duZy depresje”™ (ang. .major depression™) podoczas pdy u 11% kobiet
wystepowatly objawy depresji, natomiast w grupie kontrolnej odsetki te syniosly odpowiednio 1% i 2%. Atki
paniki wystgpibty u 14% kobiet z IL/BPS oraz u 1% w grupie kontrolnej [17].

Butorry publicacyi Nickal 2009 [18] preytoczydi informacje z pracy Eociol 1993, w ktorej opisano wyniki ankiety
preeprowadzonej wired 374 pagentach z IC, wskazujzoe, iz 66% chorych nie byto w stanie deszyc sie zwykhymi
cynnesdami codziennymi, 63% chorgch twierdzito, 22 odzuwale nadmierne omeczenie, natomiast 49% chorych
zptosilo bezsennosc lub nadmierng sennosc w diggu dnia.

W pracy Berry 2009 [19] stwierdzono., i= u kobiet z IC/BPS jakost fycia jest nigsza niz u kobiet z endometriozg,
wulwodyniz lub nadresktywnym pecherzem. Werod 195 pacjentek z IC/BPS najniztsze srednie wyniki jakoso dycia
wedlug kwestionariusza oceny jakosci @ycia 5F-36 zacbserwowano w przypadku funkdonowania spotecnego
{wynik 36,9), dolegliwosci bolowych [35,4) oraz ograniczenia w pefnieniu rol z powodu stanu fizyenego (40,3)

W publikagi Peters 2007 [23] stwierdzono, e 39.6% kobiet chorych na IC odczuwako bal podoczas stosunku
picicwego w okresie dojroewania, w porownaniu do 21,.2% w grupie kontrolnej (p=0,001, tj. roZnica byla istotna
statystycznie). Jednoczesnie, 67.2% chorych na IC kobiet cierpiato na bal miednicy, w porownaniv do 18% w grupie
kontrolnej |(pc0.001). Strach preed odczusaniem bl podczas stosunku plriowego mportowate 108 sposmed 215
{50%) chorych na IC kobiet, w grupie kontrolnej byho to 111 sposrod E23 kobiet [13%) (p.c0,001). Dyspareunia (bal
podczas stosunky seksuzinepo) byls zptasming cogsciej w grupie kobiet chorpch na IC (u 75% chorych), niz w grupie
kontrolnej (30%; p<0,001).

W pracy Peters 2007 [23] wskazano rowniei, ie przed rogpoznaniem choroby 86% kobiet okreslaio swoje
poigdanie seksualne jako umiarkowane lub wysokie w porownaniu z 78% osob z grupy kontrolnej (p=0.016).
Po dizgnozie IC poped sekzualny kobiet okreslany w kategorii umiarkbowany-wysoki spadi z B6% do 405 [peo, 000 ).
Badane poproszono o sklaspfikowanie coestotliwosci orgzemow jako: bardzo cestofcesto (75% do 100%
stosunkow], czesto (50% do 75%), czasami [25% do S0%), nigdy lub .nie pamigtam®. Przed diagnozg IC ceestosc
orgazmow okreslana jako  bardzo coestofcoesto” byta podobna w obu grupach [63% ws 61% w grupie kontrolnej).
Padiopnasic I Erha hebiet splecoireh oparn  handes coptefirede™ wyrinda 8K [pell 000}
Przeprowsdzono rownie: analize zwigzang 2 wystepujzopmi u kobiet dysfunkcjami seksuzlnymi z wykozystaniem
kwestionariuzza FSDS (ang. Female Seval Distress Soole). Ustalono, ie wered chorych na IC Srednie wartosci
whynioshy 18,5, w porownaniu z wartosciz 8,3 w grupie kontrolnej (p-0,001), przy coym naledy zamaczyc, 2= wynik
15 lub wigcej oznacza problemy rwizzane z seksualnoscy.

iz



Frodukt leczniczy almircn® [golisiorczan pantosony sodu] w kezaniy Srogmigirowens 20 poianio PRONEIZE MOS0
z giomarulacomi lub smigrami Huanaro — maalize problemy dacyzyinago
e

S RET A [

W publikacji TinceMo 2005 [24] przedstawiono wyniki ankiety zhierajzoej informacje o dolegliwoscach
wystepujacych u chorych na IC. Zgtaszano nastgpujace objzwy: zeste mikcje (92%), nagla potrzeba oddania moczu
(B4%), nokturia [ET%). bol [63%], dyspareunia [45%). czeste mikcje po stosunku seksuzingm [41%). skurcze
pecherza [54%] i bol cewki moczowej [63%). W czasie przeprowadzania ankiety mediana cestosoi mikdi wyniosta
10 [zakres: 2-70), natomizst medizna nokturii wyniosta 3 (0-20]). Jednoczesnie pacjend zptaszali, #& w najgorsoym
momencie choroby mediana zgtaszane] cestosc mikdi | nokturii wynosita, odpowiednio 20 (1-92) | 8 (048]
Wydej wymiznione objawy miaty wphyw na jakost Zycia chorych. W celu oceny jakosc fycia zastosowano
kwestionariusz, kiory zawieral trzy skale Likerta umodliwiajgce okredenie stopnia depresji, wplyw na #ycie
codzienne orsz wphyw na Zycie seksualne. Na pytanie Jaki poziom przygnebienia odozuwasz ze wegledu na ICF:
34,6% chorych odpowiedziabo .maly”™, 28,.8% odpowiedzialo .umiarkowane przygnghienie”, 15.2% odpowiedziatho
Lduze proyenebienie”, 3,0% cdpowiedzisio samobojcry™, natomizst 11,8% cdpowiedzialo brak przygnebienia”.
Na pytanie _Jak bardzo teoim adaniem objewy choroby wphywajs na twoje oodzienne Zypcie?: B0% chorych
odpowiedziale .mato”, 1E1% odpowiedszigto sporadycenie”, 51.59% odpowiedzizio .znacznie®, 15.4%
odpowiedzialo  cathowicie”, natomiast 1,1% pacjentow odpowiedzizlo bez wphreu™. Na pytanie Czy IC wphwa
na twoje relagie =sksualne?: 11,0% chorych odpowiedzizlo .powoduje sporadyczne problemy®, 9.9%
odpowiedziale .powoduje troche problemow”, 304% odpowiedziabo .powoduje znaczny problem®, 10,085
odpowiedzialo . powoduje problemy niemodliwe do zniesieniz®, natomiast 6.3% chorych odpowiedziato . nie
powoduje problemow”.

W przegladzie systematycznym Bogart 2006 [268] analizowano cestosc objawow zwiszanych z IC. Bal zostsd
zpioszony u 63-97% pacjentow, nagla potrzeba oddaniz moczu u B4-98%, ceste mikge u BO-82%, nokturig u 61-
BO%, dyspareunie u 45-57%, nietrzymanie moczu u 26%.

W pracy Cunningham 2023 [27] cceniono jakosc #ycia u pacjentow z IG/BPS z wykorzystaniem indeksy bolu ukiadu
misczowo-pioiowegn (GUPI, ang. Gonitourinary Pain fndew) oraz kwestionariusza SF-12. Wyniki porownano
z rocznym okresem obserwacji. U 308 chorych na IC/PBS srednia wartost objawow swigzanych z bolem wediug
GUPl wyniosta 12.5; w ocenie objawow ze strony uktadu mocoowego wyniosta 4,1; w ocenie jakosci fycia wyniosta
4 8. Hatomiast po rocznym okresie obserwacji u 163 pagentow wartosci te worosty | wyniosty, odpowiednio 14,0,
4.8 oraz 5.4; zmiany byly istotne statystycenie (p<0,05). Autorzy pracy wskazsli, = prupa padentow z IC/BPS
uzyzkala mnacraco gorsze wyniki we wszystkich wyjsciowych podikatesorizch GUPI, co sugeruje, ze IC powoduje
znacznie powainiejsze dolegliwoso niz inne schorzenia bolowe w obszarze miednicy.

W publikacji Wiong 2021 [28] u chorych na IC/BPS oceniono jakost #pcia oraz coynniki wphpaajace na jakoss fycia.
Treema najczestsrymi objawami IC/BPS, ktore wystapity u 100 chorych, byhy bod (45%), czestost mikeji (28% ) | naghe
parcie na pecherz [17%). Wskazano, 2= spoycie kofeiny oraz zaparcia s3 istotnie skorelowane z obnizeniem jakosci

Fyoa.
‘W badaniu Swskind 2013 [259] woicbo udziat 276 kobiet z czepo PR chorowato wylgoznie na IGEPS, natomiast
u 30% chorych IC/BPS wipohwystepowats wraz z innymi dolegliwosciami miednicy (nadreaktywny pecherz,
endometrioza, wulwodynia). Objawy IC/BPS ooeniono z wykorzystaniem kwestionariusza IG5l [ang. Antarstitiof
Cystitis Symptom Index): Srednia wartost wynicsta 1177, Autorzy pracy stwierdzili, & o pacjentow z IC/BPS
ohecnost fibromizlgii, zespoty chronicznezo zmecenia i zespoty jelita dragliwegs ma istotny rwizzek z jakosciy
Zyda.

W publikacji Ginks! 2024 [30) oceniono miedzy inmymi jakosc fycia oraz objawy towarryszgee chorobie o 193
pacientow z IG/BPS. Ghownymi raportowanymi objawami byty: bol [92%], ceste mikge [78%), trudnosc
w zasypianiu [76%] oraz nagie potrzeby oddana moczu (T3%). Jskost 2yda okreslono = pomocy kwestionariusza
srodmigiszowego zapalenia pecherza mocowego O'leary Sant dla indeksu objzwow [IC5): srednia wartosc
wyniosta 12,9 (nagla potrzeba oddania moczu: 3,24, ugl:uﬁ':: 3,37 nokturiz: 3,24; bal pecherza: 3,02), natomiast
dia indeksy problemow (ICPM) srednia wartnst wynicsta 8,9 [nagta potrzeba cddania mocu: 1,30, czestosc 2,40,
nokturia: 2,44, bol pecherza: 2,72). Chorzy zostali zapytani Czy doswiadczajs problemow ze snem?: wartosc
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srednia odpowiedzi wyniosta 2,40, mdzie wartosc 0 oznaczata  nie ma problemu”, natomiast wartosc 5 oznaczata
LduZy problem”. Chorym zadano pytanie Jaki wphyw ma IC/BPS na Twoje #yde? : wartosc srednia odpowiedzi
wyniosta 3,54, pdzie wartosc 0 oznaczata  bardzo maty wphw”, natomiast wartost 5 oznaczats dudy wphpw".
Zapytano rownies Jsk doswiadczasz IC/BPS w tym momencie?”: srednia wartosc odpowiedzi wyniosts 2,13, gdzie
wartost 0 omnaczata brak skargi™, a 4 przytioczony chorobg”™. Ma jakost Zycia pacjentow z IC/BPS wphpaaly ruine
czyniniki, ktore zostaty ocenione z uiycem kwestionariusza EQ-50 5L: najwigkszym problemem dia pacjentow byt
bol [93%] i problemy z wykonywaniem zwykhych coynnosd (75%). Ponad pobowa pacjentow zpfaszata uczucie
nizpokoju [53%) oraz negatywny wphyw na mobilnosc (54%). Matomiast 12% pacjentow zglaszato problemy
wobszarze samoopieka” [30]. Ogolnie, wphyw IC/BPS na jakosc Zycia nie roinid sie misdzy meicogznami
i kobietami. Jednakie, medczyzni uzyskali znaczaco wyisze wyniki w samoocenie stanu zdrowia (EQ VAS, Srednia
66,2 vs 54,1; p = 0UDA5) i mieli istotnie mniej problemow z kekiem (25%] w porownaniu do kobiet (57%) (p = 0,007
L300

W przegladzie systematyczrym McKarnan 2018 [31] preestawiono dane z 34 prac dotyczgoych muin. jakosci Zycia,
oceny funkgonowania seksuzinego kobiet, depresji oraz mburzen lekowych. Po proeanalizowaniu zzromadzonych
damypch, sutorzy pracy postawili wniosek, Ze IC/BPS wywiera negatywny wphpw w obszarach psychologiczrgch,
a wphyw ten jest bardzo powzdiny | pow=echny w populagi chorych. Zaburzenia lgkowe wystepowaty u 14-52%
chorych na IC/BPS. Zespot leku napadowego zdiagnozowano u 26,9% chorych, co wskazalo, e kobiety z IC/BPS =5
4.1 razy bardziej na niego naraione w d3gu swojepo Iycia nié kobiety z inng chorobg unodogiczng [31]. Analizy
ilosciowe danych wskazaly na skale trudnosd psychospoleczrych zwigzanych z IC/BPS, kiore s3 wisksze od sredniej
we wszystkich wskaznikach i mieszrzy sie w obszarach budzgogch obawy kiinizne w przypadku 7 sposrod 10
wskaznikow [31]:
=  Skala do badania nasilenia depresji w populacji ogolnej CES-D [sng. centar for apidemiologica studies of
dapression); Srednia wartost wyniosta 19,89, oo odpowiada depresji przy wartofciach graniczrych
na paziomie » 16,0 dia depresji Minicznej oraz »19 w preypadky depresi kliniczne] w balu prees|eichym.
= Skala depresji Becka BDHI [ang. Beck depression inventory); Srednia wartosc wyniosta 14,28,
co odpowiada lekkie] depresji proy wartasciach granicznych na poziomie 214 dla depresji lekkiej, =20
dlz depresji umiarkowane] oraz »29 dla depresji cigzkie].
=  Srpitalna skala Leku | Depresji HADS-D [ang. hospital ond doprassion scale); Srednia wartost wyniosts 5,65,
=  Srpitalna skala Leku | Depresji HADS-A; sredniz wartost wyniosta B, 15, gdzie wynik =8 oonaca T8% szans
na wystepowania uvogolnionege zaburzenia lekowego,
= Skala odcruwanego stresu PSS [ang. perceived stress scale); sredniz wartosc wyniosta 1861, pdzie wynik
»18 omnacza powainy problem zdrowotny, natomizst wynik »20 oznaczafby bardzo powazny problem
adrowotny wymagajacy imtenwenc]i.
=  Kwestionariusz strategii radzenia sobie z bolem CS0-CAT (ang. coping strategies questionnaire); Srednia
wartose wyniosta 14,15, przy coym wynik »20 wskarywatby na duze obcizienie w postaci katastrofizacji.
=  Skala katastrofizacji bolu PCS [ang. poin cotastrophizing soole); srednia wartosc wyniosta 22,07, gdzie
wynik »30 oznaczatby klinicznie istotny poziom katastrofizacji.
= Ocena PCS w ramach kwestionariuszy $F-12 i 5F-36; srednia wartosc wyniosta 42, 37, gdzie warbosc <47
oznacza wynik poniiej sredniego stanu zdrowia fizycznego populad USA.
= Ocena MCS w ramach kwestionariuszy SF-12 i 5F-36; srednia wartosc wyniosta 20,80, prry coym uznaje

it Nastepujace rozgranicieniac wartost «f=45 oenacza prawdopodobny depresje, «/=50 ozacza
prawdopodobne zaburzenie lekowe, <36 oznacza powazne zaburzenia peypchiczne.
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=  F5Fl: srednia wartosc wyniosta 16,37, przy coym wartosc «/=26 omacza ryzyko dysfunkcji w sferze
seksualne) wymagajacych dal=ej oceny.

Podsumowanie informach o wphywie na jakosc Tycia
U pagjertow z IC choroba w sposob wyrainy wplywa negatywnie na funkcjonowanie w spobecoenstwie oraz
istotnie obniia jakost #yda [16, 17, 31]. IC wphywa na #ycie zawodows, samopoczucie psychiczne, relace osobiste
i ozolny stan zdrowia oraz wykonywanie codzbennych cynnodei [16, 19]. lstnisje duie prawdopodobisnsten
wystapienia zaburzen lekowych lub depresyjrych zarowno przed jak | po disgnozie. U chorych wystepujs objawy
ek, vogbinionego stresu, depresji oraz mysli samobojczych. Chorzy maja sktonnosci do katastrofizacii {skupianie
sie na najgorszych modliwych scenariuszach ), kidre pogarszajg ich funkcjonowanie [31]. Chorzy na IC dossiadozajy
zaburzen w sferze seksualnej [22, 25]. Pacjentki z IC dogwiadczajy dyspareunii, cierpienia rwigzaneso
z wystepujzoymi dysfunkcjami seksualmymi, spadku poégdania i cestotfwosc orgazmow [23].
U kobiet z IC, u ktorgch leczenie nie preynosi efekiow, zaburzenia w sferze sek=ualnosd s3 ghownym coynnikiem
predykogjrym  ohnizonej jakosc  fycia [25]. Sdny  zwigzek miedry objawami IC,  funkcjonowaniem
psychospobeconym oraz jakoscia Iycia wyrsznie wskazuje na kluczowe mnaczenie optymalizacji leczenia objawow
choroby. Skuteczne leczenie IC wyrainie poprawia funkcjonowanie i jakosc #yda. Ponadto odpowieds na terapig
wigde sie z poprawy funkcji seksuzlmych i snu, przy jednoczesne] poprawie jakosci fycia [18, 22].

Powszechny i negatywny wphyw IC na jakosc fycia wskazuje, ie skuteczna i bezpiecma terapia jest nieowykle

waina. Terapiz pocwalzjgcs na kontrole choroby, zapewni redukcje objawow | porwoli chorym pownecic
do normalnego funkojonowaniz.

2.6.Epidemiclogia

2.6.1. Przeglagd danych epidemiologicznych

Przeglyd danych przeprowadzonmy w 2020 rokou

W 2020 roku przeprowsdzomy zostal przesizd danych epidemiobogicznych, ktoremo metodyke oraz weyniki
preedstawiono w analizie wphywu na budzet [119]. W ramach przegladu nie odnaleziono polskich badan
epidemiologiczrych. Winiki badan zagraniczmych cechuig sig rozbieznosciy, co wynika prrede wszystkim ze zmian
w definigji IC/BPS na przestrzeni ostatnich kilkudziesieciu lat, roinicami w badanych populagach orsz rodénym
stopniem rozpoznawalnosd schorzenia przez lekarzy (w tym urologow i lekarry podsawowej opieki zdrowotnej).
Polskie dane epidemiologiczne odnaleziono w Stonowisky Redy Proejreystoso ar 292018 = dnie 26 morco 2018
rokuy w sprowie zosodnosti wydania zgod na refundocje fekr Elmiron® [pentoson  polpsulfete  sodium)
we wskaranioch: frodmigZrows zapolenic pgcherzn mocowego, pgcherz nodreoktywny. W Stanowisku
preytoczono opinig konsultanta krajowego w dziedzinie wrologi, wskezupgcego, ie hczba leczomypch wahac sig
maoie w przedziale od okolo 300 do 1 000 chorych [B]. Preyjmujsc populacie Polski na poziomie 38 411.1 tys.
mieszkanoow [populacja z 204E roky, cdpowiadsjzeego dacie publikac) Stanowiska [32]), wspokczynnik leczomych
miode zatem wahat sie od 0,78 do 2,6 na 100 tys. mieszkancow.

W Rekomandagi nr 28/2018 z driz 4 kwigtnia 2018 r. Prezeso Agengi Doeny Technologii Maedycnych i Taryfikogi
W sprowie rasodaosoi wydowania rgody na refindoge produktu lecnicege Elmiron® [pantosan polyswifote
sodivm), we wekoranioch: srodmigizowe zapolonic pgrherzra moczowego, pgcherz nodreaktywny, podano
informacjg, ie liczha pagentow o unikolnych numersch PESEL, dia ktorych w latach 2016-2017 sprowsdzono
occeniany produkt leczniczy w ramadh importu docelowego we wskazaniu srodmigiszowe mapalenie pecherm
moczowego wyniosa B, a szacunkowy koszt lelu wyniost okobio 123 200 zf brutto [7].
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W Stanowisku Rady Przejrzystosd podano informadgje, f& zapadalnosc na IC/BPS szacuje sie na 1,2/100 tys.,
w Rekomendacji Prezesa dodano informacje, & czestosc wystepowania PES/IC wynosi 52-500,"100 tys. kobiet oraz
B-41,/100 tys. meiczyzn [nie podano trodet danych, jednak najprawdopodobniej nie 53 to dane polskie] [7, ).
lak zaznaczyli autorzy ralecen zespohu polskich ekspertow nie jest labwo oszacowat rozpowszechnienia IC/BPS
[120]. Powyisze watpliwosci wynikajs preede wszystkim z faktu historgonych zmian definici IC/BPS [10).
W Interdyscyplinamym konsensusie odnosnie niesospokojoaych potrzeb i moiliwoesc leczenio pocjentow
ze srodmigirowym zopolenizm pgcherzo w Pokcoe prredstawiono oszacowsnie w opardiu o opublikowans
zmgraniczne badania epidemiologicne . Dszacowsnia wskazujy, e w Polsce icha rozpoonanych pacjentow z IC
moze wynosic 742 pacjentos [120].

Wedbug pismiznnictwa zagranicznego, najwyisza potwierdzona chorobowosc na IC/BPS raportowana jest
w Stanach Zjednoczonych Ameryki — od 52 do 530 100 tys.; w pozostatych regionach Swiata chorobowosc
ksetaltuje sig na paziomie od 1.2 do 340 / 100 tys. [36, 40, 41, 45, 46, 52, 56, 64].

W literaturze stosunek chorych kobiet do meiczyzn mwnie: cechuje sie wzzlednie dufym rozrzutem, wynoszac
od 31 do 301 [10, 36, AD, 45, 46, 56]. Spodrid chorpch lecronych w odrdkach specalistycompch, charzy na IG/BPS
stanowili od 2,6% do 5.4% pacjentow [54, 55). Duda cesc literstury proedstawia wyniki badan ankietowych
skupizjzoych sie na objawsch wskazujgopch na obecnosc IC/BPS. Dbjawy pozwalajgoe zdiagnozowac IC/BPS mogg
wiystepowac nawet u 12 600 100 tys. mieszkancow [16, 37, 38, 39, 43, 48, 49, 50, 51, 58, 59, 60, 61].

Stosowanie produkty lecmiczego elmiron® jest wskazane w leczeniu IC charaktenyzujzoepo sie wystepowaniem
glomeruladi slbo zmian Hunnera u osob dorostych z bolem o nasileniu vmisrkowanym do cieikiego, naghm
parciem na mocz | oceestym  oddawaniemn moczu. Wobeo powyiszego ponitej przedstawiono  dane
epidemiologiczne dotyczgoe poszczegolnych kryteriow kwalifikujaoych do stosowania produkiu leconiceso

Badanie cystoskopowe jest wsiazane do preeprowadzenia rozpoznania IC oraz wyld uczenia miejscowych patobogii
pecherza mozowepo | cewki mocowe], jednzk nie jest bezwzzlednie wymagane do postawieniz dizgnooy [10,
116, 117]. Zagraniczne dane literaturowe wskazujy na zroinicowang cestosc przeprowadzania cystoskopii —
w zaleznosci od kraju — od 42,6% w Japonii do 85.6% w Hiszpanii; przy coym cystoskopia pod mieczuleniem
ozolrym jest przeprowadzana u od 24, 8% [Japonia) do 63% [Holandia) [36, 45, 54, 55].

Przeprowsdzenie cystoskopii [z hydrodystensjy) porwala stwierdzic obecnosc omian Hunnera lub glomerulacii.
‘Wedtug zagranicznych danych epidemiologiczrgch, zmizny Hunnera wystepujz v od 10% do 57% chorych [42, 53,
54, 57, 63, 68]. Zalecenia zespohy polskich skspertow wskazujy, e cystoskopia v okoto 5-10% chorych miode
wykazac obecnosc zmiany Hunners [10). Glomerulacja wystepuje u niemal pobowy pacjentow (48 4-49 2%) [53,
54].

Wystepowanie nawracajgcego lub preewlektesn bodu jest jedmym z kngteriow poowalsjgoych postawic disgnoes
IC/BPS, nie jest jednak kryterium koniecznym do speinieniz. W pismiennichwie czesto okreslany jest odsetek
pacjentow, u ktorych wystepuje bol, jednak stopien nasilenia bolu nie jest powszechnie oceniamy. Jedynie
w publikagji opisujzoe] charakiterystyke kobiet chorych na IG'BPS w Hiszpanii podano informage, Ze u 75.9%
chorych bolfdyskomfort mial charakter umisrkowany, ciedki lub ekstremalny [ocena zostats preeprowadzona
z wykorzystaniem kwestionariusza EQ-50-5L1) [54].

Sposrod zdisgnozowanych preypadkow IC/BPS naghe parcie na pecherz wystepuje u od 33.3% do 58,6% chorych,
natomizst ceeste oddawanie moczu dotyczy od 61,9% do 94% chorych [36, 45, 46, 54, 57].

W literaturze nie odnaleziono damych o odsethu pacjentow, u ktorych jednoczesnie spetnione byhhby wezystkie
kryteriz kwalifikagi do stosowania produktu leczniczepo elmiron®: obeonost slomerulac slbo zmian Hunnera, bal
o nasileniu umiarkowanym do deikiego, wystcpowanie naglego parda na mocz | ogste oddawanie moczw.
W publikacyi Song 2009 podano informadge o wspolistnieniu ai trzech symptomow: u 60,9% kobiet spetniajacych

Il
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kryteriz rozpoznania IC/BPS wystepowsat bal pecherza, nagle parcie oraz ceste oddawanie moczu [59]. W dwoch
publikacjzch podano informacje o wspotwystepowaniu dwoch sympbomow:

& Link 2008: coeste oddawanie moczu i parde: 54,5% [51)

s Lifford 2009: pilna potrzeba lub bol przy petnym pecherzu: okazjonalnie 37, 2%, razwyczaj 37,1%, zawsze
16.0% (igcznie 30,3%) [50].

Maledy rownie: ravwadyc, ie nie stwierdza sie jednoznacznie, aby istniaty istotne roZnice w symptomach choroby
pomiedzy pagentami 2& zmianami Hunnera | pacjentzami bez zmian Hunnera [63, 6B]. Wobec powyiszepo jest
moiliwe proyjece okredonych dangch epidemiologiczrych z populacji chorpch na IC/BPS dia populacji chorych
ze mianami Hunnera.

Dane epidemiclogiczne i opinia eksperta przytoczone w Analizie Weryfikaoyjnej AOTRGT w 2021 roku

W Analzie Weryfikacyjnej z 2021 roku, Azencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikagi przeprowadzta oceng
miateriztow wnioskodawoy odnosnie do wniosku o objecie refundady produktu leczniczego elmiron™ w ramach
programiu lekowepo: Leczenia zespofy bolesnege pecherza moczowego = glomenrlaciami luk zmiagnemi Hennera,
srodmigZszowe zapolenic pecherza mocowege [TC0-10 N 3001} [130).

W Analizie Weryfikacyjnej prredstawiono dane MFZ dotyczace liczby pacjentow z rozpozmmaniem ghowrnym lub
wspoiistniejzoym wedhug kodu IC0-10: N30.1 Srodmigiszowe zapalenie pecherza mocowego wedlug danych
pochodzgeyeh 2 bazy NFZ 23 lata 2018 — 2020: liczebnosé w latach 2015-2020 wyniosta odpowiednio: 1 506, 1 968
oraz 1627. Dane MFZ nie pocwolity stwierdzic w illu sposrod adisgnozowanych pacjentow wystepowsty
glomerulacie lub zmizny Hunnera, wiec liczha chorych z IC bylaby znacznie mniejsza od wielkosc z damych NFZ

W Anzlizie Weryfikacyjne] przedstawiono opinie eksperta. Dr Cezary Torr — Konsultantzs Wojewodzkiezo
w dziedzinie urologi — wskazal na brak damych epidemiclogicznych =aoujacych obecong lizbg chorych na IC/EPS
w Polsce. Wiskazal, e szacuje sig, iz liczha padentow to 55500100 tys. oz .ok 1% domsfych kobiet ok 100—
150 tys. ) gdzie stosunek kobist do meicryzn wynosi 10:17. lednozesnie w Analizie Weryfikaoyjnej stwierdzono,
ie done prredstowione preez Konsultonta Wojewodzhiego oraz done NFZ nie porwoliy na okredonie Foabroso
popwlegi, ktora spefnimtoby kryterin wigcenio do whicskowanego progromy lekowega™ [130].

Analitycy Agencji w celu weryfikadgi oszacowan przeprowsdzonych przer wnioskodzwee, poprosili eksperbow
o opinie. Na podstzwie opinii eksperckisj oszacowano, ie lizba pacjentow, ktora mogiby stosowsd whnioskowang
technologie waha sie w przedzizle od EE tys. do 132 tys. Wedhug opinii Konsultarta Krajowego w dziedzinie
urodogii, dr hab. n. med. A. Antoniewicza: .globalng licba eczompch w Polsce miescic sig mode w praedriala
od okofo 300 do 1000°. W opinii konsultants wojewodzkiego w doiedzinie urobogii, dr P. Madukiewicza
~chombownst/zapadainosc stanowi ok. 0% populagi kobiet.”

W Analizie Wergfikacyjnej nie podano jskichkolwiek szczepoiow dotyogoych sracunkow, wier samunki mogg
dotyczye ogoine] populagi chorgch z zespobern bolesnego pecherza moczowesp, nie precyzujac liczhy chorpch
z glomerulacizmi lub zmiznami Hunnera.

Srddmigiszowe zapalenie pecherzn mocowego [IC] z glomemulacjami lub zmisnami Hunners jako choroba
rzadka

Zgodnie z definiga przyjgts w Unii Europejskiej jako chorobe rzadky wnaje sig chorobg wystepujgcg nie czesciej
niii u 5 osob na 10 000 [121]. W Polsce choroby rmadkie dotyczs zatem wskazan o rozpowszechnieniu nie wigksogm
niz 19 tys. chorych. Liczha adiagnozowanych chorych na IC wskazuje, Ze jest to choroba zadka.

Dla okreslenia najrzadszych chorob, uiywane jest okreslenie .choroby ultramadkie”, ktorg definivje sie, jako
chorobe wystepuj3cg nie coesciej nii v 1 osoby na 50000 [149, 150, 151, 152]. W Polsce chonobg ultrarzadks =3

wiec choroby wystepujace u maksymalnie okoto B00 osob. Sracunkows liccha 1,2 tysigea zdisgnozowarnych
chorych z IC w Polsce [147] jest zatem tylko nieznacznie wigksza od maksymalnej liceebnosci z definigi choroby
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ultrarzadiiej (B00 chorgch). Malezy jednocreznie zamnaczye, Ze lizebnost populac)i bwalifikujacej sie do
wnigskowanego programu lekowego, m:p-pcj:n‘tﬁw [147], spetnia definicje choroby ultrarzadkiej.

2.6.2. Liczebnosc populacji docelowej

W rwizzku z brakiem polzkich danych epidemiologicanych w literaturze zdecydowano o przeprowadzeniu badznia

ankistowego wirod I polskich ekspertow Miniconych leczgopch chorych na BPS orsz IC. Szczeppiowe informacje
o badaniu ankietowym preedstawiono w analizie wpbywu na budzet [147].

Sracuje sig, 2e liczba chorych na IC w Polsce kstaituje sie na p-u:iumi:-p:c_'pntﬁw, przy czym z odpowiedzi
ekspertow ksztattuje sig zakres ||| G oo 247

Do stosowaniz produkty leczniczegs elmiron® w ramach whnioskowanego prosramu lekoweso kwalifikowac mode
sig maksymalnie - pacientow, przy zakresie od _ pacientow [147].

2.7.5poteczne i ekonomiczne obcigZzenie chorobg

Znaczacy negatywny wphpw IC na jakosc fycia (opisany w roedziale 2.5) preekiada sie na negatypwne aspekty
zwizzane z aktywnosds zawodows. Badanie RICE [RAND Mterstitiol Cystitis Epidemiology Study] wskazaio,
ie niemal potowa kobiet chorpch na IC/BPS nie pracuje. Co wazne, 13% kobiet z badania RICE i ponad jedna trzeda
werystkich kobiet z kohorty kliniconej [pacjentki refrutowane z przychodni specjalistyeznych w USA) zpiosita,
Ze problemy z pecherzem lub bal miednicy uniemodiwizty im prace lub wniemoéliwialy prace w petnym wymiarz
godzin [69].

Objawy IC/BPS =3 preyczyng absendi w pracy. Uposledzenie aktywnosei zawodowe] jest przyezyng braku wzrostu
wynagrodzen, swansow, jak rowniez moze byc powodem pwolnieniz z pracy. PosyEsze bewestie stanowiz posazny
czynnik obniienia statusu finansowego chorpch na IC/BPS. Dbnizenie produktywnosd, liczne nieobecnosci w pracy
oraz utrata pracy generujz koszty z perspekbywy calego spoteczenstwa [70, 1200,

W publikacji Hakimi 2017 oceniono obeigienie wystepowaniem bolu pecherza w pigdu krajsch europejskich
{Francjz, Niemcy, Wiochy, Hiszpania i Wielka Brytania). Dane zebrano za pomocy ankiety wsnod pacjentow
z rozpoznaniem bolu pecherza (n = 274) i grupy kontrolnej [porownaweczej) bez bolu pecherza [n = 548) [70].
Pagjenci z rozpoznaniem bolu pecherza niekoniecznie spetniali definicje IC/BPS. 'Wirod ankietowanych chorych
64% pacentow zgtosibo umisrkowany lub silmy bal pecherza, natomiast 62% pacjentow zztosito bol powodujzoy
oddawanie moczu 7 czestotliwosciz co najmniej raz driennie. Nalegy swrocic rownie: uwages na wzglednie wysoki
odsetek meiczyzn w populaci z rozpoznaniem bolu pecherza [33%]. W zwigzku z faktem, ie populacja w pracy
Hakimi 2017 objeta rownie: pacjentow ze schorzeniami mniej powainymi niz IC/BPS, prawdziee obcizéenie IC/BPS
jest zatem najprawdopodobniej wieksze niz proedstawiajy to wyniki pracy Haokimi 2017 opiszne ponizej [70].
Ankietowani podafi informacje o korzystaniv z zasobow opieki zdrowotnej ber wrgledu na przyoyne,
z uwzglednizniem podstawowej opieki adrowotne], wizyt u urologow, opieki w naghych wypadkach [emargency
care) oraz hospitalizacji. Ankieta obejmowats rowniez pytania o status zatrudnienia oraz wydajnosc pracy
i uposledzenie akbywnosc w ciggu ostatnich 7 dni [70].

Analiza ankiet wykazatas, 72 w porownaniu 2 grupg kontrodng pacjend z bolem pecherza znacenie coesciej korzystali
z zasobow opieki zdrowotne] we wszystkich kategorizch. Majeyisze rodnice miedzy grupami zaobserwowano
w liczbie wizyt urologa [6-krotnie czgstsze), wizyt w pogotowiu ratunkosrym [3-krotnie czestsze) | hospitalizac |3-
krotnie czestsze] [FO].
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Status zatrudnieniz byl podobmy werod pacjentow z balem pecherza i csobami 2 grupy kontrodnej, jednak w grupie
chorych zaobserwowano istotry negatywny wphyw na produktywnosc — ogoine uposledzenie aktywnosci
zawodowej bylo prawie 2-krotnie wyisze winod pacentow z bolem pecherza [F0L

Dostepne =3 rownie: analizy preprowsdzone w Stanach Zjednoczonych. W badaniach porownano zudycie
zasobow oraz koscty u pacentow z IG/BPS | grupy kontrolng [71, 72, 73]. Wyniki tych badan wskazaty,
ie wykoroystanie zasobow opieki zdrowotne] i koszty 53 okolo 2 do 3-krotnie wyisze wirod pacjentow z IC/BPS
w pordwnaniu z grupy koatrolng. Maledy rownied zauwaiyl, e w pracy Tung 2007 wskazano, i pacenci z IC
z obecnoscig zmian Hunnera generowali 1,5 do 2-krotnie wyisze wykorzystanie zazobow opieki zdrowotne]
i kosztow w porownaniu z pacjentami z IC/BPS bez zmian Hunnera [71].

2.8.Niezaspokojone potrzeby [unmet needs)

W opublikowanym w 2021 roku stanowisku Rady Presjrrystosci przy A0TMIT wskazano, Ze produkt leczniczy
elmiron® wypelnia niezaspokojong potrzebe medycong i jednoczesnie jest skutecny u cresci chorych [124, 125].
Zapewnienie dostepu do lezenia produktem leczniczym elmiron® zapetniloby zatem luke w polskie] prakoyoe
leczenia chorych na IC.

Rowniel w opinii  interdyscpplinarnege  zespofu  ekspertow  kiinicnych  istnieje  wisle  klucowych
niezespokojonych potrzeb pacjentow z IC w Polsce [120]. Spedjalisci z zakresu unologii, leczenia balu, medyoyny
rodzinnej oraz ginekologi operacgjnej wskazali na brak w Polsce systemowych rozwizzan dotyczgoych opieki
chorych na IC. Eksperci wskazali, Ze leczenie przeciwbolowe oraz leczenie w ramach porsdni leczenia bolu jest
skuteczne w proypadiy wickszosc pacjentow z BPS. lednak u chorypch na IC efektywne leczenie jest trudne
do wprowadzenia oo wynika ze weglednie diugiegn okresu do postswienia wistciwej diagnozy | rozpocecia
odpowiednie] terzpii. W Polsce |leczenie zabiegowe |(np. oystoskopia | neuromodulacjz) jest finansowane
ze crodkow  publicenych, jednak metody terspeutyczne mniej inwazyjne [min. farmakoterspia) nie =3
refundowane przez co moéliwesc wdroZenia odpowiedniej | skutecne| terapii zalezy od modliwosc finansowych
osoby chorej. Eksperci wskazall, e zapewnienie dostepu do PPS, leku przebadanego w wizrygodnych badaniach
klinicznych, stanowi najpilniejszy potrzebe dla polskich pagjertow z IC.

IC/BPS jest rzadksy choroba, w wigkszosci wystepujacy kobiet. Choroba charskteryzuje sie bolem miednicy
zwigzanym z napefnianien pecherza moczesego, coestym oddawaniem modczu, naghym parciem na pecherz
moCzowy oraz oddawaniem mocou w nocy (nokturia) [10, 11, 120). Objawy ICBPS wywierajs istotny wphps
na jakosc fycia pacjentow w zakresie sprawnosd firyczne], witalnosdi, funkdi spobeczmygch i bolu. Pacjenci z IC/BPS
cechujg sie rwmies niisza produkhywnost pracy, co proypisuje sie objawom choroby [17, 18, 19, 22, 23].

Obecny stan medyoyny nie porwala na cathowite wyleczenie IC. Celem terapii jest dapodzenie nasilenia objawow
i w konsekwendi — maksymalna redukcja negatywnego wphywu objswow na jakost Zycia pacjentow [10, 11].
Opcje terapeutycne obejmujy farmakoterapie doustng, ktorg naledy rozwsiys na poczgtkowych etapach leczenia;
w nasteprych liniach leczenia zaleane jest lecoenie dopecherzowe, o w przypadkach najbardziej opormych —
leczenie chirurgiczne [10, 11].

Produkt leczniczy elmiron® zostat zarejestrowainy w Europie do leczenia IC. W badaniach kinicznych PPS wykazat
znaczng redukcje objawow zwiazanych z IC/BPS (bol, parcie na pecherz mocowy, cestotiiwosc i nokturia). PPS
posiada korzystny profil bezpieczenstwa — zarowno rodzaj, jak iilest zdarzen niepoigdanych 53 porownypwalne
z tymi zgtaszanymi u pacjentow otrzymujzoych placebo [21].

Do farmaketerapii doustnej w ramach Il lini leczenia moéna zaliczyc leki przedwdepresygine, uspokajajgce oraz
mntyhistaminowe, m.in. amitryptyling oraz hydroksyzyng. Zarowno amitryptyling, jak i hydroksyzyna nie posiadajg
zarejestrowanego wskazania do stosowana w IC. Wober powyiszego stosowanie amitryptyling | hydroksyzyny u
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charych na IC misloby charskter zastosowania pozarsjestracyjrego (off-lobel) [4, 111, 112, 113, 114]. Dodatkows,
amitryptylina i hydroksyzyna nie znajduja sig obeomie w wykazie lekow refundowanych,

Polscy eksperci kliniczni wskazujy, 2= w Polsce aktualnie bak jest jkiejkohwiek usystematyzowane] opieki nad
pacjentami z IC. Eksperd podkreslaja, i= u wiskszosd pacjentow z BPS bez obecnosd IC, skuteczna moze byt
terapia przeciwbolowa (np. w ramach drabiny analgetycznej i korzystania z poradni leczenia bolu), jednak
w przypadku chorych na IC terapia preeciwbolowa mode nie byt odpowiedniz. Dodatkowo, aktusinie w Polsce
terapie dla chorgch na IC nie 53 refundowane z wyjatkiern leczenia zabiegowegn [hydrodystensja
i elektrokoagulacja], oo sprawia, te pagjent ponositby koszty terapii, co nie zzwse moze miec mizjsoe 2e wzgledu
na status finansowy. Wedlug ekspertow, zapewnienie dostepu do terapii z zastosowaniem PPS (jako terapil, ktorej
skutecznosc | bezpieczenstwo wykazano w liconych badaniach klinicznych), naleiy uznat, za podstawe wdrodenia
shutecznepgo slgorytmu leczenia u chorpch na IC [120].

2.9.Lleczenie srodmigiszowego zapalenia pecherza

2.9.1. Talecenie kliniczne polskie

Zolecenio respofy ekspertow dotycrgee diognostyki i leczenio respodfu bolesnege pgcherzo moczowego S
srodmigisrowego sapalenic pycherzo [10]

Terapia powinna byc nakierowsna na poprawe jakosci Zycia chorego. W pierwszych etapie terapia chorych
na IC/BPS powinna uwiglednial postepowanie zachowawcze | mato inwazyjne. W sytuacji braku efektow lub
poprawy jakosci #ycia pacjents zalecane jest rorwsdenie leczenia inwazyjrego.

Obecnie uznane terapie obejmuja: terapig behawiorzing, modyfikace stylu Zyda, zalecenia dietetyzne,
farmakoterapig, terapis dopecherzows, leczenie mmbiegowe, leczenie operacyjne (nadpecherzowe odprowadzenie
moczu bez lub z cystektomiy oraz cystoplastyke; leczenie operscyjne dotyczy najbandzie] opormych preypadkow
chaoroby].

Rysunek 1 prredstawia algorytm postepowania terapeutyconego u pacjentow z ICEBPS.
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Rysunsk 1. Algorytm postepowanis terapestpenego u pacenios z 1C/BPS
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Na pierwszy linig leczenia powinny skiadac sig:

&  edukacja pacjenta, dotyozaca prawidiowezo funkcjonowznia pgcherza mocowepgo oraz poznania

coynnikow, wywotujaoych lub nasilsjgoych bol pecherza moczowego;

& wytycne dietetyczne, zalecajpoe, aby unikat poksrmow | napojow podrainiajgoych pecherr moczowy
{kawa, ostre przyprawy. energetyki] oraz spofywac wiekszg ilosc phnow [w celu zmnisjszenia stefenia
substancji w moczul;
ogrzewanie pecherza mocowego | krocza;

Cwiczenia relaksujzce migznie dna miednicy oraz trening pecherza moczowego;

kontrola lub redukejz stresw;

stosowanie lekow przeciwbolowych niewymagajacych recepty [zalecane w prrypadkach bolu pecherza
lub miednicy).
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Malefy zasnaczyc, ie leki preeciwbolowe mosg byc stosowane na kadidym etzpie choroby. Bol w IC/BPS
mia charakter bodu trzewnego (a nie somatycznego), wobec czego charskteryzuje sie stabg reakcjz na typowe
leczenie analgetyczne. W zakresie krotko diiatajgopch opicidow — moga byc one wskazane w przypadku
okresowych zaostrzen choroby. Proyjmowanie dhugo dzistajzopch opioidow powinno misc misjsce po wyczerpaniu
wrrystkich innych dostepnych metod farmakoterapii. leczenie powinno vwzglednic stosowanie w piensszej
kolejnosci stabych opicidow [tramadol, kodeina), natomiast w dalszej kolejnosci silmgch (morfina, oxycodon,
fentanyl).

W prrypadku, gdy leczenie podjete w ramach | lnii nie prayniosho poprawy, nalefy zastosowac leczenie | finii,
na kitorg powinny sie sktadac:

& fizykalna terapia manualna, ktorej zadaniem jest wyeliminowanie miejsc wyzwalajgoych bol w obrebie
jamy brzusnej i miednicy migSniowych, rozluznienie przykurczow migsniowych oz uwolnienie
bodesmych blizn i innych ograniczen thanki tpcznej;

s farmakoterapia doustna, opierajgca sic na polisarczanie pentozamu sodu [PPS), amitryptylinie, lub
hydroksyzynie;

®  farmakoterapia dopecherzowa ([dopgcherzowe podanie leku przez cewnik)], zaleca sie, aby
farmakoterapie dopecherzowy stosowal w sytuacj braku poprawy w trakoie terapii zachowawczych
i farmakoterapii doustnej; zalecs sie, aby stosowac dimetylosulfotlensk (niedostepny w Polsce), kwas
hizluronowy, sianzan chondroityny, preparaty zawierajace poigczenie kwasu hialuronowego | siarczanu
chondroityny oraz wlewlk heparyny.

Ha Wl linig lesczenia sktadajg sie:

®  cystoskopia z hydrodystensjg (w znieczuleniu];

w sytuacji stwierdzenia w cystoskopii zmiamy Hunnera nalezy j3 skoagulowac (oo mode skutkowac
catkowitym lub prawie catkowitym ustgpieniem objawow IC/BPS, uvtroymujzoym sie przez ponad rok
od przeprowsdzenia cystoskopii); przeprowadzenie hydrodystensji u pacjentow bez zmiany Hunnera jest
postepowaniem diagnostycznym [obecnost glomerulacii] oraz terapeustycznym;

& leczenie przeciwbolowe.

W ramach IV linii leczenia zaleca sie:

& iniekcje toksyny botulinowej do migsnia wypieracza;

®  neuromodulage, 2 wykorzystaniem neungstymaulators implantowanego podskornie.
W ramach ¥ linii leczenia zaleca sie podawanie cyklosporyny A; terapia ta powinna byc stosowana jedynie
u chorych, u ktorych wezesniejsze terapie nie proynioshy poprawy.
Ostatniz opcis terapeutyczng stosuje 53 zabiegi operacyjne:

s odprowadzenie moczu bez lub z oystektomig;

& oystoplastyka substytuoyna.
Zabi=gi operacyjne =3 zabiegami okaleczajzoymi, wober cego powinny byc przeprowadzone jedynie u chorpch
bardzo opomych na poprzednie linie leczenia.

Interdyscyplinarny  konsensus odnofmie  niezospokojonych potrzeb | modiwosci lecenio  pocjantow
ze srodmigZrowym rapaleniem pgcherza w Polsce [120]
Celem leczenia proyoynowego zapalenia srodmigiszowepn pecherza jest:

5 pdtworzenie uszkodzone] warstwy GAG urotelium;

& zahamowanie aktywadi neuronzlne] w pecherzu moczowym;
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& kontrola nad miejsoowy reakeja zapaing, do ktorej dochodzi na skutek aktywacji komorek tucznych.
Leczenie chorego na IC jest najczesciej etapowe. Mozna wyodrebnic nastepujace et=py:

1. Postgpowanie pierwsego wyboru: poradnictwo dotycgoe choroby — terapia behawiorzing i trening
pecherza mocowego oraz modyfikacje Zywieniowe;

2. Postgpowanie drugiego wybonu: farmakoterapia doustma — PPS [polisiarczan pentozanu sodu).
ewentuzlnie PPS w skojarzeniu z amitryptyling i hydroksyzyna: modliwe jest zastosowanie lekow
immunosupresyjrych w leczeniu IC, jednak w opinii ekspertow stosowanie lekiw immunosupresyjngch nie
jest rozpowszechnione w Polsce;

3. Postepowanie trreciepo wyboru: modliwosc zastosowania duloksetyny lub gabspentyry, pregabaliny;

4. Postgpowanie zabiegowe | wiewki dopgchermzowe: hydrodystensja terapeutycona, kosgulaga owrzodzenia
Hunnera, neuromodulaga, oksyna botulinowa, wlewki dopscherzowe chondroitynosizrzanu z kwasem
hialuronowym, wlewki z lidokaing z heparyn. Skutecnost wiewek dopecherzowych nie zostaka

jednoznacznie potwierdzona w badaniach kiniczrych. Dodathowo, wiewki dopecherzowe nie podlegzaja
refundacji

5. Postepowanie chirurgizne: opstektomiz, ilescystoplastyka.
Monitorowanie leczenia powinno odbywst sig raz na 3 miesigee. Jesli podczas dwoch kolejrych wizyt zostaiby
stwierdzony brak poprawy lub pogorszenie symptomdaw choroby, powinno byc zastosowane leczenia kolejnezo
stopnia.

Postepowanie pierwszego wyboru powinno by zarezerwowane tylko dia chorych z najtagodnieiszym,
poczgtkowym stadium IC. Poczgtkowe stapy leczenia powinny obejmowst lecenie dousine. Aktuzsinie w Polsce
nie 53 dostepne leki dowstne zarejestrowane we wikazaniv IC, oo oznacza, Ze w ramach farmakoterapii dousinej

leki stosowaine 53 poza wskazaniami rejestracyjnymi zgodnie z wytycznymi na zasadzie soft fabal™.

2.9.2. Wytyczne kliniczne zagraniczne

Ponizej proedstawiono zalecania Europejskiego Towarzystwa Urologiczrnego (EAL 2024 [11]).
Mocne rekomendacie!:

¥  Terapia powinna byt ukierunkowana na podiyp | fenotyp schorzenia.

¥  Tedhniki behawioralne, firpgezne i psychologiczne powinny by proponowane niezaleinie od leczenia
doustnego lub inwazyjnego.
Podawanie PPS doustnie |poziom dowodow 1a).
Podawanie amitryptyliny (poziom dowodow 1h).
Mie zaleca sie stosowania dowustnych korty kosteroid ow w leczeniu dhugotrestym [posiom dowodow 3).
Iniekcje toksymy botulinowej typu A z hydrodystensjz [jesli dopecherzowe terapie nie preynioshy poprawy)
{paziom dowsdéw 1k).
Zabiegi operacyjne (zabieg ablacyjny ilub rekonstrukcyjny) nalefy przeprowsdzic  wytgcznie
w ostaterznosc; powinmy byc prreprowadzone tylko preez doswizdozonych chirungow posiadajacych

L U

W

wiedze na temat BPS; powinny byc przeprowadzone po wielodyscyplinarnej ocenie obejmujzcej leczenie
balu.

Lrhpu:h'tn'lnpnmmwd-mn-ﬂmuzﬂ.lﬁ mmmpmmmm Zn.it-u:-murr:sh'm}"
1n: Priegind EFbu'nuhlm'r":]adnnm-dmw RCT; 1bc F’l:ljbd'!'l‘llﬂl Iml:l-umel:'rpu H.L‘I": Hq_:tlm przedzisiem l.rl'l'll:ﬁl:lh‘
3a: Priegind qsbuﬂutﬁmq‘:]bdnmudm:lﬂ butntﬂ:umn—mﬂtml"ih Pojedynize badanie typu cose-comiroi.

ZB



Fmduﬁtmmnizlf'ml [pa.lﬁinmnpm-um-mj HMMHFMWmm
z giomarulacomi lub smigrami Huanaro — maalize problemy dacyzyinago
AR

S RET A [

¥  Proporycja prrezcewkowe| resekeji (koagulacie lub laser] zmian pecherza moczowesn; dobyczy BPS typu
3C [poziom dowodow ).

Staibe r:k:m:nd:u:i::

¥ Propozycja porad dietetycziygch.

¥ Propozycja stosowaniz doustnego PP5S w shojarzenic z heparyny podswsng podskornie; dotyczy
pacjentow stabo reagujacych na monoterspis PPS.

¥ Propozycja podania dopechermowo kwasu hisluronowego lub siarzanu chondroityny, jako terapie
stosowane przed bardzie] inwazyjnymi metodami.

¥ Podanie dopecherzowo bdokainy i wodoroweglanu sodu, jako terspie stosowane przed bardziej
inwazyjnymi metodami.

¥ Propozycja pedania dopecherzowo heparyny w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi terapiami, jako
terapie stosowane przed bardzie] inwazyjnymi metodami.

¥  Hie naleiy stosowac rozszerzania pecherza jako terspii BPS.

¥ Propozycja preeprowsdzenia meuromodulagii jake terapia stosowsna przed bardziej inwazyjnymi
mietodzmi.

Zalecenia z innych wytyznych zagraniconych przedsizwiono w rozdziale £.9.3 [str.29).

2.9.3. Podsumowanie wytycznych

Tabelz 3 prredstzwia podsumowanie rekomendacji polskich oraz zagraniczrych organizadgi orsz grup eksperckich
dotyczgoych leczenia IC/BPS. Przedstawiong zalecenia nie starsze niz 10 Iat, tj. opublikowane po 2013 roku. Dproc
opizanych jui wzetniej wytycznych polskich oraz europejskich (EUA 2022), prredstawions inne rekomendacis
zagranizne. Zdecydowana wiskszosc rekomendac)i zaleca stosowanie PPS. bgoenie w10 wytpozmych
rekomendowane jest rozwsdenie PPS ko opcji terapeutycznej w ramach farmakoterapii doustnej. ‘Wedbug 1
rekomendac)i (RCOG 2016] stosowanie PPS nie jest zzlecane. W jednej rekomendac)i (z 2015 roku i 2015) nie
wymieniono PPS.

Tabels 3. Fodsumowanie rekomendadi polskich oraz zagramicomych orgamizsci oraz grop ekspenckich dotyczgos

polisisrczany pentozanu sodu.
-
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interayscypinarmy . PFS jako p-ud.ﬂnm:u:ﬂhmuhllﬂﬂ'uph :l-:l.:_.'h'm tylko

. o, 2020 . [120] u:_lm']mnuH:,nsr Rim i silnym nasilenis

! ! Db Tw.

Europama Assooation of Linoiogy — Mocna r|:li|:|r|1|?n|:l-u|:_|'u [*stroag mn:mmwmm"]

{EALI'II 2024 [11) PFS wikazans jako skuteczng terapis w BPS.
Mhﬂhwwumlm
polisiarczan pentozanu mogy byE podewane jako ki
doustne [wymiznions w koiejnosd afsbetyone]; nis

Amaricon Urniogical Association ok sugenuje sig fnonej hierardhii].

fALa) 2022 [12] Weknzano, f& stutenoSc PFS zostels 0o=nions W
licamych badaniach o wysckie] jakosc
metodolagicane]; rezuftaty tych badsh nie byhy
jedmoznacmne.
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Rekomendacs dotyczgos
OrgRniza stosowanis PPS w ramach  Komentarz
tarmakoterapii doustmej

{Jua) 2009 | rekomendacie dia Tak PF35 jest zalecang forma farmakoterpis doustnej.
'l':-l:h-l:ldri!] .ﬂ.‘li J01E 74, 73, 78]

Weknzang, 3= doustne Punl:l-uu:unie FPS mie _ru:t
Royoi Colege of Obstatrcons mod = skutecznym sposobem leczenia w BPS.
-E_rnu-n-l:ﬂhgé.'ﬂ.‘ ﬁEDE]M:I.E-[iEI-] = H.el.mu'u:l-uqa upurtan-uwrnimjadnesu ondania

RCT [Micked 2015 [771]
Comadiarn Association — wmiam-. icpn:wimlrwul:u: Imr:ﬁdzlfstu?uuunit
{E-I..I.-l.j 20:5 [17] PFS niz bedy Inacoace U wiskszosd pacjentow.
Internofions! consulation on Wsknzano na wysoks jaknEs badan kEnicompch.
Aunmﬁnn:nfm'.i. FE-I..IIJ}E.I:]:I.E Tak mmmuhmmthmFﬁ u i3
78] pacjEntow.
hm@nﬂmﬂﬂm — Dﬂl.Etrl_E stosownnie FPS zalemane jestu Pul:jmtﬁw
Ancontinance |"F|'.'|‘-H'5|IM:I.E- [79, B bz zmian Hunners.

st Uinological Association Opisano potendaine opcje termpeutycane [wtym

oorsensus 2013 [B1)

PF3) bez wrkazania rekomendacy.

Wytyczne mizmieckiz 2015 [82]

Wikazano, i-:I’PSjr_'.'t maoilivee do sastosowania.

Mnternotions Painful Bigddar

Lek miode byc stosowany jako leczenie I linii, gdy

Founchaticn 2044 [E3] inre baki dn-um:ni:wrlnnl-fp-upruw.

2.10. 5Status rejestracyjny i refundacyjny terapii w Polsce

2.10.1. Farmakoterapia

Zalecenia zespofu polskich ekspertow dotyczace diagnostyki | leczenia srodmigiszowego zapalenia pecherza
umiejscawiajy polisiarczan pentozanu sodu w ramach farmakoterzpii dowstne] odpowizdajgoe] || lindi lecoeniz.
Do farmakoterspii dousinej w ramach |l linii leczenia zalicane =3 rownies smitryptyling oraz hydroksyzyna.
Do farmakoterapii doustnej zaliccane s3 rowniez leki preeciwbolowe, jednak bal w IC cechuje sie stabg reakejs
na typowe leczenie analgetycne. W zakresie krotko doiatsizopch opicidow — moga byc wskszane w przypadku
okresowych zaostrzen choroby, jednak przyjmowsnie dhugo dzisfajacych opicidow powinno miec miejsce
po wyczerpaniu wszystkich inmych dosteprych metod farmakoterapii [10). Wobec powyZszego jako podstawowe
formry farmakoterapii doustinej pryjmuje sie przede wizystkim amitryptyling oraz hydroksyzyne.

Dodathowo w niniejszym rozdzizle przedstawiono podstzwowe informacje o stetusach rejestracyjmych
i refundacyjnych o3steczek wymienianych potencjalnie jako postepowanie trzeciego wyboru w ramach
farmakoterapii: duloksetyry, zabapentymy oraz pregabaling [120].

Amitryptylina

‘W Polsce amitryptylina jest dostepna jako produkt medyczny Amitriptglirum ¥P, w formie bletek powlekamych,
w prezentzcjach 10 mg i 25 mg [98, 109, 111].

Produkt leczniczy Amitriptylinum VP jest wskazany do stosowania w nastepujacych wskazanizch kliniczmych [98,
108, 112]:

&  wleczeniu duiych zaburzen depresyjnych u domoshych;
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w leczeniu bolu neuropatyczneso u dorostych;

w profilaktyce przewleltych napigciowych bolow ghowy [NBG) u dorostych;

w profilaktyczrym leczeniu migreny u doroshych;

w |lezeniu moczenia noonego u dzied w wicku 6 lat | starszych w przypadku wykluczenia patologi
organicznej. takiej jak rozszzep kregostups, |0 wobec braku odpowiedzi e inne  terapie
niefarmakologiczne | farmakologiczne, w tym leki proeciwshurczowe oAz wazopresyne | produlkty
powizzane. Miniejszy produkt leczniczy mode przepisywac tylko lekarz dysponujgoy doswiadczeniem
w zakresie leczenia przetrwatej enurezy.

Wernd wskazan do stosowania amitryptyling nie jest wymienione wprost wskazanie IC. Wobec powyiszesn
stosowanie amitryptyliny u chorych na IC miafoby charzkter zzstozowania pozarejestracyjnego [(off-fabal).

Wiytyczne rwracajgs uwsge na nickorrystny profil bezpieczenstwa amitryptyling. Majcestsze dziatania niepoiadane
- suchost w jamie ustnej, zaparcia, wynikajpoe z whasnosci antycholinergiczrych amitryptyliny, cesto s3 preycoyng
zaprzestania terapii [10). Europejzka 8zencia lekow [EMA] opublikowata raporty bezpieczenstwa dotyoczgce
amitryptyliny, w ktorych opisano zgtaszane przypadki powadnych dziatan niepoégdamych [zatrucia, hiponatremia,
zmiana swiadomosc, ujawnienie sie zespoty Brugadow, zaburzenie coynnosci serca zwane  wydhiZeniem odstepu
OT"; szzezoly opisano w rozdzizle 6.1.1, str. 48 ) Dane opublikowane przez WHO wskazujg, #e do najeestszych
dzizfan niepozgdanych naleiy raburzenia uktadu nensowego | 2aburzenia prychiczne (zobacz rozdziat 6.1.1, st
4E).

Amitryptylina nie znajduje sie na wykazie kekow refundowanych [4].

Hydroksyzyna

Medycyna Praktyczna wymienia 13 lekow zawierajacych hydroksyzyne podawang w formie dowstnej [syrop albo
tabletki] i jeden preparat dostepry w formie roztworu do wstrzykiwan [113].

Hydrodesyzyna podawana doustnie posizda nastepujace wskazania do stosowania [114]:

leczenie lgku: objawowe leczenie leku;

leczenie swigdu: objawowe leczenie Daipdu;

n  jako ek uspokajajzoy: w premediykacii | w okresie pooperacyjnym jako lek uspokajajgoy.

Werod wekaran do stosowania hydroksyzyny nie jest wymiznione wprost wskazanie |C. Wober powyZszes=o
stosowanie hydroksyzyny u chorgch na IC mialoby charakter zastosowania pozarejestracyjnege [off-iobal].
Do najczestsrych driatan niepodigdanych naleiz sennosc | ogolne oskshienie, ktore na oot mijajz po okresie
keczenia [10). Europejska Agencia lekow [EMA)] opublikewata raport bezpiecenstwa dotyczgcy hydroksyzyny,
w ktorym opisata zgtaszane proypadki zwickszenia masy ciafa [zobacz roedzial 6.1.2, str. 50.) Dane opublikowane
przez WHO wskazuja, e do najeesiszych dziatar niepoégdanych naleiy zaburzeniz uktadu nensoweso
i zaburzenia psychicone [zobacz rozdziat 6.1.2, str. S00)

Hydroksyzyna nie znajduje sie w wykazie lekow refundowanych [4, 113].

Duloksetyna

Duloksetyna jest lekiem antydepresyjnym (inhibitor wchlaniania zwrotnego serotoniny | norsdrenaling).
zarejestrowanym do leczenia bolu neuropatycznego (w obwodowe] neuropatii cukrzycowej) oraz wysithoweso
i mieszanego nistrzymania moczu (preparat przeznacony oo Zastosowania w tym wskazaniu nie jest dostepny
w Polsce] [120, 136]. Fauwaia sie. ze duloksetyna nie poprawiats dokuczliwych objawos IC/BPS [120].
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W Polsce duloksetyna jest refundowana we wskazaniach kfiniczrych Leczenie dudych zaburzen depresyjrych
(F32.Z, F32.3, F33.2, F33.3 wg ICD-10)" oraz .Zaburzenia Igkowe | adaptacyjne [F21; F4E; F43 wg ICD - 10) —
do ukonczenia 18 r.2.7 [4].

Gabapentyna i pregabalina

Stosowanie pabapentyny | pregabaling preynosi dost dobre efekty w tagodzeniu preewlekhych objzeow bolowych
zwizzanych z IC. Dziatanie tych lekow ma zastosowanie tylko do tagodzenia bodu przewlekbego [120].
Gabapentyna jest w refundowana w Polsce we wskazanizch _bal inny niZ okreslony w ChPL - leczenia
wipomagoigoe u chorych no rowotwory” orsz Padacka oporna na leczenie™ [4].

Pregabalina jest w refundowsina w Polsce we wskazaniach kiiniczrych . leczenie dorosfych pocjentow z bolam
newDpatycTnym Spowodowan Jm procosoim NowstWorowym T oraz neawrnpatia w deieci do 18 roke fycia” [4].

2.10.2. cCystoskopia i neuromodulacja

Cystoskopia jest urnlogiczym badaniemn diagnostycanym. Badanie polega na wprowadzeniu cystoskopu do cewki
moczowej | pacherza mocowego. Cystockopie moina polgczyc jednoczesnie z zabiegiem terapeutyczngm -
hydrodystensjg terapeutycang. Hydrodystensja terapeutycana polega na rozciggnigdu pgcherza phynem podanym
podczas oystoskopii. Zalecane jest, aby cystoskopia z hydrodystensja byla proeprowadoona w znieczuleniv ogolnym
[120].

Cystoskopia jest zabiegiern finansewanym przez platnika publicnego w ramach ambulatoryjne] opieki
specjalistyczrej [134). Cystoskopia z hydrodystensjy jest zabiegiemn finansowanym przez platnika publicnego.
wchodzgoym w sidad prupy IGP L300 MALE ZABIEG| PECHERZA MOCIOWEG D™ [135].

Zadamiemn neuromodulagi jest proywrocenie wiasciwych cdruchow w obrebie pecherza moczowego przez nenay
czuciowe | uchowe. Mevromodulacjg nerwow krzyiowych preeprowadza sie w dwoch etapach. Etap pienwszy jest
etzpem probaym, w ktorym przez otwor 53 umieszza sie elekirode testowg [10]. Zabieg preeprowssdzany jest
w znieczuleniu ogolrym albo w mieculeniu misjscowym. W te] fazie leczenia Sosuje e stymulator zewnetrzny,
tj. pacjent otrzymuje urzgdzenie umosliwiajace zmiane parametrow stymulacji. Okres testowy trwa okoto dwa
tygodnie, w ktorym to okresie weryfikowana jest reakcja pacjenta na lezenie (wykorzystany moie byc dzienniczek
mikeji) [146]. W sytuacji, gdy ma miejsce poprawna objawow, w drugim etapie terapi implantuje sie podskormie
staly neurostymulator podizss zabisgy preeprowsdzanego w znieculeniu ogolmym lub misjscoesym [10, 146).
Stymaulator jest wprowadzany podskomie w obrebie posladka | programosany. Pacjent otrzymuje pilot,
tj. sterownik zewnegtrzoy shuggoy do akbywai oraz dezaktywacji urzgdzeniz oraz zmizny mecy stymulzgi [148].

HNeuromodulacja jest zabiegiemn finansowanym przez platnika publiconego [131].

2.10.3. Postepowanie chirurgiczne: cystektomia, ileocystoplastyka

Cystektomia polegs na chirurgicenym usunigciu catosc lub mesc pecherza mocowego. lleocystoplastyka polega
na powiekszeniu objstosd pecherza moczowepgn z uEyciem jelita, poprzez w=zycie do sdany pecherza petli jelitz
cienkiegn po upreedniej coetoivwe] jezo resekeji

Dla pacjentow z rozpoznaniem klinicznym N30.1 fr'&dni.]inuwc zapalenie pecherza moczowepgo |preewlekde)”
cystektomia orzz ileooystoplastyka =3 procedurami refundowanymi przez platnika publiczrego w ramach
swiadczen w zakresie JGP: 121 KOMPLEKSOWE ZABIEG] PECHERZA MOCIOWESD 2 WYTWORZENIEM PRZETOKI"
oraz L2 DuZe otwarte zabiegi na pecherzu mocoowym, w tym plastyka®™ wedbug katalogo JGP [131, 132, 133].
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3.1.Podstawowe informacje dotyczgce wnioskowanego produktu leczniczego

elmiron®

W tabeli poniiej zestawiono podstawowe informacje dotyczace dopuszczenia do obrotu wnioskowanego
produktu lecmiczegn elmiron™ proez Europejskg Azencie Lekow (EMA) [5].

Tabela 4. Podsiawowe informacje rejestracyjre dotyegoe produktu lecmiceego =imiron™

Infa rmscje D
Mazvea handlows elmircn®
. Hupmrhm

Biafe mq:-mm'm'p;t: hupﬁuﬂ:i. rozrmiar Z 3]

jakadcicwy i ilosci

Knids knpsuika zawiera 100 mg polisarczany pentozanuy sodu.
Wileaz sulbstancl pomoanicrych:

Zmwartodt kapoulki: celuloza mikrokrystalicons, magnezu stesnynisn
Otoczka kapsulki: fziatyna, tytanu dwwtlenek [E 271) [3]

Hupmﬂ:i tanarde 5g [=E ni:pm:r.rnu]sb:. 5 wmisszozone W bubelos
zhworzyws sztucresa 2 ::uml:nigl:iun I:|1I'D|'I-.t|:||l11'l preed dziecmi lub
w blistrach z EworTpwn munrr:gufulminil'n. mpekowanych w pudefio
(i

Eodzaj i zewartost opskowsnia®

Butelin — 2 prezentacie:

- DiI:IEPl.H:IEI.I:I-:I-IHiﬂ'ﬂﬂ WSLIIEI_

= ladde pudefio zawiers 300 [3 butelki x 100) kapsuek.
Blister — 1 prezentaci

- lilidl:Fl.rdEI.DH‘hiﬂﬁﬂ WSLIIEI.[!.E_I

Data wydanis picrwszego pocwolenia
na dopuszcrenis do obrobu

02 zerwm 2047 [3]

Data asiatnisgo preediuienia pozwolenis

11 :I.'lll'n:l'liulﬂil[!]

Mumery pozwolen na dopusICEenie
do cbhrota

EU/4/17/1189/001 [outelics, 30 kapsusek]
EU/4/17/1189/002 [blister, 50 [Sx10] kapuiek]

EU/4/17/4189/003 [outelke, 300 [3x100] kapsufek twardych] [3,6]

Znrejesirowan e wiazanis

elmiron® jest wikamany w leceniu respoiu bolesnego  pecherza
maawesD m:rllmﬂmsu siny wFt-Epnumem 5I-u-r|1=rulu|:' albo
WITOOOW Hunnera u n-s-ul:rdnrndrm z bodem o nasieniu wmiarkowanym
do cigdkiegn, naghyTn parcem na mocz i czestym oddawaniem moczu [3).

Dopusszenie do obrotu ne terenie Polski

Pruﬂ.lll:tbn.nimll urzjm-urrwprumdum mmq [49,51

Status refundacyjmy w Polsce

Pruﬂ.lll:tbn.nimll nitjstuheuqmw]nﬁ:uﬂwmmm[-ﬂ-].
Przed whioskowaniem o objgcie refundacy produkt keconiczy elminon®™
nie byt castepny w Folsoe. Refurdsga mopta mist missos w ramach
inp-m'tu doceiowego [7.5].

HIFHE.JII'EI.HlIl miechanizim  coadania F‘HEWI‘H.I FIEI“‘.Dﬂ“J sodu

nh-:'m‘u iokainz drisfanie w pecherdy mMOCDEy T PO pu-d-umu
IJEJ.'H:II.EI:I‘DFIH"H‘! i wydalaniz z moOQEm  pOpREEZ  wizane:
glikoesminoplilanow 2 nisnrawidiows blony Shizown pacherzs. Wigzanis
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Informacs D
Fﬂamuﬁlm z blnrl-q_ !l.nu-ml pgcherss zmnizjsza PITr‘IEE!IHE

huh'l:crll:lumm;t.mnq puwrcmﬂup-gdruu “nrt:ta.cﬁ;umstlipq:
rowniez zrrlm:pmu: EEIIIIEE miaden. Zakinda ='E 3 raly ndg'fm:

maie tutaj potencjaing funkcjs baremwa polisianzang pestozany sodu
zamiast uszkodzone; h-rnl'r!'imtimh-rnnnﬁm MOCTOWERD DA
dzimtani= plu:i.upulupulisiurmunu pentozanu sodu. [3].

Grupa terapeutycna Leki stozowane wurclagi, inne leki stosowane wurokogi [3]

Kod ATC GIABEXLT [N

Osoby dorosie: zalecans dewia polisisnczanu p:nmmnu sodu wWymosi
300 mg(dobe w postad jednej kapsuiid 100 mp proyjmowanej doustnis
Dzied i micdzied nie okrefiono bezpieczensten stosowanin ani
skutecznosd polisisrezany pentazary sodu u dzisci | rHocziely w Wik
Puni.é:jiﬂ-l-uL
Sposab pocania: Kxpsulki nalely proyjmowst co najmnis] soczing preed
Pusl'nln IublEud:iT!'pu-pm-Htu F-upl'FH: wiodg [¥].
H.ul:l:ﬁ na leczenie pulmurmurlun F-:nr.umnu o nnlu',- CCERIAC 00 6
mieseoy. U osob reapucych na lecenie stosowanie polisarczanu
u o nake umaE =,
Mo —_— _ . mhnmr_ By knartym dRuEniTwE d-np-unl.ruzln'rm!ung
W razie wysinpisnin dziadai niepocanych lecenie moins Pﬂ:ﬂ"l'!l: do
sy Hnﬁm:h:mu nbp'ﬂm.. a nu.ﬂ:g:-m: ml::lll WInOwIC |leczenis
zalecany dawks po krytycznej ooenie nyzyka [3].
Reakcjs na lecyenie polisiarczansm pentozany sodu nalesy CCERIAC 00 6
. - . . miesiecy. W razie braku poprawy po uphywie & missiecy po ou
Cams Erwmmia teraps oceniang technologiy terapii lecenie polisisrcranem pentozany sodu nalady plmmrm
medycrng [bezteminowe) ograniczony ) . N N . . .
reagupgoych na lecenie Sosowanes polisiarczany pentomnu zodu nekezy
Il:ml:rm.luw-ul': churotrwale, uupﬁti utrzymuje sig reskoa e lecenie [3].
* ks il wballadel o b, iy i s Shy w ol skl

D kovwranie

W chwili rejestracji scentralizowanej [w Europie) polisiarczan pentozanu sodu podawany doustnie byt
zatwierdzony pod nazwa elmiron® w Kanadzie do poczatkowego i podtrzymujgeezo leczenia srodmigdisiowezo
zapalenia pgchera mozowego (IC, ang. interstitiol cpstitis) od kwietnia 1993 r., w Australii do keczenia IC
od luters 1994 r. oraz w Stanach Zjednoczonych w celu uzyskania ulgi bolu pecherza lub dyshomfortu zwigranezo
z IC od wrzesnia 1996 r [9].

3.1.1. Wskazanie kliniczne, ktorego dotyczy wniosek o objecie refundacjg

Wikazranie kiiniczne, ktorego dotycry wniosek o objecie refundacjg jest zpodne 2 whicskowym opisem prosramu
lekowego | dotyczy doroskych chorgch na srodmiaZszowe zapalenie pecherza moczowego [IC] z glomerulacjami
lub zmianami Hunnera, z bolem o nasileniv umiarkowanym do cigikiego, naghlym pardem na moo | czestym
oddawaniem moczy, u pacjentow @ potwiendzonym brakiem skutecznosc leczenia fizjoterapiz, modyfikscjami
diety i lekami przeciwbaolowymi nienarkotyczrymi, gdy leczenie traabo minimum 6 miesiecy.

Szrzegolowe kryteria wigcoenia do leczenia produktem lecznicoym elmiron®, zdefiniowane s3 poproez
whnioskowany projekt programu lekowego (zapisy programu lekowego preedstawiono w zatqozniku 6.3, str. 56.)
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3.1.2. specjalne srodki ostroinoici dotyczace stosowania

Srodmigizowe zapalenie pecherza jest rozpoznaniem zwykluczenia i lekarz przepisujzcy lek powinien
wyeliminowac inne choroby urologicine, takie jak zakazenie ukladu mocowego lub rak pecherza mocowezo
51

Polisiarczan pentozanu sodu ma stabe dzistanie przeciwzakrzepowe. Pacjentow poddswanych zabiegom
inwazyjaym lub z objzwami preedmictosymi/podmiotowymi wspolistniejzcej koagulopatii, badz swiekszonym
ryzykiem kbrwawieniz z innej pryczyny (2 powodu leczeniz innymi produktzmi leczniczymi wpbpwajgogmi
na krzepnigoie krei, tzkimi jak beki preedwezakrzepowe, pochodne heparyny, leki trombolityezre lub
preeciwphythowe, w tym kwas acetylosalicdowy lub niesteroidowe leki przedwzapalne naledy poddawac ocenie
pod katem epizodow kneotocznych. Padgentow z trombocytopenia wywodang przez heparyne lub pofisizrczan
pentozsnu sodu w wywisdzie naleiy uwainie ohseraowal podozas leczenia polisiarczanem pentozanu sodu. [5].

Leku elmiron® nie badano u pacjentow z zaburzeniami coynnosc watroby lub nerek. Ze weglede na dowody
na wdzist wytroby | nerek w eliminaci polisianzanu pentozanu sodu, zaburzenia cynnosc wytroby lub nerek
moeg miec wplyw na farmakokinetyke polisisrczanu pentoranu sodu. Pacjentow z istotnymi zaburzeniami
czynnosci watroby lub nerek naleiy uwainie obserwowat podczas leczenia polisiarczanem pentozanu sodu. [5].

U pacjentow stosujzoych polisizrzan pentozanu sodu [PP5), w ssczepolnosd po jego dlugoiraatym stosowaniu,
rzzdiko zgfazano prrypadki makulopati barwnikowej. Mie wykazano zwigzku progozynowego pomiedzy
stosowaniem polisiarczany pentozanu sodu 3 zmianami barwnikowymi siatkowki [20] (szczegoiows analize
danych dotyczacych bezpieczenstwa przeprowadzono w analizie kfinicznej [21]). Pomimo brakue wykazania,
e stosowsnie PPS moie prowadzic do makulopatii barwnikowe], zarowno charakiergstyks produktu leczniczeso
elmiron® [5], jak rowniez wnioskowany program lekowy mlecijy monitorowanie stanu okulistyeznego chorezo
[zobacz zatgrenik 6.3, str. 56 Objawy wzrokowe mogy obejmowac trudnoso z czytaniem, znieksztaicenie
obrazu, zmienione widzenie kolorow i [lub)] wolne preystosowywanie sie do oswietlenia o niewielkim lub
zmniejszonym nateieniu. U wzystkich pacjentow naleiy preeprowadzac badanie okulistyczne po 6 miesigcach
stosowania PPS w cely wozesnego rozpoznania makulopati | barwnikowej, 2w przypadke braku zmian
patolosmicznych regularnie po 5 latach stosowania (lub wezesnie], w proypadku dolegliwosei wezrokowych].
Miemniej w przypadku stwierdzenia istotnych zmian okulistyczmych badanie nalezy przeprowadzat co rok
W takich sytuacjach naleiy rozwaiyc preerwanie leczenia [5].

3.1.3. Wpiyw na cigie, laktacje oraz plodnosc
CigZa i karmienie piersig
Brak darych dotyczgoych stosowania podisiz rezanu pentozanu sodu u kobiet w okresie cig2y. Nie przeprowzdzono

badan na zwierzetach dotyczgopch toksycznego wphpwu na rozrodoczosc. Mie zabeca sie stosowania leku elmiron®
w okresie cig@y [5].
Karmienie piersig
Hie wiadomo, czy polisizrczan pentozanu sodu lub jepo metabolity przenikajz do mleka ludzkiego. Mie mogna

wykluczye zagrodenia dia noworodkow/niemowlst. W zwiszku z tym polisiarczan pentozanu sodu nie nalesy
stosowad podczas karmienia piersig [5].

dodnoit

Brak jest dostepnych informacji na temat potendalnego wphwu polisizrzanu pentozanu sodu na plodnosc [5].
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3.1.4. Prreciwwskazania

Madwraliwosc na substancje coynng lub na ktorgkobwiek substancje pomocniczy wymieniong.

Ze wrpledu na slabe dziakanie proeciwzzskrzepowe polisizrzanu pentozanu sodu, leku elmiron™ nie wolno
stosowad u pacjentow z coynnymi krwawieniami. Menstruacja nie jest przeciwwskazaniem do stosowania leku
I51

3.1.5. Interakcje

W badaniu u zdrowych pacjentow nie stwierdzono interakoi farmakokinetyczmych ani farmakodynamicznych
migdzy warfaryng podawang w dawkach terspeutyconych | polisianzanem pentominu sodu. Nie przeprowadzono
dodatkowych badan dotyczgopch interakeii [5].

Z uwagi na stabe dziatanie przecwzakrzepowe polisiarczanu pentozanu sodu pacjentow leczonych jednoczesnie
lekami przeciwzakrzepowymi, pochodnymi heparyny, lekami trombolitpconymi lub preeciwplytkowymi, w tym

kwasem scetylosalicgowym lub niesterpidowymi lekami proeciwzapalmymi, naledy poddawat ocenie pod kstem
epizodow knwotoczrych w celu ewertualne] modyfikacji dawki [5].

3.2.5tatus refundacyjny w Polsce

W Polzce aktualnie produkt leczniczy elmiron® nie jest refundowarny w ramach wykazu lekow refundowanych
[4]. Produkt leczniczy elmiron® nie podlega rownies finansowaniu w ramach procedury ratunkowego dostepu
do technologii lekowenych [148].

W Polsce wedhug danych Ministerstwa Zdrowia w latach 2006-2017 rozpatrzono pozytywnie X2 wninsk
o refundacje produkty leconicezo elmiron®; sprowsdrono tycznie 77 opakowan produktu elmiron® 100 mg
(po 100 tabletek) we wskazaniu srodmigiszowe zapalenie pecherza moczowego na szacunkows tecng kwote
123 200 = brutto. Ponadto wediug informacji Ministerstwa Zdrowiz w latech 2015-2007 nie wydano zzody
na refundacje innych produktow leconicych [poza produktern lecchiccym elmiron®™) w remach importu
docelowezo we wekazaniu srodmizészowe zapalenie pecherza moczowego [7, B).

Zgodnie z danymi zalgczonymi do wniosku o objecie refundacjy, aktualnie prodult leczniczy elmiron™ jest
refundowany w 11 krajach europejskich, w sczegtlnosc w Awstrii, Frangi, Hiszpanii, Holandii, Liechtensteinie,
Hiemczech, Norwegii, Slowenii, Szwajcaril, Szwec), Wegrzech.

3.3.Rekomendacje dotyczgce finansowania ocenianej interwencji

W celu wyszukania rekomendac)i dotyezgoych finansowania przeszukano | przeanzlizowano dane orgzniza
takich jaik: ADTMIT [Agencia Ooeny Technologii Medyconych | Taryfikacyi] [84], PBAC (Phormoaceutics! Benefits
Advisory Committea) [B5], CADTH (Caradiar Agency for Drugs and Techrologies in Heolef) [B6], NICE [Nationa!
Institute for Health and Clnical Excoftenca) [BF], SMC [Scottich Medicines Consortivm) [EB], AWMSE [AN Wiles
Medicines Strotegy Group) [B9], HAS (Houwte Awtorite de Sonta) [90], IQWIG [Institwr for OQualitdt und
Wirtschaftiichkeitim Gesundheitswesen] [91], SBU [Swedish Coundl on Technology Assessmeant in Health Care)
[92]. PTAC [Fharmacolegy and Theropewtics Adwisory Committea) [93] orsz PHARMAC [54]. Przeprosvadzono
rovwnies wyszukiwanie rekomendacji z wykorzystaniem bazy MARKET ACCESS RADAR (MAR) [129]).

¥ MARKET ACCESS RADAR [MAR) jest bazg danych dotyczgoych obszaru Markat Access. Baza MAR dostepna jest
poprzez przegljdarkes internetowy [129]).
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Tabela 5 preedstawia rekomendzcje dotyczace refundaci polisiarczanu pentozanu sodu. Odnzleziono 12
rekomendacji, w tym 6 zagranicznych.

Polskie rekomendacje dotyczgce Srodmigiszowego zapalenia pecherza mocowego byly pozybywne lub
warunkowe. Deolnie w stanowiskach | rekomendacjach wskeazano, fe produkt lecnicry elmiron® wypeinia
niezaspokojong potrzebe medycong oraz jest skutecony u coesci chorych [124, 125]. W najnowszej rekomendadgi
2021 roku, Prezes A0TMIT wskazal na zasadnosc refundadji prry jednoczesnym wprowsdzeniu odpowiedniego
instrumentu dzielenia ryzyka mmbezpiecajgrego budiet platnilos [125].

Zapraniczne rekomendacje pozytywne [WHE [128,] NICE [35]. NHS [96], HAS [97]) wskazywaty na brak skutecznej
opgji terapeutycznej w danym wskazaniu orsz na skutecznost polisiarczanu pentozanu sodu wykazang
w badaniach kiniczrych. Jednoczenie dodatkowo zewracans uwages na potrzebe ustalenia kosztu polisiarczanu
pentozanu sodu zapewniajzoego akceptowalne wyniki analiz ekonomicznych. W rekomendacji hiszpanskiej
podango, ie skutecznosc opdi terapeutyconych [w tym PPS i strategii inwszyjnych] w leczeniv przedmiotowe]
jednostki chorobowej, jest ograniczona i charakteryzuje sie niepewnosciz, stwierdzajac jednocesnie, fe PPS
mode stanowil opos leczeniz objawowegn preed stratesiami inwazyjaymi [np. neuromodulacja kroybowa,
cystektomiza) [126]. W rekomendacji idandziej nie rekomendowano finansowaniz PPS we wnioskowznej cznie.

Tabela 5. Rebomendscje dotyczgoe refundaci polisisrcranuy pentozan sod
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4. ZDEFINIOWANIE PROBLEMU DECYZYINEGO — SCHEMAT PICO5

4.1.[P) Wybor populacji docelowej

Populacje docelows dla raportu HTA stanowiz doresli chorzy na srodmigiszowe zapalenie pecherza moczowezo
{IC] z glomerulacjami lub zmianami Hunnera, z balem o nasileniu umiarkowanym do deikiego, naghym parciem
Na Moz | zestym oddawaniem moczu, u pacjentow z pobeiendzonym brakiem skutecznosc leczenia fizjoterapiz,
meodyfikacjzmi diety i leksmi przeciwbalowymi nienarkotyczrymi, gdy leczenie traabs minimum 6 miesiecy.
Wybor populacji docelewej wynika bezposredinio ze wskazania kliniconego, ktorego dotycry wnios=k o objecie
refundacjz, tj wynika z kryteriow wizczenia do wnisskowsnego programu lekowego. Zapisy whicskowaneso
programu lekowego przedstawiono w zatgcaniku (rozdziat 6.3, str. 36.)

4.2.(1) Interwencja

Interwendgg jest polisiarczan pentozanu sodu [PPS; produkt leczniczy elmiron®) stosowany doustnie w dawce
300 mg/dobe. Wybor interwenci jest zgodny z wnioskowanym programem lelbowym.

4.3.(C) Wybor komparatorow [alternatywnych technologii medycznych)

Wybor komparstorow zostat prreprowsdzony w oparciu o obowizzujzoe w Polsce regulacje prawne dotyczace
analiz zatpzanych do wnioskow o refundacje lekow [Wrmagonio minimaline [3]) oraz Wityene AGTAMIT [Z])-
Zzodnie z Wytpcznymi AOTMIT analiza kliniczna polegs na porownaniu efektywnosd kinicznej ocenianej
interwencji z wynikami innych opcji terapeutyczrych stosowarych w docelowe] populacji pacjentow.
Eomparatorem dla oceniane] intersendi powinna byc zatem istniejaca praktyka, coyli taki sposob postepowania,
ktory w rmeczywistej praktyce medycznej mode zostac zastapiony przez oceniang technologie medyczng.
Podejmujzc decyzje o wyborze komparatora naledy rozpatregs kwestie takie jak- cestost stosowania leku, jezo
koszt, skutecmosc orsz zgodnost ze standardami | wytycznymi postepowania klinicznego [2]. Ponadto
obowizzujace regulacie prawne |[Wymoganic minimaineg] wskazujz na priorytet porownania wnioskowanej
technologii medycznej z procedurami medyczrymi finansowanymi ze srodkow publiczigch — wymagane jest
wykonanie porownania z oo najmnisj jedng refundowang technologia opojonalng [3).

Wedhug wytycznych leczenia opcje terspeutycone obejmujs farmakoterapie doustng, ktora naledy rozwaiyc

na pozgthowych etmpach leczeniz; wnastgprpch liniach lezenia zlecane jest lecenie dopecherzose,
a w przypadkach najbardziej opormych na leczenie — leczenie chirurgiczne [10, 11, 120].

Farmakotermpia

Zastosowanie PPS wnioskowane jest [w swietle wniosku refundacyjnego) w ramach farmakoterapii doustnej,
z potwierdzonym brakiem skutecznosci leczenia fizjotersipia, modyfikacjami diety i lekami proeciwbolowymi
nienarkotyznymi, gdy leczenie trezdo minimum 6 miesiecy (zgodnie z wnicskowanym projektem programu
lekowego). Powyizze oenacza, Ze lkek elmiron® bytby stosowany po niepowodzeniu uprzednio zastosowane]
farmakoterapii objawowej (4. ukierunkowane] jedynie na tagodzenie objawow].

W kontekscie farmakoterapii oparte] na hydroksyzynie oraz amitryptylinie naledy zwrocc rownie: uwage, i= leki
te nie posiadajy zarejestrowanemo wikazania do stosowana w G Wober powyiszego stosowanie amitryptyling

i hydroksyzyny u chorych na IC, mizfoby charskter zastosowania pozarejestracyjnege (off-labal). [4, 111, 112,
113, 114).
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Maledy wskazat, e wytycone suropejskie (EAL 2024 [11])] wymisniajgc amitryptyling, hydroksyzyne oraz leki
immunosupresyjne — jako leki mozliwe do zastosowania w keczeniu objawowym u chorpch na IC — powodujg sig
na badania Kiniczne o makych liczebnosdach pacjentow oraz bez grup kontrodmgch lub badania nie wykazujace
istotnej preewapgi w porownaniu z placebaoc

= Amitryptylina:

— Publikaga Henno 1989: 25 pacjentow (IC, v ktorpch nie powiodia sie stmndardowa terapiz
hydrodystensjy pecherza mozowego podizas znieczulenia | dopecherzowego whkraplania
dimetylosulfotienku); bez grupy kontrolnej; pacjend bez zmian Hunners, z glomenlzcjami [137].

— Publikagja Foster 2000 randomizowane badanie kliiniczne; 271 pacjentow bez wizesnisjszej terapii;
brak istotnych rodnic w porownaniu 2 placebo [138].

=  Hydroksyzyna:

— Publikaga Sant 2003: randomizowane badanie  kliniczne; 121 pacjentow; w  ocenie
pierwszorzedowego punktu koncowego stwierdzono brak rofnic  istotnych  statysbycznie
w porownaniu z placebo [139].

—  Publikaga Theoharides 1994: 40 pacjentow; bez grupy kontrolnej [140].

= Leki immunosupresyjnes

—  Publikaga Orawisto 1976: azatiopryna, 38 pacjentow; bez grupy kontrolnej [141].

— Publikaga Forsel 1996: cyklosporyna A, 11 pacjentow; bez prupy kontrolnej [142].

— Publikaga Moren 1998 metotreksat, 9 pacjentek; bez grupy kontrolnej [143].

Powyisze dane wskazujg — oo rowniei stwierdzono w wytycznych — i= dowody na skutecznosc amitryptyling,
hydroksyzyrmy oraz lekdw immunosupresyjnych pochodzg z badan o niskiej jakosd i 53 nisjednoznacone.
Produkt leczniczy elmiron™ mostat zarejestrowany w Europie do leczenia IC w 2007 roku [5]. Jest o jedyna
technodogia lekowa posiadajgca zarejestrowane wikazanie do stosowania u chorgch na IC. Inne technologie
lekowe nie posiadajy zarejestrowanego wikazania do stosowania u chorpch na IC, wige ich stosowanie odbywa
sig poza wskazaniami rejestracyjnymi.
Maledy rownies zaznaczyc, 3= wsrysthie leki wymienione w ramach moiliwe] do zastosowania farmakoterspi
posiadajy dzizfanie jedynie objawowe, nie wplywajac na prayczyne choroby. PPS stanowi terapie preyooynoss,
tj. wphywa na przyczyng choroby.
Amitryptylina oraz hydroksyzyna cechujy sie rownies niekorzystrym profilem berpiecenstwa oo czesto prowadzi
do przerwania proby leczenia [10]. Szczegodowe informacje o bezpieczenstwie amitryptyliny oraz hypdroksyzyny
preedstzwiono w migczniku [rozdziat 6.1, str. 48).
Dodatiomss, farmakoterapia wymizniona preez wytyczne nie jest finansowana ze Srodkos publicznych w Polsce.
Wobec powyiszych aspektow, tj.:

=  braku zarejestrowsnych wskazan w leczeniu chorych z IC;

=  niejednoznacznych proestanek dotyczacych skutecznosc;

®  braku finansowania ze srodkow publiczrych;

* nickorzystnego profilu bezpieczenstwa;

=  wnioskowaznego wskazania refundacgjnego dla produktu  leczniczepo  elmiron®, obejmujzcezo

pacjentiw z potwierdzonym brakiem skutecznosci leczenia fizjoterapiz. modyfikacjami diety i lekami
przeciwbalowymi  nienarkotycznymi, gdy  leczenie  trwato  minimum 6 miesiecy  [zzodnie
z wnioskowanym projektem programu lekowego);
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farmakoterapia nie jest odpowiednim komparatorem dia PPS w beczeniu chorpch z 1C.

Wober powyiszego jako komparator przyjeto brak leczenia akbywnego, tj. monitorowanie stanu chorego
{w remach wizyt w placowkach opieki medyznej; porsdy w placowkach opieki medycznej =3 finansowane
ze srodkoww publiczrygch) bez zastosowania farmakoterapii doustne]. W ramach spotkania eksperckiszo, wybor
komparstora rogumianego jsko brak leczenia zostal zaakoeptowsny przez ekspertow [spotkanie w ramach prac
nad [eterdyscyplinamym konsensusem [120], spotkzinie w dniu 08 06 2020)

W ramach lnterdyscypiinarnege konsensusy Polscy eksperc kliniczni wznali, 2= polisiarczan pentozanu sodu
i produkt lecznicry elmiron®™), jest leczeniem pierwszego wybomn u chorgch na srodmigészowe zapalenie pecherza
mocowegs = glomerulacjami lub mmianami Hunnera w nasieniu objawow od umiarkowsnego do ciedkiego.
Eksperci wskazali, 7= w ramach farmakoterapii doustnej, brak jest lekow zarejestrowanych w leczeniu IC [130].
W swietle stanowiska ekspertow, wybor braku lecenia aktywnego jako komparators, jest zatem w peini
uzasadniony.

Terapic nwazyjne

PP5 jest ralecang formg farmakoterapii, przy jednocesnym wnioskowanym wskazaniu obhejmujacym pacjentow
z potwierdzonym brakiem skutecznosci leczenia fizjoterapiz, modyfikagami diety i lekami przeciwbolowymi
nienarkotycznymi, gdy leczenie trevado minimum § miesigoy. Wobec powyiszego naleiy rorwsdys scenariusz,
w kitorym produkt lecmniczy elmiron®™ zastgpi lecenie inwazyjne, zalecane jedynie u pacjentow, u ktorych
weresniejsze terapie (farmakoterapie] nie preyniosty zaktsdanegs efektu. Sposrod modleych do zastosowania
terapil inwazyjnych rdecydowano o wybraniu zabiegow, ktorgch zadaniem jest optymalna redukcia objawow.
Do termpii inwazyjnych stenowigopdh technologie alternatywne dia produktu leczniczego elmiron® wybrano
cystektomis i neuromodulacjs nerwow kreyfowych, kiore w najwigkszym stopniu pozwalajy na osiggniecie
trwvaiezo efektu.

4.4.(0) Wybor efektow zdrowotnych [punkty koncowe)

W wyborze efektow zdrowotnych kisrowano sie Wtyczaymi AOTAMT [2], zpodnie z ktorymi ocenie powinmy byc
poddane efekty zdrowotne, ktore stanowis istotne klinicznie punkty korcowe, odgrywajzce kuczows role
w danej jednostce chorobowej. Istotne kinicznie punkty koncowe majgoe szzegolne znacenia dia pacjenta.
Punkty te powinny: dotyczyt ocenianej jednostki chorobowe] orsz jej proebiegu, odowierciedlac medycznie
istotme aspekty problemu zdrowotnego i jednoczesnie umodliwial wyknyoie potencialnych rognic miedzy
porownywanymi technologiami, a takie mieC zasadnice znaccenie dla podejmowania racjonalnej decyzji
kliniczriych (punkty krytyczne danego problema zdrowotnego).

Punkty koncowe spehnizjgee powyisze kryteriz zidemtyfikowano na podstawie celow leczenia okreslonych
w polskich i migdzynarodoenych wytyczmpch praktyki klinicznej.
Terapia chorych na IC powinna by nakierowana na poprawe jakosc fycia chorego [10]. Poprawa jakosci iycia
opiera sie na kontrolowaniu ohjzwow |C (opisanych w noedziale dotyczgoym obrazu Minicznego, roedzial 2.3,
str. 1] Terapia powinna zatem odnosic sie przede wszysthim oceniona w zakresie nastepujacych punbow
koncowych:

& charakterystyka boly, 4. ooena czestoso oraz nasilenia wystepowaniz bolu;
ocena czestosd oraz nasilenia parda na pechers;
ocena czestosd cddswsnia moczu, w tym riwnies oddawania mocu w porze nocnej [nokturia);
ocena inmych objawow swigzanych z narzgdami miednicy mniejszaj;
ocena jakosd fycia;
ocena infych ewentualnych punktow koncowych zdefiniesanych w badanizch klinicznych.
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W ramach oceny bezpieczenstwa analizie zostany poddane informacje o zdarzeniach | deiztaniach
niepoZgdanych.

W zakresie wyboru efekitw zdrowotnych na etspie analizy problemu decyzyjrego nie zostatbo wprowsdzone
jakizkolwiek rwezenie do konkretrych narzedzi pomizn (np. konkretnych kwestionariuszy oceny jakosd ycia
lub kwestionariusy oceny spmptomow].

4.5.(|5) Badania - rodzaj i jakos dowodow

Preeprowadzony zostanie proeglad systematyczny dowodow naukowych. Preeglad zagwarantuje weazlednienie
dowodow naukowych o najwyiszej jakosc, ktorych metodyka umodiwia uzyskanie najbardziej wiarggodnych
danych w zakresie efektywnosci (tj. shutecmosd | bezpiscenstwa) eksperpmentzinej coeniane] interwencji.

Zzodnie z Wytycznymi AOTMIT [2], zaplanowano wigczenie badan pierwotnych o najwyisze] wisrygodnosd,
zgodnie z klasyfikacjy doniesien naukowych: badania z bosowym przydzialem pacjentow do grupy (RCT, ang.
randomized clinicel triol). W przypadku braku badan typu RCT planuje sie wigczyc badania o nizszym pozicmie
wiarygodnosci tj. badania z grupg kontroing bez randomizacii oraz badania obhsereacyjne.

Ponadio wwzglednione zostang opublikowane przeglady systematyzne, speiniajgoe kryterium wigczenia
dlz populadgi | oceniane] interaengi.

Przewidziano ponadito mozliwosc poszerzenia zakresu analizy poprzez uwzglednienie badan obserwaoyjmych
oceniajgoych efeltbywnosc prakbyczng.

Wizczeniu do dodatkowej (poszerzonej) analizy bezpieczenstwa bedy podiegaty rowniei:

& gdane z charakterystyki produkiu lezniczego elmiron®;
informacje skierowane do osob wykonujacych zawody medyczne, publibowane przez EMA, FDA | URPL;
badania piersotne niespeiniajgoe kryteriow wigczenia w ramach anzlizy ghownej, zswiersjce
informacje istotne dla ooeny bezpiecenstea;

m inne zrodta danych, zawierajpce dodatkowe, wiarygodne informadcie dotyczace bespieczenstes
stosowania wnioskowanego produktu leczniczego, np. raporty z oceny przedrejestracyjnej.

Uwzslednione zostang publikacje dostepne w jezyku angielskim lub polskim, a3 w uzassdnionych przypadkach —
takZe w innych jezgkach.

4.6.Podsumowanie zdefiniowania problemu decyzyjnego

Tabela & przedstawia podsumowanie zdefiniowania problemu decyzyjnego [PICOS).

Tabela 6. Podsumowanie snalizy problemu decyzyjnego — kryieria wipzenia do przeglgdu systemetyconego wedhag
schematu PICOS

Dorosi :I'runn:fnnsnqumuwt zopadenie pgcherma moczowego [IC) ¢ glomenstzciami lub
zmianami Humnera, z balem o nasieniu urnmrl.-l:mun'rmdu CiedldegEn, n-uErllrn'iPun:cmnu moCT
Fopulacja ||1111|lm udmmr:mmupuqmtuﬂzp-utiﬂdzmqm brakiem skutecznesd leczenia
[wsiazanie kiiniczne] I‘izjul:u'up'q..mud’ﬁnq'-umidierrilﬂ:mipn::ilhﬁlmlllminmmuhlmqni.E;l:l'rleu:niu
trweto minimum & miesigoy [wiknzanie kiniczne Zpodne 2 WREQsKOWRNYTT programem
kg
Polisiarcran pentozany sodu (PPS) stasowany doustnie w dewoe 300 mefdobe |produkt

lecznicy elmiran®).




Produict iczmiczy almiron® [polisiancmn pantozany soou] w Kczaniy Srodmigisnowegn I6p0Rnie FEChers mocwans
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

sl TP P R R

=  Brok interwency aktywnej (4. brak stosowania farmakoterapil doustee| oraz

Kom paratory moni nie = - . N .
; pnitorowanis stanu chonego, nejlepsze leczenie podtrzymujsce —ang. bast supporti

{ technclogie mE!ﬂ:j.

mlternatywne

=  Terapie inwazgjre: qmiiuummm:irmw.

Bez zvweden. Fubliksge dostepne w jezylcu sngisiskim lub polskim, 8 w uzassdnicmych
Typ badan preypackach —takie w innych. Bacania opublikowane i rispubliiowane [pod warnkien
dostepnodd opisu badania i wynikow].
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5. ZAKRES ANALIZ TWORZACYCH RAPORT HTA

L.l.Analiza kliniczna

Celem analizy kfinicznej bedzie porownanie efekbywnosc kiniczne], 4. skutecnesci i bezpieczensbwa, produlktu
leconiczego elmiron™ [polisisrzan pentozanu sodu) wzgledem zdefiniowanych w analizie problemu decyzyjnego
komparstorow w leczeniv srodmigiszowegn zapalenia pechersza mocowego z glomerulacjami lub zmianami
Hunnera u osob doroshych z balem o nasileniu umiarkowsnym do deikiero, naghym parciem na mocz i czestym
oddawaniem moczu, v padjentow z potwierdzonym brakiem skutecznosc leczenia fizjoterapiz, modyfikacjami
diety i lekami preeciwbolowymi nienarkotyczrnymi, gdy leczenie trwabo minimum 6 miesiecy.

W ramach analizy klinicznej przeprowadzony zostanie przeglad systematyceony zrodet informacji medycznej,
obejmujgcym intemetowe bazy informaci medyzne] (MEDUNE, EMBASE, Cochrane Library], materiaby
konferencyjne, rejestry badan klinicznych oraz inne Zrodls wymienione w Wytyczepch AOTMIT [2]. Preeglad
systematyczny dostarcey wianggodnych danych o skutecznosc i bezpieczenshwie.

W analizie klinicznej oprocz anaficy skubeconosc | bezpieczenstwa ocenianych interwendji proeprowadzona
zostanie rissnies ansliza efektywnosci praktycznej na podstawie badan prowadzonych w warunkach recywistej
prakiyki kfinicznej [RWD, ang. reol warld data). Prreprowadzona zostanie rowniez dodatkows poszerzona analiza
bezpieczenstwa z uwrsglednieniem informacji kierowsnych do osob wykonujacych zawody medyczne,
publikowanych na stronach organizadi zajmujacych sig rejestracy produktow leczniczych w Polsce | na Swiecie.
W ramach dodatkowe] oceny bezpiecenstwa uwzglednione zostang dane Urzedu Rejestracji Produktow
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktiw Biobsjcrych [URPL), Europejskiej Agencii Lekdw (EMA, ang.
European Madicines Agency] oraz Amerpkansikiess Ureedu ds. Zywnosci i Lekow [FDW, ang. Food and Drug

Analiza kliniczna zostanie prreprowadzona zgodnie z:

* obowizzujzoymi w Polsce przepisami dotyczaoymi analiz zatgczanych do wnioshow o refundacje
lekow, ti. mpodnie z Rozporzgdzeniem Ministro Zdrowin z dnia 24 pordziernika 2023 r. w sprowie
minimalnych wymogan, jokie musg speniod anolizy uvweglgdnions we wnisskach o objgoie
refundac)yg i ustalenie cany zhytu netto, o ohigcie refundecyy f ustolonie cony zbytw netto tachnologi
lekowsj o wysokie] wortosci kiiniczne) oroz o podwyisrenie ceny zbytu netto laku, srodko
spofywezego speciolnego prrernacrenio Sywieniowego | wyroby medycznego, ktore mie maojg
odpowiednika refindowanege w danym wekazemiv [3];

¥  wytyconymi ooeny technologi medycznych Agencii Oceny Technologii Medycznych | Taryfikagi
[T [2]:

* zasadami prregladu systematycznego woparciu o wytyczne Cochrane Collaboration [Cochrone
Reviewar’s Hondbook) [33, 34].

L.2.Analiza ekonomiczna

Celem anafizy ekonomicznej bedzie ocena optacalnosc terapii z uiyciem produktu leczniczego elmiron®
{polisiarczan pentozanu sodu), wegledem wszystkich komparatorow zdefiniowsnych w analizie problemu
decyzyjnepo komparators, w leczeniu Srodmizéiszowesn mpalenia pecherza mocowego z glomerulacjami lub
zmianami Hunnera u osob dorestych z balem o nasileniv umiarkowanym do dezkiego, naghym parciem na mocz
i coestym oddawaniem mocu, U pacjentow z potwierdzonym brakiem skutecnosc leczenia fizjoterapi,
modyfikacjzmi diety i lekami preeciwbolovwymi nienarkotycznymi, gdy leczenie traabo minimum 6 miesiecy.
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Wybor metodyki analizy ekonomiczne] uzalezniony bedzie od wynikow przegladu systematyczneso i danych
preedstzwionych w analizie klinicznej, dotyczaoych skuterznosd | bezpieczenstwa porownywane] intersendgi
oraz komparatorow w populacji dooelowej. W przypadku wykazania istotnych klinicznie i statystycznie rognic
pomisdzy oceniang technologiy medycong 2 danym  komparstoremn analiza  ekonomiczna  zostanie
preeprowadzona w formie analizy uzytecmnoso kosztow. Wynikiem analizy ekonomiczne] bedzie wowrezas koszt
uzyskania jednego dodathowego roku Zycia skorygowanego o jakosc [QALY) badz dodatkowego zyskanego roku
fycia [LY). W przypadku stwierdzenia w ramach analizy klinicznej rownorzednosc klinicznej porownywanych
technologii medycznpch lub gdy rodnice misdzy nimi nie bedy istotne klinicznie lub statystycznie analiza
ekonomiczna zostanie przeprowadzona w formie snalizy minimalizegi kosztow. Wynikiem analizy minimalizagi
kosztow bedzie koszt inkrementalny porownywanych opdi terapeutycznych. Matomiast w przypadku braku
mocliwosci opracowania analizy udytecznosci koszow, efekiywnosc kosztow lub minimalizaci koszbow
(). w sytuacji, pdy w analizie kiinicznej nie bedzie mozliwe ponownanie wynikow dia PP5S | komparators ) zostanie
przeprowsdzona jedynie analiza konsekwendi kosztow. W analizie konseleendi kosztow preedstawione zostang
koszty stosowaniz porowmywanych opgi  terapeutycznych  oraz  wyniki  dotyezaee  skhutecmnoso  lub
bezpieczenstwa, bez osracowsania roZnic pomigdzy opcjami terapestycznymi.

Zpodnie z Wytyczrmpmi ADTMIT w anzlizie ekonomicone] zostanie przyjety wystarczajgoo diugi horyzont czasowry,
aby modliwa byta ocena istotnych noénic migdzy wynikami | kosztami ocenianej technologii medycnej oraz
koo pra b .

fAnaliza ekonomiczna zostanie preeprowsdzona z perspektywy platnika zobowizzanego do finansowania
swiadczen ze srodkow publiczrych w Polsce [Marodowy Fundusz Zdrowiz, NFZ). Uwzgledniona zostanie kategoria
kosztow bezposrednich powigzanych z problemem zdrowotnym [3]. W preypadku, gdy istotna cogsc wydatkow
ponoszona bedzie przez pacjentiw [Swiadcoeniobioroow) zassdne bedzie prreprowadzenie analizy ekonomicnej
z perspektyary wipolne] ptatnika publicnegn | swiadoezeniobioroow [MFZ#pacjent). Dodatkowo, wskazane bedzie
przeprowasdzenie analizy z perspektywy spofecznej, w sytuadji, pdy zastosowanie wniockowane] interssend
bedzie prowadzsic do zwigkszenia produktywnosd [2].

Jeshi wnioskowane warunki objecia refundacjy obejmowst bedy instrument dzielenia ryzyka [RS5, ang. Risk
Sharing Schema), analiza ekonomiczna zostanie preeprowsdzona w dwoch wariantach: z uwzgbednieniem BSS [1)
i bez vwzglednienia R55 [Z).

fAnaliza ekomnomiczna zostanie zaprezentowana 'w remach analizy podstawowe] = zmiana Hucowych
parametrow [dangch weisciowych do analizy ekonomiczne]] zostanie przetestowana w analizie wrazliwosci.
Dla catego zakresu wynikow analizy podstawowej oraz analizy wrailfiwosc zostanie wyznacmona cena progowa
technologii wnioskowanej. Preeprowadzona zostanie rowniei probabilistyczna analiza wrazliwosci, w ramach
ktore] omzacowane zostanie prawdopodobienstwo  optecalnosc  produktu  leceniczego  elmiron®
(t]. prawdopodobienstwo, f= koszt uryskania jednego dodstkowegpo roku Zycia skorygowsnezo o jakosc, nie
bedzie wyiszy od ustavwowe] wysokosc progu oplacalnosci, aktualnie wynoszace] 190 360 PLM 4 [35]).

Analiza ekonomiczna zostznie preeprowsdzona zgodnie z:

¥ obowizzujzoymi w Polsoe przepisami dotyczaoymi analiz zatgczanych do wnioskow o refundacje
lektw, tj. zEodnie z Rozporzgdzeniam Ministro Zdrowin z dniz 24 pozdziernika 2023 r. w sprowie
minimalnych wymogan, jakie musg speiod analizy vwerglpdnione we wnisskach o objgoie
refundagg | ustalenie ceny zbytu netto, o ohjgcie refundec)g i ustolenic ceny zbytu netto technologi
lekowsj o wysokiej wortosci kiinicznej oror o podwyissenie ceny zbytu netto laku, srodko
spofywezego specimlnegos prarnocranio Zpwieniowego | wyroby medpcznego, ktore mie maojg
odpowiednika refindowanege w danym wekazemiv [3];

¥  wytyconymi ooeny technologi medycznych Agencii Oceny Technologii Medycznych | Taryfikagi
[AOTMIT) [21.
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5.3.Analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Analiza wplywu na budiet (BIA, ang. budgat impoct anclysis) zostanie wykonana w celu oszacowania skutkow
finansowych dla budiety Narodowego Funduszu Zdrowiz [NFZ) w preypadku refundacji produktu leczniczego
elmiron® |polisianczan pentozanu sodu) w leczeniv srodmizészowego zapalenia pecherza moczoweso
z glomerulacjzmi lub zmianami Hunners u osob dorostych z bolem o nasileniv umiarkowanym do cietkiego,
naghym parciem na mocz | coestym oddawaniem moczu, u pacjentow @ potwierdzonym brakiem skutecznosc
leczenia fizjoterspiz, modyfikacjami diety | lekami proeciwbolowymi nienarkotycznymi, gdy lecenie trwsio
minimum & miesigoy.

Przeprowsdzona zostanie rownie: ocena wphpwu na organizacie wdzielania Seisdczen zdrowotnych oraz analiza
aspektow etycznygch | spolecznych w preypadky wprowadzeniz refundacji produltu leczniczego elmiron®
na wnioskowanych warunkach.

Zostanie okreslona liczebnost populacji docelowej oraz udzist w rynke produktu leczniczego ebmiron®
w populacji docelowej w przypadky pozyhywnej decyzji o jego refundacii.

W anzlizie wphywu na budiet zostang rozpatrzone dwa scenariusze: istniejgoy” oraz .nowy™. Soenariusz
~istniejzcy” zobrazuje obecngy sytuacje, tj. brak produkty lecniczepo elmiron™ w wykazie lekow refundowsnych.
W scenariuszu nowym” analizie zostanie poddana sytuacja, w ktorej leczenie produktem leczniczcym elmiron®
bedzie finansowane ze srodkow publiczrych wedhug wnioskowanych warunkow refundadi.

Analiza zostznie prreprowadzonz z perspekbywy platnika publicznego (MFZ) w S-letnim horyzoncie czzsowym.
Wybrany horyzont czasowy pozwoli na ujecie w analizie czasu do ustalenia rownowagi na rgnku (tj. osiggnigcia
docelowe| stabilnej liczhy leczonych pacjentow).
leshi wnioskowane warunki objecia refundacjy obejmowac bedy instrument deielenia ryzyka (RSSL anafiz=
ekonomiczna zostanie przeprowsdzona w dwoch wariantach: 2 vweglednieniem RS5 | bez vazglednieniz RS5.
Analiza wphpaw na system ochrony zdrowia zostanie przeprowadzona zgodnie z:
¥ obowizzujacymi w Polsce przepizami dobyzgoymi analiz zatgczanych do wnioskow o refundacje
lekow, tj. zgodnie z Rozporzgdreniam Ministro Zdrowio z dria 24 pardziernika 2023 r. w sprowie
minimalnych wymogan, jokia muszq spefnicd onolizy vweglgdnione we wnisskiach o objgoie
refundagy i ustalenio cony shytr netto, o obigoe refundecyy i ustolanic ceny zbytu netto tachnologi
lekowej o wysokia] wartoso kifniczne) oraz o podwysssenie ceny zbytu netto leku, srodko
spodywzego spegalnege prreznaczenio Sywisniowego | wyroby medycnego, ktore mie majg
odpowisdnike refundowonego wcanym wekezaniv [3];
¥ wytyconymi ooeny technologii medyczrgch Azencii Oceny Technologi Medycamych | Taryfikagi
(AOTMIT) [21:

a7
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6. ZALACZNIKI

6.1.Dane dotyczgce bezpieczenstwa farmakoterapiiz amitryptylina oraz

hydroksyzyna

Ocene  bezpieczenstwa mopocogto od  identyfikacji modliwych doatan niepoigdanych na  podstawie
preeprowadzonych wyszukiwan w nastepujaoych bazach damych:

= pkresowe raporty bezpieczenstwa [PSUSA, ang. perodic sofety update report single gssessments)
Europejskiej Azenci Lekow [EMA, ang. European Medicines Agancy) [98, 59],

=  bazz Vigidcoess™ ﬁwi:tqu' Organizacji Zdrowiz (WHO) [105, 107).

Oraz W OpErciu o Czestosc wystepmewania zdarzen niepoizdanych opisanych w charakterystykach produkioe
leczniczych (ChPL).

W ramach podsumowania przedstawionych danych o bezpieczenstwie naledy wskazac na wysokie odsetki dziatan
niepoggdanych zmklasyfikowanych jake .Zaburzenia uklzdu nersowego”™ orez .Zaburzenia psychicne™.
Dwadywsry na fakt, Ze jui sama choroba (IC) stanowi powazne obrigZenie w sferze popchicznej, wystapienie tezo
rodzaju dziaten niepoigdanych mode prowadsic do negatywnych nastepstw | pogorszenia stanu ogolnego
chorego.

6.1.1. Amitryptylina

W ponizszej tabeli preedstawionoe dane dotyorgoe zptasranych dziatan niepodadarmych amitryptyling na podstawie
okresowych raportiw berpieczenstwa PSUSA wraz ¢ danymi dotyczacymi liczby przypadkow [98]. Wsrod
pojawiajzopch sig zdarzen niepoigdanych wystapily zaburzenia cynnosc serca zwane wydhizeniem odstepu
OT", zatrucia u dzieci | miodzeiy, ufawnienie sig sespotu Brugadow, hiponatremia oraz zmiana swiadomosd.

Tabela 7. Informacje dotycryoe drisian niepodydanych amitryptylimy na podstawie okresowych raporbow bezpiscensiwa
F5SUSA [38]. Data wyszukiwania 01.03.2024.

- R et s 1 et e H et s
f niepoiydane proppedioow
Amitryptylina,
=i ra p— Zatrucia u dried | mdodziesy, arak [a04]
z Henkizm smitryptyliny ujawnizrnie sig 225000 BrupRcow
lub tienek amitrypbyling
Zatnscia u cried | médziedy,
. ujawnisnie sig zespohs Brupacaw
Amitrypeyiina flaks | i zapistw EKS chamkterystycznych Brak [103]
Z perfenazyng dia tazo 2espohs 1BH= ang.
Brugodn ECE pathams)
X Badanie retrospektywne
W’* presprowsczong
a. 1 _:' 1_ 2018 Hiponatremin, mians Swindomosci  uctidem 230 pacjentow,  [103)]
tienkiem amitrymbyling w tym 6% _
i themikizm amitrypiyling et Y
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Zgfoszono 107 nowsych

Znburzenie coynnosd sercy Teane

Amitryptyling 013 ) eniem o Fr.-pum-hmuu: [0
. . Zgpaszono 103 nowych
019 Znburzenie COfANOS0 SEMDS TARNE pry . : = 733 -

_ilnhiaicmnmtgm oT™

W poniiszej tabeli predsawiono dane dotyzaoe mpioszonych zdarzen niepoiadanych w oparciu o bazg
VigiAccess™ WHO [105]. Najwiscej zpboszen odnotowano w kategoriach: zaburzeniz uktadu nenvoweso [15%,
n =12 431), zzburzenia prychiczne [13%, n =8 616), zaburzenia opolne i stany w misjzcu podania [12%,
n = E 475). zaburzenia Zoltadkowo-jelitowe [10%, n =7 215}

Tabela B. Dristanis nispoigdane amitrpptyling na podstawie bary Vigidooeos™ [105]. Data wyszulkiwsnia 00032024,

Zaburzenia lorwi i ukindy conneso a0z 1%
Zaburzenia serce 3434 5%
zutl.r:zﬁm,m:hi-iﬁ;uwhp::-: 202 %
Zaburzenia ucha i e dnila 663 1%
Znburzenin endokrynologiczne 173 %
Iutl.rn:ﬁl:lm.l- 1537 %

Zaburzenia intgdkowo-jelitawe 7219 1%
Znburzenis ogaine | stany w misjsos podanis 2473 12%
Zaburzenin wytroby i drog Sdicoaych =84 1%
Zaburzenia ukisdu EnmuRologicnegDs 213 1%
Zskadznin i zaraienia pasodytnice 734 1%
Urazy, Zatruca | powikfanis po mabisgsc 3 E1T B%
Inburzenis WyTikow labaratoryjmych 2079 a%
mi_emmuﬁ,;i-ﬁ 1403 %
Zsburzenis migsniowo-sziisistowe | tkanki fycznej 1366 %
Nowotwory fagocne, 2hosiiee i nisokresione 138 %
m:';hlﬂm“-nl'esu 12431 18%
Cigin, poity | okres ckodoparodawy 184 %
Froolemy  procuktem 293 %
Zaburzenia prychiczne EEE 17%
Zaburzenia nerek | drig mocowych 1297 %
mmrmt;mﬂ:lip:m 394 1%
mmmm;mqnm 2296 %
Zaburzenia skiry i tianki podskome] 4203 E%
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mlnﬁwm.lj:u—ﬁq:ut::qﬂ 266 %
mrﬁnlshtrm 133 0%
.Iu.l:l.m--:r-:r-c 1744 %

W oparciv o dane z ChPL dla produktu lkeconiczepo Amitriptylinum VP [109) wskzzano dziztaniz niepoizdane
dla amitryptyling wraz z czestosci ich wystepowania:

=  Bardzo czesto [»1,/10): agresja, sennosc, drienie, zawroty showy, bol ghowy, ospabose, zaburzenia mowy
{dy=zartria), zaburzeniz akomodacji, kotstanie serca, tachykardia, niedocisnienie ortostatyczne, zatkany
nos, suchost jamy ustnej, zaparcia, nudnosci, nadmierna potliwost, zwigkszenie masy ciata.

= Czesto (1100 do <1/10): stan splgtania, zmniejsmone lbido, niepokoj, zaburzenia vwagi, zaburzeniz
smaku, parestezje, ataksja, rozszerzenie zrenic, blok przedsionkowo-komoroey. blok odnogi peczka
Hisa, zaburzenia mikgji, zaburzenia erekgi, zmecenie, uczucie pragnienia, nietypowy zapis EKG.
wydbuZenie ocdstepu OT w zapisie elektrokardiograficzoym, wydtusenie zespotu ORS w zapisie
elektrokardiografiznym, hiponatremia.

®  HMiezbyt coesto (=171 000 do <11 OD): hipomania, mania, ek, bezsennost, koszmary senne, drgawki,
sZUmy uszne, nadcisnienie tetnicze, biegunka, wymioty, obreek jeryka, zaburzenia copnnosci watroby
|np. cholestatyczna choroba watroby)], wysypka. pokrzywka, obrzgk twarzy, zateymanie moczu,
milekotok, rwiskszenie cisnienia srodgathoweso.

= Rzadko |»1,/10 000 do 1,1 000): zahamowanie coynnosci szpiku kostnego, agranulocytoz, leukopenia,
earynofilia, matophythowosc, zmniejszone taknienie, majscenie (U pagentow w podeszhym wieku],
omarmy, mysli lub zachowania samobajze, arytmia, powiskszenie gruczodow slinoeych, poragenna
niedroinosc jelita, #ottaczka, Pysienie, reskcja nadwrailiwosci na Swiatio, ginekomastiz, gorgczka,

zmniejszenie masy ciala, nieprawidbowe wyniki badan czynnosci watroby, rwickszenie aktywnosc
fosfatazy 2assdowe] we krwi, zwiskszenis sktywnosci aminotransferaz.

* Bardzo readko [«1/10 000): akatyzja. polineuropatia, ostra j@skra, kardiomiopatie, torsade de pointes,
alergiczne zapalenie pecherzykow plucnych i, odpowiednio, thanki phecnej [zapalenie pecherzykow
plucnych, Zespot Liffera).

= Czestosc nieznana [nie moie byc okreslona na podstzwie dostepnych danych): anoreksja, wahania
poziomu cukru we krwi, paranoja, zaburzenia pozapiramidowe, suchost oka, zapalenia migsnia
sercowepn z nadwrazliwosei, hipertermia, zapalenie watroby.

6.1.2. Hydroksyzyna

W poniiszej tabeli przedstawiono dane dotyogce zglaszanych dzistan niepoigdanych  hydroksyzyny
na podstawie okresowych raportow bezpieczenstwa PSUSHA [99). Odnotowano zwigkszenie masy ciata w owigzku
ze stosowsniem lekow opartych na hydroksyzynie.

Tabela 3. Informace dotycgoe drisen niepoigdanych hydrolsyryny ne podstawie okresowych raporbow bezpiecrenstas
F5SUSA [99]. Data wyszukiwania 01032024 r.

Chiorek hydroksyzymy
i embonian hydroksyryny oraz —
wazystiie produkty daione
zmwierajce hydroksyzyng

rlililnuil:mlsfdm Bruk [L0°%]




ﬁmmuaminrmﬁuﬂl [pnmrmu mmum}wmﬁﬁﬁm@wmhmm
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs
AR

sl TP P R R

W ponizszej tabeli predsawiono dane dotyczgce siosonych zdarsen niepoigdarmych w oparciu o baze
Vigidcoess™ [107]. Mapwigcej zgfoszen odnotowano w kategoriach: zaburzeniz ubladu nerwowego [17%,
n =5 226, zaburzenia psychiczne [13%, n = 3 828), zaburzenia ogolne | stany w miejscu podania [12%, n =3 676)
Oraz urazy, zatrucia | powiklania po zabiegach [11%, n = 3 341).

Tabela 10. Driatsnia niepodyden e pdroksyzyny me podsiawie bazy Vigidoress™ [107]. Data wyszukiwania 0003 2024 r.

Zaburzenis lorwi | ukmdy chionnesn 280 1%
ZabUrTERis arcE ) 1226 a%
mm,mﬁ-im =1 0%
Zaburzenis udha i bhednila 155 1%
Zaburzenis oo 497 %

Znburzenia idgdkowo-jelitowe 2023 ™
Znburzenia ogdine | oy w misjsos podania 3676 12%
Zaburzenia wetroby i drog Sdcwych 310 1%
Zaburzenia ukindu Emmunologiconegn Tag %
Zakadenia i zaraienia pasodpinice 396 1%
Uraizy, zatrucia | powikiania po zabiegach 3341 1%
Znburzenia wynikdw laboratoryjmych 1031 3%
Zmburzenia metsbolizmui odiywisnia 463 %
Zaburzenia mignicwo-sziieietowe | tkanki fgczne] 33 %
Mowotwory fagodne, Ziosiiae i nizokresione 81 %
Zaburzenia ukindu nerwowego 3226 1%
Cigin, poiog i okres ckofoporodawy 130 %
Fro@lemy z produkiem 140 0%
Zaburzenia psychiczne 828 13%
Zaburzenia nerek | drog mocowych 260 %
Zaburzenia ukindu rozrodorego i piers 143 0%
Zaburzenis ukindu oddechowego, kst piersiows] i srodpiersin 1127 a%
Zaburzenia skory | tianki podskomej T HIE %
Zaburzenis w funkCjonowaniu spoeczigm 143 0%
Procedury chinsgiczne | medyczne 126 %
ZabAUrzEnis RACTThIwE 531 %

W oparciu o dane z ChPL dia produkty lezniczego Hydroooyzinum ¥P [110] wekazano dziatania niepoigdane
dla hydroksyryny wraz z coestosciy ich wyste powania:
=  Czesto (21100 do <17/10): sedacja, zmeczenie.

= Miezbyt czesto (211000 do <1/100): pobudeenie, splytanie. zawroty glowy, bezsennosc, drienie,
nudnosd, de samopoczude, porgczka.
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= Rradio (1710 000 do <1/1000): reakeje nadwradliwosd, dezorientacja, omamy, drgawki, dyskineza,
zaburzenia akomodadi, niewyrazne widzenie, tachykardia, niedociznienie tetnicze, zapardia, wymioby,
nisprawidbowe wyniki testw czynnosciowych wagtroby, Swigd, wysypka rumieniowa, wysypks
grudkowo-plamkowa, pokrzywka, zapalenie skory, zatrzymanie moczu.

= Bardzo remdio (<10 000): wstrzgs anafilaktyczny, skurcz oskrzeli, obrzek naczyniorechowy, wzmoiona

potliwost, utrwalona wysypka polekowa, ostra uogolniona osutka krosthowa, rumien wielopostaciowy,
zespat Stevensa-Johnsona.

= Czestost nieznana [nie mode by okreslona na podstawie dosteprgch danych): s=nnosc, bl glowy,

komorowe zshurzenia rytmu serca [np. torsade de pointes), wydbuZenie odstepu OT, suchost biony
sluzowej jamy ustnej, zapalenie watroby.
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6.2.0pis kwestionariuszy IC51 oraz ICPI

Tabela 11 przedstawia kwestionariusz IC5] {wskaznik objawow srodmigiszowego rapalenia pecherza moczowezo
Fleary-5ant; ong. the imterstiial cystitis symptom  index) [144). Ewestionariusz G5 tworzg otery
pytania dotyczgee cestothwosc objawow. Do kazdezo z pytan preypisamych jest medr odpowiedszi W ramach
kaidego pytania, w zaleinosc od odpowiedzi mozliwe jest uzyskanie od 0 do 5 punktow. Wynik taczony uzyskuje
sig poprzez zsumowanie punktow z odpowiedzi na wszysthie pytania. t3czna bczba punktow w kewestionaniuszu
ISl mode wynosic od 0 do 0. Im wicksza lizba punktow, tym ma micjsce wigksze nateienie objzwow

srodmigiszowegn zapalenia pecherza mocoowegn.

Wersja anglojeryczna’ Wersja polskojeryczna’

The interstitial oystitis symptom index

Wakainik  objawd irodmia lenia
pecherza moczowezn

During the past month:

‘W cigpu ostatniego miesizoa:

01l How often have you felt the strong need to
urinate with lttle or o warning?

0. ot =t

1. less than | time in 5

2. less than half the time

3. about half the time

4_miore than half the time

5. almost shways

Pytanie 1. Jak czesto cdouwates silng potrzebe
oddania moczu ber ostrzeieniz lub z malym
ostrzedeniem?

0. nigdy

1. mniej niz 1 raz na 5 mikcp

2. mniej niZ w przypadku polowy mikgi

3. mniej wiecej w przypadicu podowy mikoji

4. cresciej nit w przypadku polowy mikcji

5. prawie zawsoe

02, Have you had to urinate less than two howrs after
you finished urinating?

0. niot =t =l

1. le=xc than | time in 5

2_ less than half the time

3. about half the time

4. more than half the time

5. almost shways

Pytanie 2. Czy musiales oddac mocz w czasie krotszym
niz dwie godziny po rakonceniv oddawania moczu?
0. nigdy

1. mniej niz 1 raz na 5 mikgi

2. mniej niZ w prrypadku polowy miki

3. mniej wiecej w przypadku podowy mikcji

4 zeccisj nii w przypadiu polowy mikcji

5. prawie zawsze

03. How often did you most typically pet up at night
o urinabe?

0. none

1 once

2. two timies

3. thres times

4. four times

5. five or more times

Pytanie 3. Jak cogsto wstawales w nocy, aby oddat
mocz?

0. ani reeu

1 raz

2. dwa razy

3. trzy razy

4. czhery razy

5. pigt lub wigeej razy
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Wersja anglojeryczna’ Wersja polskojeryczna’

The interstitial cystitis symptom index Wikainik objawow srodmigiszowego zapalenia
pecherza moczowego

04, Have you experienced pain or burning in pouwr Pytanie 4. Czy odezuwates bal lub  pieczenie

bladder? w pacherzu?

0. not at al 0. nie odczuwakermn

L3 fow times 2. kilka razy

3. almaost shways 3. prawie zawsze

3. usually 5. prawie zawsze | proewdekle odczuwanie

M poduliws Kiipan 2021 184
? Tlursac bivde wlisng auloidae analley problemu decyryjnego

Tabela 12 przedstawia kwestionariusz |CP| [wskaznik nasilenia problemow rwigzanych ze srodmigiszowym
zapaleniem pecherza moczowego; ang. the interstitial cystit's problem indax) [144]. Kwestionarniusz IO tworzg
cztery pytania dotyczace nasileniz problemow wynikajzopch z objswow srodmigiszowego zapslenia pecherm
moczowepEs. Do katdego z pytan prrypisanych jest piec odpowiedzi. W ramach kaidegn pytania, w zalefnosc
od odpowiedsi modliwe jest uzyskanie od 0 do 4 punktow. Wynik tacony uzyskuje sie poprzez zsumowanie
punktow z odpowiedzi na wsrystkie pytania. tacona liccha punktow w kwestionariuszu ICPl mode wynosic
od Ddo 16. Im wieksza Eczba punkiow, tym ma miejsoe wisksze nasilenie problemow  rwigzamych
ze srodmigZszowym zapaleniem pecherza mocowego.

Tabela 12, Kwestionariusz ICP] [The intershitiol cpstitis probdem incex)

Wersja anglojeryczna’ Wersja polskojeryczna’

MOCZOWeED
During the past month, how muoch has each of the | W jakim stopriu w dagu ostatniego miesiqes kazde
following been & problem for you: z ponizszych zdarcen stanowilo dla Ciebie problem:
01 Freguent urination during the day? Pytanie 1. Czegste oddawanie mocu w ciggu dria?
0. no problem 0. nie stanowito problemiu
1. wery small problem 1. bardzo maty problem
2. small problem 2. maly problem
3. medium problem 3. sredni problem
4, big problem 4, duzy problem
02 Getting up at night to urinate? Pytanie 2. Wstawanie w nocy, w celu oddania mocou®
0. no problem 0. nie stanowito problemu
1. wery small problem 1. bardzo maty problem
2. small problem 2. maly problem
3. medium problem 3. sredni problem
4. biz problem 4. duy problem
03. Need to urinate with little waming? Pytanie 3. Potrzeba oddaniz moczu bez ostrzedenia?
0. no problem 0. nie stanowito problemu
1. wery small problem 1. bardzo maty problem
2. small problem 2. maly problem
3. medium problem 3. sredni problem
4, biz problem 4. duzy problem
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Wersja polskojeryczna’
W skainik nasilenia problemow owigzanych
MoCEoWEED

4. Burning, pain, dizcomfort, or pressure in your
bladder?

0. no problem

1. wery small problem

2. small problem

3. medium problem

4. big problem

Pytanie 4. Pieczenie, bol, dyskomfort lub uwcisk w
pecherzu?

0. nie stanowito problemu

1. bardzo maty problem

2. maly problem

3. sredni problem

4, duzy problem

* Na podutrsie Koswan 2071 [184)
 Tlursd hinda wrliciig auliide analley probbmu decyby nego.




i Eurrerrang A o | aares greSoumceresy o @ mepeg ) ofavaor o T

Troagdd mssqeder oRamorerbasposs | o Bawmomo s rogd _.ﬂ ﬂiﬁaa.ﬁﬂt%ﬂlﬂ&pﬂmm&“ﬂﬂﬂﬂl‘ﬂ is
oflumn o rgodinar T 1R RESG BT T MpoST AT TRITTRY !

= R i g =imee] 0 cfaanroom ersapdd venmder cfhaoTerinmpous
"(1mpaid om0 nsind wvrumcasany mousseeduny 7 oSupsl np Besuskuizd
O o0 PR i Ree rg gf] £ @i jrnd e | {Z mpis To0 PEREC TEOD EERATRO  0§oEiTa
0 R R 0D “0p) ER W PEEn e a0 £ (5 o 1E semd tRvarmoun reopdd [og) s e oy
B b § { b FrEES T ooy mpedisd s (B TOUEMEMY  WER
i%jhﬁﬁiu.ghﬁnﬂl ~Arer], ) cfaarmow wreapdd e pdrr cfacorrinupos

o0 Vg eoaiep b B e dpospiq T Maodog el sapey (§ mmEwaRay  Sopam 0 < mpein  smemim
Wmacm emogia pisryey | el o B -] [ oo ikﬂhﬁ%ﬂﬂm

“rnlion docd qeq s o apatle TEEEEe Epae ([ T peds  dweoqEd (g

Ry T SO R IEMTRDERY T MERT Y MRy EIEI___ -&ﬂﬂ.r..ﬁ!iﬂ_

R — o ereEn i, 000 | mefe e ¥ 2 v bed roresSiond

=L, offaa oroow wrsapdd e pde oflavacaerban pos n__".m_.nﬂmlt..-ﬂﬂ_t.lﬁi.ul!ullﬂ_ﬂl

e | .ﬁl.:...fi._ﬁis!.m__ur!iﬁ_ﬁanu_ﬁn!ln.:_

“Fars bonns oespan #pom iehiod “rogmod Lrad 31557 B orvrle gy g meoBormy wemgid vsom der
nmepkren T gaimrives ...._u..-..l_ s e la (p od fompof 7 qn| mengsod peod Supof opsanreh mepo s e b d ol oy rgodess s wodaos (7
galairsons B galapp o it samao@ple (3 Fimfing o3 e liesd Seoqen (ygradiy “Eapiaid § e g B (]
iﬁa__i_,l ) 109 gadobiipsm - ivw .
gt paiokigoada  sacpperdry  wbempdesp (g PR— ind m_um_n____.__} amrdy dobfmgeds pmbed b meacoygeay noesoed o
(10 20kERES EERD T PRI ado Treeg Foupal powmod s Sqop B pop soade rpos nhepppay vpalng 1
fepe mpq rhemeed npq odsdoopgs w0 (v pueruEnd FORECEECd  EYREp  RERNEF Py emneriy wp weEBade

TR prvade dreangmoy) () e Bopegen # gpg Bopeun e umumms) s o sipo pr

e 2l rurie® cnd
M — ; spuemaryueg ] | usedemy skspp Op MO0 KR PV ey Ty
NVEDOHL ADNVHIOHA A
HOAVIWYH Ad TN YA NOMLA ANT LSO T I YINYWITYE SACETET YINVAAOSAMYD LYIWAHDYS AN OROINEEMIVILE

CEDE WY DL VHY AT VT W TN A SENYE

"1 ¢ 0T vazpnd eu ofamoyay nwesliosd myajosd nues Ingpam aujeniye Agder -
(T'DE N OT-0DI) VHINNNH IANYNVIINZ 8N WYY MEIN0TD Z VZHIHDI 4 VNI WIVZ 0DIMOTSIVINGDHES IINIZIT 0Famon) nweilad niplosd sdo

oBamoy e nwesBosd myyeloud spdo e 9

T NI
D e T T

e LT 9 LA e BV Y B0 — BV T L EEY LU G LUEY EYTRAMY 15 T odaie B0 L BT B LBy Eior cORAnTs Ty LUPCUR DR IR M (10 0T 1 UEmoque s DETueyaiod] b cu s 4 EUT S 17 P



PI———— e T e
A — L Mo M masndod
e gadufay 7 oD m dumacsebre swareoled (7
o sEoad
P s— op ibegppay Oof odooeden oaopade ¥ rermsagd
mrdnn  ofamarae ot m soodEmpge awpng (7 H.:.wﬁh .H_._.n H._,HLIE m.n:.-!!i
‘mEepEade (] Engpom moppnd egog wegen g w7 gmaie
myepe sy el eds - noessssmew £zl musprg  § ‘e nedesodog of Sdesan g dvadyin od Deesdod g (]
mesiand T ool spaing ¥
Y errsrerng A e oo gesfoaneesy s mepeg ) ofaanrsom
e pagacd wisgnder 08 v Brimmpos ¢ o Rvacoo s g aybla Ll 7 supols
ofaumn o rgodiear T 1R RECS BT T MpoST aanTEgD TRy (D -numfosd z Hovperoprws nmmeadgla o fedxp
(apmiyd gaduemomlind oEsdrpuacsd ey raod vedpod s op was sume (]
o e un e ra i fraen rag gy 7 by sured 0w o spnaleil DY D NS0 T
200 B o B “e0eM0 "0 | RS PR Ep A0 mp- £ (5
TREICUN R0 [OURNTE | ool SRRy (§ oo 7| o sy Sqpoop e 8 D Armacksaumappy) (g
N —— s gum raesd ofrmeag s e dgoadymg (7
umarepg ‘e Sogourcerian waervpng T e g arvpeg b ¢ oused np Lasguansd
" ﬁn . ® aon gy wrR e ¢ g ot SOy RIDIRCEE Pl gEY |
-E.n?ﬂﬁi.lﬂlﬁiﬁp&rﬂiﬂ v i op WDk s s A RuRin] T
M D FIPETERE. BN Pl Miva BEQ B0 R R0 (T
“fary Boau Sepean oo Aeomod yude dasd (o
ol
mueplremn = gadmerbvas oy ssmvacdeia (p VA APERE aosval g RS .H._I“h
galacrsom Sop gadapp 2 moesip simaodEia (o ‘ofpmpmmondod Fagedd npmon a pEaie deadeie (g
e i p TP Trowu TN PR 3% 0l
1 mly ) o Nalokfege EaE EE B ofpaceom Frogsdd o LT
ey gaiilrgoveCa. s oopes 00 s pleep (g EHEE_HEEE."_ el ﬂ._ﬁilﬁulu_ﬁﬁ &
1pq sobfopen opondo Tipq TEapEn paadogs “nppg e
lirpon ey vibeoyeey) rqoy mplElayEp s (@ I__Iﬂn.““_.- IR HEH!EE!
EER A (] ..[.Eln_mu uE__I“--uﬂ_Hr g Amepoaawd [
dogen iy efads — npessssmem Sead wompey T “moano m E_._E____

iar_ﬁhillut!ﬁﬂ____ ‘fepeam wopmoaEdp g
oy ddmmn 7 Gexokn EHBH—&I.F.FHI...HI._".

e LT 9 LA e BV Y B0 — BV T L EEY LU G LUEY EYTRAMY 15 T odaie B0 L BT B LBy Eior cORAnTs Ty LUPCUR DR IR M (10 0T 1 UEmoque s DETueyaiod] b cu s 4 EUT S 17 P



LU o
g Lacporry reod apderacypgnds  wrmerrfnoia
7 pupoll  CReransgsd  Mumcp m i_r_.i._t
lu-utm!u_..._.lnrnu_.ﬂnm_ﬂni TAN op
R oo - Hﬂﬁlﬂpﬁlglﬁﬁﬁaﬁnﬁ

.iﬂu__. 2 S OEE T TEAD ruealcad
memde ¢ fupofr bomagosie T TR w0 Teed
e mdsiopn famoiase iyl towod @ misdiop
(Laws) emmbs m gaisaw guop ascpdnm (7

BT EEpan
cfamopuery  mosEuoy  wapkr T sarvaspacsd
§¥ ANTRIEE] | TS| PURMOIHOND g dop
pimp o bl Bardpan dmsarnop . smapnocd (]

LT N ST ETTTL TR T O

oo 1Bergmes Srad mesied Dvmdpdea gy (g
{mrermes bbims garedl ‘bespraa grj Admsan twpd szanwy gy whn (p

71 oo Auéne sabqoy ‘npor narmowsad moerssmeged (o ypaarng idorop sermrmda)
wEacpdE PERmE o of wime  emesad (g gl e gioie meeaas opediad m (p

Fromoowed dbenegns youn Pk
— Hﬁﬁiﬂiﬂ:ﬁwﬁ jlrlhﬂ e w gry npos newoesd crmsempd T ppoIpERpRR (g
I SR -I- . ﬂ Moy eymesepapeaosta (x

TF Wi * vy maooe Wrva

2ppollil ¢ 033 B besdope dhiTie A7) wrEm el !lEH wrapod 3E aRREEn (Dot DEUE

wiry rd Yemwepa bhasm gl Cbimpeaa g .ll.En____ ) uislinps  ropEsesnrp  uwleonp
aotmaan § oo wEarss] sormaceEn ] Mmosmoy ddw (g .n..n_..__ﬂ_ o Rdin o Fapu A0 Rlacged smanpeer (g

gaiweple ol FAEERT & REAIO R .nn..__nu._.n

e ppermEE o B pimesmy Mne mao (B l__.H.E_ m dgtm mnpmia 2 e pod

g ({5 TTUrrmsaay) JEeE=Lne 0 E

MF R WEELERT




Frmmnamrmmnl [pnhumn pantooany sodu) wmmwwmmw
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

sl TP P R R

7. 5PI5 TABEL

Tabels 1. Fenotypy bolu miednicy wedtug dasyfikadi UFOINT. et eea st ean et wt ot an e o ld
Tabels 2. ICEPS: Kiasyfilacja E wnp.‘nunmmnrﬂnurd:mtr:ﬂmhup.:hrﬁuﬂﬂuuﬂ |hmps,n:un-”:?m:m
PEHEHEZIAIED oo sses s o s 28 oot a8 8ot 4 £ e 21 £ £ et 1403 48 e £ £ 2 £ e 4 £ e £ £ 1 8 £ £ 8t 1 e

Tabela 3. Pndsmmnucrﬂnnﬂu,pﬂ.ﬁlmmmmﬂ mpmqlmuweb:pudrm cotyogoe

PP LSBT PR MEDTRIIL BHLL o ettt et et et et e 29
Tabels 4. Podstawowe informacje rejastacyjne dotycegoe produlitu lecnicegs elmiron® .. EES
Tabels 3. Reknmendacis dobyogce refundedi polsiarcany pentozany sodu et ettt e nen e .37
Tabels 5. Pudﬂnmnucmhrp‘uﬂuﬂu-ﬁnqrﬂmﬂn Wqummudnpitﬁqdurpt:nw?mq
L= T o T . 83

Tabels 7. WWMMHmwwaﬂmm Pudstm-uhuurp:h mpnmmplmm
FSUSA [9E]. Bm'tl'l'rﬂ'.l.l’.rl-“ﬂi D . et e e e e e e a £t £t £t e 2 £ £t

Tabela 2. Dzisania mq:uqdnm:umrtrﬂinynu Pud.ﬂnm:l:llqi"gﬂn:m'[ﬂ.ﬂ!] mmnim L |
Tabeln 3, wwmmnmwm hr&ohpmmpndshﬂtnhﬁﬂrm mpurhr.bﬂplmum

FEUSA [95]. D‘-u'tl'l'Fﬂ.l’.rl-'I-Iﬂi D B A F. e e e e s e £ e s 30
Tabels 10. Dastanis mquauhpﬂsjmfwupudmﬁeuur I.I'rgt.li:mss"[iﬂ-‘.l'] D:u'tl"nuri'n-i-u 01032024 r.... 91
Tabels 11, Kwestionariusz K51 ['ﬁ:l-ll#:lhu:tlﬁl:l‘l'tptl’l‘.i q‘mlptl:lm.l-.rrdl:l':. ..... S 33
Tabela 12. Kwestionariusz ICF1 []'.I'rl-f.nh:l:l'j:i:ﬂ qmlpumm“ I:I'lﬂ:li_ ..... S a3




£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs
AR

sl TP P R R

8. 5PIS RYSUNKOW

Rysurek 1. Alporytm postepowsnia terspeutycenesa u pul:ju'lﬂlﬂtfﬂ'ﬁ . — — 2B



Pmd.rl.'r.l-am"r Eu'mrrl{pnksmmnpm:rmj W ianiy SrOdMgESowegD Zopaienic pRChErTo MOCTREgo
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

T e

sl TP P R R

9. PISMIENNICTWO

1. Ustmwszdnis 12 majs 2011 1. o refuncadgi I=kow, crodkow sFuir-'-mllm SpECEINEED prIETNSCIENiS Sywieni cweEa
oraz wyrobdw medyczych [D2.U. 2011 nr 122 poz. §96 2 pan. zm.

2. A.E;u'lqu l}m'FTﬂ:hrrul-uE;u M:d'pznlllm |'I'nr,'|'i.n-|:_|| Wityczne m:-enlllt-ndmnlnsl rnl:ﬂlllnnlllmjl-l'l'h HI'E.J:IE]'HJ
tachnology mnﬂﬂ Ircrsp 3.0 A.Eum:]-u DcmlllTEmnnlugll.leﬂﬁmTrmlTunllﬁu:'. Warszawa, !H‘Plﬂ1 2045 .
" = 2 e

3. Ii-uq:ulqdzuul.lmm mrmzunnnpmln 123 r. '-':qummmlnllrm-q'maﬁ:n J-ulue mas
=p:|'r|n-|:unu||l:l|l uwﬁdmnm:mwmﬂndl n‘nhﬁn: I\H'I.I'I'I:I-HI:HIII.IEI:-HHEHFE nuTr:hlIrl:u rb:ltn-..nnhﬂnl: rl:funtqq
i ustalenie :-u'r!-zl:rllrtu nnli.n-te:hnul-uﬁ;ulel.ml nw‘rs-uhuj wartosci I:Ilulznqmnp-udmllmmle nunlll:-h-r'n.l Pestito
I:I:.l..srn-ﬂ:u :purpun*:ﬁn qr:tplrr:ﬁn pn:m'l-ul::nn :'fmmuwnﬁnlw]rum m:ﬂp:ncE-u Ktore nie mnﬂ
udp-umcdni: rel'undnﬂun:EnwdunlllmiMm Oz L. 2003 poz. 2343

4. Obwisszorenie Ministra Zdrowia  dnia 18 EI'I.IdHI'-I 2024r. wmmmmlﬂw mkﬂﬂ

=pn:r-'~|=l|r|:|1 :pbqulntﬁ;u- plzﬂ:rmﬂ-mm .:lrm:nlnts\-u oraz w‘rmhmu medyznych na L lt'pznlu 203 r
Dbraiesz iz Enie-ministra-zdrowis-z-dnis-18 i

ufl.nd étuﬂ-srnd.:u*—: jal RN oW rabeow-
mﬂ_?,u_ﬂEh-nu-lﬂuniu-luiJ-r. dats I:II:IE.‘I:EPI.I:IS 12 20324,
3.  Charakterystyka produktu Elznin:ﬁn H'nimn“p-u&-'u'mn Fcnl:lnunumdui Dostep

: =ma.suropa.su/plf docume uct-in C miiron™: uct-irdormisrtion ol datn
dﬂﬂﬂ}u 12 04,2034,
B. w!luum'ph'mn'p:h pd'mnl:q'l produkty Iu:ni::E;u =imiron®. Dasten
hitos: =ma.suropa.su/plf docume mll-autheorise nkxtronsElmiron®-=par-sl-suthonsed-

ErHE'i‘I.'-I‘I:iDIE plodf, dats dostenu 13 04. 2024,

7. AOTHIT. Hﬂmm:ﬁnrlﬂﬂmazmhltﬁﬁnﬁlﬂnﬂ r. Pr:::ﬁ-u.ﬂ.Eu'u:i Dm'rTam“IuEii Mul:lrmlllmi
Tarytikacyi w sprewie ZBsAONOSC wydawania zgody na nefundacje produktu leczniczego Elmiron® [pentoasan
polysuitate sodium], we wikazanisch: ’n'&dmiq.'ntnw: znpalernie pecherzs moczoweza, pecherz nadresktywy.
Dastep hittp feipold sotm mov ol assets files Slec=nia mz/2018 /024/REE/RP 28 2048 Einimn'.p-df,dm:lnd:?u
12,04 2024

B.  ADTMIT. Stanowisko Rady Preejroystosd nr 252048 2 dnis 26 marce 2018 roku w sprawie Zassdnosci wtsnis zod
na refundacje leky Elmiron®™ (pentosan polysulfate sodium | we wskszanisch: sridmigZszowe zapslenie prcherzs
mocoaesn, pachers nadreaktysmy. Dastep
Irtto:/fbip okl sotm mow. pliassets Miles flecenia mzf2018/024/5RP/U 42 57 41B0325 stmnowizko 29 Elmiron™ im
Bar_domicwy pif. data dostepu 132 04.2024.

g, EMA Committes for Medicingl Products for Hemam Use [IEHI'-'IP']. AsTEsTmRENL report eimiron™. EMAS2E7EZ 2207,
Dastep ibtpes:f farana. ame. uno pasyfEn fdocumants sssess mant-report [EImiron ™ -2 par- puslic-sssess maan k-
LSROCi_Snpdf data dostepu 12.04.2024.

10 Goimbek T, Froydac b, Chiosta PL Zalecenia zespoiu clr:ipl:rr.ﬁﬂ datyzaoe -diuﬁ'nnc.‘t'rhi i b=czemin TESpOU DolesneEs D
prcherza moczoweg/ Srodmigisoweps zapakenia proerzs. Przegind Urologiczny, Suplement 201973 (115]); 1-8.

11 Europsan Aszocintion of Urodogy 3024, EAL Guidelires om Chromic Pelvic Pein.

J&bochiuxgrz. cloudfront net fdoosm |FeusdelineEAU-Guidelines-on-Chronic-Pelvic-Pain-

2024 pofaccessed 29.41 2024

12 Clemens M0, Erickson DR, Varsls EP, Lsi HHL I:-Enu-ﬁ and trestment of interstitisl -nlu'ut'u,l'm-u:ldﬂ p-u'l1 synedrome.
Utrod. mu-,zuﬁi]:.u-u_ Dastep htn:d:."."'l'-"l'.al.mn:t.l:-r:.":ui|:||:linu-und—-quuli'h.'.l'miu:irﬁfgemsiﬂnd-
treatment-inbersitial-of-cpstitis/olsdd sr-pain-syrdrome-| 2022 |, datn dostepu 12 04 2024.

13. 1‘i1apur5.q, E:imm,tu-uun,-ﬂ_,mnr_r.,um PM, Jha 5, Ward KL, Irving A on behalf of the Roysl Coliege of
Oibstetricans and E',mnuhﬁ;l:l: MumEunuTtnfbhddzrpui\qmrmn BERDG Z05; :I.i'.ﬂ.:nﬂ-ﬁ-—f?!.\ﬂu:.it
[polskojerycons (Tirapur 2016 by MF] dostzpra ne stronie
Inttps:{fwrarer m popl pinekndogiawytycene/rong 172004 2¢ spol-holesnepo-pecherza-mOCEowegD, dats dostenu

12.04 2023

14, I}nﬂweil:r H,WhhnmE,l.leijhtJM, Drake b, Frawiey H, H-uruirLE;J, Hsnro P, Fraser MO, Homma Y, Garrido
&, Gomies M, Elneil 5, van de Merwe JP, LhﬂILTunmlLA.mnd-uruf-uftﬂmhnlnﬂ'm chranic p:hil: p-uin
syndromes: & report from the mrmicpﬂﬁcpuhwnrﬁ'lﬁﬁruupnTLMMI n-unr.mu'u:m:'ntlll Mzurpural
l..lrl:lll:l'r'l'l. IGiTAFlﬂE{II]ﬂS-ﬂ-'.‘I.m



Produit kczmiczy Elmiron® [polisianczan pantosany sodu] w Szaniy Sadmigioowegn Ip0ienis pRCAGITE MoCowans
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

T e

sl TP P R R

1% Cox A Solds N, Nadeaw &, Curtis Mickel ], Carr L, Corcos |, Teichman 1L CUA Euil:leiu: D'mﬁ'nus-is and treatment of
ntarstitial qﬁliﬁs.'bhﬂd:rpﬂqmrmn Can Urod &ssoc ). 2048 M-u'rJun;:I.ﬂ-[!l—E]ﬂJE-F.‘I.:I:I-. Epub 2016 May 12.

iE.  Clemens M. IJnhEL..EEﬂsFIAI. Kusek IW, Wyberg L Ir, Ml:ll'.inlulllm. Presslence ul"puinl'ul bladder symptoms and
d'r':ttmqunli'rrufl'rr!h biack, H'q:-unil:nnd wihite men ard women. ] Urol. luﬂ?.nl.':n:l.'.'?[ﬂ-]:l_'ﬁu-l.

17. Clemens }0. Brown 50 sand Calown EA. B=ntal health ﬁpus-u i |:|-utien|: With inkerstitsl rFtii:."puinl'ul biadder
syndrome and chiranic Fnd:ul:it'u.n"mrmi: p:h-i: pn'm syndrome: & case) controd study. J Urol 2008; 180: 1378,

18, Hil:hl:llt.ﬂir'n‘huph:r EP, John F-:tul.Th:uhlimuhi:- among symptoms, sleep disturbances and ql.nﬂ:lll of ke in
|:|-u'tiu'rr_=w'rtl1 'l'rtu:l:it'nll:Fti:ilJ Urod 2009; 181 2993,

15.  Berry 3H, Hayes RD, Suttorp M =t al. Healthrrelated :r.mﬂ:lll of" ife inq:-u-l:l:l:ll'int.l:r:l:iti:l thii:.i'puinl'ul bladder
syndrome and other :lllrnp'r.nmuﬁ: dizorders. ) Urod 2009; 1841 590

20, Lsrdieri A., Konkel, K., MoCulley, L, Jones, 5. C, Mogny, O, Nguyen, C, Sewell, C., Chambers, W. and .A'Fu,.n!..
Fentosan aszodated retinal pigmentany changes: FOA'S parspective on an emelging postmarketing safety finding.
international Uragynecolopy lournal. 2021, 32(11):2891-2837.

k1B Produkt lecenicry imiron® [polisiarczan
peniozany sodu| w leczeniu Sodmigisowesn mpalenia P?m:n:n moCrasEo T glomerulacami lub zmisnEmi
Hunners - analiza efektyanosc kinkone). Krakdw, prudzien 2024, Pracs nicpublikowans, stancwizo 2akjcznik do
wminsku o objedie refundads i ustalenie Wzedows] ceny iyt produkiu lecmiczego elmiran®™.

22, Mickel BT, Parsons OL, Forrest ) et al Imprl:munultin mlnlmﬁnnilﬁ in PuLil:nl:wi'm inl:r:li'l:i-ul-nllz.'l:iti:.l'puirl'ul
I:Ilﬂdl:lﬂ'!'.'r'l'ldl'l:l‘l'IlE.JSﬂ Med 2003; 3 394,

23. Peters KM, ﬂinEu'H.,t.urriml:H et =l Sexusl furction ard sexual distress in women with inberstitial qstii:n
oEseE- oonkrol :I:I.II:I',‘ l.l'-l:llnElr 2007 T 343,

24,  Tincelo DS and Walker AC Wvberstitinl opstitisin the WE: reuls of a questionnaire survey of memibers of the
Irterstitial E'Iﬂ.li'l:issuppwt Group. Ewr ) Obstet Gynecol Reprod Biol 200%; 118: 51

2% Hi:hullt,TripPI:,'l'-ml'-' et &l S=qusl function is 8 ﬂr.tu'lninﬂ'rt-u'rp-uurqmﬂ:lll of ife fior women with trestmeant
refractory interstitial oystitis. ] Ural 2007; 177: 1532,

26.  Bogart LM, Berry SH, Clemens 30, Symipba mes of imterstitial :'rs.li'l:is, Puill'l.lb-hddu synedrome and similar diseases in
=N u:mnu&mﬁ.mmmwurﬂnﬁrm&ﬁlﬂ: 430355,

7. l:urmin.Ehun AR, Gu L, I:h.l:irLﬂ:ullluA.D-: Hoedt, &M, Baroour EE, Kim J, Freediand 5, Anger IT. l]_l.l:li't'r-uHiﬂ: 'lnpuct
of interstitisl nlu'h't'unnu uﬂlﬂ'pmi:puitqmrmu.nunr_ Pain Res. 2003; 4- 1149733,

28, Wang FW, L JC, Mieng LF, Zhang W, ﬁJID,mETﬁqﬂr of life and related fachosrs in Pul:imum imterstitisl
q'sr.iis.l'h-l-uddﬁ puin Fmdrome. B-:i'lﬁd-umnnhm.ﬁuu:bﬂl:luurﬂnlurF:lirg l.mri'u':-rt'r Health Sci=nc=s
2024, 5#4]: EJ3-E3E.

25, Suskind AM, Barry SH, Suttorp MU, Elliott MN, Hays RD, Ewing BA, Clemens 10, Health-relsted quality of life in
|:|-u'tiu'rr_1w'rtl1 terstital qsti::"mndl:lu puin syndrome and frequentiy assodated comorbidities. Quuﬂlf ﬁg".l:ﬁ'h-
fasgarch 2013, 22~ 1537-1341

30,  Ginkel OV, Martsns F, Scholtes M, Heesakkers |, Janssen B.A.l:uuﬂ'lll off Lif= and Treatment Modsiities in Patients
iihlntcrstiiuIETﬁﬁ:Tthaﬁuru' Fuq:ci:l:iut. Heakhonre 2024; 12: 455,

31 MicKerman LT, Walsh CG, Reynolds WS, Crofford L, Dmiochowskd RR, Wilkams D&, FI‘FI:I'II:IE-I:IEH co-marsidities in
imtar=titial Eﬁﬁsfhﬁdﬂupﬂhqﬂmt[ﬂﬁ}aqﬂnﬂﬁ: review. Nauroural urodhyn 2048; il?'[:lln: Srg-04d.

Er S thdslnhlu.'rrm'rr.mniMru mmﬁquuﬂuwhtum 1985 - 202,
https:i'stat zov ol downloed sy portalinformacy iy pl/defauknktunine 5o/ 336 2,/16,1,' tablica_1.xls, date
w 31.01.2024.

33. %“.WMHJ.MHJ.EIHPEM M, Ij'I',FchI.I.I. Wielch VA [adhm:FtMruu Handbook for
Shllﬂ:mﬁ: Rewimws of Intervenbions. Yersion 6.3, 2022, Availsb e from:

34, Deelcs 1, HiEin.-.'JFT. Stat'uﬁ:-ulugmi:un:hlluﬁaw Manager 3, St.ut'uti:.ull.lctl'm-d.':ﬁmup- of The Cochrane
Collabomtion August 2010 [Supplementary material to Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Inkerventions
ersion 310}

33, ACTRAIT. KD UNIEAT W SPRAWIE UHJ'H'I.I’!E.Hﬁ_CEl WYSDIKDEC PROGU EDSZTU UZVSEANIA DODATEOWESD
ROEU ZYOA SKORYGOWANESD O JAKDSC. Dostyp 2w, actm. o, Lesinoscifnajrowsze komunikat -



Produit kczmiczy Elmiron® [polisianczan pantosany sodu] w Szaniy Sadmigioowegn Ip0ienis pRCAGITE MoCowans
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

S i

S CEETRE R [0
Ermmh—:mﬁe—nmuiugﬁ_&' ﬂ-l&lﬂi}mﬁmﬁmu-uﬂﬂHF-ﬂ-led-EthI:I'HEED-rIH:U-

Zycie-skoryzowsnege-c-jakosc|, data destgpu 11.04. 2024,

3E. Bu-dc].l..llfrl:lm B, Mensink HL. Interstial :'rsti.i:inm Hmm:mdhﬂm: mmwﬂmpﬂm:
jprefersnces. J Ural. 1953 Dﬂ:ﬂ.‘iﬂ{i’iﬂa}-?: disnession 30378

3T B-HITI' A, Lhtﬂ,MdiuLEI'rter-uliu MIF, Mll:l'.mh'r JE; Bosbon Area mmmqkﬂh[uﬂl'lnﬂtﬁutm
ﬂ'r-:rhp-ufdi‘l'l:r:nt LI\-uI-uﬁi-mI Fymptom mmplnuhnmd-ulf und:ﬁnimlrﬁrummnmni‘y—bu:d pu-pl.lluﬁm
of men amd women. EAY int. 200E Jun::l.l:l-:l.‘ij:,ﬂ-:ln-:li. Epubr 2007 Sep 13.

32 Errrmﬂﬂt?ﬂ",ﬂml:lll, BuEﬂtLll,ﬂmm,EEEl’!F.H'rhﬂ'EL,ﬂemﬂ. H‘E‘ﬂﬂ'ﬂ:&:ﬂ'!’mm#

Dlnddar pu'n sp'utnumc.ﬁnhcrsl:i‘l'nl EFEI:': among adult females in the Unit=d States. J Urol. 20441 A.uﬁ;iﬂ!ﬂ.‘l#ﬂ-ﬂ-.
doiz lﬂ.iﬂlﬁ.l'j.jum_mil.ﬂi.iil EI:H.II:I 2041 Jlum 1B6.

35. (Choe H, Son H, Song Y5, Kirmi B, Les IZ, Le= K5, Prevalence -l:lr'|:|-u'l1rl.|l bimdder slnl:lrnmn"l'rtcrstiiulc'pliﬁs-ﬁ:
s.mplnm:hwmu'l: m p-u-pl.tt.iun—hnﬂnd :I:.ld'r'm Korea. World ) Urol. 2011 F-:trﬂ[l]::lm-ﬂ. doi 10,1007/ 500343
010-0336~4. E|:H.I|:rlﬂiﬂ-M!r 26.

40 Cleme=ns )0, Me=nan BT, Rosett MC, Gao 5Y, Calhown EA. Prevalenos and inddm:turinh:rﬂthlqstii:hn
managed are p-upl.ﬁlim.!l.m:l. mlun;i?i{ikﬂﬂ-iﬂ-k disoussion 102

41 Curhan EE,SP-E':«H FE, Hunter O, Curhan 56, Stampfer M. Ep-il:luniuluﬁrul'hta'ﬂiﬁu q'.':t.h'n:npupuhﬁun based
Etl.ld'jl.JlJrll:H. 1553 F-I!I:I,'.I.Ei[l]j-l’ﬂ-ﬁl

42 |Dsoirom RBC, Tolls ¥, Indne-Bird E, l::lrrl:L,Hi:hullL-Elini::thuquhEDuﬂ Hot Differentate Hunmer LEsion
ﬂﬁr.'plﬂ'lntﬂrsﬁt—ﬂ E“.Eti:li"ﬂl-ﬂddﬂ' Pain E'INFMHEAHEM ak the Aok ufqmr. ﬁrm&rmﬂhmt
IﬂiTJurl;lﬂ'!l‘E::im-ﬂﬂ. doi: 10,1007 /=00404-017-39364- 2. EPI.I:I !DITA.FI’E. Reriew.

43, mhimlﬂ.,niunmld:.l;iv;ermt.wrhm. Peters EM. Frevalence of seH-re ported mt:rsh'tiﬂqﬁti::fl-l:ﬂum
htusﬂiul—qlm:it'u-ﬁhu Symptams amang sdult W RR i the cu-lnmuni.!ll. Int Urod Mephral. m’.l‘;aﬂ[llnﬂ-HH:n. Epubs
2007 Mar 13.

44, Imowe Y, Mits £, Eab=hashi M, Egta B, UNiT.Frcﬂutcufpuirrulhm:lu's'fmm tl’ﬂ-squplnrruhndurt
WO irlthanunl p-up-l.ﬁl:m in Japan.H surcurol Urodyn. :lm-,m{a:::!n-us. doiz 101002 naw F0E3E.

o T, Milki B, Yamada T. Intu'ﬂiiulqmﬁ't'ﬂhq}un. BULF bt mm[ﬁ]:ﬁﬂ-ﬁ-?.

m o4&

Lee BH, Lin AT, Ewo HC, Ohen ¥F. ﬁhlmmﬁﬁ:ﬁmammmuwmqﬂynrmm
Interstitial Cystitis Patients in Teiwan. Low Urin Tract Symptoms. 2014 Jan;5{1):20-23. doi: 40.1113 futs 12043, Epub
2013 Mar 149.

47.  Lee MH, Chang Kb, Tsai W I.Iurhu:ﬁ.]l rate amd medical utilization in interstital qstii:r."puinﬂ.ll bladder syndrame.
it lJr-I:IEll'IbIIH L IIJ-:I.E-JuI,‘E[?]:'I.ﬂﬂ-:l-:I.I}:Iﬂ. doiz 10 1007/ =00192-018-3974-x. EPI.I:I 204E Mar 12,

48, I.:ppihl'rt.il.l,'l‘ulnm:h'm Huhtsls H, Audnen & Fresslence of symptams related ta mtﬂ'sut'nll:'f:ﬂu imwomen: &
Fuf!.llllti-uﬂ based !I.Id'rhﬁli'ld.J Urod 2002 MI;IEE[I]:E—H.

45, I.:ppihlrr.i B4, Sairaren |, Temmels TL, Astbomas 5, Lehtoranta K Audiresn &; Fnnish Interstisl C'Fslqu:rw: Faini
Syndrome Shedy Srowp. Prevalence -I:l"-l:irlil:ﬂ'r confirmad ivberstitial :',:Ii.u in women: 5 pnpul-ul:iun bazed :I:.ld'r'm
Findand. ) Urol. 2009 ME;IT-I-[?.]:&E!.&

30, Lifford KL Curhan SC Prl:ﬂl-:m:ul'puinl‘l.ll hbdu:r:rﬂumhnuu women. Uroiogy. 2009 MH‘.'H-‘!-I:#&I—B\. dai:
m.iﬂﬂ.ﬁﬂj-.mhﬁ]'.m.m. EF-I.I:I 2009 lam 1.

51 Link CL, Pulliami =), Harno PR, Hall 55, Engers PW, Kuzsk I, M:r.'mu!l-m. Prevaberce snd Hﬂ'rumdulmhl:ﬂ-uf
sympioms sugsestive of painful bisdder syndrome: results from the Boston ares community health sureey. | Urol

ME-MFIHJ{IFF’BB—E}E-. dai: mms,ii.pmmmm.lzpuh 2008 Jum 12,

L I lnvhss.mrrun'l',mmt P, Hﬂilﬁ]: Female chironic peh'icpuit'uhiﬁhrjl prevsient in Depmark. & cross-
sectional populstion-based study with mndomily selected participants. Scand ) Pain. 2014 Apr 1;3{2):93-104. doi:
m.im#uh.m.ilMI.

53, Mszesud O, wmnumam:muuﬂtmwmm,u Hormard L, Risevt T, Perrouin-Verbs WA
Stratification of Patiznks 'Wi‘.hlntﬂ'ﬂulffﬂtﬂﬁhﬂdﬂ'ﬁ?rﬂdmﬂ .ﬂiIl:Iﬂ:IiI'E to bhee Anatomicsl Blsdder
E.HPH-I:I'F mmﬁr.lﬂ-ﬂ]unﬂ]m.ﬂﬁ:iﬂ.iﬂiﬁﬁ.mhﬁrm.ﬂﬁ. EPI.I:I EI-:I.EA.I.EI‘.E

54, MBQWEHHHWUMQM{ELMMJM. &rimndis-Guzman 5, Franoo-oe Castro &,
Castillejo C; Grupa de Investipndion de Resultados en Ssisd en Urologia Funcionsl y Urodindmics [Snpo FU).
Bindoer puin syndrome: Prevalence mnd roartine clinicsl PI'H-I:IiDE in women Hl:tﬂ'llti'lﬁ nl'l-l:lim-ulur-uhﬁ'rand



Frmmnamrmmrrl [paﬂmn pantozany sodu) wmmwmmmmm
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

S i

sl TP P R R

I.Irll:lll:l'rlﬂ'niE uRits im SF_-1AI:IIE Lirod El:l 209 I.IHIT.-H-E{IFEI-?G. i iﬂ.iﬂiﬁ'i.nﬂlm.m.m. EPI.I:I II-:I.EEE'J
24, English, Spanish.

5% Hidu:llt.'l‘cimrrml.l.ﬁcﬂuim K, Clark J, Dﬂmyl.ﬁmﬂnﬁrmﬁ.mﬁuﬁm. ared trestmient of
anﬁth. imterstital :'F:ti.ls mred ep-u:il:rrmrl:u: in mrq:aﬁmtumhﬁiulpmcti::trmwiun FIE Study. Urology.
2003 Mov;EE[):533-40.

36.  Drmisto K. Epidemicdogy of interstitial cystitis. Ann Chir Syneecol Fenn. 1573842]:73-7.

37. Rais-Bahrami 5, Friediander JI, Herati AS, Sadek MA, Ruzimavsky M, Mokdwin RM. Symptom profile variability of

htﬂsti:iul-l:‘pl:i‘l:i&ﬂﬂ"lfull:llﬂddﬂ' syndrome by age. BIL Iﬂ.lﬂ-ﬂMuTTJ.ﬂ'E[E’:‘I.!JE-’H. doi: :I.IJ-IJJ.:I...'T:I.-I-EI!-
ALPEI011A04810 %, Epub 2011 Aug 24,

38, Rosenberg MT, Hazzard M. Pmmmwintuﬂﬂqstﬁqmpmln:hwm:a Pupuluﬁmmm inthe
prinurjl are odffice. 1 Urol. 2003 Dcl:i?ﬂ{ﬁl:lm-ﬂ..

35 MET,HIHI'E'H,IU B, Hmo L,SEI'IEJ. mummmmmlhmrmm:wm in Fuzhow
Chirese womien. Meurcurol Uroadyn. 1[!15;!5.‘1’:!1—!. dioi: 10,1002 /s, 200513,

BO.  Suskind AM, Bamy 5H, E'ltin.E;BA, Ellintt MM, Suttorp B, Chemens 30, The prevakence and m-up--u'rinlu':ﬁti-ul
q'sr.iis.l'hl-uddﬁ puin Fymdrome and chromic Fl'ust-uti:i:"dlmi: p-:hril: p-u'l1 Fyredrome in men: resutts of the RAND
Irterstitial l'_"FI:I'I:u EP-IErriI-III:Iﬁ]' male !le'l'.l Lol Iﬂiihnﬂ.&ﬂ{ipﬂ-!.dﬂt :I.IJ-I.IH.E}IJ-I.I\II:IIMIMIE-E EF.III
2012 Nov 16.

6L Temml T, 'H'd'll'htrEErC..H.iﬂ:ll C, Ponhiolzer A, Marszalek M, Madersbacher 5. Prevalence and ooerelates for
htusﬂiulepﬁﬁs:ﬁm‘q:tm inwomen Puﬂ:q:-uhlﬁ in & health munllﬁpmju:r_&lr Urol. 2007 Mur,:l-:l.‘ill:ﬂn:l—ﬂ;
disoussion B0S. q:ruhlm-ﬁ-ﬁl.ﬁiﬂ.

2.  Dawiis MF. Enunnppiaﬁmsums.mﬂiﬂ.. Interstitial qsti:ir."puinl‘ul bladder syndroeme: the mfluence of modern
demMun Epld:mmlumlandnn |m-nutmrm=mt|-|rrum PI.I:III-I'.TI'HIEIA.I'I-HH:H Lol 2013
ﬂl:l:q!-]!m-ﬂ dtl:iﬂﬂﬂ'?ﬂn']um!lﬂ-ﬂ-ﬁﬂﬂlﬂi!m Fomgim.

B3.  Fall K, Hl:lrdllrl.EJ, l:cn"El'ul.l,.I}mu Cileeira P, Farizllo J, Hanno P, Kﬂhﬁrn—ﬁum:mf,m?ﬂutﬁ'f. I'.'I:i]'inhj,
Bdishra M, Mokdwin R, Mests L, Cuaghebeur §, Ilul:'ru"-',ShiurbenJ,,'l’mq'-u R, Tomoe H, Usds T, Wennevik G,
Whitmore K, Witynedne e 1, Zaitceyw &. Humner lesion diseass differs in ﬁgwu':, treatment and cutcome from
Dindoer lJ-Ii1 SYTENameE BN Eﬂtmﬁnﬁ;m report. Scand | Urol. 2020 Feb 28:1-8 doi:

1010802482150 . 2020.1730548. [EPI.I:I d‘lﬂdu‘l‘lliﬂ;]

E4. Lukban JC, Parkin IV, Holzberg AS, Caraballo R, Eellogg-Spadt 5, Whitmore KE. Interstitial cystitis and pehic fioor
d‘Ffl.er:ﬁ:l‘l:! uurrq:rﬂlumu ey, Pan Med. 2001 Mur.l‘i]:in—?l.

E3. Pxbnsik 55, Lﬁﬂ'ﬁﬁﬁ. HMEE..BIII.‘I:H:ES_, Howants M, Sizo 5, Yalenti G, Fa|:|u-url|:|-u AMC, s Ross WL, MIﬁTH:I-C.
Tricdo O, Damdods V. Er.iuhﬁ;'r. pﬂmﬁqﬁﬁuﬂlammmmwulqﬂﬁﬂpﬁﬂﬂhmﬂmm. Arch
E‘I'I'IEDI:IIUI:E.‘I:IEI‘_ 17 Jun;ﬂ!{ﬁ::ﬂﬂd.—mﬂ.dni: 10, 10077 [0 0 -0 7-4 3542, EPI.I:I 2047 A.p-r E. Revizw.

BE. Sih-ertL.lliEum:lJ. Delavierre O, Labet 1 Mmicpu.xpui'lepld-:niuluﬂum bmurri:iw-n:t]-ﬁnﬁum 2010
Mow;20{12):872-83. doi: 10. 104 6/].purol. 2010.08. 004. Epub 2040 S=p 25. Review. French.

67. Sunp VW, Hampton E.Ephﬂniuhﬁutpﬂﬁ:ﬂmﬂfsflﬂim.mtﬁ]mmlﬁn Maorth Am. 2009
Sep;aqil:ﬂu-ﬂi doi: iﬂ.iﬂ-:l.ﬁ.i'].nﬁ;l'_!m.ﬂam R mad.

2. ‘Whitmare KE, F-ullll.s-u'lﬁih.l.ﬂ.,'l'urrm H, Lnﬁadutr.'l"r, Kim YH. Humner lesion varsus non-Hunner lesion nterstisal
cystitis/biadder pain syndrome. intJ Urol. 2049 Jun;26 Suppd 1:26-34. doi: 10.1111fiju 13571 Review.

6%, Konkle K5, Berry SH, Eliatt MM, Hilton L, Suttorp B, Clauw DU, Clemend M0 Comparison of an interstitial
aystitisbladder pain amdrome clinical cobort with symplomatic community wormen from the RAMD
Irerstitial Cy<titis Epidemiology study. 1 Ural 2012 Feb:187(2)508-12.

TO.  Hakimi Z, Houbiers |, Pedersin B, Vistn ], The Burden of Bisddesr Pain in Fi'uE.lr-up-u-un Coumtries: & Cross-sectional
Study. Urology. 2017 Jan;95:24-91.

7L Tung &, Hepp Z, Banzal &, D:Hn:EHﬂ'mm:hﬂmlEHul.hE-umuﬁnﬁnx Direct Costs, ard Commorbidities
Ascocisted with Ivterstitial l'_",!l:i'l‘.is:i H.IEI:I'I:EPH:EHE Clims i.l'ﬂpi:.] MunnE Car:Spﬂ:FhurrrL 17 !.FI‘.I’I[I!-]:H-T#-
482,

T Wu EG, Bimbeum H, Mareva M, Parsce &, Humng Z, Maliett D,ﬁi't-:lH.lnh:ml:i‘t'nlE]Etili:tm Erestment and co-
mordites inan employed Pnpulul:iun. P ha s s o i cs. m&ﬂ[ﬂ.p:—ﬁ:

73 Cleme=ns M1 Mea=nan BT, Rosett BT, ﬁmtmnmmmimﬁﬁulqﬁﬁshamummmppﬂlﬁm.
Uroiogy. 2008 May:71{3}:776-80; discussion 780-1.



Pmd.rl.'r.l-amﬂ"r En'mhnl{pnﬁshmnFMn'm‘I Hmrm'q.mﬂwngumpummmmmga
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

T e

sl TP P R R

74, Homma ¥, Usds T, o T, Takei M, Tomoe H. lapansse pid:ﬁ'r:fnrd'nﬁrmu'znml I:ru-utmu'rtufinlﬂ:li‘l:i-ulnrz.‘l:iti:. Int
1 Urod. 2005;16{1]:4-1E.

73. Homema ¥, Usds T, Tomoe H, Lin AT, Ewo HE, Lee MH, et al ﬂhimlpiﬂﬂhufwinﬂu’:ﬁﬁulqﬁiﬁw
Ir!p:rmm:i'tive biadder symdrome. ink J Urol. lm;iﬂ?]::l!"."—ﬁi:.

TE.  Homma ¥, Usds T, Tomoes H, Lin AT, Kwo HC, Lee BH, Oh S, Km b, Lul’s.tini:ulsliduinumintu':ﬁﬁulquﬁﬁ
and h'rp-:rsmﬂiv: bladder updeted in 20419, Int ) Urol. 2045 MI;!EI-[?F.'-#E.—E.

77.  Mickel J)C, Herschoen 5, ‘Whitmaore EE, Forrest JB, Hu P, Frisdman A, et al. Peptosan F-I:II'!EIJI‘MEEDI:E.I‘H fior
freatment of mberstial :'fﬁﬁs.fhbddupﬁs!'ml'umﬂ 'l15-i511L-.' from & rardomized, dowble-oling, placebo
mrrtl"l:llnd:h.ll:l‘!'.] Urod 2013;153: 83762,

78 HannoP, Eu'l.riﬁniM Dinis P =t al. Ebddu'PnhE-rndrm In Abramis P, Cardozo L, \Wags &, Wiain A ads, Blsdder

Pans“!l'rdrmnzlmu il :dn.'l'-utru IWMIMMMIWH 2006: 2203-2302. Dostep
WR]T E [Lpdf, dats destepu 11.04.2024,

75, Khullar W, Chermansioy C, Tarcan T, Rahinams'i MS,I}'EE:u &, Sshai A, Veit-Rugin M, Dmochowski B, How can we
iﬂprmtmcdiupmis and management of biadder puin Fymdrome? Part 10 HO-AS 2018. Heurouro| Unodyn. 2015
Ih:i:!EEHFFI X566-5T0.

BO. [Ehullar '-',Biﬁuu G4, Veit-Rubin M, Sshai &, Raknsmati ME, Tarcan T,Dberlnunﬂ'r'c,lhnmsﬁ R. How oan we
iﬂprmtmcdiupmis and management of biadder puin symdrome? Part Z10-RS 2018. Meurourol Urodgn. 2045
I?vl:i:HEl.IFFI X571-581.

Bi.  Est=bam M, Adot IM, Arisndis 5, Pen L, Prieto L, Salinas ), =t sl Recomimesndations for the uiuﬁ'nus-i.': and
ma ent of biadder pain syndrome. Spanish Urological Associntion consenms uu-u.lﬂm‘r_.ﬂ:tnﬁl..lruiﬁshs
[Espanaias [Erlﬁﬁ-h Elﬂ.iun]. 1:]‘1!3513]: 4572

82.  Eschisipfer T, Dogpweiler R, Schultz-Lamped D, e Jong J, Sonsior A, Henzen J, HeBodrfer E, Kaftan BT, Kubn A,
Kunzendor? l..l.IJlrI'IPH A, Lapsdmessser A, Loch &, Moormann O, Mdller 8, Meuhaws 1, Reich &, Rokh B, Schumacher 5,
Rmtrreru'k,.".ruuen.ib:t W, Wirdehott A, Midnder-Hansen 8. [I}'nEnnm': and trestment of interstital q-stj'n
1I-C.A'PES] 152k Euidclhznrrme Eerman mderrufmmﬂ']. Uraloge & 2049 Hm::iﬂ[ubﬂ]iil-—iiﬂ. REyiEw.
Serman. Ermatem inc lJrI:HnE;E A 219 D-EI:!I-B[.'I.!]::I.-!-EE. Pubkied FRID: 31659363

B3. Meijlink IM. Interstitial Cystitis Bladder Pain Syndrome Hunrer Lesion. International Peinful Blsdder Foundation.
2023. Dostep online: - -painfubb isdder.ons/srchive IPEFR 208 rochure 2 IIC-EPS 5 20Hagnosis-

Irsatment, cats costepu 12.03 2024

83. PBAC [Frarmocouticsl Banafits Acwisory Committea): DEtpo fwwrw Negith =ov au) dats dostepu 03.2024.

86. CADTH [Comwdion Agancy for Drugs and Tachnodogies in Hearen): DEtp-/iwyes [Roth ). dats dostepu 032024,

87. MICE |Notional Institute for Hemkth and Chimical Excellence: hito:/fwww nice orz ukf, catn costepu 03.2024.

BE. SMC [Scottish Medicnes Consartivn: BELp-/ e spottishmedignes ore k), data dostgpu 03.2024.

BS. AWMSS [All Wales Medicnes Statepy Group|: it esw gwmse orel, deta dostepu 03 2024

B0, HAS [Howte Autorils de Sonte]: hitp/fwww. has-sante fr, datn dostgpu 03.2024,

9L KOWIS [Mnstitut flir Qualitat wad Wirtschaftichkeit im Geamndheitswesen): bitgefaww igeip.de/, data dostepu
03.2024.

92 SEU [Swaish Coundi on Techmology Assessmant in Hoaitn Cane): hitpo! Fanww she gefen), cata sostepu 03.2024.

93, FPTAC [Fhl:l"rﬂ-ull:ﬂhgfﬂ.nl:l ?Mﬂ'ﬂmmfmmfhi] hﬂﬂ&lﬂ_ﬂmsﬂﬂf!ﬂ.ﬂ, data dostepu
03.2034.

94. PHARMAC: Mamed Pati=nt Pharmaceutical Assecsmient [HPFA]-ﬁEtEnn:.I}u:r.EP online hitps:/ioharmsc movt ra)’,

d-u'tndusha:-u 03 04,

93. NICE Pentossn polysuFate sodiurm for treating bindder pain syndrome. Technolopy appraisal pudance
[TAELI]Publishad date: 13 Movember 2049, Dosten mﬁ:hm#ﬂwmﬂm.uhfgidanuﬁasim’mmﬂ-
Recommendations, data dostspu 11.04.2024.

6. The Scottish Medidnes Consortium [SMC). Pentosan poblysuifate sodium 100mg hard capsules [Emiron®). SMC2154.
Dastep online kitps: herew . scottishimedicines. ore. uk/media 4825/ paptosan-Elmiroa ™ -fi nal-octobar-20A45-for-
'l'd:ls-rl‘.l:ﬂ, [l 1r-] ﬂn:tq}l.l 11 0 2024




Pmd.rl.'r.l-am"r Eu'mrrl{pnksmmnpm:rmj W ianiy SrOdMgESowegD Zopaienic pRChErTo MOCTREgo
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

T e

sl TP P R R

87. HAS. COMMISSION DE L4 TRAKSPARENCE. ELMIROIN® 100 mg, EEILI-E - Awis, 31 'Fh'-zl'lﬂiﬂ. Dostgp online

hitps:fwwrw_has-sante frfuplosd/docs/evamed/CT-16342_ELMIRON® _PIC_INS Avis3 CT16342.pdf, data dostepu
11,04 2024

98,  EMA. Europsan m:i:i'ushﬁ;ubq'm'lllnuthmie dia hasis .nl.rni.ripq'ite'
AT A &ur J=u 0 T £, date dostgpu £2.12.2024,

a5, B«“.EIFDF-EH‘I Ml::i:l'u::hﬁ;ﬂtqlﬂiﬂ-,wfnuhumr: dia hasis Hl,l'drn-mlu.n-l:'
Difpe ey sma surops susnomepazs, dats dostepu 19.12. 2024,
100 El.lﬂ_llu'ru:i::-uftt'r'up-d-ur.: rzm:@emmmm@mﬁmm 2019,
; 91, datn dostepu 01.03.2024.

10d. EIM_I’-u'mi::-u'rtt'r'up-d-uL: rzpltnnﬁlemumummmmm 2024,
k= T il data I:IIJE.‘I:QFLI 0103 3024,

102, EMA. Periodic E-u'l'd:'r' uP-I:I-III‘.E rEPI:IlI'l: !'I'EIIE mssessment, PRUSADD0LOI 74 201804, 2048,
Irttps:/ farara =ma. surops =ulen medicnes pouss/ pouss -00040378- 204301, data dostzpu 01,03 3024,

103. EMA_ Periodic safety update report single asseszment, PSUSAD00001 70/ 202404, 2024,
I'rl'tps:.".l"l“.cmu.mrm:u.’gfmuiﬁu{gm:_u{w-ﬂmmuu—!uuﬂg data dostzpu 01.03. 2024,
104, EMA. Periodic E-H'I'd:'r' uP-I:I-III‘.E rEFll:lll'l: !'I'El! mssessment, PRUSADD0001 70/ 201304, 2049,
mtpsf,huw.unu.mrnpneurm{mdi:iﬂﬁpnmﬁpmmm-mﬂﬂL data dostzpu 01032024,
10%. 'WHO. hitp e visinpoags are! wyssukiwanie dis hasts: “Amitriptyline”, data dostepe 01.03 2024
10, EMA. Periodic H'I'l!l:'r' uP-d-II‘.E rEFll:lll'l: lil'EllE mssEsoment, PSUSA 00001596/ 202041, 2021
https: | fearar ema. europa.eufen/medicones,psussy pruss -00004696-20204 1, data dosbepu 01.03. 2024,
107. WHO mgm"w_m.'.rigimu.urﬁf wr.:uhiwanit il heacstn: 'I-I','dmrrflire'. dete dostepu 04032024,

ipE. URAFL El'ruruhtu'llln'lllh memucgnﬁmrhwﬁumw .'I.-I:I-rrg,tubhl:lu powieinre. I}nﬂ:?nnllrr:
] ! A O D paf. cats dostepa 04.03 2024

105, WURFL CI'IHF-HI:I::IT!‘III'I:I! memmMWumw 3 rrE,.I:IIbI:ﬂu poeaieknre. I}DIIJHJ-MIIM
ue ] d D] cete costapy 31042024

110 l:rmrum:erﬁ'rtu prosduktu l:lznn::ﬁn H-r:i'u.nln:lwmw .1.:] mi, I:hlet.lupu-muuuu H’drnup.numw :!:I-rn,E_.

deta dostgpu 04.03.2004.

114 I.lcmlic'rmhnl:hlm H'q;unhrzumrg:ﬁ.ﬂmrtrﬂ:tﬂm EHJSI‘.EF'IH“IHE

httos: Jlerarer.m . E!!E ﬂmﬂagﬁugmmunuﬂmbmﬂ are, dote dostgpu 15.12.2024.
112, Medyoyma Fraitycons. ﬂ-pu ml:st-unl:': A.lll'u‘lr'ﬂ:tﬂnn Dostep online
hitps: e mp.J E!!E nit/leki 'oubst hbmITid=25, dats dostenu 1917 30,

113 mﬂ'llt'rﬂpl'ﬂi'llm'l-l H'q;unhrumrg:ﬁ“rdrntﬂlmlm DﬂStEFMlIHE

n gastgpu 19.12 2024,
114, Medyoyma Fraitycons. ﬂ-puml:st-un:r:l-l;drnt:llmlm Dnst;pnnlml:tlm‘b;pmir:
Iigpserar mp QU pagjent ek DaL It Tig=3 73,

data I:II:IEI:EFI.IJI.ﬂiIﬂlﬂa.
11%. Haang P, &ucksir B, Beechimor D, ot sl E|'I"i::n|| of pentasan F-urgsuﬂhtcnh:mt u-rintersl:i'tiall:'f'sliis:n
mztu-nl'l-ur!sis. Urology 15597;30:35-43.

116 Papel, Falconi 5o, De Mattos Lowrsnco TR, Doumowchtsis SK, Betschart C. Varistions in bladder Puin
qmrnlm:."l'rtu:rtiiul :'r-.il:tu [H:fl:lcfinimm Pul:hnﬁmr_-;is. uiupne.'ﬁu ard treatmient o rr.il::rnuti:rl:'ricwu'td
eyalsation of national ard rternational p.id:linulﬂ“rnﬂmanﬂlﬂﬂﬂmniﬂiii]:lﬁ!—lm

117, lﬂdﬂ.‘-’.,l’!lrrhiﬂﬂ.l—l’.ﬂi.‘.‘lll.ﬂ.,ﬂrﬂ-ﬂ. El.lidElhE-u‘l'E:l.i:l!ir!!: hhﬂﬂHFﬂs’mmn& BIU Ink. 212
HD'.I'.].'E[:F]:?IB-?IIH

118 orLeary MF, Sant GR, Fowler FJJr.WhiJth:E..SF-uluril:rrﬂmlJ:Thchtcrsﬂiul l:'r.ilﬂ:l.s:llrrq:turn mdex and
[probdem indiex. Uralogy 1957; £9: 38

149 _F'mdl.lt bea.mu'!' aimiron® [F-ull.':urmn pentozany sndu]wlmum zespot

mm? PIECHEIH mmﬂsﬂ ﬂ'lﬂmu:tl‘lllﬂ“ﬁtﬁ:ﬂl.'rﬁ 'I"r.ltgxlﬂ'ﬂl'ﬂ'ﬂ ﬁllﬂll'l'ﬂ'l.ll-ﬂl:r albs=n zrmiian Hunners— analiz
I'Frri'l.l na budiet m wrzesien 20207, Pmmnlq:l.l:imunu :I:nmqmmtq_lzmk di wWniasku IllﬂhjEl:llE

mtﬂlmtﬂ IJITE‘HIHEI I:Eﬂlllm Fl'mmmtsﬂtmlm 'lAIu:.p ﬂ'lrﬂll'rlﬂtl‘l'l.lmllm'ﬂ



Prﬂd.rl:r.l-amiﬂ"rml [p'nluimmn Flnrmnn'mu'n"l Hmrﬂqu.mﬂwngumpummmmmga
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

T e

1200

121

122,

123,

124,

125

138

17,

128

125,

1300

131

132,

133,

sl TP P R R

-dunllm'lipm.l'n'fmidmtﬂmujutnu stromie BIF AOTMIT:
rttps:/bipold . sotm.sow. ks il zieceris mzfd ANY/OE WA OT.4231.32.3024 Elmiron®™ EIA.Ed‘I'.
d-u'tudustﬂm 31 01.2024.

Chiosta P, D-uhmﬁmuﬂ:l,l.hstulem—l.ﬁun. Rmdzizzewski P, H.amu-u'ﬂzrr Inburd'llrlqplln-urnlll KORSENSUS DEnoEmiE
mﬂu.thujm@puh:zblmﬂi‘mulm puqﬂﬂunum'u-drrqmrqm mpulul:m pepverza w Polsce.
Medical Guidelines Grudzien 2020; IS5H 2300-213%: 1-12

[Europsan m:idnun.ﬁ;umll [Erﬂn.].l:lrph-un meedidne. Dosten orine
Iﬂtgs:{m:mu.ergu@fEIEﬁnrMmﬂdng. cim dostopu 12.03.2024.

wan de Merwe P, HDI"I:IE‘IE 1, Bowchelouche F, et al. Dluﬁnne.'til: criteria, dassfication, and nomencabure for pu'mrlul
[oindder Efmrm.ﬁnl:uslii:ul nll:.'t.rt'u &n ESSIC proposal. Eur Urod m;ﬂ[l]:ﬂ]—ﬁ-?.

Siediak A, :mmmn,up-m,n'uﬁ E, Elskowicz P, Lechowskd E:Dipus-is ared trestmient of inte rstibsl I:Ftii:-
FEmrature review. Journal of Education, Health and Speort IuI:I-IEI-;.'I.!-[.'I.]: E3-66, duta dostgpu 26.01. 2024

Skamowisko H.Hrm:lmlu'r.mn nr 104/2024 z dnia E-:'erprliu 2021 roku wsprnu‘inu-m'r'luru Elmiiron™ 1p-u'rl:-u:unl.|
welnSiar s mﬂu ramach prosmmu I:I.u-'naﬁu-.l.-:mmi: zespodu bodssnepn pEChErzn MOCTOWERD 2
Ehrruuhqum b zmisnami Hunners, nnﬁnlq:mmtmpuﬂlcp-?dﬂummwcﬁn[lm 10 ME0. 1]'

H-:hmrrd-m:ju rll':l.ﬂ-lﬂnllzdnhbls-iﬁ'pnilﬂu r. PrﬂﬁuﬁiuuicmTTMnuhﬁ;u Fediycznych iﬁqﬁhq'ln

sprawie objedn refundaciy leku Eimiron® [pentozany wislosiarcmn .-:-u-dmuﬂlu ramach pf-uﬁmnulel.mtgu
«Leczenie zespoiu bolemnego pocherza moczoweso 2 El-nml:rulul:Fm lub zmiarzmi Hunnera, Mmq_i.n:-uﬂ:

zapalenis pecherza moczowepn (IC0-10 M 30.4)".

Ihtbos:/fhipold.sotm.zoy. ks Piles/rieceris mz/2 REESZ024 0B 24 BF rekomendaci nr 104 2034
Elmiron® ez do_wysyllkd RTR_carms REOQFTR.pdf, dats dosteou 11.04.2024.

AEMIPS. Informe de Posicionamiesto T-Er-upéutimdepmh:ﬁ-unn polisulfato de sodio [Elmiron™] &n el tretamients

del sindrome de dodor wesiml camcteizado por glomeruiacones o lesiones de Hunner en adulos con dolor

modersdo o intensa, urEEm:i-u'rl'mn.lm:h miccional

Irttps:/ farara mem pes. mob e fmedics mento sUsoHu mano/informesPublicos/docs 201 1PT  14-2021-Elmiron™ pdf,

d-u'lndusha:u 11 0% 2024,

MCFE. Iiupid BeviEw Complste: Pentosan Polymufate Sodrm [FFS] [Ellnirun"]. htmfhﬂ.rm.ﬂm
polysulste-sodium-pps-Emiron®/, dats dostapu 11 04,2024,

NHCE. Pentosen polysutfate sodium [Eh'urun'} fior the tm-u'tlnuu of bimdder p-um :'rmmmu charsckErized I:'!I ajthear
plomenistions or Hunper's lesions. - ; :
Humnmt—nf-p:n'h:ﬂn-pnl.lmrrutu—suﬁ.lm{lmm' satn I:l-l:l:l‘.liPl.l 41 04 2024

MARKET ACCESS RADAR [MAR], an ivbeliiant Market Access Databese & Repasitory, Ditp! marketaoces:-
Daiprom/ Dein dostgpa 30.04 2024

ACTMIT. Wriiasek o objecs refundacyy leku Elmiron® |pentozanu wielosarczan sodowy| w ramach programu
lekonenn: .l.u:uic:ﬂp-uru bolesnezn Hl:harmmue;n:ﬁl-ummlujami lub zmiarami Hurniera,

Srodmigiszowe apadenie pecherzs mocowega [IC0-10 N 30.1)". Anslizs werplikscyjna. Nr: OT.4231.32 2021 Datn
uhuﬁn.u'n: 13 sierpnia 2024 r.

B AW 4731 32 2021 Elmiron®™ BIF REDPT

ﬂ,ﬂhﬂu!ﬂipﬂ iill'l.l}lnl.

Inrqdzuuenr 6B/2024/D50F :rnnmunm mrqdzmlewsl:m pkreclanis warnmnkow zawisrsnia i rlu-uh-nl:_p I T

W rodzaju leczenie szpitaine ores lecoenie spitaine - Saiadeenia wysokospecalistycene. Dastep online
Irttps:f fararanfz. =ov. plfzarzsdzenis-presass s rzadeenig-prezess-nffearesdr=nierr-6 230 2450z, 77ES. bm |, data

dosigpu 1510, 2024,

Stotystyki NFZ. Grupa IGP: L1 KOMPLEKSOWE ZABIEG] PECHERZA MOCZOWEGD £ WYTW-ORZENIEM PRZETORKI.
Fritos:/fstatytykinf s ov. pl /B eretits/ 1a TS, Sartion=05 . Hame=12 1 HOOMPLEKS OWEH ZABIESH PRC4 % 08 CHERZ A4 MO
CZOWEGOHZ#WYTWORZENIEMAFRZETOKH &5 Catalop=4n&S Year=0&S SelectedTab=MedicalDatafsearch=true,
data dostepu 11 04 2024,

Rﬂl‘!ﬁ'r'l:l NFZ Grups 1GF: L22 DUZE OTWARTE ZABIES| MA PECHERZL MOCZOWYM, W TV FLASTYEA.
httos:/fstatystykinte.cov. plfBemetits 18 7S Section=55. Name =12 2 +DUSCI R BB EHOTWARTES ZABIEGHNA+P R CL308
CHERZLHM 2 WYMG2CEWH TYRMHPLASTY KA 'H.Eﬂtulnﬁ:lﬂi'l"ﬂl:ﬂﬂiﬁ!lE-l.'tdeuh:M-Edil:ulDul:uEsEurm—'tr
SIS, dats dostepu 11.04. 2024

ET



Pmd.rl.'r.l-amﬂ"r En'mhnl{pnﬁshmnFMn'm‘I Hmrm'q.mﬂwngumpummmmmga
£ giomermlacjorsi ub mmionemi Huanero — oralizo problemu cecyz)jaegs

T e

sl TP P R R

134, Zwrrachenie nr 2/2024/DS0Z 11 .01 2024 Twieniajgce IEaczenis W sprawie plrechEnin WENINESE Tawberanis i
realizaci umow o udzielanie Swiadeen opick 2drowedne] w rodzaju ambulstorying opickn specialistyczna.
https: nfz.eoy. plfzarzadzenis-pre Arzaczenia-pr arzadzenie-nr-22024dsoz 7745 himi, data

dostgpu 18.10.2024.

133 ﬂ:ul.'ﬁ'r‘l:i WFZ. Grups JGF: L30 MALE ZABIES] PECHERZA MOCIDWESD.
IrttE::fﬂﬂﬂr_ti.nﬂ:Enﬂ.EEEmﬁUf 1aTE. Sacthion=E5. Name =L 3-8 B CT%E L E+ZARIEG HPRCA I CHERZ A+ MDCE

C"AlEEJ+'E.mIE—M.W.RIMFMthMM—‘WE data dostgpu 10.04.2024,

135. Medycyns Praktycna. Opis substanci: dulcksetyna. https:,/wwe.mp. pl/pacient,leki/subst ntmiTid=$240, dats
-I:H:IIIIH:H.I 12 03 20034,

137. Hannao FM., =t &l Uss of umh‘ipl:llinz imthes treatmient of imterstital :'f.'.m:s JUrol 1589 141 B4E.

138 Foster HE, Hanmo PR, Mickes] 1T, =t sl Efect I:H"Hni'h"‘:l'l'!i'le an rr'rnptnm:in treatment naie Pul:i:nl: warth
mt=rsbitial I:'Fl:i'l:is."P_-Tl'l.lll:lludl:lﬂ' Er'mirnl'nl:J Urol 2040; 123: 1B33-183.

135. Sant GR, Propert K, Hanno PM, Burks v, Cualkin D, Diodono: AL, Hardy C, Lamdis IR, Mayer R, Mm%un R, Mmin.ﬁ; EMA,
Peters K, Theohandes TC, Warren 1, Wein A, Steers W, Eusak I, Myberg LM A |:uh:lt chinical trial of oral pemtasan
pobysulate undnnlhp:lmrr,iu: in pnliﬂﬂ:'l'i.hint:nliiul nlu'l:it':i.“..lrnl 2003 1?IJ13]:BI.D—:I-.

140, Theohsndes TC. II',ldruqm in the treatmant of intarstitial Elﬂ.h'hs Ul Clin Morths A 1554 F-el:;l'l.‘i]::lﬂ-ﬂl.

144 Oravisto K, =t 3l Treatment of interstital I:'r'!li.ls with irrunumpplus-innw |:|1I-uru-|:|uir|-e derivatives. Eur Urol
1976; - B2

142 Forsell T, ot &l qu:l-uq:-mhl:i\s-rurz nterstital I:'r‘!ili‘.is.J Urol 1596; 19%: 1951
143, Moran PA, =t al. Oral mmminh:mumsmuﬁmm nt:i':.'til'nl:',ﬂilu Aust M Z) Obstet Gyneecal
1995; 39 458

144, Easysn G, Eupri]mnw ¥, Emmmney & Baibsnn K, Pushkar D.Ehl'al:llam:luﬁmc'r'ul'pumuun F-urr.n.m'-ﬂ:ehpuﬁunn
iihbhﬂdupﬁrrntnrr:l‘i‘rtﬂ'stﬁl :'f-.ili‘l:is:u miulticenter, dousle-blind, placebo-contralied, randomized study.

Cent European | Urod Iﬂu,"?-l-[l]:lﬂi-lﬂ-?.

143, WHO. KD-11 for Mortakity and Maorbidity Statistics. https/ficd who int/browse f2024-01 /mms/ eng 1630709253

Dt dostepu 16.04 2024

146 Heuru-mu-duhl:j-u Ir.'.'r:-um
17,04 2024.

147, —Pml:ll.l:t lecznicry =imiron® [polisisrcan pentozany sodu) W leczeniu
Hﬁqummp zapalenia pacherzs moczoweso 2 plomerulaciami lub zmisnsmi Hunners — analizs wirhysu na
budiet. m!ﬁﬂ.ﬁmﬂﬁ 2024 r. Pram rispublikowans, stancwigos ZagCanik do whiosku o objgie refundacy i
ustalenie urzedows] ceny 2oyt produlkby leconicieEn eliminon®.

148 EOMUNIEAT MINISTRA ZDROWIA w sprawis Prndl.ltﬁwlam'limlul niepodizgaaoych finsnsowaniu w ramach

procedury retunkowezo dostspu o bechnologil lek eych. 30 WrZesnia 2024
Irttps:/ facara mov. plfattschmeant /7 14809 60-6T0c-4 bl -295e- T2 3EEbMBES0, dats dostepu 21 102024

145 Mstional Institute for Oindcal Excellence. MICE otizens m-l.lm:iqu:m't ultrs arphan drsgs. London: NICE; 2004
mfﬂwﬂ.nlm.niqumﬂﬂlmnu@ﬂmn HEEA01TEL pedif,

130, msmml.lcdn:lﬂ mum-tll.lm[E.I.I-I:] l..lrl:l'n-u-rph-un m:l:innul'url:uu'un:hf rare conditions. Dluﬁha: nni\-:

194, Schuller ., Hollak C.E.F. iHi:E;d'.lﬂ't:n M.'I'h-:quuli‘l:r-nfbmunil: mh.l-utim:-n‘l'l.l:ru-wplmn dnﬁs'm Eurcpe —a
syst=matic review. Orphanet | Rare Ois 10, 92 [2013).

132 Richter T, Jamoudd 5, Amegnatse W._ et al. mamda'i:ﬁmnfl:l'uﬁsfm uitra~rare disssses wErsus drugs for other rare
diseases in HTA submissions made to the CADTH CDR. Orphanet) Rare Dis 13,19 [:."-I:I-:I.B-]

193 Bu-l:FhiIip-:, C.E., Dwwe Sackeit, Doug Badenouch, Sharon Skraus, Enan Hu'rl'u::,l.hlth Dawes since Novembar 1558,
Maodified from Ouford Cemtre for Eﬁm:mmﬁummmﬂnm lﬂII’!].UPI:Hbd]ﬂ'ﬂnlll

Howick March 2005. Access date Februsry 2014, hitps:fwww.cebmoox.ac uk,fres ounce s fiessls-of-svidence fouxfiord-

CErire-for-ayidence-bacedmedigne -levsls-of-svidence-march-3003, cata castepu X311 2024.




