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Analiza problemu decyzyjnego zostata zaktualizowana 21 lipca 2025 r. w zwigzku z uwagami
zawartymi w pismie 0OT.423.1.37.2025.11.MR z dnia 12 czerwca 2025 r.

Autorzy Wykonywane zadania

e Koncepcja analizy
e Kontrola jakosci
e Kontrola merytoryczna

e  Opis problemu zdrowotnego
o  Opis wyboru komparatoréow
e  Opis finansowania

Opis problemu zdrowotnego

Opis niezaspokojonej potrzeby

Wyszukiwanie i opis wytycznych
Wyszukiwanie i opis rekomendac;ji finansowych
Opis interwencji

Opis komparatoréw

Opis spodziewanych efektow zdrowotnych

Zgodnie z procedurami firmy MAHTA Sp. z o.0. raport zostat poddany wewnetrznej kontroli
jakosci, korekcie jezykowej oraz kontroli merytorycznej przez Cezarego Pruszko
i Michata Jachimowicza.

Konflikt interesow:

Raport wykonano na zlecenie firmy AbbVie Sp. z 0.0., ktéra finansowata prace.

Autorzy nie mieli innego rodzaju konfliktu interesow.
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Ozurdex® (deksametazon) w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do 5
niedroznosci zyt siatkowki — analiza problemu decyzyjnego

Indeks skrotow

Rozwiniecie

ang. American Academy of Ophthalmology — Amerykanska Akademia Okulistyki

angio-OCT

ang. optical coherence tomography angiography — optyczna koherentna tomografia
z angiografig

AOTMIT

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w Polsce

APD

Analiza problemu decyzyjnego

ATC

Klasyfikacja anatomiczno — terapeutyczno- chemiczna

AWMSG

ang. All Wales Medicines Strategy Group — walijska agencja oceny technologii
medycznych

BCVA

ang. best-corrected visual acuity — ocena najlepszej skorygowanej ostrosci wzroku

BRVO

ang. branch retinal vein occlusion — zakrzep gatezi zyty Srodkowej siatkdwki

CDA-AMC

ang.-fr. Canada’s Drug Agency — L’Agence des medicaments du Canada —
kanadyjska Agencja Oceny Technologii Medycznych

ChPL

Charakterystyka Produktu Leczniczego

CRVO

ang. central retinal vein occlusion — zakrzep zyly Srodkowej siatkowki

DEX

ang. dexamethasone — deksametazon

DME

ang. diabetic macular edema — cukrzycowy obrzek plamki

EMA

ang. European Medicines Agency — Europejska Agencja Lekow

ETDRS

ang. Early Treatment Diabetic Retinopathy Study charts — badanie wczesnego
leczenia retinopatii cukrzycowe;j

EKG

elektrokardiografia

EURETINA

ang. European Society of Retina Specialists — Europejskie Stowarzyszenie
Specjalistow ds. siatkdwki oka

G-BA

niem. Der Gemeinsame Bundesausschuss — niemiecka agencja oceny technologii
medycznych

HAS

fr. Haute Autorité de Santé — francuska agencja oceny technologii medycznych

HIV

ang. human immunodeficiency virus — ludzki wirus niedoboru odpornosci

HRVO

ang. half retinal vein occlusion — zamkniecie naczyn zylnych obejmujacych potowe
siatkOwki

HTA

ang. health technology assessment — ocena technologii medycznych

ICD-9

ang. International Classification of Medical Procedures — Miedzynarodowa
Klasyfikacja Procedur Medycznych

ICD-10

ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
— Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych

ITA

ang. triamcinolone — triamcynolon

IOP

ang. Intraocular pressure — cisnienie srodgatkowe

JPG

Jednorodne grupy pacjentéw

ME

ang. macular edema — obrzek plamki

Mz

Ministerstwo Zdrowia

ang. neovascular age-related macular degeneration — zwyrodnienie plamki
zwigzane z wiekiem
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Skrét

NEI VFQ-25

Rozwiniecie

ang. National Eye Institute Visual Function Questionnaire — kwestionariusz funkcji
wzrokowych Narodowego Instytutu Oka

NICE

ang. National Institute for Health and Care Excellence — Brytyjska Agencja Oceny
Technologii Medycznych

oB

odczyn Biernackiego

ang. Optical Coherence Tomography — optyczna tomografia koherentna

ang. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee — australijska agencja oceny
technologii medycznych

ang. population, intervention, comparison, outcome, study design — populacja,
interwencja, komparatory, wyniki/punkty koncowe, metodyka

Program lekowy

tac. pro re nata — dawkowanie leku wedtug zapotrzebowania

Polskie Towarzystwo Okulistyczne

ang. relative afferent pupillary defect — wzgledne uszkodzenie drogi dosrodkowej
odruchu zZrenicznego

ang. The Royal College of Ophthalmologists — Krolewskie Kolegium Okulistow

ang. randomized controlled trial — randomizowane badanie kliniczne

badanie rentgenowskie

ang. retinal vein occlusion — niedroznos¢ zyt siatkowki

ang. spectral-domain optical coherence tomography — spektralna optyczna
koherentna tomografia komputerowa

ang. subthreshold diode laser micropulse photocoagulation — podprogowa
laseroterapia mikropulsowa

es. Sociedad Espafiola de Retina y Vitreo — hiszpanskie towarzystwo ds. siatkdwki
| ciata szklistego,

ang. Scottish Intercollegiate Guidelines Network — szkocka organizacja zajmujgca
sie publikowaniem wytycznych praktyki klinicznej

ang. Scottish Medicines Consortium — szkocka agencja oceny technologii
medycznych

badanie ultrasonograficzne

ang. vascular endothelial growth factor — czynnik wzrostu $rédbtonka naczyniowego

zapalenie btony naczyniowe;j
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Streszczenie

Celem Analizy Problemu Decyzyjnego (APD) jest okre$lenie kierunkéw, zakreséw i metod
dalszych analiz. W ramach tego dokumentu przedstawiono opis problemu zdrowotnego,
interwenc;ji oraz technologii opcjonalnych. W nastepstwie tego zdefiniowano kryteria wtgczania
badan do analizy klinicznej wedtug schematu PICOS (populacja, interwencja, komparator,

punkty koncowe, metodyka):

POPULACJA

Dorosli chorzy z obrzekiem plamki (ME) wtérnym do niedroznosci zyt siatkéwki (RVO), w tym gatezi zyty
Srodkowej siatkdwki (BRVO) lub zyly sSrodkowej siatkowki (CRVO).

Populacja docelowa jest zgodna z przedstawiong w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL) Ozurdex®.

Charakterystyka populacji docelowej zostata szczegétowo doprecyzowana zapisami wnioskowanego Programu
lekowego.

INTERWENCJA

Produkt leczniczy Ozurdex® (deksametazon)
Mechanizm dziatania

Deksametazon to silnie dziatajgcy kortykosteroid powstrzymuje procesy zapalne, dziatajgc przeciwobrzekowo,
zmniejszajgc odktadanie fibryny, przepuszczalno$¢ naczyn kapilarnych i migracje komoérek fagocytarnych
w odpowiedzi na bodziec zapalny. Czynnik wzrostu srédbtonka naczyniowego (VEGF) jest cytokinag, ktéra ulega
ekspresji przy zwiekszonych stezeniach w warunkach obrzeku plamki. Jest to silny czynnik zwigekszajgcy
przepuszczalnos¢ naczyniowa. Wykazano, ze kortykosteroidy hamujg ekspresje tego czynnika. Dodatkowo
kortykosteroidy zapobiegajg uwalnianiu prostaglandyn, ws$réd ktorych  zidentyfikowano mediatory
torbielowatego obrzeku plamki.

Dawkowanie w RVO

Zalecana dawka deksametazonu to jeden implant Ozurdex® podawany doszklistkowo do zmienionego
chorobowo oka. Nie zaleca sie podawania implantu jednoczesnie do obu oczu.

Podanie kolejnych dawek nalezy rozwazyc¢, jesli u chorego wystgpi odpowiedz na leczenie, po ktérej nastgpi
utrata ostrosci wzroku, oraz jesli wedtug lekarza prowadzacego zastosowanie ponownego leczenia moze byc¢
korzystne dla chorego i nie bedzie stanowi¢ dla niego powaznego zagrozenia.

Nie nalezy powtarzac¢ leczenia w przypadku chorych, u ktérych nastgpita i zostata utrzymana poprawa widzenia.
Nie nalezy powtarzac leczenia w przypadku chorych z pogorszeniem widzenia, ktére nie zostato spowolnione
przez zastosowanie implantu Ozurdex®.

NIEZASPOKOJONA POTRZEBA

Niedroznos¢ zyt siatkowki jest jedng z gtownych przyczyn uposledzenia wzroku. Utrata wzroku oraz zaburzenia
widzenia o réznym stopniu nasilenia sg zwigzane z ostrymi objawami wzrokowymi, powodujgcymi znaczne
obcigzenie u chorych z RVO. Zaburzenia oraz utrata wzroku majg negatywny wptyw na fizyczne funkcjonowanie
chorych, ograniczajgc ich zdolnos¢ do wykonywania codziennych czynnosci.

W zaleznosci od nasilenia objawdéw lub stopnia utraty wzroku, chorzy moga potrzebowac wsparcia opiekuna,
zwtaszcza w czasie wizyt obejmujgcych doszklistkowe podanie leku oraz w czasie rutynowych, codziennych
czynnosci. W europejskim badaniu przeprowadzonym w populacji chorych z chorobami siatkéwki, 71% chorych
wymagato wsparcia opiekuna w czasie wizyty iniekcyjnej. Opiekunowie mogg by¢ réwniez zobowigzani do
zapewnienia chorym wsparcia emocjonalnego, a takze pomocy w przemieszczaniu sie, zakupach czy tez
pracach domowych.

Rozpoznanie RVO ma réwniez znaczgcy wptyw na jakos¢ zycia chorych (wiekszy wptyw wywiera jedynie DME).
Chorzy, ktérzy doswiadczyli postepujacej utraty wzroku i ci, u ktérych leczenie zakohczyto sie niepowodzeniem,
obawiali sie, ze mogg nadal traci¢ wzrok lub catkowicie oslepng¢. Gtéwnym powodem obaw, wsrdd chorych
z jednostronng chorobg, byto zajecie drugiego oka. Czesc¢ chorych obawia sie nawrotu choroby.

Chorzy z rozpoznaniem RVO zgtaszali uczucie frustracji, strachu, przygnebienia, smutek zwigzany byt
z niekorzystnymi wynikami testéw lub koniecznoscig udania sie na podanie leku. Rozpoznanie RVO wplywa
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réwniez na aspekt ekonomiczny, generujgc rosngcg presje zwigzang z kosztami medycznymi (zaréwno
bezposrednimi, jak i posrednimi) oraz nieobecnoscig w pracy.

Terapie doszklistkowe anty-VEGF stosowane w leczeniu ME wtérnego do RVO zwigzane sg ze znacznym
obcigzeniem chorych, opiekunéw, lekarzy i systemu opieki zdrowotnej.

Warto zauwazy¢, ze w Polsce do niedawna nie istniat Program lekowy dedykowany leczeniu RVO, w zwigzku
z czym dostep do terapii w tym wskazaniu byt znacznie ograniczony i mozliwy wytgcznie w ramach swiadczenia
polegajgcego na podawaniu iniekcji doszklistkowych. Aktualnie funkcjonujgcy Program lekowy B.70. w czesci
C (dla wskazania RVO) obejmuje wytgcznie podjecie terapii z wykorzystaniem bewacyzumabu, bedgcego
przedstawicielem terapii anty-VEGF. Majgc na uwadze zréznicowane mechanizmy patofizjologiczne oraz
indywidualne potrzeby chorych, istnieje uzasadniona potrzeba wprowadzenia do obowigzujgcego Programu
lekowego réwniez deksametazonu (DEX) w formie implantu doszklistkowego. Rozszerzenie dostepu o DEX
pozwoli na zwiekszenie dostepnosci do skutecznych opcji terapeutycznych, co z catg pewnoscig przyczyni sie
do poprawy wynikéw leczenia oraz jakosci zycia chorych z RVO.

Odpowiedzig na istniejgcg niezaspokojong potrzebe medyczng oraz oczekiwania chorych zwigzane ze
zmniejszeniem czestosci podan leku jest deksametazon w postaci implantu doszklistkowego.

W zakrzepie naczyh zylnych siatkéwki kortykosteroidy zmniejszajg ME poprzez stabilizacje bariery krew-
siatkbwka oraz redukcje odczynu zapalnego. Dodatkowo zmniejszajg naptyw leukocytow do obszaru
niedokrwienia, hamujg odktadanie fibryny, synteze prostaglandyn, cytokin prozapalnych a takze hamujg
ekspresje VEGF. Podanie kortykosteroidu bezposrednio do ciata szklistego pozwala na osiggniecie
optymalnego stezenia terapeutycznego leku w tkankach oka. Natomiast stosowanie biodegradowalnych
implantéw z deksametazonem, o przedtuzonym czasie dziatania, umozliwia zmniejszenie czestosci iniekc;ji.

KOMPARATOR

Biorgc pod uwage zapisy wytycznych klinicznych i status refundacyjny poszczegoélnych terapii w Polsce, opcjg
terapeutyczng stanowigcg komparator dla implantu z deksametazonem, jest inny zalecany przez wytyczne
kortykosteroid doszklistkowy, tj. triamcynolon.

PUNKTY KONCOWE

Punkty koncowe kluczowe do oceny skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej interwencji w populacji chorych
na obrzek plamki wtérny do RVO, {j.:

e zmiany w ostrosci widzenia w oparciu o najlepszg skorygowang ostros¢ wzroku (BCVA);
e zmiany strukturalne, w tym zmiana grubosci siatkéwki;
e  profil bezpieczenstwa.

METODYKA

Opracowania wtdrne (przeglady systematyczne z lub bez metaanalizy).

Badania eksperymentalne z grupg kontrolng (ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa).

Badania obserwacyjne z grupa kontrolng (ocena skutecznosci praktycznej i ocena bezpieczenstwa).
Badania jednoramienne (ocena skutecznosci i bezpieczenstwa analizowanej interwencji).

Publikacje petnotekstowe.

Badania, do ktérych wigczono co najmniej 20 oczu, przy zatozeniu, ze liczba oczu odpowiada liczbie
leczonych chorych.

e Publikacje w jezykach: polskim i angielskim.
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1. Cel analizy

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA) Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT), stanowigcymi zatgcznik do Zarzgdzenia nr 40/2016
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie wytycznych oceny
Swiadczen opieki zdrowotnej, petna ocena technologii medycznej powinna zawiera¢ analize

problemu decyzyjnego (APD).

Celem APD dla leku Ozurdex® (deksametazon) stosowanego w leczeniu obrzeku plamki
wtornego do niedroznosci zyt siatkdwki jest okreslenie kierunkéw, zakresow i metod dalszych

analiz.
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2. Metodyka

W Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto technologii
lekowej o wysokiej warto$ci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, Srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego i wyrobu medycznego, ktore nie majg
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu okreslono, ze pierwszy etap raportu HTA

powinien zawierac:

e opis problemu zdrowotnego, uwzgledniajgcy przeglad dostepnych w literaturze
naukowej wskaznikdw epidemiologicznych, w tym wspdtczynnikow zapadalnosci
i rozpowszechnienia stanu klinicznego wskazanego we wniosku, w szczegolnosci

odnoszgcych sie do polskiej populaciji;

e opis technologii opcjonalnych, z wyszczegdlnieniem refundowanych technologii

opcjonalnych, z okresleniem sposobu i poziomu ich finansowania;

Natomiast Wytyczne AOTMIT okreslaja APD jako swoisty protokot dla analiz: klinicznej,
ekonomicznej i finansowej. Pozwala ona poprawnie zbudowaé kryteria wigczania badan do
analizy wedlug schematu PICOS (populacja, interwencja, komparator, punkty koncowe,

metodyka):
e populacja, w ktérej dana interwencja bedzie stosowana (P);
e proponowana interwencja (1);
e proponowane komparatory (C);

o efekty zdrowotne, czyli punkty koncowe, wzgledem ktérych oceniana bedzie

efektywnosc kliniczna (O);

e rodzaj wigczanych badan (S).
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3. Problem zdrowotny

3.1. Populacja docelowa

Zgodnie z trescig Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL), produkt leczniczy Ozurdex®

jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych z:

e obrzekiem plamki spowodowanym niedroznoscia gatezi zyly srodkowej siatkowki
(BRVO) lub niedroznoscig zyty srodkowej siatkdwki (CRVO);

e zaburzeniami widzenia spowodowanymi cukrzycowym obrzekiem plamki (DME),
z pseudofakig lub uznanych za niedostatecznie reagujacych na leczenie inne niz
leczenie kortykosteroidami lub niemogacych poddac sie takiemu leczeniu;

e zapaleniem tylnego odcinka oka objawiajgcym sie jako nieinfekcyjne zapalenie btony
naczyniowej (ZBN) [ChPL Ozurdex®).

Przedmiot wniosku dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Ozurdex®
(deksametazon) stosowanego w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do niedroznosci zyt
siatkdwki. W pozostatych wskazaniach jest juz objety w Polsce refundacjg ze srodkow

publicznych.
Whnioskowane wskazanie jest zgodne z zapisami ChPL Ozurdex®.

Charakterystyka populacji docelowej zostata szczegoétowo doprecyzowana zapisami

wnioskowanego Programu lekowego B.70., czes¢ C.
3.2. Definicja i klasyfikacja

Niedrozno$¢ naczyn siatkowki (RVO, Kod ICD-10": H34) jest schorzeniem polegajgcym na
zamknieciu $wiatta naczyh siatkdwki w wyniku powstania skrzepliny. Przyczyng RVO czesto

jest utajona choroba ogdélnoustrojowa [Mackiewicz 2014, EURETINA 2019].

' ang. International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems -
Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Problemdéw Zdrowotnych
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Wedtug Klasyfikacji ICD-10, w obrebie rozpoznania RVO zawarte sg rowniez:

e H34.9 — niedroznos¢ naczyn siatkdwki, nieokreslona;
e H34.8 — inne niedroznosci naczyn siatkowki, w tym:
o H34.81 — zamkniecie zyty Srodkowej siatkéwki (CRVO);
o H34.82 — obrzek zylny;
o H34.83 - zamkniecie gatezi zyty sSrodkowej siatkébwki (BRVO)
[Klasyfikacja ICD-10, AAO 2019].

Rodzaje RVO klasyfikowane sg na podstawie lokalizacji skrzepliny. W zwigzku z tym wyréznic

mozna nastepujgce typy RVO:

o CRVO - niedroznos¢ zyty srodkowej siatkowki, wystepujgca na wysokosci lub przy
gtowie nerwu wzrokowego lub za nig;

¢ BRVO - catkowita lub czesciowa niedrozno$¢ gatezi zyty siatkéwki lub doptywu zyty
srodkowej siatkdwki;

¢ HRVO - niedroznos¢ zyt obejmujagcych potowe siatkdwki, zwykle potowe
neurosensorycznego drenazu zylnego siatkowki; moze dotyczy¢ gérnego lub dolnego
pola poétkolistego [AAO 2019, Karia 2010].

Dodatkowo RVO mozna sklasyfikowaé réwniez w zaleznosci od stopnia zablokowania

i ograniczenia doptywu krwi. Wyrdznia sie:

1) RVO z niedokrwieniem (ciezka posta¢ choroby, wystepuje niedokrwienie siatkowki,

powodujgce znaczne i czesto nieodwracalne uszkodzenia) oraz

2) RVO bez niedokrwienia (posta¢ choroby o mniejszej ciezkosci, siatkbwka pozostaje

odpowiednio ukrwiona, co jest zwigzane z lepszymi wynikami leczenia) [Lattanzio
2011, Schmidt-Erfurth 2019].

3.3. Etiologiai patogeneza

Gtdéwng przyczyng RVO jest zablokowanie lub niedroznos¢ zyt siatkowki, co ogranicza
przeptyw krwi w zytach siatkdwki i moze prowadzi¢ do powiktan, skutkujgcych utratg wzroku.
Z kolei obrzek plamki (ME) wtérny do RVO jest wynikiem wielu proceséw [Karia 2010, Jenkins
2018, Narayanan 2021, RCO 2025, Cleveland Clinic 2023].
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W patogenezie RVO wyrézni¢ mozna kilka postepujgcych po sobie etapéw:

e zaczopowanie Swiatta naczynia zylnego, zwykle wystepujgce w obrebie blaszki
sitowej? lub w skrzyzowaniu tetniczo-zylnym;

o brak mozliwosci odptywu krwi z siatkdwki, co prowadzi do ucisku zyt siatkdwki;

e wystgpienie krwawien, obrzeku plamki wraz z wyciekiem pilynu do plamki,
niedokrwienia i neowaskularyzac;ji®;

e uszkodzenie siatkowki i utrata wzroku [Jenkins 2018, RCO 2025,
Cleveland Clinic 2023].

CRVO

W przypadku CRVO dochodzi do zablokowania gtéwnego naczynia krwionosnego, ktére
transportuje krew z siatkowki (wrazliwej na swiatto tylnej czesci oka). W wyniku tego, ptyn

gromadzi sie w tylnej czesci oka, powodujgc obrzek plamki [CADTH 2014].

Ponizej przedstawiono zdjecia zdrowego oka (obraz po lewej) oraz z rozpoznaniem CRVO
(obraz po prawe) wykonane za pomocg angiografii fluoresceinowej. Na obrazie po prawej

dostrzec mozna brak krgzenia w tozysku wiosniczkowym (ciemne pola siatkéwki) [Klinika Alfa].

2 struktura przypominajgca siatke na czubku nerwu wzrokowego
3 tworzenie nowych naczyn krwiono$nych
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Rysunek 1.
Wyniki angiografii fluoresceinowej dla rozpoznania CRVO (obraz po prawej)
w poréwnaniu z okiem zdrowym (obraz po lewej)

Zrédto: Mackiewicz 2014, Klinika Alfa

BRVO

Patogeneza BRVO ma wieloczynnikowe podioze i nie jest w peini zdefiniowana. Mozliwe
mechanizmy  powstania obejmujg  pofgczenie  mechanicznego  ucisku, zmian
zwyrodnieniowych w scianach naczyn i/lub czynnikéw nadkrzepliwo$ci. Uwaza sie, Zze zmiany
miazdzycowe, zwlaszcza w miejscach skrzyzowania tetniczo-zylnego, prowadzg do okluzji zyt
poprzez uszkodzenie komoérek srodbtonka i zakrzepice. Inna hipoteza zaktada, ze miazdzyca
tetnic powoduje niewydolnosé¢ tetniczek prowadzgcg do BRVO. Obrzek plamki zéttej jest
gtébwng przyczyng utraty wzroku w BRVO [AAO 2024].

Ponizej przedstawiono zdjecia zdrowego oka (obraz po lewej) oraz z rozpoznaniem BRVO
(obraz po prawe) wykonane za pomocg angiografii fluoresceinowej. Po stronie prawej miejsca

braku krgzenia (ciemne pola) [Mackiewicz 2014].
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Rysunek 2.
Wyniki angiografii fluoresceinowej dla rozpoznania BRVO (obraz po prawej)
w poréwnaniu z okiem zdrowym (obraz po lewej)

Zrédto: Mackiewicz 2014

HRVO

Niedroznos¢ wystepujgca w przypadku HRVO dotyczy tarczy siatkdwki i obejmuje gérng lub
dolng jej czes¢ [Kiew 2018]. Z rozpoznaniem HRVO zwigzane jest wystepowanie nadcisnienia
tetniczego, choroby wiehcowej, cukrzycy i choroby naczyn obwodowych. Natomiast u chorych
bez wymienionych choréb towarzyszgcych, przyczyng HRVO moze by¢ miazdzyca tetnic
zwigzana ze starzeniem sie oraz anomalie w strukturze naczyn odptywu zylnego siatkowki
[Kadam 2024].

Istnieje hipoteza moéwigca o tym, ze HRVO jest wariantem BRVO lub CRVO [AAO 2024al].

Ponizej przedstawiono zdjecia zdrowego oka (obraz po lewej) oraz oka z rozpoznaniem HRVO
(obraz po prawe) wykonane za pomocg angiografii fluoresceinowej. Na obrazie po prawej
wida¢ HRVO dolnej gatezi zyty Srodkowej siatkowki z umiarkowanymi krwotokami w ksztatcie
ptomienia w dolnych kwadrantach z towarzyszgcym obrzekiem tarczy [Ramesh 2022].




A A @ Ozurdex® (deksametazon) w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do 16
N1 T, niedrozno$ci zyt siatkdwki — analiza problemu decyzyjnego

IBMNORANTLA NOCET

Rysunek 3.
Wyniki angiografii fluoresceinowej dla rozpoznania HRVO (obraz po prawej)
w poréwnaniu z okiem zdrowym (obraz po lewej)

Zrédto: Mackiewicz 2014, Ramesh 2022

3.4. Rozpoznawanie

Niedrozno$¢ zyt siatkdwki jest czesto rozpoznawana wylgcznie na podstawie wywiadu

i badania fizykalnego. W ramach rozpoznania r6znicowego nalezy wykluczy¢:

e zespot niedokrwienny oka;

e retinopatie cukrzycows;

¢ retinopatie wywotang ludzkim wirusem niedoboru odpornosci (HIV);
¢ retinopatie nadci$nieniowg;

e retinopatie zwigzang z zaburzeniami krzepniecia krwi [AAO 2024a].

Nalezy rozwazy¢ wykonanie badania przedniego odcinka oka w lampie szczelinowej
z gonioskopig w celu wykrycia neowaskularyzacji kata przed rozszerzonym badaniem dna oka
z wykorzystaniem oftalmoskopii. Ponadto, badania uzupetniajgce, takie jak angiografia
fluoresceinowa (przydatna do okreslenia stopnia niedokrwienia oraz rozpoznania ME)
i optyczna koherentna tomografia (przydatna do monitorowania obrzeku plamki) moga
wspomoc podejmowanie decyzji klinicznych. Wyniki tych badan mogg mie¢ znaczenie
prognostyczne oraz pomdc w przewidywaniu rozwoju powikfan procesu neowaskularyzaciji.
Optyczna koherentna tomografia moze stuzy¢ rowniez do oceny odpowiedzi na leczenie [AAO
2024a].
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Niedrozno$¢ zyty srodkowej siatkowki (CRVO) powoduje zastéj zylny, prowadzgc do obrzeku
tarczy, rozproszonego krwotoku z warstwy widkien nerwowych i przedsiatkéwkowego oraz
wysiekow miekkich przypominajgcych ,kiebki waty” w dnie oka (ang. cotton wool spots), ktore
tworzg dramatyczny obraz (okreslany w literaturze angielskiej jako blood and thunder
appearance) [AAO 2024a]. W przypadku BRVO obraz dna oka jest podobny do opisanego,

jednak zmiany nie obejmujg catego obszaru siatkdéwki [Mackiewicz 2014].

Badania laboratoryjne mozna rozwazy¢ u mtodszych chorych z obustronnym lub
nawracajgcym zamknieciem zyt siatkdwki, natomiast nie sg one konieczne u starszych

chorych z czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego. Wykonuje sie nastepujace badania:

e petna morfologia krwi;

e odczyn Biernackiego (OB);

¢ badanie elektrokardiograficzne (EKG);

e pomiar ci$nienia tetniczego krwi;

e stezenie glukozy w surowicy na czczo;

o elektroforeza biatek surowicy;

o stezenie homocysteiny;

e lepkosc¢ surowicy i badania przesiewowe w kierunku trombofilii (mutacja czynnika V
Leiden, niedobér biatka C Ilub S, niedobdr antytrombiny I1ll, przeciwciata
antyfosfolipidowe);

e badanie ultrasonograficzne (USG) doppler tetnic szyjnych;

e stezenie enzymu konwertujgcego angiotensyne w surowicy (w celu rozpoznania
sarkoidozy);

e badanie krwi w kierunku kity, gruZzlicy;

e badanie rentgenowskie (RTG) klatki piersiowej (w celu wykluczenia sarkoidozy lub
gruzlicy) [AAO 2024a, Ukleja 2024].

W celu wykluczenia nadcisnienia nerkowego mogg zosta¢ pobrane elektrolity, mocznik
i kreatynina. Pomocna moze byc¢ réwniez ocena profilu hormondw tarczycy, poniewaz choroby
tarczycy wystepujg z wiekszg czestoscig u chorych z RVO. Aby wykluczy¢ przerost lewej
komory serca mozna wykona¢ EKG [AAO 2024a].
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3.5. Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powikiania

i rokowanie

3.5.1. Obraz kliniczny i przebieg naturalny

Rozpoznanie RVO najczesciej stwierdza sie u oséb powyzej 50 r.z. Okoto 80-90% chorych
w momencie diagnozy ma ponad 50 lat). U chorych tych wystepuje nadcisnienie tetnicze oraz
hiperlipidemia oraz czesto w wywiadzie zgtaszane jest rowniez leczenie z powodu jaskry
[Ukleja 2024].

Chory zgtasza bezbolesne, nagte pogorszenie wzroku o réoznym stopniu nasilenia. Nasilenie
objawow zalezy od stopnia niedokrwienia oraz obszaru siatkdwki, w ktérym wystgpit zakrzep.
W przypadku BRVO nieobejmujgcego obszaru plamki, chorzy mogg nawet nie zauwazy¢
pogorszenia widzenia [Ukleja 2024]. Natomiast niedroznos¢ zyt siatkowki, ktéra obejmuje
plamke zazwyczaj prowadzi do ostrych objawow, takich jak nagte pogorszenie widzenia

centralnego i/lub znieksztatcenie pola widzenia [AAO 2019].

U chorych z ostrymi objawami pogorszenia wzroku, dotyczgcymi jednego oka i zwigzanymi
z obrzekiem plamki (wystepujgcym u okoto 85% chorych) zazwyczaj rozpoznaje sie BRVO
[RCO 2025, AAO 2019]. Z kolei najczestszym objawem CRVO jest utrata wzroku lub
niewyrazne widzenie w czesci lub w catym oku. Objaw ten moze wystgpic¢ nagle lub nasili¢ sie
w czasie kilku godzin lub dni, a w niektérych przypadkach moze dojs¢ do nagtej utraty wzroku.
Mogg rowniez pojawi¢ sie mety w ciele szklistym — ciemne plamki, linie lub nieregularne
ksztatty w polu widzenia, ktore sg cieniami spowodowanymi drobnymi grudkami Krwi
wyciekajgcymi do ciata szklistego z naczyn siatkéwki. W ciezszych przypadkach CRVO chory

moze odczuwac bdl i ucisk w chorym oku [AAO 2023].

Nieleczone RVO oraz powikfania z nim zwigzane, takie jak obrzek lub krwawienie w oku mogg
prowadzi¢ do utraty wzroku [Cleveland Clinic 2023]. Wytyczne kliniczne RCO 2025, wskazuja,
ze CRVO bez niedokrwienia moze ustgpi¢ samoistnie bez wystgpienia powiktan, z ktérych
najczestszym w przypadku CRVO jest obrzek plamki. Nalezy jednak podkresli¢, ze w okoto
25-30% przypadkow CRVO bez niedokrwienia moze przeksztatcic sie w CRVO
z niedokrwieniem, w ktorym zazwyczaj dochodzi do rozwoju obrzeku plamki. Wtérny obrzek
plamki jest najczestszg przyczyng utraty wzroku u chorych z CRVO a u 75% chorych stan ten
rozwija sie w czasie 2 miesigcy od rozpoznania [RCO 2025, Gale 2021, Mcintosh 2010, NICE
2011, AAO 2019].
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W przypadku BRVO o ciezkim nasileniu, brak leczenia moze prowadzi¢ do pogorszenia stanu
i utraty wzroku w polu centralnym z powodu nieodwracalnego bliznowacenia. W przypadku
wystgpienia noewaskularyzacji opdznienie leczenia skutkuje utratg wzroku o ciezkim nasileniu

z powodu wystepowania krwawienia [NHS 2023].

Najwazniejszymi czynnikami ryzyka dla RVO (niezaleznie od typu), obok zaawansowanego
wieku sg: nadcisnienie tetnicze, zawat migsnia sercowego oraz udar mézgu w wywiadzie. Do
rozwoju niedroznosci zyt siatkéwki czesto prowadzi obecnos¢ choréb sercowo-naczyniowych
[O'Mahoney 2008, Ehlers 2011, Schmidt-Erfurth 2019, Song 2019]. Dodatkowym czynnikiem
ryzyka RVO jest stosowanie lekdw diuretycznych lub doustnych $rodkéw antykoncepcyjnych
[Ukleja 2024].

Pomimo pewnych podobienstw, czynniki ryzyka réznig sie miedzy CRVO i BRVO i s3 to:

o dla CRVO - nadcisnienie tetnicze, jaskra z otwartym katem przesgczania, cukrzyca,;
¢ dla BRVO - nadcisnienie tetnicze, choroby uktadu krgzenia, jaskra z otwartym kgtem

przesgczania, wysoki wskaznik masy ciata (nie cukrzyca) [AAO 2024a].
3.5.2. Rokowanie i powiktania

Rokowanie u chorych z RVO jest bardzo zmienne i zalezy od:

e lokalizacji zamknigcia zyly siatkdwki;
o stopnia niedokrwienia;
e rozwoju powiktan [AAO 2024a, Ukleja 2024].

Dodatkowo, uzaleznione jest od poczatkowej ostrosci wzroku chorego, ocenionej
bezposrednio po wystgpieniu zakrzepu. Lepsze rokowanie dotyczgce poprawy wzroku
zazwyczaj raportowane jest u mtodszych chorych, poniewaz w tej grupie czesciej wystepuje
postac choroby bez niedokrwienia, natomiast w starszej populacji — wzrok ulegnie pogorszeniu
u okoto 33% chorych [AAO 2024a, Ukleja 2024].

Staba ostros¢ wzroku moze wynika¢ z przewlekiego obrzeku plamki, neowaskularyzacji
i zwigzanych z nig powiktan, takich jak krwotok do ciata szklistego, wtérna jaskra (tzw. jaskra

100 dni), oraz wylewy krwi do komory przedniej [Ukleja 2024].

Czestym powiktaniem RVO jest rozwdj obrzeku plamki (ME) oraz niedokrwienie siatkowki

prowadzgce do neowaskularyzacji teczéwki i/lub siatkdwki [RCO 2025]. Konsekwencjg
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niedroznosci zyt siatkdwki jest wzrost cisnienia w naczyniach wiosowatych, co prowadzi do
zwiekszonej ich przepuszczalnosci a w efekcie do wycieku ptynu ikrwi do siatkowki.
Przepuszczalno$¢ naczyn wiosowatych siatkdwki i wyciek do przestrzeni pozakomérkowej,
przyczyniajgce sie do ciggtego rozwoju ME mogg by¢ nasilane przez niedokrwienie siatkdwki,
w wyniku ktorego wytwarzany jest czynnik wzrostu srodbtonka naczyniowego (VEGF), ktory

z kolei nasila proces neowaskularyzacji [RCO 2025].
3.5.3. Monitorowanie postepoéw choroby

W populacji chorych z RVO zaleca sie regularne monitorowanie przez kilka lat, w tym przez
okoto pot roku — nawet raz w miesigcu, aby moc kontrolowaé pojawiajgce sie w czasie leczenia
powiklania. W przypadku braku powiktan, wizyty kontrole mogag byC¢ przeprowadzane
Z mniejszg czestoscia, tj. raz na 2-3 miesigce przez ok. 1,5 roku do 2 lat. Szczegdlnie istotne
jest czeste monitorowanie u chorych z niedokrwiennym CRVO. W przypadku CRVO bez
niedokrwienia lub chorych z rozpoznaniem BRVO monitorowanie postepéw choroby moze
odbywac sie rzadziej [RCO 2025, Ukleja 2024].

Aktywnos¢ RVO mozna monitorowaé z wykorzystaniem technik obrazowania, badan
klinicznych czy testéw funkcjonalnych. W przypadku obrzeku plamki wtérnego do RVO zaleca
sie wykonanie optycznej koherentnej tomografii dna oka, zaréwno w procesie diagnostycznym
jak i monitorowania postepow choroby oraz odpowiedzi na leczenie. Dodatkowo mozna
wykonac¢ ocene pola widzenia, spektralng tomografie optyczng plamki, optyczng koherentng
tomografie z angiografig (angio-OCT) lub angiografie fluoresceinowg [RCO 2025, Ukleja
2024].

Z kolei w czasie oceny chorego podczas wizyty kontrolnej nalezy zwréci¢ uwage na:

e brzeg Zreniczny teczowki;

e kat przesgczania przed mydriaza*;
e dno oka;

e ostros$¢ widzenia;

e cidnienie wewnagtrzgatkowe [Ukleja 2024].

4 stan, w ktérym mozna zaobserwowac rozszerzone zrenice, a ich reakcja na ostre $wiatto jest ostabiona
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Monitorowanie w ramach Programu lekowego B.70., czes¢ C

Program lekowy B.70. w kwietniu 2025 roku zostat rozszerzony o czes¢ C dotyczaca leczenia
chorych z RVO. Aktualnie jednak jedyng mozliwg do zastosowania u chorych opcja

terapeutyczng w tym programie jest bewacyzumab.

Zgodnie z zapisami zawartymi w czesci C badania niezbedne podczas kwalifikacji chorego

z obrzekiem plamki wtérnym do RVO, obejmuja:

e badanie okulistyczne z oceng ostrosci wzroku na tablicach Snellena lub ETDRS;

o optyczng koherentng tomografie (OCT);

o fotografie dna oka;

e angiografie fluoresceinowg Ilub angio-OCT (w przypadkach trudnych

z diagnostycznego punktu widzenia — angiografie indocyjaninowg)®.

W przypadku ponownej kwalifikacji po wytgczeniu chorego z programu lekowego z powodu
przediuzajgcego sie okresu obserwaciji kwalifikacje chorego réwniez opiera sie na powyzszych
badaniach. W przypadkach watpliwych ekspert Zespotu Koordynacyjnego moze poprosic
0 rozszerzenia badan do petnhego zakresu. W przypadkach badan obrazowych zalecane jest

w miare mozliwosci stosowanie urzagdzen szerokokatnych.
Monitorowanie leczenia opisane w PL obejmuje:

e badanie okulistyczne z oceng ostrosci wzroku na tablicach Snellena lub ETDRS;

o OCT;

o fotografie dna oka (opcjonalnie);

e angiografie fluoresceinowa lub angio-OCT (opcjonalnie). W przypadkach trudnych

z diagnostycznego punktu widzenia — angiografie indocyjaninowa.

Badania wymienione powyzej przeprowadza sie przed kazdym podaniem leku, w dniu jego
podania lub w terminie do 7 dni przed jego podaniem, zgodnie z harmonogramem

dawkowania.

5 w przypadku uczulenia na barwnik stosowany w angiografii lub w razie wystgpienia innych
jednoznacznych przeciwwskazan do wykonania tego badania mozna od niego odstgpi¢. Fakt
odstgpienia od badania nalezy opisa¢ w dokumentacji medycznej pacjenta i przekazaé¢ do Zespotu
Koordynacyjnego
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Fotokoagulacje siatkowki nalezy prowadzi¢ zgodnie ze wskazaniami, rownolegle do
farmakoterapii w programie. Nie ma wymogu monitorowania pomiedzy wstrzyknieciami. Na
podstawie opinii lekarza harmonogram monitorowania moze by¢ czestszy niz harmonogram

wstrzykniec.
3.6. Epidemiologia

RVO

Dostepne dane wskazuja, ze RVO jest drugim pod wzgledem czestosci wystepowania po
retinopatii cukrzycowej zaburzeniem naczyniowym siatkowki. Najcze$ciej wystepuje po 65.
roku zycia, jednak obserwuje sie go rowniez u miodszych chorych w przebiegu stanéw
nadkrzepliwoéci, takich jak mutacje czynnika V Leiden lub ogdlnoustrojowych chordb
zapalnych, takich jak toczen [AAO 2013, Song 2019].

Wraz z globalnym trendem starzenia sie populacji i rosngcym obcigzeniem chorobami uktadu
krazenia, oczekuje sie, ze RVO moze stanowi¢ coraz wigksze obcigzenie dla spoteczenstwa.
Szacuje sie, ze do 2040 r. catkowita liczba Europejczykdéw z rozpoznaniem RVO wzrosnie
o ponad 20%. W 2017 roku, w Unii Europejskiej rozpoznanie RVO postawiono u ponad 1,1
miliona os6b w wieku >55 roku zycia, z czestoscig wystepowania RVO w kazdym z oczu
wynoszacg 0,7% [EURETINA 2017, Song 2019].

BRVO

Wedtug danych epidemiologicznych BRVO wystepuje 3-4 razy czesciej niz CRVO
[Ukleja 2024] i jest najczesciej wystepujgcym typem RVO. Czestos¢ jego
wystepowania wynosi od 0,44% do 1,6% [AAO 2024]. W 2017 roku, w Unii Europejskiej
rozpoznanie BRVO stanowito 75-80% przypadkéw RVO w populacji chorych powyzej
55 lat [EURETINA 2017]. Dodatkowo jedynie u 5-6% do 10% chorych rozpoznaje sie
dwustronne BRVO, natomiast u 10% chorych obustronne zajecie oczu rozwinie sie
w miare uptywu czasu [RCO 2025, AAO 2024].

CRVO

Rozpoznanie CRVO stanowito 15-25% wszystkich przypadkéw RVO w 2017 roku
w populacji Unii Europejskiej [EURETINA 2017]. U wiekszosci chorych wystepuje
jednostronna postaé CRVO, postac obustronna stanowi <10% przypadkéw. Natomiast

czestosc¢ zajecia drugiego oka w czasie 1 roku wynosi okoto 5% [RCO 2025].
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HRVO

Rzadkg postacig RVO jest HRVO wystepujgce osiem razy rzadziej niz CRVO i trzy razy
rzadziej niz BRVO. W badaniu z 2024 roku wykazano, ze HRVO wystepuje najczesciej
miedzy 40. a 60. rokiem zycia i jest czesciej raportowane u mezczyzn w poréwnaniu
z innymi typami RVO. W tym samym badaniu wskazano, ze w czasie jednego roku
obserwacji odsetek HRVO wsréd wszystkich przypadkéw RVO wynosit 0,90%
[Kadam 2024].

Polska

Nie sg dostepne szczegotowe dane epidemiologiczne dla populacji chorych na RVO w Polsce,
a lokalne badania dostarczajg jedynie ograniczonych informacji. Dla polskiej populacji chorych

na RVO odnaleziono nastepujgce dane:

e badanie przeprowadzone wsrod dorostych mieszkancow Lodzi wykazato, ze zakrzep
zyly siatkdwki wystepowat u 0,54% badanych [Nowak 2017];

e wraporcie wydanym przez AOTMIT w 2022 roku wskazano, ze w Polsce na RVO
choruje okoto 25 tysiecy osob, natomiast ME moze dotyczy¢ okoto 12,5 tysiecy
chorych [Raport AOTMIT 2022];

e wraporcie AOTMIT z 2024 roku dotyczacym rozszerzenia PL B.70. o wskazanie RVO
i objecie finansowaniem bewacyzumabu przedstawiono opinie ekspertéw klinicznych,
ktérzy podali, ze liczba chorych z CRVO i BRVO spetniajgca kryteria wigczenia do
proponowanego programu lekowego wynosi odpowiednio 4 500 w opinii prof. Rekasa
oraz 26 000 w opinii prof. Gaweckiego [AOTMIT 2024];

e wedlug danych NFZ liczba dorostych chorych (unikalne numery PESEL)
z rozpoznaniem gtéwnym i/lub wspotistniejgcym ICD-10: H34 (zamkniecie naczyn
siatkowki) oraz dla podkodu H34.8 Inne postacie zamkniecia naczyn siatkdwki
obejmujgcym zamkniecie zyly siatkdwki, wyniosta w 2023 roku odpowiednio 6 372 i 29
[AOTMIT 2024]. Warto jednoczesnie podkresli¢, ze dane te nie uwzgledniajg
przyczyny zamkniecia naczyn siatkowki, a zatem obejmujg szerszg populacje chorych
— zaréwno z RVO, jak i z innymi schorzeniami prowadzgcymi do okluzji naczyn

siatkowki;
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Ze wzgledu na powyzsze, liczba chorych wynikajgca z danych epidemiologicznych i liczba

chorych leczonych mogg by¢ rozbiezne.

W oparciu o dostepne dane literaturowe, wyniki badania ankietowego, dane refundacyjne oraz
informacje opublikowane w raportach AOTMIT, w Analizie wptywu na system ochrony zdrowia

okreslono szacowang wielkos¢ populacji docelowej w kolejnych latach.
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Szczeqgotowe oszacowanie wielkosci populacji przedstawiono w Analizie wptywu na system

ochrony zdrowia [BIA Ozurdex®] bedacej integralng czescia niniejszej analizy.

3.7. Aktualne postepowanie medyczne

Informacje odnosnie zalecanego sposobu postepowania w leczeniu obrzeku plamki wtérnego
do niedroznosci zyt siatkdwki przedstawiono w ponizszych rozdziatach (rozdziaty 3.7.1, 3.7.2),
w ktérych opisano opcje terapeutyczne zalecane przez zagraniczne oraz polskie wytyczne

kliniczne oraz sposob finansowania wskazanych terapii w Polsce.
3.7.1. Wytyczne kliniczne

W niniejszym rozdziale przedstawiono opis wytycznych klinicznych dotyczgcych leczenia

obrzeku plamki wtérnego do niedroznosci zyt siatkdwki.

W celu przedstawienia najnowszych informacji opisano dokumenty opublikowane w 2019 r.
i pézniej. W przypadku polskich wytycznych przedstawiono informacje zawarte w dokumencie

PTO opublikowanym w 2014 roku, gdyz brak jest aktualnie nowszych dokumentéw.

W wyniku przeszukiwania baz medycznych i stron internetowych odnaleziono 3 dokumenty,
opublikowane przez zagraniczne organizacje oraz 1 dokument wydany przez polska
organizacje. W zwigzku z uzupetnieniem analiz uwzgledniono 1 dodatkowy dokument

zawierajgcy wytyczne hiszpanskie opublikowane w 2025 roku.

Nalezy podkresli¢, ze ze wzgledu na brak aktualizacji wytycznych polskich, zalecenia w nich

prezentowane nie sg w_petni aktualne, a tym samym mogg nie odzwierciedla¢ aktualnej

praktyki klinicznej i nie zawiera¢ zalecen dotyczacych dostepnych obecnie nowoczesnych

terapii.

S Rok
6
Organizacja ydania Cel

RCO 2025 Leczenie niedroznosci zyt siatkowki

_ 2025 Leczenie niedroznosci zyt siatkowki

6 AAO, ang. American Academy of Ophthalmology — Amerykanska Akademia Okulistyki, EURETINA,
ang. European Society of Retina Specialists — Europejskie Stowarzyszenie Specjalistéw ds. siatkowki
oka, SERV, es. Sociedad Espafola de Retina y Vitreo — hiszpanskie towarzystwo ds. siatkdwki i ciata
szklistego, RCO, ang. The Royal College of Ophthalmologists — Krélewskie Kolegium Okulistow, PTO
— Polskie Towarzystwo Okulistyczne
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2024 Leczenie niedroznosci zyt siatkowki
EURETINA 2019 Leczenie niedroznosci zyt siatkowki
PTO 2014 Leczenie obrzeku plamki wtdrnego do niedroznosci

2yt siatkowki

W dostepnych wytycznych klinicznych jako leczenie | linii wskazano terapie hamujgcg czynnik
wzrostu srodbtonka naczyniowego (anty-VEGF), tj. ranibizumab, aflibercept oraz

bewacyzumab.

Rekomendowane jest réwniez doszklistkowe podanie steroidow, przy czym wytyczne zalecajg

przede wszystkim zastosowanie deksametazonu w_implancie doszklistkowym. Wymieniang

opcja jest rowniez doszklistkowa iniekcja triamcynolonu’. Odnalezione wytyczne nie zalecajg
steroiddw innych niz deksametazon i triamcynolon. Terapia kortykosteroidami jest zalecana
gtéwnie w Il linii w przypadku braku lub niewystarczajgcej odpowiedzi na leczenie anty-VEGF.
Réwnoczesnie zastosowanie kortykosteroiddéw jako opcji | linii nalezy rozwazy¢ wytgcznie
w przypadku braku mozliwosci zastosowania anty-VEGF, np. uchorych z niedawnym
powaznym zdarzeniem sercowo-naczyniowym w wywiadzie oraz tych chorych, ktérzy nie
wyrazajg zgody na comiesieczne iniekcje (i/lub monitorowanie) w czasie pierwszych 6

miesiecy terapii.

Odnalezione wytyczne kliniczne wskazujg réwniez na mozliwo$¢ zastosowania laseroterapii.
W wytycznych RCO 2025 wskazano, ze laseroterapia, jest opcjg wytgcznie u chorych z ME
wtérnym do BRVO, gdy obrzek plamki trwa co najmniej 3 miesigce, z ostroécig wzroku 6/12
lub gorszg i bez istotnego krwotoku do plamki oraz z angiogramem fluoresceinowym
wykazujgcym perfuzje naczyn wilosowatych przy braku krwi obejmujgcej dotek. Jednakze
w praktyce klinicznej niewielu chorych kwalifikuje sie do tej opcji leczenia w oparciu o podane
zalecenia. W przypadku CRVO chorzy najczesciej nie odnoszg korzysci z zastosowania tej
terapii. Dodatkowo wytyczne EURETINA 2019 wskazujg takze na mozliwos¢ zastosowania
witrektomii w obrzeku plamki wtérnym do CRVO, jednak, jak podkreslono, jej skutecznosé nie
zostata ostatecznie potwierdzona.

7 wytyczne RCO 2025 wskazuja, ze obecnie leczenie triamcynolonem jest rzadko oferowane chorym
i nie jest zalecane. Nalezy zauwazy¢, ze takie zalecenie wynika m.in. z faktu, iz w Wielkiej Brytanii
deksametazon w postaci implantu, jako opcja zarejestrowana w leczeniu ME wtérnego do RVO, jest
obecnie finansowany ze srodkéw publicznych, w zwigzku z czym w przypadku decyzji o zastosowaniu
kortykosteroidu jest opcjg preferowang
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Wedtug hiszpanskich wytycznych SERV 2025 deksametazon zalecany jest zaréwno
w leczeniu chorych po niepowodzeniu anty-VEGF jak i chorych, ktorzy nie kwalifikujg sie do
leczenia anty-VEGF. Szczegétowy schemat postepowania przedstawiono na ponizszym

rysunku.

Rysunek 4.
Schemat leczenia ME wtérnego do RVO

ME wtorne do RVO

l l |

. . QOc: seudo-fakijne
Oczy afakijne Oczy fakijne 2P ) . )
lub operacja zacmy
anty-VEGF - chorzy niebedacy \ + obecnosé biomarkerow
anty-VEGF/ anty-ANG2 kandydatami do anty- anty-VEGF zapalnych
VEGF anty-VEGF/ anty-ANG2 * implant DEX
obecnosé biomarkerow
zapalnych
Brak zadowalajacej B .
o . rak zadowalajgcej
odpowiedzi na leczenie

odpowiedzi na leczenie

anty-VEGF
anty-VEGF/ anty-ANG2

Brak zadowalajgcej

odpowiedzi na leczenie TerEpla

skojarzona/sekwencyjna

Brak zadowalajgcej
odpowiedzina leczenie

anty-VEGF: ranibizumab, afilbercept

anty-VEGF/anty ANG2: farycymab

terapia skojarzona/ sekwencyjna: jesli odpowiedz na leczenie nie jest zadowalajgca, mozna zastosowac
terapie skojarzong/sekwencyjng, wykorzystujgc wyzej wymienione srodki terapeutyczne

Zrodto: opracowanie wiasne na podstawie SERV 2025

Szczegoty przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 2.
Opis wytycznych klinicznych dotyczacych leczenia obrzeku plamki wtérnego do niedroznosci zyt siatkowki

Organizacja i

rok wydania Terapia Zalecenia
wytycznych

BRVO

e iniekcja doszklistkowa lekéw z grupy anty-VEGF (ranibizumab, aflibercept, bewacyzumab);
obserwacja w przypadku utrzymujacego sie osrodkowego obrzeku plamki (>3 mies.) z powodu BRVO nie jest zalecana, ze wzgledu
na brak dowoddw na poprawe widzenia, a opoznienie leczenia anty-VEGF moze prowadzi¢ do pogorszenia wynikow;

e o0 rodzaju terapii decyduje lekarz po uwzglednieniu czesto$ci leczenia, ryzyka wzrostu cisnienia wewnatrzgatkowego i wystgpienia
zacmy;

o dawkowanie ranibizumabu jest obecnie takie samo dla wszystkich schorzen i obejmuje 4 cotygodniowe wstrzykniecia az do
uzyskania maksymalnych korzysci. Dawkowanie afliberceptu rézni sie w zaleznosci od schorzenia, ale réwniez rozpoczyna sie od
comiesiecznych wstrzyknie¢. Coraz czesciej w przypadku RVO stosuje sie schemat ,treat and extend’.

CRVO

iniekcje doszklistkowe lekoéw z grupy anty-VEGF (ranibizumab, aflibercept, bewacyzumab);

dawka ranibizumabu u dorostych wynosi 0,5 mg/0,05 ml i podawana jest w jednej iniekcji do ciata szklistego. Odstep miedzy

dwoma wstrzyknigciami wynosi co najmniej 4 tygodnie. Leczenie rozpoczyna si¢ od comiesigcznych wstrzyknie¢, az do uzyskania

maksymalnej ostrosci wzroku i (lub) braku oznak aktywnosci choroby (moze by¢ potrzebne 3 lub wiecej iniekcji). Monitorowanie

i odstepy miedzy leczeniem zalezg od decyzji lekarza, mozliwe jest rozwazenie schematu ,treat and extend”,

RCO 2025 Anty-VEGF e dawka afliberceptu wynosi 2 mg/0,05 ml a odstep miedzy 2 dawkami wynosi co najmniej 4 tygodnie. Dawkowanie afliberceptu
w RVO jest analogiczne jak dla ranibizumabu;

e bewacyzumab jest podawany w dawce 25 mg/ml i 100 mg w kazdej 4 ml fiolce, nie jest przeznaczony do podawania
doszklistkowego (podanie ,off-label” w RVO), jednak pojawia sie coraz wiecej danych, iz bewacyzumab przy wielokrotnej
doszklistkowej iniekcji zmniejsza ME z powodu CRVO;

e 0 rodzaju terapii decyduje lekarz wraz z chorym, po uwzglednieniu czestoSci leczenia, ryzyka wzrostu ci$nienia
wewnagtrzgatkowego i powstania zacmy;

e zaleca sie rozpoczecie leczenia, zgodnie z dawkowaniem, czyli comiesigczng iniekcje leku z grupy anty VEGF, az do uzyskania
stabilnej ostrosci widzenia. Jedna trzecia chorych wymaga jedynie 3 wstrzyknie¢ anty-VEGF, a u jednej trzeciej chorych ostro$é
wzroku stabilizuje sige dopiero po 6 iniekcjach. W schemacie PRN (stosowanie wedtug potrzeb) zaleca sig¢ monitorowanie tych
chorych w odstepach 4-8 tygodniowych i podawanie iniekcji w zalezno$¢ od potrzeby;

e celem osiggniecia najlepszych wynikdéw terapeutycznych konieczne jest, aby chorzy rozpoczynali leczenie natychmiast po
ustaleniu rozpoznania, chyba ze lekarz prowadzacy i/lub chory zdecydujg o odroczeniu leczenia;

e w przypadku chorych z obrzekiem plamki ponizej 6/96 nalezy doktadnie rozwazy¢ dalszg terapie w tych oczach, w ktdrych nie
nastgpita poprawa pod wzgledem ostrosci wzroku wg skali Snellena lub grubosci centralnego podpola w optycznej tomografii
koherencyjnej OCT, po 3 wstrzyknieciach doszklistkowych, w odstepach miesiecznych (w przypadku catkowitego braku
odpowiedzi po 6 iniekcjach dalsze leczenie za pomocg iniekcji anty-VEGF nie jest zalecane). W celu podjecia decyzji o kontynuaciji
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Organizacja i

rok wydania Terapia

Zalecenia

wytycznych

leczenia w tej grupie chorych, po wstepnej terapii nalezy wzigé pod uwage wiele czynnikéw, takich jak stopien niedokrwienia
plamki, uszkodzenie strukturalne w obrebie dotka i inne czynniki zakt6cajace.

Postepowanie w obrzeku plamki w niedokrwiennej CRVO

e iniekcji doszklistkowych anty-VEGF nie stosuje sie w przypadku ostro$ci widzenia >10 DA i z brakiem perfuzji w biegunie tylnym
oka;

e leczenie anty-VEGF nalezy rozwazy¢ w przypadku znacznego obrzeku plamki i ostrosci widzenia nie wiekszej niz 6/96. Jezeli
ustapi obrzek ale ostro$¢ widzenia nie ulegnie poprawie zaleca sie przerwanie leczenia po 3 wstrzyknieciach;

e w pierwszym roku po przerwaniu leczenia anty-VEGF zaleca sie obserwacje pod kgtem neowaskularyzacji trwajgcg 1-2 mies.
Postepowanie w niedokrwiennym CRVO i neowaskularyzacji przedniego odcinka

e konieczne jest comiesieczne monitorowanie CRVO, jednak w wiekszosci osrodkow nie jest to mozliwe, wystarczajgce mogg
okazac sie wizyty kontrolne co 6 tygodni, o ile nie wystepujg szczegdlne czynniki ryzyka;

e inhibitory czynnika wzrostu $rodbtonka naczyniowego (tj. ranibizumab, aflibercept i bevacizumab), majg witasciwosci
antyangiogenne i mogg by¢ stosowane jako leki wspomagajace fotokoagulacje siatkdwki u pacjentéw z nowotworzeniem naczyn
krwionosnych w przednim odcinku oka wtérnym do niedokrwiennego CRVO.

e terapie anty-VEGF nalezy rozpocza¢ jak najszybciej po pojawiajacych sie objawach nowych naczyn w teczéwce lub kacie oka.
Kolejno nalezy wykona¢ fotokoagulacje laserowa tego samego dnia lub w czasie 1-2 tygodni.

Kortykosteroidy

BRVO

e iniekcja doszklistkowa implantu deksametazonu;

e orodzaju terapii decyduje lekarz po uwzglednieniu czestosci leczenia, ryzyka wzrostu cisnienia wewnatrzgatkowego i wystgpienia
zacmy.

CRVO

iniekcje doszklistkowe steroidow (tj. deksametazon i triamcynolon);

zalecane jest stosowanie implantu z deksametazonem;

w przypadku chorych leczonych doszklistkowo deksametazonem nalezy rozwazy¢ monitorowanie leczenia z uwzglednieniem
kontroli cisnienia srodgatkowego. Nalezy mie¢ tez na uwadze ryzyko rozwoju zaémy;

e wytyczne wskazujg, ze obecnie leczenie triamcynolonem jest rzadko oferowane chorym i nie jest zalecane (nalezy zauwazyé¢, ze
takie zalecenie wynika m.in. z faktu, iz m.in. z faktu, iz w Wielkiej Brytanii deksametazon w postaci implantu, jako opcja
zarejestrowana w leczeniu ME wtérnego do RVO jest finansowany ze srodkéw publicznych, w zwigzku z czym w przypadku decyzji
o zastosowaniu kortykosteroidu jest opcjg preferowang)
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Organizacja i

rok wydania Terapia

Zalecenia

wytycznych

Laseroterapia

BRVO

CRVO

jesli zamiast opcji zalecanych w leczeniu ME w przebiegu BRVO (anty-VEGF lub steroid) lekarz rozwaza fotokoagulacje laserowa,
mozna jg wykonywac jedynie w oczach z obrzgkiem plamki zwigzanym z BRVO trwajgcym co najmniej 3 miesigce, ostroscig
wzroku 6/12 lub gorszg, przy braku znaczgcego krwotoku w plamce i z angiogramem fluoresceinowym wykazujagcym perfuzje
naczyn wiosowatych przy braku krwi w dotku;

o rodzaju terapii decyduje lekarz po uwzglednieniu czestosci leczenia, ryzyka wzrostu ci$nienia wewnatrzgatkowego i wystgpienia
zacmy;

wskazania do fotokoagulacji obejmujg neowaskularyzacje tarczy nerwu wzrokowego lub siatkdwki.

fotokoagulacja panretinalna;

laseroterapia typu grid;

brak dowoddéw sugerujacych korzysci wynikajgcych z zastosowania laseroterapii w potgczeniu z lekami anty-VEGF lub
kortykosteroidami w przypadku ME wtérnym do CRVO;

zastosowanie lasera z VEGF stosowane jest w leczeniu niedokrwiennej niedroznosci zyly sSrodkowej siatkdwki i neowaskularyzacji
przedniego odcinka.

SERV 2025 Anty-VEGF

¢ ranibizumab i aflibercept oraz farycymab stanowig leczenie pierwszej linii u chorych z oczami afakijnymi;

e w przypadku braku obecnosci biomarkeréow stanu zapalnego u chorych z oczami pseudo-fakijnymi ranibizumab, afliberceptoraz
farycymab stanowig opcje pierwszej linii;

e do leczenia anty-VEGF nie kwalifikujg sie chorzy, u ktérych w okresie >3 mies. wystgpito niekorzystne zdarzenie sercowo-
naczyniowe, a takze chorzy po witrektomii;

e w przypadku braku zadowalajgcej odpowiedzi na leczenie, mozna =zastosowac terapie skojarzong lub sekwencyjng
z wykorzystaniem ranibizumabu, afliberceptu, farycymabu i deksametazonu;

e obecnie uwaza sie, ze brak perfuzji plamki zéitej ma wptyw na rokowanie, ale nie na leczenie — w przypadkach braku perfuzji
plamki zottej mozna stosowa¢ anty-VEGF (w przesziosci nie zalecano leczenia obrzeku plamki zéitej przy braku infuzji plamki
26ttej).

Ranibizumab

e schematy leczenia ranibizumabem ewoluujg wraz ze wzrostem doswiadczenia w jego stosowaniu;

e leczenie rozpoczyna sie do momentu ustabilizowania sie ostrosci wzroku i/lub ustgpienia objawdw aktywnosci choroby;

e lekarz okresla czesto$¢ monitorowania oraz konieczno$¢ ponownego leczenia na podstawie aktywnosci choroby (ostro$¢ wzroku
i OCT);

e mozna zastosowac schemat ,treat and extend”;

e lekarz decyduje o ponownym leczeniu w zaleznos$ci od aktywnosci choroby.
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Organizacja i

rok wydania Terapia

Zalecenia

wytycznych

Aflibercept

po podaniu pierwszej dawki lek podaje sie co miesigc;

odstep miedzy dwoma dawkami nie powinien by¢ krétszy niz 1 mies.;

leczenie kontynuuje sie do momentu osiggniecia maksymalnej ostrosci wzroku i/lub ustgpienia oznak aktywnosci choroby.
Konieczne moze by¢ podanie 23 kolejnych comiesiecznych zastrzykéw;

leczenie mozna nastepnie kontynuowac zgodnie ze schematem ,treat and extend” stopniowo wydtuzajgc odstepy miedzy dawkami
w celu utrzymania stabilnych wynikéw wzrokowych i/lub anatomicznych, chociaz nie ma wystarczajgcych danych, aby okresli¢
czas trwania tych odstepow;

w przypadku zaobserwowania pogorszenia wynikow funkcji wzrokowych i/lub anatomicznych nalezy odpowiednio skroci¢ odstep
miedzy dawkami;

lekarz prowadzgcy musi ustali¢ program monitorowania i leczenia w oparciu o indywidualng odpowiedz kazdego chorego.

Farycymab

podawanie co 1 mies.;

moze by¢ konieczne wykonanie =3 kolejnych comiesiecznych wstrzyknieé. Nastepnie leczenie jest dostosowane indywidualnie do
chorego przy uzyciu schematu ,treat and extend”;

na podstawie oceny lekarza dotyczgcej wynikow anatomicznych i/lub funkcji wzrokowych chorego odstepy miedzy podaniami
mozna wydtuzy¢é o maksymalnie 4 tyg.;

w przypadku zmiany wynikéw anatomicznych i/lub funkcji wzrokowych nalezy odpowiednio dostosowa¢ odstep miedzy dawkami,
a w przypadku ich pogorszenia odstep migdzy dawkami nalezy skrocic;

wizyty kontrolne nalezy planowaé miedzy podaniami, w oparciu o stan chorego i ocene lekarza, ale nie ma wymogu
comiesigcznego monitorowania migdzy dawkami.

Kortykosteroidy | e

u chorych z oczami fakijnymi, ktérzy nie kwalifikujg sie do leczenia anty-VEGF, leczeniem z wyboru jest implant do ciata szklistego
zawierajgcy deksametazon;

u chorych z brakiem zadowalajgcej odpowiedzi na leczenie anty-VEGF (zaréwno z oczami fakijnymi jak i pseudo-fakijnymi) zaleca
sie zastosowanie implantu z deksametazonem:;

w_przypadku obecno$ci biomarkeréw stanu zapalnego (zaréwno u chorych z oczami fakijnymi jak i pseudo-fakijnymi) lek
pierwszego wyboru stanowi implant do ciata szklistego zawierajgcy deksametazon;

w przypadku obecnosci biomarkeréw stanu zapalnego u chorych z oczami pseudo-fakijnymi implant do ciata szklistego zawierajgcy
deksametazon stanowi opcje pierwszej linii;

w przypadku braku zadowalajgcej odpowiedzi na leczenie, mozna zastosowac terapie skojarzong lub sekwencyjng
z wykorzystaniem ranibizumabu, afliberceptu, farycymabu i deksametazonu;

obecnie uwaza sie, ze brak perfuzji plamki zottej ma wptyw na rokowanie, ale nie na leczenie — w przypadkach braku perfuzji
plamki zéttej mozna stosowac¢ implant deksametazon (w przesztosci nie zalecano leczenia obrzeku plamki zéttej przy braku infuzji
plamki zéttej).
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Organizacja i

rok wydania Terapia Zalecenia
wytycznych

Powtérne podanie deksametazonu:

e mozna rozwazy¢, gdy chory reaguje na leczenie, a nastepnie dochodzi do utraty ostrosci wzroku, a w opinii lekarza powtérne
podanie moze by¢ korzystne i nie naraza chorego na znaczne ryzyko;
e nalezy wykonac¢, gdy:
o pogorszenie wyniku w badaniu OCT (wzgledem poprzedniego) oraz obecny obrzek plamki oraz pogorszenie wyniku BCVA,;
o lepszy lub stabilny wynik w badaniu OCT (wzgledem poprzedniego) oraz utrzymujgcy sie obrzek plamki oraz pogorszenie
wyniku BCVA;
o pogorszenie wyniku w badaniu OCT (wzgledem poprzedniego) oraz stabilny wynik BCVA oraz brak mozliwosci wykonania
ponownej oceny BCVA i badania OCT po miesigcu;
e nie jest zalecane u chorych:
o ktorzy osiggneli utrzymujgcg sie poprawe wzroku;
o u ktérych dochodzi do pogorszenia wzroku, ktérego nie spowalnia implant do ciata szklistego zawierajgcy deksametazon;
o pogorszenie wyniku w badaniu OCT (wzgledem poprzedniego) oraz brak obrzeku plamki oraz pogorszenie BCVA
w poréwnaniu do poprzedniego badania — w takich przypadkach, przy braku obrzeku plamki, nalezy wykluczy¢ inne przyczyny
pogorszenia widzenia, takie jak postep za¢my, obecnosé widknienia lub niedokrwienia plamki.
Poprawa wynikéw OCT (wzgledem poprzednich) i stabilny wynik BCVA w poréwnaniu z poprzednig oceng powinna skutkowac¢ wizytg
kontrolng po 2 miesigcach. Dodatkowo, 4 mies./6 mies. po wszczepieniu implantu, nalezy ponownie zbada¢ chorego poréwnujac wyniki
OCT i BCVA z wynikami z poprzedniej wizyty.

o fotokoagulacja siatkowa nie jest zalecana w przypadkach obrzeku plamki zéttej wtérnego do CRVO, ale moze by¢ stosowana
w przypadkach obrzeku plamki zéitej wtérnego do BRVO;

o fotokoagulacja siatkowa jest rzadko stosowang technikg, ktdra obecnie pozostaje alternatywa w przypadkach BRVO, gdy po kilku

Laseroterapia zabiegach z uzyciem anty-VEGF/ kortykosteroidéw utrzymuje sie obrzek;

e obecnie uwaza sie, ze brak perfuzji plamki zéttej ma wptyw na rokowanie, ale nie na leczenie — w przypadkach braku perfuzji
plamki z6ttej nie zaleca sie fotokoagulacji siatkowej w przypadkach BRVO (w przesztosci nie zalecano leczenia obrzeku plamki
z06ttej przy braku infuzji plamki zéttej).

RVO

e iniekcje doszklistkowe lekdw z grupy anty-VEGF (I linia leczenia): ranibizumab, aflibercept, bewacyzumab (stosowany poza
wskazaniami zawartymi w ChPL) oraz farycymab [I++ dobra jako$¢, silne zalecenie].
AAO 2024b Anty-VEGF e zalecane jest stosowanie miejscowych srodkéw antyseptycznych (tj. jodopowidon) przed kazdg iniekcjg a rutynowe stosowanie
antybiotykéw w postaci kropli do oczu nie jest rekomendowane;
e nalezy wzig¢ pod uwage zastosowanie kortykosteroidow i/lub zabiegu laserowego w przypadku braku odpowiedzi lub gdy
odpowiedz na leczenie anty-VEGF nie jest zadowalajaca;

BRVO
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Organizacja i

rok wydania Terapia Zalecenia
wytycznych

e leki anty-VEGF sg preferowana terapig poczgtkowa w leczeniu obrzeku plamki zwigzanego z BRVO ze wzgledu na korzystny profil
stosunku ryzyka do korzysci.

Brak jest dowodoéw na nasilenie tetniczych zdarzen zakrzepowo-zatorowych zwigzanych z leczeniem anty-VEGF. Istnieje natomiast

ryzyko wstapienia ogélnoustrojowych dziatan nieporzadnych wynikajgcych z iniekcji anty-VEGF.

CRVO

o kilka dostepnych randomizowanych badan oraz przegladéw systematycznych dowiodto skutecznosci stosowania anty-VEGF
w leczeniu CRVO z obrzekiem plamki. [I++ dobra jako$¢, silne zalecenie];

Leki biopodobne
Dobdr leku biopodobnego lub zamiennika powinien zaleze¢ od decyzji lekarza prowadzgcego oraz chorego w oparciu o odpowiedz na
leczenie chorego danym lekiem biopodobnym.

RVO

iniekcje doszklistkowe kortykosteroidéw: m.in. triamcynolon, deksametazon;

w przypadku braku lub niewystarczajacej odpowiedzi na anty-VEGF nalezy rozwazy¢ leczenie kortykosteroidami;

Kortykosteroidy | « iniekcje kortykosteroidow (triamcynolon i deksametazon w postaci implantu) sg skuteczne w leczeniu obrzeku plamki zwigzanym
RVO, jednak uwazane sg za leki drugiego wyboru ze wzgledu na znaczace dziatania niepozadane, takie jak jaskra wtérna i zaéma.

e w przypadku leczenia doszklistkowymi kortykosteroidami powszechnie wystepuje wzrost cisnienia wewnatrz gatki ocznej [I-
niewystarczajgca jako$¢, zalecenie uznaniowe].

RVO
o fotokoagulacja plamki.
BRVO

w przypadku braku lub niewystarczajgcej odpowiedzi na anty-VEGF nalezy rozwazy¢ leczenie laseroterapie grid.

e badania kliniczne nie wykazaty dodatkowych korzysci wynikajgcych z zabiegu fotokoagulacji siatkowej plamki zéttej oraz
rozproszenia obwodowego laserem w przypadku BRVO. Przeglad systematyczny nie wykazat, aby terapie skojarzone przyniosty
korzysci pod wzgledem BCVA lub wynikéw strukturalnych w poréwnaniu z doszklistkowg terapig VEGF.[l-, jako$¢ umiarkowanal;

e u chorych, dla ktérych comiesieczne wizyty kontrole sg problematyczne mozna zastosowac leczenie fotokoagulacjg laserowa,
w przypadku ktérej wizyta kontrolna odbywa sie po 3 miesigcach.

RVO:
EURETINA L . ) L . _ .
2019 Anty-VEGF e iniekcje doszklistkowe lekéw anty-VEGF (I linia leczenia): ranibizumab, aflibercept oraz bewacyzumab (stosowany poza

wskazaniami zawartymi w ChPL);

Laseroterapia
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Organizacja i

rok wydania Terapia Zalecenia
wytycznych

Ranibizumab

e zindywidualizowany, zgodny z ChPL schemat dawkowania 0,5 mg, zapewnia anatomiczng i funkcjonalng poprawe zaréwno BRVO,
jak i CRVO;

e comiesieczne wstrzykniecia nalezy kontynuowacé az do ustabilizowania ostrosci widzenia;

e przez pierwszy rok leczenia nalezy monitorowac chorego celem zindywidualizowania terapii;

Aflibercept

e skuteczny sposoéb leczenia obrzeku plamki zwigzanego z RVO;
celem uzyskania optymalnych wynikéw leczenia, terapie nalezy zacza¢ jak najwczesniej;
comiesieczne iniekcje nalezy kontynuowac¢ az do ustabilizowania ostrosci widzenia. Po osiagnieciu ww. efektu terapeutycznego
odstepy czasowe pomiedzy iniekcjami mozna wydiuzy¢;

e chorych nalezy monitorowac przez dtuzysz czas celem kontrolowania obrzeku plamki;

Bewacyzumab

e skuteczne leczenie obrzeku plamki zwigzanej z RVO zaréwno przy stosowaniu w odstgpach comiesiecznych jak i zgodnie
z potrzebg (schemat dawkowania PRN);
standardowa dawka w chorobach oczu wynosi 1,25 mg w 0,05 ml;
w zwigzku z réznymi cechami wyjsciowymi oraz r6zng odpowiedzig na leczenie konieczne jest zindywidualizowanie terapii dla
konkretnego chorego.

RVO:

¢ iniekcje doszklistkowe kortykosteroidow (leczenie Il linii): m.in. triamcynolon, deksametazon;
kortykosteroidy stosuje sie w czasie, kiedy brak jest oczekiwanej odpowiedzi na terapie preparatami anty-VEGF (po 3-6
wstrzyknieciach, w zaleznosci od specyficznej odpowiedzi kazdego chorego);

Kortykosteroidy | o wyjatek stanowig chorzy z niedawnym powaznym zdarzeniem sercowo-naczyniowym w wywiadzie, ktérzy sg wykluczeni ze terapii
preparatami anty-VEGF oraz chorzy, ktérzy nie chcg przychodzi¢ na comiesieczne zastrzyki (i/lub monitorowanie) w czasie
pierwszych 6 miesiecy terapii. Dla tych chorych iniekcje doszklistkowe steroidow mogg stanowi¢ | linie leczenia;

e chorzy po implantacji wymagajg $cistego monitorowania cisnienia srédgatkowego (co 2 do 8 tygodni). Ponowne iniekcje wykonuje
sie po 3-4 miesigcach ($rednio okoto 2-3 wstrzyknieé¢ rocznie).

RVO:

o fotokoagulacja plamki (leczenie Il linii) — zalecana w leczeniu powiktan neowaskularnych zwigzanych z zakrzepem zyty siatkdwki,
tj. neowaskularyzacji siatkowki i tarczy nerwu wzrokowego wtérnego do BRVO lub CRVO, a takze neowaskularyzacji teczowki;
e terapia stosowana w przesztosci, przed wprowadzeniem terapii anty-VEGF.

Laseroterapia
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Organizacja i

rok wydania Terapia

Zalecenia

wytycznych

Inne
(witrektomia)

RVO:

e zastosowanie witrektomii obrzeku plamki wtérnym do CRVO wymaga dalszych badan w celu ustalenia jej skutecznosci
w poréwnaniu z rzeczywistym ztotym standardem postepowania, jakim jest wstrzykniecie do ciata szklistego lekéw anty-VEGF.
Jest to szczegodlnie wazne, poniewaz witrektomia moze skroci¢ czas trwania efektu terapeutycznego i zmniejsza¢ skutecznosc
farmakoterapii lekami z grupy anty-VEGF.

PTO 2014 Anty-VEGF

RVO:
Ranibizumab

e zalecana dawka to 0,5 mg podawana co miesigc w pojedynczym wstrzyknieciu do ciata szklistego do czasu uzyskania
maksymalnej ostrosci widzenia, tj. ostro$ci wzroku utrzymujacej sie w trzech kolejnych comiesiecznych badaniach;

e nie zaleca sie kontynuowania leczenia, jesli po 3 pierwszych comiesiecznych wstrzyknigeciach nie ma poprawy ostrosci widzenia
ani poprawy parametréw anatomicznych ocenianych w badaniu OCT;

e jesli badanie kontrolne wykaze pogorszenie ostro$ci wzroku spowodowane obrzekiem plamki wtérnym do RVO, nalezy wznowi¢
leczenie anty-VEGF. Comiesieczne iniekcje doszklistkowe powinny byé podawane do czasu ponownego uzyskania stabilizacji
ostrosci wzroku w 3 kolejnych comiesiecznych badaniach, czyli po co najmniej 2 iniekcjach;

e okres pomiedzy dwiema dawkami nie powinien by¢ krétszy niz 1 miesiac;

w przypadku wykonania fotokoagulacji laserowych i podania doszklistkowego ranibizumabu tego samego dnia, podanie
ranibizumabu nalezy wykonaé co najmniej 30 minut po wykonaniu fotokoagulacji laserowych;

e ranibizumab moze by¢ stosowany u chorych, u ktérych wczesniej wykonano fotokoagulacje laserowe;

Aflibercept

e iniekcje doszklistkowe w dawce 2 mg podawane co miesigc, do czasu uzyskania stabilizacji parametréw anatomicznych (OCT)
i wzrokowych podczas 3 kolejnych comiesiecznych badan;
nalezy ponownie rozwazyé potrzebe kontynuacji leczenia;
odstep pomiedzy dwiema dawkami nie powinien by¢ krétszy niz 1 miesigc;

e jesli po pierwszych 3 miesigcach leczenia parametry anatomiczne i wzrokowe nie ulegty poprawie, kontynuowanie leczenia nie
jest zalecane;

e leczenie mozna kontynuowaé ze stopniowym wydtuzaniem odstepéw pomiedzy iniekcjami, przy utrzymujgcej sie odpowiedzi
w zakresie parametréow anatomicznych i wzrokowych. Jesli leczenie zostato wstrzymane, nalezy monitorowa¢ parametry
anatomiczne i wzrokowe, a w przypadku ich pogorszenia leczenie powinno by¢ wznowione;

Bewacyzumab
e terapia ,off-label’ odbywa sie na odpowiedzialno$¢ lekarza.




A @ Ozurdex® (deksametazon) w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do niedroznosci zyt siatkéwki — analiza 36
NAT, problemu decyzyjnego

IBMNORANTLA NOCET

Organizacja i

rok wydania Terapia Zalecenia
wytycznych

Deksametazon

e u chorych z obrzekiem plamki wywotanym BRVO nalezy rozwazy¢ leczenie farmakologiczne przy zastosowaniu deksametazonu
w implancie doszklistkowym, jesli nie minety 3 miesigce od rozpoczecia choroby. Po uptywie wiecej niz 3 miesiecy od rozpoczecia

Kortykosteroidy BRVO rozwaza sie farmakoterapie przy zastosowaniu deksametazonu w implancie doszklistkowym

e uchorych CRVO bez niedokrwienia nalezy rozwazy¢ leczenie farmakologiczne przy zastosowaniu deksametazonu w implancie
doszklistkowym, jezeli ostros¢ wzroku wynosi 26/12, a grubos¢ siatkowki w OCT wynosi 2250 mikronéw. Ponowne podanie
deksametazonu powinno mie¢ miejsce po uptywie 4-6 miesiecy.

e leczenie powinno by¢ poprzedzone badaniem angiografii fluoresceinowej w celu ustalenia typu obrzeku (rozlany, ograniczony,
niedokrwienny) oraz oceny perfuzji w plamce;

o fotokoagulacja typu ,grid” zalecana jest u 0os6b z ostroscig 20/40 lub nizszg spowodowang obrzekiem plamaki;
fotokoagulacja typu ,ogniskowego” zalecana jest w przypadku ograniczonego obrzeku plamki ze zidentyfikowanymi miejscami
przecieku w angiografii;

e aby zmniejszy¢ uszkodzenie tkanek siatkéwki wprowadzono lasery mikropulsowe, ktére oszczedzajgc fotoreceptory teoretycznie
nie powodujg powstawania mroczkow.

BRVO

o fotokoagulacja punktowa obszaru, w ktérym dochodzi do wysiekéw. Zabieg powinien byé poprzedzony lokalizacjg uszkodzonych
naczyn oraz oceng niedokrwienia plamki;

e wskazane jest odroczenie fotokoagulacji w czasie (ok. 3-6 miesiecy po rozpoznaniu), aby umozliwi¢ czesciowe wchtoniecie
wybroczyn;

e u chorych z ostroscig wzroku stabszg niz 6/60 i u chorych, u ktérych chorobe rozpoznano >1 rok przed zabiegiem, laseroterapia
nie ma zastosowania poniewaz nie przynosi poprawy;

e w przypadku neowaskularyzacji siatkowki lub tarczy nerwu wzrokowego wskazane jest zastosowanie fotokoagulacji rozsianej
w rejonie braku perfuzji.

CRVO

e chorzy z CRVO najczesciej nie odnoszg korzysci z zastosowania tej terapii.

W RCO 2025, SERV 2025, EURETINA 2019 i PTO 2014 dla poszczegdlnych zalecen nie okreslono sity ani poziomu jakosci dowodéw naukowych

AAO 2024:

[++: wysokiej jakosci metaanalizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT o bardzo niskim ryzyku btedu systematycznego

I+: dobrze przeprowadzone metaanalizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT o niskim ryzyku btedu systematycznego

I-: metaanalizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT o wysokim ryzyku btedu systematycznego

[I++: wysokiej jakosci systematyczne przeglgdy badan kliniczno-kontrolnych lub kohortowych. Wysokiej jakosci badania kliniczno-kontrolne lub kohortowe
0 bardzo niskim ryzyku zakiécen lub stronniczosci i wysokim prawdopodobienstwie, wystepowania przyczynowego zwigzku

Laseroterapia
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lI+: dobrze przeprowadzone badania kliniczno-kontrolne lub kohortowe o niskim ryzyku zaktdcen lub stronniczosci i umiarkowanym prawdopodobienstwie
zwigzku przyczynowego

lI-: badania kliniczno-kontrolne lub kohortowe z wysokim ryzykiem zaktdcen lub stronniczosci i znacznym ryzykiem przyczynowego zwigzku

[ll: badania nieanalityczne (np. opisy przypadkéw, serie przypadkow)

Dobra jakos¢ - jest bardzo mato prawdopodobne, aby dalsze badania zmienity nasze zaufanie do oszacowania efektu

Umiarkowana jakos¢ - dalsze badania prawdopodobnie bedg miaty istotny wplyw na naszg pewnos¢ co do oszacowania efektu i mogg zmieni¢ oszacowanie
Niedostateczna jakos¢ - dalsze badania prawdopodobnie bedg miaty istotny wptyw na pewnos$¢ co do szacowanego efektu i prawdopodobnie zmienig szacunki.
Wszelkie szacunki dotyczgce efektu sg bardzo niepewne.

Silne zalecenie - pozgdane skutki interwencji wyraznie przewazajg nad skutkami niepozgdanymi lub wyraznie nie przewazajg

Zalecenie uznaniowe - zalecenia mniej pewne - albo z powodu niskiej jakosci dowodow, albo dlatego, ze dowody sugerujg, ze pozadane i niepozgdane skutki
sg $cisle zrbwnowazone
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3.7.2. Finansowanie terapii w Polsce

Ponizej przeanalizowano sposdb finansowania terapii wymienionych w polskich

i zagranicznych wytycznych w leczeniu ME wtérnego do RVO.

Obecnie w Polsce w leczeniu choréb oczu funkcjonujg 2 programy lekowe, w ramach ktérych

finansowane sg iniekcje doszklistkowe:

e Program lekowy B.70., w populacji chorych na:
o nAMD - aflibercept, brolucyzumab, ranibizumab i farycymab;
o DME - aflibercept, bewacyzumab, brolucyzumab, deksametazon, ranibizumab
i farycymab;
o RVO - bewacyzumab;
e Program lekowy B.105, w populacji chorych na zapalenie btony naczyniowej (ZBN) oka

— deksametazon.

Ponadto iniekcja leku do ciata szklistego moze by¢ finansowana w ramach leczenia
szpitalnego i realizowana w przypadku preparatéw anty-VEGF zgodnie z procedurg ICD-9:
99.293 Wstrzykniecie rekombinowanych biatek, a w przypadku kortykosteroidéw — zgodnie
z procedurg ICD-9: 14.79 Ciafo szkliste — operacje inne, ujetych w charakterystyce grupy JGP

B84 Mafte zabiegi witreoretinalne, mozliwa jest rowniez terapia w ramach RDTL.

Do niedawna leczenie obrzeku plamki wtérnego do RVO nie byto finansowane w Polsce
w ramach Zzadnego Programu lekowego. W kwietniu 2025 roku Program lekowy B.70.
rozszerzono o czes¢ C. dedykowang leczeniu RVO w ramach, ktérej od aktualnie dostepny

jest wylgcznie bewacyzumab.

W toku prac, odnaleziono réwniez raport w sprawie oceny Swiadczenia opieki zdrowotnej
Iniekcja doszklistkowa (ICD-9: 14.76) — $wiadczenie opieki zdrowotnej polegajgce na podaniu
lekéw do ciata szklistego w ramach procedury iniekcji doszklistkowej, jako $wiadczenie
gwarantowane z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej. Ze wzgledu na fakt, ze prace

nad ww. raportem zakohczono w maju 2022 r. stanowiska tam przedstawione sa nieaktualne

na dzien ztozenia wniosku. Warto jednak zaznaczyc¢, ze mimo iz zarbwno stanowisko Rady
Przejrzystosci, jak i opinia Prezesa AOTMIT zawieraly pozytywng rekomendacje, iniekcja
doszklistkowa nadal nie zostata wprowadzona do katalogu s$wiadczeh z zakresu
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej [AOTMIT RP 2022, AOTMIT SRP 2022, Zarzadzenie
64/2024/DS0OZ].
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Warto zaznaczy¢, ze produkt leczniczy Ozurdex® (deksametazon) finansowany jest obecnie
w ramach Programu lekowego B.70 we wskazaniu DME oraz w ramach Programu lekowego
B.105 we wskazaniu ZBN. Czes¢ C. Programu lekowego B.70. dotyczgca RVO funkcjonuje
od kwietnia 2025 roku, a wiec stosunkowo krotko, a dodatkowo w jej ramach jedyng dostepna

opcja leczenia jest bewacyzumab. Zasadne jest zatem wnioskowanie o rozszerzenie zapisow

Programu lekowego w czesci C. o mozliwosé zastosowania deksametazonu w leczeniu
chorych z ME wtérne do RVO.

Szczegoty przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 3.
Analiza sposobu finansowania zalecanych przez wytyczne kliniczne
terapeutycznych w Polsce

opcji

Finansowanie ze srodkow
publicznych w Polsce w leczeniu
RVO

Terapia

Czy wskazanie w ChPL obejmuje RVO

Anty-VEGF

Tak, wskazany do stosowania u dorostych
m.in. w leczeniu zaburzenh widzenia
spowodowanych obrzekiem plamki

Ranibizumab . . N A
wtoérnym do niedroznosci naczyh zylnych

ie®
(2 Lrezits) siatkéwki (RVO), tj. zakrzepie zyly

srodkowej siatkowki (CRVO) lub jej gatezi
(BRVO).

Tak, wskazany do stosowania u dorostych
m.in. w leczeniu zaburzenh widzenia
spowodowanych obrzekiem plamki

wtoérnym do niedroznosci naczyh zylnych
siatkdwki (jej gatezi: BRVO, lub zyly

Aflibercept
(Eylea®)

Tak, podawanie preparatéw anty-VEGF
do ciata szklistego finansowane jest
w ramach leczenia szpitalnego
i realizowane jest zgodnie z procedurg
ICD-9: 99.293 Wstrzyknigcie
rekombinowanych biatek, ujetej
w charakterystyce grupy JGP B84 Mafe
zabiegi witreoretinalne.

Ranibizumab i aflibercept podawane sg

zgodnie z zarejestrowanym
wskazaniem, natomiast bewacyzumab
podawany jest off-label.

srodkowej: CRVO).

Nie, wskazania zarejestrowane nie
obejmuja leczenia RVO.

Bewacyzumab jest wskazany do
stosowania w réznych typach nowotworow.

Bewacyzumab
(np. Avastin®)

Kortykosteroidy

Tak, wskazany do stosowania u dorostych
m.in. w leczeniu obrzeku plamki
spowodowanym niedroznoscig gatezi zyty

Deksametazon Nie®

(Ozurdex®)

8 Biorgc pod uwage wysokie koszty lekow w postaci implantéw doszklistkowych, jest wysoce
prawdopodobne, ze chorzy nie otrzymujg deksametazonu w ramach procedury ICD-9: 14.79. Jest to
zgodne z opinig prezentowang w raporcie AOTMIT, gdzie wskazano, ze ,aktualnie lekami podawanymi
do ciata szklistego poza programami lekowymi sg najczes$ciej bewacyzumab i triamcynolon” [AOTMIT
2022]. Stosowanie deksametazonu mozliwe jest jedynie w ramach procedury RDTL [AOTMIT 2024],
a zgonie ze stanowiskiem Ministerstwa Zdrowia, leczenie w ramach procedury RDTL moze byé
zastosowane u tych chorych, u ktérych w toku dotychczasowego leczenia wyczerpano dostepne metody

leczenia finansowane ze srodkéw publicznych w danym wskazaniu
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Finansowanie ze sSrodkéw
Terapia Czy wskazanie w ChPL obejmuje RVO publicznych w Polsce w leczeniu
RVO

srodkowej siatkowki (BRVO) lub
niedroznoscig zylty srodkowej siatkowki
(CRVO).

Tak, podawanie kortykosteroidow do
ciala szklistego finansowane jest

) ] ) w ramach leczenia szpitalnego
Triamcynolon* Triamcynolon j.eSt VYSkaZany dO stosowania i realizowane jest zgodnie z procedurg

(m.in. Triamhexal®) w leczeniu m.in. zapalenia btony ICD-9: 14.79 Ciato szkliste - operacje -

naczynlowe] Oka i stanow Zapalnych w inne, ujetej w Charakterystyce grupy

obrebie oka, niereagujgcych na miejscowo | JGP B84 Mafe zabiegi witreoretinalne.
stosowane kortykosteroidy.

Nie, wskazania zarejestrowane nie
obejmuja leczenia RVO.

Triamcynolon podawany jest off-label.

Laseroterapia i pozostate opcje leczenia

Fotokoagulacja Tak, finansowane w ramach leczenia
typu ,,grid” szpitalnego i realizowane jest zgodnie z
Ni procedurg ICD-9: 14.24 Fotokoagulacja
ie dotyczy ) RS
Fotokoagulacja typu (Ia_ser) zmiany naczyniowki/ siatkOwki
,oghiskowego” ujetej w charakterystyce grupy JGP

B94 Inne procedury w zakresie oka

Tak, finansowane w ramach leczenia
szpitalnego i realizowane jest zgodnie
z procedurg 14.74 Mechaniczna

Witrektomia Nie dotyczy witrektomia - inne ujetej w
charakterystyce grupy JGP B17 Zabiegi
z wykonaniem witrektomii, w tym
wieloproceduralne

Zrédio: opracowanie na podstawie wiasciwych Charakterystyk Produktéw Leczniczych oraz
Zarzgdzenia 120/2024/DS0OZ

*w przypadku triamcynolonu w postaci roztworu do wstrzykiwan, zaden z produktéow leczniczych nie
posiada pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terenie Polski, mogg by¢ one natomiast
sprowadzone w ramach importu docelowego. W zwigzku z tym wykorzystano dokumenty ChPL
opublikowane na zagranicznych stronach
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3.8. Niezaspokojona potrzeba medyczna oraz obcigzenie

spoteczno-ekonomiczne

3.8.1. Obcigzenie spoteczno-ekonomiczne

Niedrozno$¢ zyt siatkbwki jest jedng z gtébwnych przyczyn uposledzenia wzroku
[Schmidt-Erfurth 2019]. Utrata wzroku oraz zaburzenia widzenia o ré6znym stopniu nasilenia
$g zwigzane z ostrymi objawami wzrokowymi, powodujgcymi znaczne obcigzenie u chorych
z RVO. Zaburzenia wzroku majg wptyw na niezaleznos¢ i zdolnos¢ do samodzielnego dbania
o siebie. Utrata wzroku ma réwniez negatywny wptyw na fizyczne funkcjonowanie chorych,
ograniczajgc ich zdolnos¢ do wykonywania codziennych czynnosci [Karia 2010, Sivaprasad
2016, O'Conor 2018, AAO 2019, Schmidt-Erfurth 2019].

Przebieg naturalny i kliniczny BRVO i CRVO oraz profil powiktarn ocznych réznig sie. U chorych
z BRVO ogoélna ostros¢ wzroku jest umiarkowanie staba w momencie rozpoznania i moze sie
poprawiaé z czasem bez potrzeby interwencji. W przypadkach CRVO ostros¢ wzroku
w momencie rozpoznania jest staba (<20/40) a z czasem ulega dalszemu pogorszeniu.
Dodatkowo, niedokrwienne CRVO wigze sie z nizszg srednig ostroscig wzroku zaréwno
W momencie rozpoznania, jak i w okresie obserwacji chorego w poréwnaniu do CRVO bez
niedokrwienia. Obrzek plamki jest powszechny w rozpoznaniu BRVO oraz czesto obecny

w momencie rozpoznania CRVO [Laouri 2011].

W zaleznoéci od nasilenia objawdw lub stopnia utraty wzroku, chorzy mogg potrzebowaé
wsparcia opiekuna, zwtaszcza w czasie wizyt obejmujgcych doszklistkowe podanie leku oraz
w czasie rutynowych, codziennych czynnosci. W europejskim badaniu przeprowadzonym
w populacji chorych z chorobami siatkéwki, 71% chorych wymagato wsparcia opiekuna
w czasie wizyty iniekcyjnej. Wyniki badania wskazujg, ze jedynie 50% opiekunéw byto
zatrudnionych, a sposréd nich 59% opuszczato czas pracy aby wspiera¢ chorych, poniewaz
czas poswiecany na jedng iniekcje wynosit tgcznie 6,3 godziny, co odzwierciedla znaczne
obcigzenie opiekunéw zwigzane z zapewnieniem wsparcia choremu [Sivaprasad 2016].
Opiekunowie mogg by¢ réwniez zobowigzani do zapewnienia chorym wsparcia
emocjonalnego, atakze pomocy w przemieszczaniu sie, zakupach czy tez pracach
domowych. Dodatkowo po rozpoznaniu RVO u cztonka rodziny lub przyjaciela, opiekunowie
muszg radzi¢ sobie z wtasnymi emocjami oraz emocjami/depresjg osoby ktéra wczesniej byta
niezalezna, co wigze sie z obcigzeniem emocjonalnym doswiadczanym przez opiekundw
[CADTH 2014].
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Rozpoznanie RVO ma znaczgcy wptyw, na jakosé zycia chorych (wiekszy wptyw wywiera
jedynie DME) [Karia 2010, Sivaprasad 2016]. Chorzy z utratg wzroku czesto doswiadczajg
izolacji spotecznej oraz depresji, z powodu ciggtego stresu psychicznego spowodowanego
obawami zwigzanymi z chorobg [Sabel 2018]. Podczas gdy kliniczno-patologiczne
konsekwencje RVO sg dobrze znane, ich wptyw na jakos$¢ zycia chorych nie zostat dokfadnie
zbadany. W zwigzku z tym, w 2019 roku opublikowano badanie bedgce czescig projektu
Eye-tem Bank, ktorego celem jest opracowanie bankéw danych okulistycznych dla chordb
potencjalnie prowadzacych do utraty wzroku, wtym zwyrodnienia plamki zwigzanego
z wiekiem, retinopatii cukrzycowej, odwarstwienia siatkowki i choréb szklistkowo-
siatkébwkowych. Badanie miato na celu ocene jakosciowg wplywu RVO na aspekty jakosci
zycia i strategie stosowane przez chorych w celu radzenia sobie z utratg wzroku. W badaniu
wykazano, iz rozpoznanie RVO wptywa na sze$¢ domen dotyczgcych jakosci zycia chorych.
Chorzy czesto martwili sie 0 wyniki leczenia oraz doswiadczali szeregu objawéw wzrokowych,

ktére wptywaly na ich codzienne funkcjonowanie [Prem Senthil 2019].

Podsumowanie niniejszych kategorii wraz z opisem przedstawiono w ponizszej tabeli.
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Tabela 4.
Aspekty jakosci zycia, na ktére wptywa rozpoznanie RVO

Domena gtéwna Domeny dodatkowe Opis
Wyniki dotyczgce skutecznosci

leczenia e  Gléwne obawy chorych z RVO dotyczg progresji choroby i wynikow leczenia. Wedtug chorych
leczenie laserowe oraz iniekcje doszklistkowe wptynety na objawy ale nie przywrécity wzroku;
Ryzyko utraty wzroku e Chorzy, ktorzy doswiadczyli postepujgcej utraty wzroku i ci, u ktérych leczenie zakonczylo sie

Obawy dotyczacych postepu niepowodzeniem, obawiali sie, Ze mogg nadal traci¢ wzrok lub catkowicie oslepna¢;
choroby i wynikéw leczenia e  Gléwnym powodem obaw, wsrdd chorych z jednostronng chorobg, byto zajecie drugiego oka;

Ryzyko nawrotu choroby e  Czes¢ chorych obawia sie nawrotu choroby;
e Chorzy mieszkajgcy samotnie oraz ci bez wsparcia ze strony cztonkéw rodziny i przyjaciot,
Samotne zycie obawiali sie 0 swojg przysztos¢.

e Chorzy zgtaszajg uczucie frustracji z powodu choroby oczu, ktére czesto wigzato sie z faktem, ze

Depresja mozna jg leczyé¢, ale nie catkowicie wyleczy¢;
e Zgtaszano réwniez uczucie strachu, przygnebienia, niepokoju, szoku czy tez smutku. Niektérzy
Lek chorzy zgtaszali strach przed zastrzykami do ciata szklistego;
Reakcje emocjonalne na e Zgtaszano réwniez uczucie przygnebienia z powodu nagtej utraty wzroku lub postepujgcego
chorobe pogorszenia widzenia;
Obawy e Z powodu ryzyka powiktan neowaskularnych, chorzy wymagajg dtugotrwatej obserwaciji. Czeste
wizyty kontrolne wywotywaty niepokdj u niektérych chorych;
Er . e  Chorzy zgtaszali smutek lub przygnebienie, gdy ich wyniki testéw nie byty dobre lub gdy musieli
ustracja L X
udac sie na zastrzyki.
Utrata wzroku e Chorzy z RVO doswiadczajg szeregu objawéw: od ogdlnego rozmycia widzenia, trudnosci
B6l oczu w ustawieniu ostrosci, utraty widzenia centralnego, podwdéjnego widzenia i trudnosci w adaptac;ji

do $wiatta i ciemnosci, az do catkowitej utraty wzroku;
Chorzy, u ktérych wystapit krwotok do ciata szklistego, zgtaszali mety w ciele szklistym;
o Bol oka, dyskomfort i przekrwione oczy byty zgtaszane przez chorych, ktérzy otrzymywali

Doswiadczanie szeregu
objawow

Podwajne widzenie

Mety w ciele szklistym zastrzyki do ciata szklistego;
Niezdolnos¢ do wykonywania Czytanie e Najczestsze czynnosci, ktére byly utrudnione wérdd chorych z RVO, to trudnosci w czytaniu
czynnosci w poréwnaniu do matego druku, prowadzeniu samochodu w nocy, widzeniu na odlegtos¢ oraz trudnosci w

czasu przed chorobg Prowadzenie pojazdow angazowaniu sie w zajecia rekreacyjne;
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Domena gtéwna Domeny dodatkowe

Poruszanie sie w nocy

Aktywnosci rekreacyjne

Opis
Prowadzenie pojazdu byto dla chorych trudniejsze w nocy niz w czasie dnia. Niektérzy chorzy
musieli zrezygnowac z prawa jazdy, poniewaz uwazali, ze nie jest to bezpieczne dla innych, inni
zgtaszali, ze muszg by¢ bardziej niz wczesniej ostrozni podczas jazdy;
Choroba wptyneta réwniez na zdolnosé wyraznego widzenia obiektéw na odlegtosé, takich jak
numery autobuséw, rozpoznawanie twarzy ludzi po drugiej stronie ulicy i identyfikowanie znakow
drogowych.

Akceptacja

Modlitwa/medytacja

Przystosowanie si¢ do utraty
wzroku

Zarzagdzanie emocjami

Naduzywanie substancji

Chorzy przyjmowali kilka strategii radzenia sobie z utratg wzroku. Stosowali zaréwno pozytywne,
jak i negatywne strategie radzenia sobie. Pozytywne strategie obejmowaty akceptacje,
odwracanie uwagi, staranie sie o pozytywne nastawienie i ufanie Bogu, negatywne strategie
obejmowaty brak zaangazowania, dawanie upustu emocjom i naduzywanie substanc;j;
Akceptacja, brak zaangazowania, odwracanie uwagi od siebie, dawanie upustu i ufanie Bogu byty
jednymi z najczestszych strategii radzenia sobie stosowanych przez chorych. Akceptacja byta
sposobem radzenia sobie wérdd chorych z postepujgca chorobg i niepowodzeniem leczenia;
Modlitwa, medytacja i wiara w Boga pomogty niektéorym chorym podczas trudnej podrozy;
Pozytywne nastawienie i wiara w to, ze stan ich oczu sie nie pogorszy lub ustabilizuje, pomogty
niektérym chorym lepiej sobie radzic;

Rozpraszanie uwagi poprzez angazowanie sie w zajecia rekreacyjne i spedzanie czasu

z przyjaciotmi i cztonkami rodziny pomogto chorym z RVO poradzi¢ sobie z ich dolegliwosciami;
Niektérzy chorzy radzili sobie poprzez eskapistyczne mysli i zachowania (ignorujgc swoj stan
oczu lub starajgc sie o nim nie mysle¢), co pomagato im radzi¢ sobie z negatywnymi
konsekwencjami, takimi jak depresja i frustracja.

Poleganie na innych osobach
podczas przemieszczania sie

Znaczny czas spedzany
w klinikach .

Niedogodnosci zwigzane
z RVO

Czeste badania wzroku

Czeste iniekcje zwigzane
z leczeniem

Wiegkszos$¢ niedogodnosci zgtaszanych przez chorych wigzata sie z koniecznoscig czestego
uczeszczania na wizyty okulistyczne i regularnego leczenia oczu, poniewaz chorzy musieli
tymczasowo przerwac prace i polegac na przyjaciotach i cztonkach rodziny w zakresie transportu;
Dtugie godziny oczekiwania w klinice byly zgtaszane przez chorych jako jedna z gtéwnych
niedogodnosci;

Dtugie podréze w celu poddania sie leczeniu byty réwniez zgtaszane jako niedogodnosc¢ przez
chorych, ktérzy mieszkali poza granicami kraju;

Konieczno$¢ noszenia okularéw przez caty czas byta rowniez zgtaszana przez niektorych
chorych jako ktopot.

Opracowanie wiasne na podstawie Prem Senthil 2019
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W dwodch innych badaniach przeprowadzonych w USA rowniez potwierdzono negatywny
wptyw choroby na jakos¢ zycia. Badani chorzy uzyskali znacznie nizsze wyniki
w kwestionariuszu funkcji wzrokowych Narodowego Instytutu Oka (NEI VFQ-25) niz grupa
referencyjna bez choroby oczu, a ich wyniki byly poréownywalne z kohortg chorych na
retinopatie cukrzycowg. Podgrupa chorych z obustronnym CRVO miata nizsze wyniki niz
populacja chorych z CRVO ogdtem, aich wyniki byly poréwnywalne z populacjg oso6b
stabowidzgcych. Wptyw jednostronnego BRVO na jako$¢ zycia chorych okazat sie mniejszy
niz CRVO. Cho¢ chorzy uzyskali znacznie nizsze wyniki niz grupa bez choroby oczu, ich
rezultaty byly znacznie wyzsze w prawie wszystkich domenach w poréwnaniu z osobami
z CRVO, stabym widzeniem, zwyrodnieniem plamki zwigzanym z wiekiem i retinopatig

cukrzycowg [Laouri 2011].

Ze wzgledu na znaczacy wptyw RVO na jakos¢ zycia chorych, wiekszos¢ z nich jest sktonna

poddac sie potencjalnie inwazyjnym zabiegom [Laouri 2011].

Obrzek plamki wtérny do RVO jest chorobg przewlekla w zwigzku z czym wymaga
dtugotrwatego leczenia, a dodatkowo schemat leczenia oparty na czestych iniekcjach ma
znaczacy, negatywny wptyw na jakos¢ zycia chorych [Sivaprasad 2016, Gale 2021, Ip 2023].
Dlatego tez kluczowe jest wdrazanie nowych terapii moggcych przyczynic sie do zmniejszenia

obcigzenia zaréwno chorych na RVO jak i ich opiekunow.

Rozpoznanie RVO wplywa roéwniez na aspekt ekonomiczny, generujgc rosngcg presje
zwigzang z kosztami medycznymi (zaréwno bezposrednimi jak i posrednimi) oraz
nieobecnoscig w pracy. Na podstawie badania przeprowadzonego w USA wykazano, ze
rozpoznanie BRVO wigzato sie z kosztami rocznymi wyzszymi o 18% i kosztami 3-letnimi
0 13% w poroéwnaniu z jaskrg. Natomiast CRVO bylo zwigzane z jednorocznymi kosztami
wyzszymi 0 24% oraz wyzszymi trzyletnimi kosztami o 16% w poréwnaniu z jaskrg
[Fekrat 2010]. W badaniu z 2016 roku $redni roczny koszt ponoszony przez chorego z RVO
wynosit od 8 434 do 13 674 euro. Koszty te obejmowaty gtéwnie utrate dochodow, obcigzenie
opiekundéw oraz konieczno$¢ korzystania z ptatnej pomocy [Sivaprasad 2016]. Nowe opcje
leczenia mogg przyczyni¢ sie do zmniejszenia kosztow ponoszonych przez systemy opieki

zdrowotnej z powodu RVO [Sivaprasad 2016].
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3.8.2. Niezaspokojona potrzeba medyczna

Uposledzenie wzroku spowodowane ME wtornym do RVO stanowi istotny problem zdrowia
publicznego, ktory zyskuje na znaczeniu ze wzgledu na rosngcg czestos¢ wystepowania RVO
[Song 2019, WHO 2022]. Réwnoczesnie warto zaznaczy¢, ze zgodnie z zaleceniami
najnowszych wytycznych klinicznych, w tym RCO 2025, farmakologiczne opcje stosowane
w leczeniu ME wtérnego do RVO, podobnie jak innych choréb siatkéwki obejmujg jedynie
anty-VEGF oraz kortykosteroidy, wybér terapii jest zatem znacznie ograniczony. Dodatkowo
terapie doszklistkowe anty-VEGF stosowane w leczeniu ME wtérnego do RVO zwigzane sg
ze znacznym obcigzeniem chorych, opiekunow, lekarzy i systemu opieki zdrowotnej. Wynika
to z koniecznosci czestych iniekcji oraz odbywania wizyt monitorujgcych [Sivaprasad 2016,
Prem Senthil 2019]. Warto zauwazy¢, ze wiele klinik okulistycznych swiadczacych ustugi
w ramach publicznej opieki zdrowotnej, zmaga sie z niedoborem personelu, co dodatkowo
utrudnia sprawne zarzadzanie liczbg, terminami i czasem wizyt chorych leczonych z powodu
chorab siatkdwki [Demir 2018, Michelotti 2014, Sivaprasad 2016].

Do niedawna w Polsce nie funkcjonowat Zzaden Program lekowy dotyczgcy leczenia chorych
z rozpoznaniem RVO, tym samym chorzy mogli otrzymac zalecane przez wytyczne terapie
jedynie w ramach procedur ujetych w grupie JGP B84 Mate zabiegi witreoretinalne lub
w ramach RDTL. Obecnie, od kwietnia 2025 roku, funkcjonujgcy w polskiej praktyce klinicznej
Program lekowy B.70. zostat rozszerzony o czes¢ C. dedykowang leczeniu RVO. Stanowi to
niewatpliwie istotny krok w strone poprawy dostepnoéci do skutecznych terapii, jednakze
w ramach czesci C. dostepny jest wytgcznie bewacyzumab (anty-VEGF). Dodatkowo, jak
wskazujg eksperci kliniczni, leczenie wramach procedury JGP B84 jest w wigkszosci
regiondw w Polsce bardzo trudno dostepne dla chorych. Nawet jesli uda sie je rozpoczaé,
proces leczenia czesto nie jest systematyczny i zazwyczaj zostaje przerwany z powodow,
ktére nie sg wyjasniane chorym. Dlatego tez w praktyce klinicznej chorzy, ktérzy chca
zachowaC wzrok muszg pokrywacé koszty leczenia z prywatnych srodkéw, np. leczac sie
w prywatnych klinikach. Natomiast chorzy, ktorych na to nie stac, skazani sg na postepujace
pogarszanie sie wzroku, ktére moze ostatecznie doprowadzi¢ do catkowitej jego utraty.
W zwigzku z powyzszym rowny dostep chorych do leczenia w ramach procedury JGP B84 jest
ograniczony, co w praktyce skutkuje brakiem innych opcji leczenia [AOTMIT 2024].
W przypadku leczenia w ramach procedury RDTL, zgodnie z informacjami przedstawionymi
na stronie Ministerstwa Zdrowia, moze by¢ ono zastosowane wytgcznie u tych chorych,

u ktérych w toku dotychczasowego leczenia wyczerpano dostepne metody leczenia
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finansowane ze srodkéw publicznych w danym wskazaniu, co rowniez wptywa na znaczne

ograniczenie mozliwosci prowadzenia skutecznej terapii.

Warto réwniez nadmienic, ze nie wszyscy chorzy z rozpoznaniem ME wtérnego do RVO moga
stosowac terapie anty-VEGF. Doszklistkowe iniekcje kortykosteroidéw bedg jedyng opcjg

leczenia w przypadku chorych:

e u ktérych w niedawnym wywiadzie wystgpit powazny incydent sercowo-naczyniowy,
w zwigzku z tym nie mogg otrzymac anty-VEGF;

e ktorzy nie chcg przychodzi¢ na comiesieczne zastrzyki (i/lub monitorowanie) przez
pierwsze 6 miesiecy terapii;

o u ktérych anty-VEGF jest nieskuteczny, nie moze by¢ zastosowany lub chory nie
zgadza sie na takie leczenie [EURETINA 2019, AAO 2024b].

W tych przypadkach brak dostepu do innych terapii, takich jak deksametazon, w ramach

Programu lekowego jest znacznym ograniczeniem.

Koniecznos¢ wprowadzenia DEX do Programu lekowego zaznaczyli rowniez eksperci kliniczni
wskazujgc, ze wprowadzenie do Programu lekowego steroidow daje mozliwos$é stosowania
ich w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do CRVO i BRVO w przypadku nieskutecznosci lub
przeciwwskazan do stosowania bewacyzumabu. Brak uwzglednienia w czesci C. Programu
lekowego B.70. innych lekéw doszklistkowych (w tym doszklistkowych steroidow) wskazano
jako problematyczny. Dodatkowo jeden z ekspertow wskazat na brak skutecznosci Programu

lekowego przy wprowadzeniu jedynie bewacyzumabu jako dostepnego leku [AOTMIT 2024].

Biorgc pod uwage, ze w populacji docelowej jedynym finansowanym ze srodkéw publicznych

steroidem podawanym doszklistkowo jest triamcynolon, istnieje znaczna niezaspokojona

potrzeba medyczna. [
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Odpowiedzig na istniejaca znaczng niezaspokojong potrzebe medyczng oraz oczekiwania

chorych zwigzane z mniejszg liczbg iniekcji doszklistkowej jest deksametazon, bedacy silnie

dziatajgcym kortykosteroidem wskazanym do leczenia BRVO lub CRVO [ChPL Ozurdex®].

Niewatpliwym dodatkowym atutem deksametazonu jest obserwowana skuteczno$¢ leczenia
chorych z przewlektym obrzekiem plamki, nieodpowiadajgcych na wielokrotne iniekcje lekéw
anty-VEGF. Potwierdzenia nie znajdujg réwniez obawy dotyczace bezpieczehstwa
zwigzanego z dtugotrwatym i wielokrotnym stosowaniem deksametazonu — implantacja DEX
nie jest zwigzana ze statym wzrostem I|OP a obcigzenie zwigzane z ponownym

zastosowaniem tego leczenia jest zredukowane [Michalska-Matecka 2019].

9 wytyczne RCO 2025 wskazuja, ze obecnie leczenie triamcynolonem jest rzadko oferowane chorym
i nie jest zalecane. Nalezy zauwazy¢, ze takie zalecenie wynika m.in. z faktu, iz w Wielkiej Brytanii
deksametazon w postaci implantu, jako opcja zarejestrowana w leczeniu ME wtérnego do RVO, jest
obecnie finansowany ze $rodkéw publicznych, w zwigzku z czym w przypadku decyzji o zastosowaniu
kortykosteroidu jest opcjg preferowang
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3.8.3. Podsumowanie

W zakrzepie naczyn zylnych siatkéwki kortykosteroidy zmniejszaja ME poprzez
stabilizacje bariery krew-siatkbwka oraz redukcje odczynu zapalnego. Dodatkowo
zmniejszajg one naplyw leukocytow do obszaru niedokrwienia, hamuja odkladanie
fibryny, synteze prostaglandyn, cytokin prozapalnych, a takze hamujg ekspresje VEGF.
Podanie deksametazonu bezposrednio do ciala szklistego pozwala na osiggniecie
optymalnego stezenia terapeutycznego w tkankach oka. Natomiast stosowanie
biodegradowalnych implantéw z deksametazonem, o przedtuzonym czasie dziatania,
umozliwia stosowanie leku z mniejsza czestoscig [Michalska-Matecka 2019,
ChPL Ozurdex®].

Podsumowujgc, w populacji chorych z RVO istnieje znaczna niezaspokojona potrzeba

wynikajgcg z:

e znacznego obcigzenia choroba:

o to druga po retinopatii cukrzycowej najczestsza choroba naczyniowa siatkdwki;

o najczestszym powiktaniem jest obrzek plamki, ktory stanowi gtéwng przyczyne
uposledzenia wzroku;

o jest czestg przyczyng utraty wzroku u oséb starszych;

o znacznie ogranicza samodzielnosc¢ i niezalezno$¢ chorego;

o wraz z nasileniem sie objawow i zwigkszeniem stopnia utraty wzroku zwigksza sie
potrzeba wsparcia ze strony oséb trzecich;

o wptywa negatywnie na jakos¢ zycia, prowadzac do izolacji spotecznej, ciggtego
stresu psychicznego, depresji, uczucia strachu, w tym przed catkowitg utratg
wzroku oraz przed iniekcji do ciata szklistego, przygnebienia, niepokoju, szoku.
Dodatkowo choroba powoduje trudnosci w wykonywaniu codziennych czynnosci
m.in. w czytaniu matego druku, prowadzeniu samochodu w nocy, widzeniu na
odlegtos¢ oraz trudnosci w angazowaniu sie w zajecia rekreacyjne;

o znaczne obcigzenie ekonomiczne zwigzane z kosztami medycznymi (zaréwno
bezposrednimi jak i posrednimi) oraz nieobecnoscig czy catkowitg utratg pracy;

e znacznej hiezaspokojonej potrzeby medyczne;j:

o wybédr terapii jest znacznie ograniczony — zgodnie z wytycznymi opcje
farmakologiczne obejmujg jedynie anty-VEGF oraz kortykosteroidy;
o w Polsce dopiero od niedawna, tj. w kwietniu 2025 r., rozszerzono Program lekowy

B.70 o czes¢ C., dedykowang leczeniu RVO, jednakze jedyng oferowang w nim
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opcjg jest BEW. Pozostate leki z grupy anty-VEGF, tj. RAN i AFL mozna obecnie
zastosowac wylgcznie w ramach hospitalizacji JGP B84;

o populacja docelowa dla DEX obejmuje chorych, u ktérych terapie anty-VEGF sa
nieskuteczne, nie mogg by¢ zastosowane lub chory nie zgadza sie na takie
leczenie. Oznacza to, ze zadna z terapii anty-VEGF — ani BEW w Programie
lekowym B.70 w czesci C., ani RAN i AFL w ramach JGP B84, nie sg opcjami
alternatywnymi w tej populacji. Jedyny komparator stanowi ITA, finansowany
wytgcznie w ramach procedury JGP B84,

o ITA jest opcjg stosowang poza wskazaniem rejestracyjnym, a dodatkowo produkty
lecznicze zawierajgce te substancje czynng muszg by¢ sprowadzane do Polski

w ramach importu docelowego;

o

w populacji docelowej istnieje zatem znaczna niezaspokojona potrzeba
wprowadzenia opcji refundowanej, do ktérej dostep nie bedzie utrudniony

i rbwnoczesnie, ktéra umozliwi zmniejszenie czestosci podan.

Biorgc pod uwage powyzsze kwestie, DEX w postaci implantu stanowi odpowiedz na te

niezaspokojong potrzebe poniewaz:

e aktualne wytyczne kliniczne wskazujg, ze w przypadku koniecznoéci zastosowania
kortykosteroidow, majgc do wyboru implant DEX i iniekcje doszklistkowe ITA, opcja
zalecang i preferowang jest DEX;

e DEX, w przeciwienstwie do ITA, posiada rejestracje w analizowanym wskazaniu;

e wprowadzenie DEX do Programu lekowego B.70, czes¢ C. zapewni ciggtos¢ leczenia

i powszechny dostep do drugiej, po anty-VEGF, grupy lekéw zalecanych w leczeniu
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RVO, biorgc pod uwage, ze produkt leczniczy Ozurdex® jest dostepny w Polsce,

w przeciwienstwie do ITA dostepnego wytacznie w imporcie docelowym;

e produkt leczniczy Ozurdex® stosowany jest juz w ramach Programoéw lekowych dla
innych choréb oczu, w tym w Programie lekowym B.105 w ZBN i Programie lekowym
B.70, cze$¢ B. w DME. Zasadne jest zatem uwzglednienie go rowniez w Programie
lekowym B.70 w czesci C.;

e zgodnie z ChPL Ozurdex® implant DEX podaje sie co pét roku, co odpowiada na
potrzeby chorych dotyczgce zmniejszenia czestosci iniekcji;

o DEX jest lekiem o dobrze poznanej skutecznosci i profilu bezpieczenstwa:

o zmniejsza stan zapalny i przepuszczalnosé naczyn, co pomaga redukowac obrzek
plamki, bedgcej czestym powikfaniem RVO;

o hamuje produkcje mediatoréw zapalnych (np. prostaglandyn, leukotrienéw)
i cytokin, co przeciwdziata gromadzeniu sie ptynu w plamce;

o jest szczegdlnie skuteczny w poprawie ostrosci wzroku poprzez zmniejszenie
centralnej grubosci siatkdwki;

o efekt poprawy widzenia pojawia sie juz po 7 dniach, najwyzszg skutecznosé
obserwuje sie po 60 dniach, a korzystne efekty kliniczne utrzymujg sie $rednio 2-3
miesigce;

o zdarzenia niepozgdane najczesciej zgtaszane w nastepstwie leczenia implantem
Ozurdex® obejmujg zdarzenia czesto obserwowane podczas stosowania
w leczeniu oczu steroidami lub wstrzyknieciach do ciata szklistego, tj. zwiekszone
ci$nienie wewnatrzgatkowe, powstanie zaémy i wylew spojowkowy lub do ciata
szklistego. Maksymalnie u 20% chorych leczonych DEX stwierdza sie
podwyzszenie wartosci ciSnienia wewnagtrzgatkowego, ktore jednak w wigkszosci
przypadkéw udaje sie skutecznie kontrolowaé miejscowymi lekami
przeciwjaskrowymi;

o dane RWE potwierdzajg jego skutecznos¢ oraz bezpieczenstwo —implant DEX jest
dobrze tolerowany i moze prowadzi¢ do szybkiej poprawy morfologicznej
i funkcjonalnej plamki Zzottej oraz korekcji wzroku u chorych z ME z powodu

niedroznosci zyt siatkowki.
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4. Interwencja — implant z deksametazonem

Produkt leczniczy Ozurdex® w analizowanym wskazaniu zostat dopuszczony do obrotu na

terenie Unii Europejskiej 27 lipca 2010 roku. Podmiotem odpowiedzialnym jest firma AbbVie.

Produkt leczniczy Ozurdex®dostepny jest w postaci implantu do ciata szklistego w aplikatorze.
Jest to jednorazowe urzadzenie do wstrzykiwania zawierajgce niewidoczny implant w postaci
precika o $rednicy okoto 0,46 mm i diugosci 6 mm. Jeden implant zawiera 700 ug

deksametazonu.
W ponizszej tabeli przedstawiono szczegotowg charakterystyke omawianej interwencji.

Tabela 5.
Charakterystyka produktu leczniczego Ozurdex®

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki oftalmologiczne, leki przeciwzapalne
Kod ATC: S01BAO1

Wykazano, ze DEX - silnie dziatajgcy kortykosteroid — powstrzymuje procesy
zapalne, dziatajgc przeciwobrzekowo, zmniejszajac odktadanie fibryny,
przepuszczalno$¢ naczyn kapilarnych i migracje komoérek fagocytarnych
w odpowiedzi na bodziec zapalny. Czynnik wzrostu srédbtonka naczyniowego
(VEGF) jest cytoking, ktdra ulega ekspresji przy zwiekszonych stezeniach
w warunkach obrzeku plamki. Jest to silny czynnik zwiekszajgcy
przepuszczalno$s¢ naczyniowg. Wykazano, ze kortykosteroidy hamujg
ekspresje czynnika VEGF. Dodatkowo kortykosteroidy zapobiegajg uwalnianiu
prostaglandyn, wsrod ktérych zidentyfikowano mediatory torbielowatego
obrzeku plamki.

Kod ATC1®

Dziatanie leku

Produkt leczniczy Ozurdex® jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych
Zz obrzekiem plamki spowodowanym niedroznoscig gatezi zyty Srodkowej
siatkéwki (BRVO) lub niedroznoscig zyty srodkowej siatkdwki (CRVO).

Pozostate zarejestrowane wskazania obejmujg leczenie dorostych chorych z:

& L EU R ELC - B * zaburzeniami widzenia spowodowanymi cukrzycowym obrzekiem plamki
(DME), z pseudofakig lub uznanych za niedostatecznie reagujgcych na
leczenie inne niz leczenie kortykosteroidami lub niemogacych poddac¢ sie
takiemu leczeniu;

e zapaleniem tylnego odcinka oka objawiajacym sie jako nieinfekcyjne
zapalenie btony naczyniowej (ZBN).

Dawkowanie w RVO

Zalecana dawka to jeden implant Ozurdex® podawany doszklistkowo do
zmienionego chorobowo oka. Nie zaleca sie podawania implantu jednoczesnie
do obu oczu.

Dawkowanie i spos6b Podanie kolejnych dawek nalezy rozwazyé, jesli u chorego wystgpi odpowiedz

przyjmowania na leczenie, po ktérej nastgpi utrata ostrosci wzroku, oraz jesli wedtug lekarza
prowadzgcego zastosowanie ponownego leczenia moze by¢ korzystne dla
chorego i nie bedzie stanowi¢ dla niego powaznego zagrozenia.

Nie nalezy powtarza¢ leczenia w przypadku chorych, u ktérych nastgpita
i zostata utrzymana poprawa widzenia. Nie nalezy powtarza¢ leczenia

10 klasyfikacja anatomiczno-terapeutyczno-chemiczna
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Warunki, w jakich oceniana
technologia ma by¢
dostepna lub refundowana

Kompetencje niezbedne do
zastosowania technologii

Niezbedne informacje, ktore
nalezy przekazac¢
choremu/opiekunowi

w przypadku chorych z pogorszeniem widzenia, ktére nie zostato spowolnione
przez zastosowanie implantu Ozurdex®.

Dane na temat podawania kolejnych dawek w odstepach krétszych niz 6
miesiecy sg bardzo ograniczone.

Nalezy obserwowac chorych po wstrzyknigciu, co pozwoli na wczesne
rozpoczecie leczenia w przypadku wystgpienia zakazenia lub zwigkszonego
ci$nienia srédgatkowego.

Sposoéb podawania

Produkt Ozurdex® to jednorazowy implant do ciata szklistego w aplikatorze
wytgcznie do zastosowania do ciata szklistego.

Kazdy aplikator moze by¢ uzyty do leczenia tylko jednego oka.

Procedure wstrzykniecia do ciata szklistego nalezy przeprowadzaé
w kontrolowanych warunkach aseptycznych z uzyciem jatowych rekawiczek,
jatowej serwety i jatowego wziernika ocznego (lub innego podobnego
przyrzadu).

Przed wstrzyknieciem nalezy odkazi¢ powierzchnie skory okolicy oka, powieke
i powierzchnig oka (stosujgc na przyktad krople 5% roztworu jodopowidonu na
spojowke, jak bylo to wykonywane w badaniach klinicznych zwigzanych
z zatwierdzeniem produktu Ozurdex®) i zastosowac¢ odpowiednie znieczulenie
miejscowe. Wyjaé torebke foliowg z pudetka i sprawdzi¢c pod katem
uszkodzen). Nastepnie otworzy¢ torebke foliowa w jatowym polu i delikatnie
umiesci¢ aplikator na jatowej tacy. Ostroznie zdja¢ zatyczke z aplikatora.
Aplikatora nalezy uzy¢ niezwtocznie po otwarciu torebki foliowej. Przytrzymaé
aplikator w jednej rece i zerwac ostonke zabezpieczajgcg z aplikatora. Nie
przekrecac ani nie zgina¢ ostonki. Prowadzac igte skosem odwréconym od
powierzchni twardowki, wprowadzi¢ igte na okoto 1 mm do twardowki,
a nastepnie skierowa¢ w strone srodka oka do komory ciata szklistego, az
silikonowy rekaw dojdzie do spojowki. Powoli nacisngé przycisk
uruchamiajgcy, az bedzie stychaé klikniecie. Przed wycofaniem aplikatora
zoka nalezy upewni¢ sie, ze przycisk uruchamiajgcy zostat catkowicie
wcisniety i zablokowany rowno z powierzchnig aplikatora. Wycofa¢ igte w tym
samym kierunku, w ktérym zostata wprowadzona do ciata szklistego.
Bezposrednio po wstrzyknieciu implantu Ozurdex® potwierdzi¢ pomysing
implantacje, stosujac metode oftalmoskopii posredniej w kwadrancie miejsca
wstrzykniecia. W wiekszosci przypadkéw wizualizacja jest wyrazna.
W przypadkach, gdy nie mozna zwizualizowa¢ implantu, nalezy delikatnie
nacisng¢ miejsce wstrzyknigcia wacikiem na patyczku, aby przesung¢ implant
w pole widzenia.

Po wstrzyknieciu do ciata szklistego nalezy kontynuowac leczenie $rodkiem
przeciwbakteryjnym o szerokim spektrum dziatania.

Finansowany w ramach Programu Lekowego B.70., cze$c¢ C.

Ozurdex® musi by¢ podawany przez wykwalifikowanego lekarza okuliste
majgcego doswiadczenie w wykonywaniu wstrzyknie¢ do ciata szklistego.

Nalezy pouczy¢ chorego, aby przez 3 dni przed i po kazdym wstrzyknieciu
stosowat samodzielnie codziennie krople do oczu ze Srodkiem
przeciwbakteryjnym o szerokim spektrum dziatania.

Nalezy poinformowaé chorych, aby bezzwtocznie zgtaszali wszelkie objawy
sugerujgce wystgpienie wewnetrznego zapalenia oka lub ktéregokolwiek
z wymienionych wyzej zdarzen, np. bdl oka, niewyrazne widzenie.

Zaburzenia widzenia moga by¢ zgtaszane w zwigzku z ogdlnoustrojowym
i miejscowym stosowaniem kortykosteroidow. Jesli u chorego wystepujg
objawy takie jak zaburzenia ostrosci widzenia lub inne zaburzenia widzenia,
nalezy rozwazy¢ ocene w kierunku mozliwych przyczyn, ktére mogag
obejmowac za¢me, jaskre lub rzadkie choroby, takie jak centralna surowicza
chorioretinopatia, ktére zgtaszano po ogodlnoustrojowym i miejscowym
stosowaniu kortykosteroidow.
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Nalezy zachowa¢ ostroznos¢, stosujgc DEX u chorych przyjmujacych
przeciwzakrzepowe lub przeciwptytkowe produkty lecznicze.

Nie zaleca sie stosowania DEX w okresie cigzy, chyba ze potencjalne korzysci
z leczenia dla matki przewyzszajg potencjalne ryzyko dla ptodu.

Deksametazon przenika do mleka ludzkiego. Nie nalezy sie spodziewac
wplywu na organizm dzieci ze wzgledu na droge podania i uzyskane stezenia
uktadowe - nie jest jednak zalecany do stosowania w okresie karmienia piersig
bez wyraznej koniecznosci.

Implant moze wywiera¢ umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn. Po podaniu DEX w postaci wstrzykniecia do
ciata szklistego u chorych moze dojS¢ do tymczasowego ograniczenia
widzenia. Chorzy ci nie moga prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwa¢ maszyn do
czasu ustgpienia tych objawdw.

Zdarzenia niepozadane najczesciej zgtaszane w nastepstwie leczenia
implantem Ozurdex® obejmujg zdarzenia czesto obserwowane podczas
stosowania w leczeniu oczu steroidow lub wstrzyknie¢ do ciata szklistego.

Bardzo czesto (=1/10) zgtaszane dziatania niepozadane obejmujg zwiekszone
cisnienie $rodgatkowe (ICD-10: H40), zaéme (ICD-10: H25) i wylew
spojéwkowy (ICD-10: H10), a czesto (=1/100 do <1/10) zgtaszane dziatania
niepozagdane obejmujg nadcisnienie oczne (ICD-10: H40), zacme
podtorebkowg (ICD-10: H25/H26), krwotok do ciata szklistego (ICD-10: H43.1),
zmniejszong ostros¢ widzenia (ICD-10: H53.8), zaburzenia widzenia (ICD-10:
H53), odtgczenie ciata szklistego (ICD-10: H33.0), mety ciata szklistego (ICD-
10: H43.0), zmetnienie ciata szklistego (ICD-10: H43.0), zapalenie powiek
(ICD-10: HO1), bol oka (ICD-10: b/d), fotopsja (ICD-10: b/d), obrzek spojéwek
(ICD-10: b/d), przekrwienie spojowek (ICD-10: b/d) i béle glowy (ICD-10: G44).

Konieczne jest regularne monitorowanie cisnienia $rédgatkowego niezaleznie
od jego poczatkowej wartosci i wdrozenie odpowiedniego postepowania
w przypadku kazdego wzrostu cisnienia po wstrzyknieciu. Chorzy ponizej 45
lat z obrzekiem plamki spowodowanym niedroznoscig zyly siatkéwki lub
zapaleniem tylnego odcinka oka objawiajacym sie jako nieinfekcyjne zapalenie
btony naczyniowej sg bardziej narazeni na wzrost cisnienia srédgatkowego.

W przypadku przedawkowania nalezy monitorowaé ci$nienie $rédgatkowe

i jesli lekarz prowadzacy uzna to za konieczne, zastosowa¢ odpowiednie
leczenie

Niezbedne monitorowanie
stosowania technologii

Finansowany w ramach Programu Lekowego B.70. w populacji z DME oraz
Programu Lekowego B.105. w populacji ZBN.

W ramach procedury ICD-9: 14.79 Ciato szkliste - operacje - inne, ujetej
w charakterystyce grupy JGP B84 Mafe zabiegi witreoretinalne formalnie
ENEGEOVERCEF L LGN istnieje  mozliwo$¢ zastosowania implantu deksametazonu. Jednakze

publicznych w Polsce dostepne dane wskazujg, ze nie jest on obecnie refundowany.*

Nalezy mie¢ na uwadze, ze finansowanie w ramach Programu Lekowego
umozliwi lepsze monitorowanie przebiegu terapii i oceny jej skutecznosci,
a takze kosztéw leku stosowanego w ramach programu lekowego i zwigzanych
z nim Swiadczen opieki zdrowotnej.

Zrédio: opracowanie wiasne na podstawie ChPL Ozurdex®, Obwieszczenie MZ, Zarzadzenia
120/2024/DS0OZ

*Biorgc pod uwage wysokie koszty lekéw w postaci implantow doszklistkowych, jest wysoce
prawdopodobne, Zze chorzy nie otrzymujg deksametazonu w ramach ww. procedury. Jest to zgodne
z opinig prezentowang w raporcie AOTMiT, gdzie wskazano, ze , aktualnie lekami podawanymi do ciata
szklistego poza programami lekowymi sq najczesciej bewacyzumab i triamcynolon” [AOTMIT 2022].
Stosowanie deksametazonu mozliwe jest wytgcznie w ramach procedury RDTL [AOTMIT 2024]




A A @ Ozurdex® (deksametazon) w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do 55
N1 T, niedroznosci zyt siatkowki — analiza problemu decyzyjnego

IBMNORANTLA NOCET

4.1. Rekomendacje dotyczace finansowania implantu

z deksametazonem

W ramach analizy poszukiwano rekomendaciji dotyczgcych finansowania interwencji badanej
w analizowanym wskazaniu wydanych przez Agencje Oceny Technologii Medycznych

i Taryfikacji w Polsce.

Poszukiwano réowniez rekomendacji finansowych dla ocenianej interwencji'' wydanych przez

zagraniczne organizacje:

o AWMSG (walijska agencja oceny technologii medycznych) — https://www.awmsg.org/;

o CDA-AMC (kanadyjska agencja oceny technologii medycznych) — https://www.cda-
amc.ca/;

o HAS (francuska agencja oceny technologii medycznych) — https://www.has-
sante.fr/portail/;

e NICE (agencja oceny technologii medycznych w Wielkiej Brytanii) -
https://www.nice.org.uk/;

¢ PBAC (australijska agencja oceny technologii medycznych) -
https://www.health.gov.au/;

e SMC (szkockie konsorcjum ds. lekéw) — https://www.scottishmedicines.org.uk/;

o G-BA (niemiecka komisja federalna) — https://www.g-ba.de/.

Z danych przedstawionych na stronie AOTMIT wynika, ze produkt leczniczy Ozurdex®
(deksametazon, iniekcja doszklistkowa) w 2013 roku uzyskat negatywng Rekomendacje
Prezesa AOTMIT oraz negatywne Stanowisko Rady Przejrzystosci we wskazaniu: leczenie
obrzeku plamki wywotanego zakrzepem naczyn zylnych siatkdéwki. Nalezy rownocze$nie
zaznaczy¢, ze negatywng rekomendacje uzasadniono brakiem podziatu na chorych z BRVO

i CRVO, krotki okres obserwacji oraz brak danych publikowanych [RP AOTMIT 2013, SRP
AOTMIT 2013].

Pozytywng rekomendacje dotyczaca finansowania ze srodkéw publicznych deksametazonu
stosowanego w leczeniu chorych z obrzekiem plamki spowodowanym CRVO oraz w leczeniu

chorych z obrzekiem plamki spowodowanym BRVO w przypadku, gdy leczenie fotokoagulacjg

" nie wyszukiwano zagranicznych rekomendacji dla technologii opcjonalnych
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laserowg nie przyniosto korzysci lub nie jest uwazane za odpowiednie ze wzgledu na
rozlegtos¢ krwotoku do plamki zéttej wydat w 2011 roku NICE oraz w 2012 roku SMC
[NICE 2011, SMC 2012].

Na stronie AWMSG podano informacje, Zze odstgpiono od przygotowania rekomendaciji
w zwigzku z faktem, ze produkt leczniczy Ozurdex® byt przedmiotem oceny NICE [AWMSG
2010].

Rownoczesnie warto zaznaczy¢, ze deksametazon zostat zarejestrowany w 2010 roku w Unii
Europejskiej, jest dostepny oraz stosowany w zagranicznej praktyce klinicznej, potwierdzanej
dostepnymi wytycznymi klinicznymi. Wytyczne RCO z 2025 roku jako opcje w leczeniu ME
wtérnego do RVO obok anty-VEGF wskazujg deksametazon'? [RCO 2025].

Szczegdty przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 6.
Rekomendacje dotyczace finansowania implantu z deksametazonem

Dokument Rekomendacja

Rekomendacje AOTMiT
Nalezy podkresli¢, ze ocena produktu leczniczego Ozurdex®we wskazaniu ME wtérnego do RVO miata

miejsce w 2013 r. (ponad dekade temu). W tym czasie dostepne dowody naukowe byty znacznie ograniczone.
Obecnie przedstawione uzasadnienie rekomendacji nie odzwierciedla dostepnych danych z badan zaréwno
klinicznych, jak i badan RWE. W zwigzku z powyzszym konieczna jest ponowna ocena deksametazonu
w analizowanym wskazaniu.

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Ozurdex®
(deksametazon) 700 pg, implant do ciata szklistego w aplikatorze, we wskazaniu:
leczenie obrzeku plamki zottej wywotanego zakrzepem naczyn zylnych siatkowki (RVO)
w ramach wnioskowanego programu lekowego.

Uzasadnienie rekomendaciji

. Zgodnie z konsensusem ekspertéw europejskich Consensus Document of 9 retina
GCLCIEMEERERIEE specialists, Europa 2011, dotyczacym leczenia obrzeku plamki w przebiegu RVO,
312013_2 dnia 7 w pierwszej linii rekomendowane jest stosowanie implantu doszklistkowego ze steroidem
L LAIEER S o Kontrolowanym uwalnianiu lub comiesiecznych iniekcji anty-VEGF przez 3-6 miesiecy
(BIP: 106/2012) w zaleznosci od obecnosci obrzeku, ze wskazaniem na ranibizumab, jako jedyny lek z tej
(4 ea TRt ) B grupy posiadajgcy rejestracje w tym wskazaniu.

Jedyne dostepne badanie kliniczne (GENEVA) dotyczy catej populacji chorych
z obrzekiem plamki zottej wywotanym zakrzepem naczyn zylnych siatkéwki (RVO), bez
klinicznego podziatu na pacjentéw z CRVO i BRVO. Zastrzezenia tez budzi zbyt krétki
okres obserwacji. Wyniki badan w odniesieniu do populacji z CRVO i BRVO pochodzg
z udostepnionych przez wnioskodawce nieopublikowanych materiatdw podmiotu
odpowiedzialnego, co uniemozliwia ich weryfikacje.

2 wytyczne RCO 2025 wskazujg, ze obecnie leczenie triamcynolonem jest rzadko oferowane chorym i
nie jest zalecane. Nalezy zauwazy¢, ze takie zalecenie wynika m.in. z faktu, iz m.in. z faktu, iz w Wielkiej
Brytanii deksametazon w postaci implantu, jako opcja zarejestrowana w leczeniu ME wtérnego do RVO
jest finansowany ze srodkéw publicznych, w zwigzku z czym w przypadku decyzji o zastosowaniu
kortykosteroidu jest opcjg preferowang.
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Dokument Rekomendacja

Rada uwaza za niezasadne objecie refundacjg produktu leczniczego Ozurdex®
(deksametazon) 700 pg, implant do ciata szklistego w aplikatorze, we wskazaniu:
leczenie obrzeku plamki zéttej wywotanego zakrzepem naczyn zylnych siatkdwki (RVO)

. w ramach wnioskowanego programu lekowego.
Stanowisko nr

SRR IR AN Uzasadnienie
stycznia 2013 r. Leczenie obrzeku plamki zottej w przebiegu RVO zgodnie z konsensusem europejskich
(BIP: 106/2012) ekspertow polega na implantacji doszklistkowej steroidéw o dtugim czasie dziatania lub
[SRP AOTMIT ranibizumabu. Badania kliniczne jednak nie dostarczajg Scistych i w petni przekonujgcych
2013] danych o przewadze doszklistkowych steroidéw vs. ranibizumab. Jedyne dostepne
badanie kliniczne GENEVA dotyczy catej populacji RVO (bez rozbicia na CRVO i BRVO),
okres obserwacji jest zbyt krétki, natomiast wyniki w odniesieniu do CRVO i BRVO
pochodzg z nieudostepnionych materiatdw firmy Allergan, co uniemozliwia ich
weryfikacje.

Rekomendacje wydane przez zagraniczne organizacje

Nalezy zwrdci¢ uwage, ze po pozytywnej rekomendacji NICE i SMC, deksametazon jest obecnie finansowany
ze srodkow publicznych Wielkiej Brytanii i co do zasady zastgpit triamcynolon w praktyce klinicznej, co
potwierdzajg najnowsze brytyjskie wytyczne RCO 2025.

Komitet NICE rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Ozurdex®
(deksametazon) w leczeniu chorych z obrzgkiem plamki spowodowanym CRVO oraz
w leczeniu chorych z obrzekiem plamki spowodowanym BRVO w przypadku, gdy
leczenie fotokoagulacjg laserowg nie przyniosto korzysci lub nie jest uwazane za
odpowiednie ze wzgledu na rozlegtos¢ krwotoku do plamki zéttej.

Uzasadnienie:

Implant deksametazonu jest uznawany za skuteczng i optacalng opcje leczenia obrzeku
plamki zwigzanego z CRVO i BRVO, szczegdlnie w przypadkach, gdy leczenie laserowe
nie jest odpowiednie lub nie przyniosto korzysci.

W badaniach klinicznych (GENEVA 008 GENEVA 009) implant deksametazonu wykazat
znaczgca poprawe ostrosci wzroku (BCVA) w poréwnaniu z grupg kontrolng w dniach 30,
60 i 90, przy czym dtugoterminowa skutecznos¢ jest niepewna.

NICE 2011

Komitet SMC rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Ozurdex®
(deksametazon) w leczeniu chorych z obrzgkiem plamki spowodowanym CRVO oraz
w leczeniu chorych z obrzekiem plamki spowodowanym BRVO, w przypadku, gdy
leczenie fotokoagulacjg laserowg nie przyniosto korzysci lub nie jest uwazane za
SMC 2012 odpowiednie ze wzgledu na rozlegtos¢ krwotoku do plamki zotte;.

Uzasadnienie:

W dwdch badaniach fazy Ill implant deksametazonu 700 pg byt skuteczniejszy niz PLC
w dniu 90 pod wzgledem odsetka chorych z poprawg ostrosci wzroku (BCVA) o 215 liter,
przy czym dtugoterminowa skutecznos$c jest niepewna.
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5. Komparatory

Agencja Oceny Technologii Medycznych (AOTMIT) [AOTMIT 2016] zaleca, by oceniang
interwencje porownywac z tzw. istniejgcg praktykg. Taki sposéb postepowania ma na celu

wskazanie technologii medycznej, ktéra moze zostac zastgpiona przez oceniang interwencje.

Zgodnie z trescig Rozporzgdzenia MZ w sprawie minimalnych wymagarn [Rozporzgdzenie MZ]
oraz z wymogami ustawowymi okreslonymi w art. 25 pkt 14 lit. c tiret pierwszy Ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz. 826, z pdzn. zm.)
[Ustawa 2011] w ramach analizy klinicznej nalezy wykona¢ poréwnanie z refundowanymi
technologiami opcjonalnymi, a w przypadku braku refundowanej technologii opcjonalnej
— z inng technologig opcjonalng. W sytuacji, kiedy nie istnieje ani jedna technologia
opcjonalna, analiza kliniczna zawiera porownanie z naturalnym przebiegiem choroby,

odpowiednio dla danego stanu klinicznego we wnioskowanym wskazaniu.
5.1. Wybor komparatoréw

Zgodnie z zapisami Charakterystyki Produktu Leczniczego, produkt leczniczy Ozurdex®
(deksametazon) jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych chorych z obrzekiem
plamki wtérnym do niedroznosci zyt siatkowki (RVO), w tym niedroznos$ci gatezi zyty sSrodkowej
siatkowki (BRVO) lub niedroznosci zyty srodkowej siatkowki (CRVO).

Zgodnie z zaleceniami kortykosteroidy (deksametazon Ilub triamcynolon) podawane

doszklistkowo stosowane sg u chorych:

e u ktérych w niedawnym wywiadzie wystgpit powazny incydent sercowo-naczyniowy,
w zwigzku z tym nie mogg otrzymac anty-VEGF;

e ktérzy nie chca przychodzi¢é na comiesieczne zastrzyki (i/lub monitorowanie) przez
pierwsze 6 miesiecy terapii;

e U ktérych anty-VEGEF jest nieskuteczny, nie moze by¢ zastosowany lub chory nie zgadza
sie na takie leczenie.

W zwigzku z czym terapie anty-VEGF nie stanowig komparatora dla deksametazonu

w postaci implantu.

W pismie OT.423.1.37.2025.11.MR z dnia 12 czerwca 2025 r. Analitycy Agencji wskazali, ze

w ramach analiz nie uwzgledniono jako technologii opcjonalnej fotokoagulacji siatkéwki.
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Nalezy podkresli¢, ze chociaz wytyczne wskazujg na mozliwo$¢ zastosowania laseroterapii,

nie stanowi ona komparatora dla deksametazon w postaci implantu w populacji

docelowej. Szczegdtowe uzasadnienie przedstawiono ponizej.

Zgodnie z informacjami zawartymi w wytycznych EURETINA 2019 i RCO 2025,

fotokoagulacja laserowa moze by¢ stosowana w leczeniu:

e powiktan:

O

neowaskularnych zwigzanych z RVO, obejmujgcych: neowaskularyzacje siatkowki
i tarczy nerwu wzrokowego wtérng do BRVO lub CRVO, a takze neowaskularyzacje
teczéwki. Rownoczesnie wytyczne zaznaczajg, ze w przypadku pojawienia sie
pierwszych oznak nowych naczyn w teczéwce lub kacie przesgczania nalezy
rozpoczgé terapie anty-VEGF;

po pojawieniu sie widocznej neowaskularyzacji teczowki w przypadku CRVO;

w przypadku wystagpienia jaskry neowaskularnej w niedokrwiennego CRVO;

w przypadku neowaskularyzacji tylnego odcinka oka po niedokrwiennym CRVO
w oczach, w ktorych nie rozwineta sie jaskra neowaskularna lub ktére zostaty
skutecznie wyleczone za pomocg fotokoagulacji panretinalnej z powodu

neowaskularyzacji przedniego odcinka oka;

o szczegolnej podgrupy chorych:

O

jesli zamiast opcji zalecanych w leczeniu ME w przebiegu BRVO (anty-VEGF lub
steroid podawany doszklistkowo) lekarz rozwaza fotokoagulacje laserowg, mozna
ja wykonywac jedynie w oczach z ME wtérnym do BRVO trwajgcym co najmniej 3
miesigce, z ostroscig wzroku wynoszacg 6/12 lub mniejszg, bez znacznego
krwotoku plamki zottej i z angiogramem fluoresceinowym wykazujgcym perfuzje
naczyn witosowatych bez obecnosci krwi w plamce zoitej — w praktyce klinicznej
niewielu chorych kwalifikuje sie do tej opcji leczenia [EURETINA 2019, RCO 2025].

Rownoczeénie warto podkreslic, ze od czasu odkrycia korzystnego wptywu terapii

kortykosteroidowej i anty-VEGF podawanej do ciata szklistego, fotokoagulacja siatkowa plamki

z0ttej nie jest juz uwazana za metode z wyboru w leczeniu obrzeku plamki zéttej w BRVO

[Hayreh 2021]. Jest to spdjne z informacjami zawartymi w hiszpanskich wytycznych SERV

2025, w ktérych wskazano, ze fotokoagulacja nie jest zalecana w przypadkach ME wtérnego

do CRVO, natomiast w przypadku BRVO jest rzadko stosowang technika, ktorg stosuje sie,

qdy obrzek utrzymuje sie po kilku zabiegach z uzyciem anty-VEGF/ kortykosteroidéw

[SERV 2025].
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Warto zauwazy¢, ze zgodnie z wytycznymi, chorzy z powazng utratg wzroku (widzenie ponizej
6/60) oraz osoby, u ktérych objawy wystepujg od ponad 1 roku, prawdopodobnie nie odniosg
korzysci z leczenia fotokoagulacjg. Ponadto terapia laserowa jest zazwyczaj op6zniana o 3-6
miesiecy od wystgpienia BRVO, aby umozliwi¢ spontaniczng poprawe i zmniejszenie krwotoku
do plamki zo6ttej, co pozwoli na odpowiednie leczenie. Moze to dodatkowo pogorszy¢ potencjat
wzrokowy w oczach z utrzymujgcym sie ME. Dodatkowo nie ma dowodow sugerujgcych
jakiekolwiek korzysci wynikajgce z potgczenia laseroterapii siatkowej plamki zoéttej lub
fotokoagulacji panretinalnej z doszklistkowym podaniem lekow anty-VEGF lub steroidow
w przypadku ME wtérnego do CRVO [RCO 2025]. Ponadto wyniki morfologiczne
i funkcjonalne leczenia DME i ME wtérnego do RVO uzyskiwane za pomocg podprogowej

laseroterapii mikropulsowej w monoterapii nie sg lepsze od wynikow uzyskiwanych po

terapiach doszklistkowych [Gawecki 2021]. Réwniez Charakterystyka Produktu Leczniczego

Ozurdex® nie wskazuje mozliwosci leczenia skojarzonego w analizowanym wskazaniu.

Podsumowujgc leczenie fotokoagulacjg laserowg jest opcjg terapeutyczng dla szczegolnej
podgrupy chorych oraz w przypadku leczenia powiktan, a nie samego ME wtérnego do RVO.
Zgodnie z proponowanymi zapisami PL, fotokoagulacje laserowg siatkéwki nalezy prowadzié¢

zgodnie ze wskazaniami, réownolegle do farmakoterapii w_programie (a nie jako terapie

alternatywng). W zwigzku z tym nie stanowi ona terapii alternatywnej i nie jest komparatorem
dla analizowanej interwencji podobnie jak nie byta dla BEW zgodnie z informacjami zawartymi
w dokumencie AOTMIT 2024 [AOTMIT 2024].

Biorac pod uwage zapisy wytycznych klinicznych i status refundacyjny poszczegélnych
terapii, opcja terapeutyczng stanowigca komparator dla implantu z deksametazonem,

jest inny zalecany przez wytyczne kortykosteroid doszklistkowy, tj. triamcynolon.
5.2. Charakterystyka komparatoréw

Zaden z produktéw leczniczych zawierajgcych triamcynolon nie jest zarejestrowany
w analizowanym wskazaniu i nie posiada pozwolenia na dopuszczenie do obrotu na terenie

Rzeczpospolitej Polskie;.

Produkty lecznicze zawierajgce acetonid triamcynolonu mogg byé sprowadzane do Polski
zgodnie z art. 4 ustawy z dn. 6 wrzesnie 2001 roku Prawo farmaceutyczne (Dz.U. z 2019 r.,
poz. 499, z pézn. zm.). Na podstawie zapotrzebowania wystawianego przez szpital albo
lekarza prowadzacego leczenie poza szpitalem, potwierdzonego przez konsultanta z danej

dziedziny medycyny, Minister Zdrowia moze wydaé decyzje o objeciu refundacjg
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sprowadzonego preparatu, na podstawie art. 39 ustawy o refundacji. Lek taki jest wtedy
wydawany sSwiadczeniobiorcy po wniesieniu optaty ryczattowej. Produkty lecznicze
zawierajgce triamcynolon w postaci roztworu do wstrzykiwan sprowadzane sg zatem

w ramach importu docelowego.

Nie odnaleziono informacji na temat tego, ktéry z dostepnych produktdw leczniczych
zawierajgcych triamcynolon stosowany jest w praktyce na teranie Polski, jednakze w raporcie
AOTMIT z 2022 roku dotyczgcego iniekcji doszklistkowych, wsrod terapii podawanych
w iniekcji doszklistkowej wskazano produkt leczniczy Triamhexal®, w zwigzku z czym

zdecydowano o przedstawieniu jego charakterystyki [Raport AOTMIT 2022].

Produkt leczniczy Triamhexal® nie przeszedt procedury centralnej rejestracji na terenie Unii

Europejskiej. Podmiotem odpowiedzialnym jest firma Hexal AG. Triamhexal®.

Produkt leczniczy dostepny jest w postaci zawiesiny do wstrzykiwania. Kazda amputka z 1 ml
zawiesiny do wstrzykiwan zawiera 40 mg acetonidu triamcynolonu'®. Substancje pomocnicze
obejmuja: alkohol benzylowy, makrogol 4000, chlorek sodu, dwuwodny diwodorofosforan

sodu, dwuwodny wodoroweglan sodu, polisorbat 80 (roslinny) oraz wode do wstrzykiwan.

W ponizszej tabeli przedstawiono szczegétowg charakterystyke omawianego produktu,

stanowigcego komparator dla wnioskowanej interwencji.

Tabela 7
Charakterystyka komparatora

Triamcynolon

BT PR (opis na podstawie ChPL Triamhexal® oraz AOTMiT 2019)

Grupa Grupa farmakoterapeutyczna: glikokortykosteroid
farmakoterapeutyczna P peuty ‘g y y

Data rejestraciji, Produkt leczniczy nie przeszedt procedury centralnej rejestracji na terenie Unii
Podmiot Europejskiej
odpowiedzialny Hexal AG

Triamhexal® zawiera aktywny sktadnik acetonid triamcynolonu (glikokortykosteroid),
Dziatanie leku zmodyfikowany hormon kory nadnerczy o witasciwosciach m.in. przeciwzapalnych
i przeciwalergicznych.

Produkt leczniczy Triamhexal® jest wskazany w niektorych chorobach skory, takich
Zarejestrowane jak izolowane ogniska tuszczycy, ptaskie guzki (liszaj ptaski), liszaj zwykty przewlekty

wskazanie (neurodermatitis circumscripta), wypadanie wtosow, toczen rumieniowaty przewlekly
i bliznowce.

3 Dostepna jest rowniez amputka z 1 ml zawiesiny do wstrzykiwan zawierajgca 10 mg acetonidu
triamcynolonu jednakze w raporcie AOTMIT dotyczgcym iniekcji doszklistkowych zostata ona pominieta
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Triamcynolon
(opis na podstawie ChPL Triamhexal® oraz AOTMIT 2019)

Podanie doogniskowe jest wskazane w leczeniu $ciegien i zapalenia $ciegien, tokcia
tenisisty i zapalenia kaletki.

Zastosowanie dostawowe wskazane jest w leczeniu:

e po o0golnym leczeniu zapalenie pozostaje w jednym Ilub kilku stawach
w przewlektych zapalnych chorobach stawoéw;

wysiekowe zapalenie stawdw w dnie i rzekomej dnie;

aktywna artroza;

Hydrops articulorum intermittens;

ostre postacie okotostawowe kosci ramiennej;

jako dodatek do s$rodstawowych zastrzykéw w radioterapii i chemioterapii
w przewlekltym zapaleniu wewnetrznej warstwy torebki stawowej (synowiorteza).

Komparator

Do wstrzyknigcia podskdérnego ognisk dermatologicznych pobiera sie 1 ml
Triamhexal® za pomocg strzykawki. Zalecana dawka to 1 mg acetonidu
triamcynolonu na cm? uszkodzenia skory. Jesli w jednej sesji leczonych jest wiecej
niz jedno ognisko, dzienna dawka nie powinna przekracza¢ 30 mg u dorostych
i 10 mg w acetonidu triamcynolonu u dzieci.

W przypadku bliznowcow Triamhexal® musi by¢ wstrzykniety bezposrednio w tkanke
bliznowatg — nie podskérnie. Przy wielokrotnym stosowaniu nalezy zachowac¢ odstep
migdzy zastrzykami wynoszacy 3-4 tygodnie.

Podczas leczenia doogniskowego dorosli i dzieci w wieku powyzej 12 lat otrzymujg
do 10 mg acetonidu triamcynolonu w przypadku mniejszych obszaréw i 10-40 mg
acetonidu triamcynolonu w przypadku wigekszych obszaréw, w zalezno$ci od
wielkosci i lokalizacji leczonego obszaru.

W przypadku stosowania w stawie dawkowanie zalezy od wielkosci stawu i nasilenia
objawow. Ogdlnie u dorostych i dzieci w wieku powyzej 12 lat zaleca sie:
Dawkowanie i sposéb

przyjmowania e mate stawy (np. palce u rak i nég) — do 10 mg leku;

e Sredniej wielkosci stawy (np. ramie, fokie¢) — 20 mg leku;
e duze stawy (np. biodro, kolano) — 20-40 mg leku.

Jesli zaangazowanych jest kilka stawéw, mozna poda¢ tgcznie do 80 mg.

W zwigzku z tym, ze triamcynolon stosowany jest poza wskazaniem
rejestracyjnym, w Charakterystyce Produktu Leczniczego brak jest informacji
na temat dawkowania we wskazaniu ME wtérnego do RVO. Informacje odnosnie
schematu dawkowania mozna okreslic wylacznie na podstawie opinii
ekspertow.

W raporcie AOTMIT z 2022 roku wskazano, ze triamcynolon jest podawany zwykle
w dawkach 2 mg/0,05 ml lub 4 mg/0,1 ml.

Podanie triamcynolonu moze natomiast odbywac¢ sie co miesigc lub, zaleznie od
ciezkosci schorzenia i stanu siatkéwki, co 2-6 miesiecy (srednio co 3 miesigce).
Pokazuje to zatem, Zze sposob dawkowania triamcynolonu jest uzalezniony od decyzji
klinicysty.

W Charakterystyce Produktu Leczniczego dziatania czasie stosowania triamcynolonu
zgtaszano wystapienie zdarzen niepozadanych z kategorii:

zaburzen krwi i uktadu chionnego;
zaburzen uktadu immunologicznego;
zaburzen endokrynologicznych;
zaburzen metabolizmu i odzywiania;
zaburzen psychicznych;

zaburzen uktadu nerwowego;
zaburzen w obrebie oka;

zaburzen naczyniowych;

zaburzen zotadka i jelit;

zaburzen skory i tkanki podskornej;
zaburzen mig$niowo-szkieletowe i tkanki tgcznej;
zaburzen uktadu rozrodczego i piersi.

Najczestsze dziatania
niepozadane
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Triamcynolon
(opis na podstawie ChPL Triamhexal® oraz AOTMIT 2019)

Komparator

Przed zastosowaniem leku skonsultuj sie z lekarzem, farmaceutg lub lekarzem
specjalistg.
Jesli wystgpig zaburzenia widzenia lub inne problemy ze wzrokiem, skontaktuj sie
z lekarzem.

Po wstrzyknieciu acetonidu triamcynolonu wystapity przypadki powaznych reakcji
anafilaktycznych az do wstrzgsu anafilaktycznego, w tym zgonu, niezaleznie od drogi
podania.

Nalezy unika¢ bezposredniego wstrzykiwania glikokortykoidow do $ciegien, poniewaz
moze to pozniej doprowadzi¢ do zerwania $ciegna. Dlatego nalezy zachowac
ostroznos¢ podczas wstrzykiwania do pochewki Sciggna, aby unikng¢ wstrzykniecia
do Sciegna. Unikaj wielokrotnego wstrzykiwania w ostone $ciegna w stanie zapalnym,
poniewaz moze to spowodowac zerwanie $ciegna i uszkodzenie.

Dziatanie kortykosteroidow moze by¢é wzmocnione u chorych z marskos$cig watroby.

Klirens metaboliczny hormonéw kory nadnerczy jest zmniejszony u chorych
z niedoczynnoscig tarczycy i zwiekszony u chorych z nadczynnoscig tarczycy.
Zmieniona czynnos¢ tarczycy moze wymagacé dostosowania dawki kortykosteroidu.

Moga wystgpi¢ zaburzenia miesigczkowania i obserwowano krwawienie z pochwy
u kobiet po menopauzie.

Podczas stosowania produktu leczniczego Triamhexal® u diabetykéw moze wystgpic¢
zwiekszone zapotrzebowanie na insuline lub doustne leki przeciwcukrzycowe.

Ostrzezenia

Acetonid triamcynolonu w leczeniu chorych z obrzekiem plamki spowodowanym
niedroznoscig gatezi zyly srodkowej siatkéwki (BRVO) Ilub niedroznoscig zyly
srodkowej siatkowki (CRVO) podawany w postaci wstrzyknie¢ do ciata szklistego
stosowany jest poza wskazaniem rejestracyjnym (off-label).

Lek zawierajgcy substancje czynng triamcynolon w postaci roztworu do iniekcji nie
jest dopuszczony do stosowania w Polsce. Moze by¢ sprowadzony w ramach importu
docelowego.

Obecnie triamcynolon finansowany jest w ramach leczenia szpitalnego, a leczenie
realizowane jest zgodnie z procedurg ICD-9: 14.79 Ciato szkliste - operacje - inne,
ujetej w charakterystyce grupy JGP B84 Mate zabiegi witreoretinalne.

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie ChPL Triamhexal®, AOTMIT 2019, Raport AOTMIT 2022,
Obwieszczenia MZ i Zarzgdzenie 120/2024/DS0OZ

Finansowanie ze
srodkéw publicznych
w Polsce
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6. Efekty zdrowotne

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT zaleca sig, by ocena korzysci zdrowotnych wnoszonych przez
oceniang technologie medyczng byla dokonywana poprzez analize istotnych klinicznie

punktéw kohcowych, odgrywajacych kluczowg role w danej jednostce chorobowe;.
Mozna wskazac trzy gtéwne kategorie, grupujace istotnie kliniczne punkty kohcowe:

e punkty koncowe odnoszace sie do Smiertelnosci (ang. mortality);
e punkty koncowe odnoszace sie do przebiegu/nasilenia choroby (ang. morbidity);
e punkty koncowe odnoszgce sie do zaleznej od zdrowia jakosci zycia (ang. health

related quality of life).

Do klinicznie istotnych punktéw koncowych nalezg tez zdarzenia i dziatania niepozgdane

(z podziatem na ciezkie i pozostate).

Jak wskazujg wytyczne RCO 2025 dla analizowanej populacji zaleca sie regularne
monitorowanie chorych przez kilka lat, ze wzgledu na mozliwos$¢ wystgpienia powiktan, ktore
mogqg pojawi¢ sie w czasie leczenia. Monitorowanie aktywnosci choroby moze obejmowac
badanie kliniczne, testy funkcjonalne Iub techniki obrazowania (np. angiografie
fluoresceinowg). W rozpoznaniu, monitorowaniu i ocenie odpowiedzi na leczenie obrzeku
plamki wtérnego do RVO, zaleca sie wykonanie optycznej koherentnej tomografii dna oka
[RCO 2025].

W badaniu prowadzonym w ramach rzeczywistej praktyki klinicznej (AURIGA) w czterech
krajach (Francja, Niemcy, Wtochy i Tajwan), wskazano, iz u chorych z RVO pomiary ostrosci
wzroku i oceny anatomiczne byty wykonywane zgodnie z rutynowg praktyka kliniczng. Wyniki
dotyczgce oceny ostrosci wzroku oceniano przy uzyciu BCVA analizowanej za pomoca
wykresow ETDRS, a w przypadku, gdy nie byty one dostepne przy uzyciu innych metod (np.
wykreséw Snellena). W regionach, w ktérych ocena BCVA nie byta czescig standardu opieki,
przeprowadzono konwencjonalne pomiary ostroéci wzroku, a nastepnie dane zostaty pdzniej
przeksztatcone w punktacje literowg ETDRS. Zmiane grubosci siatkdwki w polu centralnym
mierzono za pomocg spektralnej optycznej koherentnej tomografii komputerowej (SD-OCT).
Jakos¢ zycia zwigzang z ostroscig wzroku oceniono z wykorzystaniem kwestionariusza funkcji
wzrokowych Narodowego Instytutu Oka (NEI VFQ-25) [Giocanti-Auregan 2024].
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W zwigzku z powyzszym, w ramach analizy klinicznej dla deksametazonu w populacji
docelowej raportowane beda kluczowe do oceny aktywnosci choroby kategorie punktéw

koncowych, obejmujgce:

e odpowiedz na leczenie, w tym:
o zmiany w ostrosci widzenia w oparciu o najlepszg skorygowang ostros¢ wzroku
(BCVA);
o zmiany strukturalne, w tym zmiana grubosci siatkowki;
o profil bezpieczenstwa, w tym:
o zdarzenia niepozadane w obrebie oka (ogétem, ciezkie, zwigzane z leczeniem,
0 szczegolnym znaczeniu);
o zdarzenia niepozgdane inne niz w obrebie oka (ogotem, ciezkie);

o zmiany ciSnienia wewnatrzgatkowego (IOP).

Wymienione kategorie punktow kohncowych dotyczg ocenianej jednostki chorobowej i jej
przebiegu oraz odzwierciedlajg medycznie istotne aspekty problemu zdrowotnego. Punkty te
umozliwiajg wykrycie potencjalnych réznic miedzy poréwnywanymi technologiami i majg

zasadnicze znaczenie dla podejmowania racjonalnych decyz;ji.

Przy raportowaniu wynikow dla punktéw koncowych opisane zostang sposoby postepowania

z danymi utraconymi.

Wyniki leczenia poddane zostang analizie w najdtuzszym dostepnym okresie obserwac;i.
Zgodnie ze wskazaniami AOTMIT ocena wynikéw leczenia w krétkim czasie obserwacji jest
wystarczajgca w problemach zdrowotnych o przebiegu ostrym, bez konsekwencji
diugoterminowych. W chorobach przewlektych wyzszg wartos¢ majg wyniki uzyskane

w dtuzszym okresie obserwaciji.

W analizie przezycia przedstawione zostang dane nieskorygowane, a w uzasadnionych
przypadkach réwniez dane skorygowane o efekt przejscia do grupy interwencji

(ang. cross-over).

Jesli ocena efektywnosci klinicznej bedzie przeprowadzona w oparciu o wyniki w zakresie
zastepczych (surogatowych) punktow koncowych, w analizie klinicznej zostanie
przedstawiony ich zwigzek z klinicznie istotnymi punktami koncowymi. Wedtug zalecen
AOTMIT walidacja surogatowych punktéw koncowych powinna by¢ dokonana w odniesieniu

do rozpatrywanego problemu zdrowotnego.
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AOTMIT nie zaleca wigczania do analizy punktéw koncowych zdefiniowanych w ramach
analizy post-hoc. W ramach analizy klinicznej dane z analizy post-hoc beda uwzglednione
tylko w uzasadnionych przypadkach (np. analiza specyficznych subpopulacji). Wyniki takich
analiz beda interpretowane z ostroznoscig. Ztozone punkty koncowe bedg uwzglednione
wytgcznie w przypadku, gdy zostaty one predefiniowane w protokole badania klinicznego.
W przypadku raportowania ztozonych punktéw koncowych podane zostang nie tylko wyniki dla
ztozonego punktu koncowego, ale réwniez oddzielnie dla kazdego komponentu, nawet gdy nie

osiggnely istotnosci statystyczne;.
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7. Rodzaj i jakos¢ dowodow

W ramach analizy klinicznej przeprowadzony zostanie przeglad systematyczny majgcy na celu
odnalezienie badanh pierwotnych i wtérnych poréwnujgcych skutecznosé¢ i/lub bezpieczenstwo

ocenianej interwencji oraz wyznaczonych komparatorow.

Przeglad zostanie wykonany zgodnie z Wytycznymi AOTMIT, stanowigcymi zatgcznik do
Zarzadzenia nr 40/2016 Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych [AOTMIT 2016],
Rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg
i ustalenie ceny zbytu netto, o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto technologii
lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, Srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zZywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg

odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu [Rozporzgdzenie MZ].

Do analizy klinicznej zostang wigczone badania spetniajgce kryteria wiaczenia zdefiniowane

zgodnie ze schematem PICOS.

Strategia wyszukiwania zostanie utworzona w taki sposéb, aby odnalez¢ zaréwno badania
eksperymentalne, jak i badania obserwacyjne, na podstawie ktorych zostanie oceniona

skutecznos$c¢ praktyczna i bezpieczenstwo poréwnywanych technologii medycznych.

Do analizy skutecznos$ci klinicznej wigczone zostang przede wszystkim dowody naukowe
najwyzszej jakosci, ktorych metodyka umozliwia uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych

w zakresie efektywnosci eksperymentalnej ocenianej interwenc;ji.

W uzasadnionych przypadkach do analizy bezpieczenstwa wigczane bedg takze dowody
naukowe z nizszych poziomow klasyfikacji, szczegdlnie badania kliniczne z dtugim okresem
obserwaciji i prowadzone na prébach o duzej liczebnosci. W przypadku braku danych o profilu
bezpieczenstwa interwencji w rozpatrywanym wskazaniu w analizie uwzglednione zostang

wyniki w zakresie profilu bezpieczenstwa leku stosowanego w innych populacjach.
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7.1. Kierunki analiz - PICOS

Na podstawie przeprowadzonej analizy problemu decyzyjnego, uwzgledniajgc zapisy ChPL
Ozurdex®, wnioskowanego programu lekowego oraz wytycznych klinicznych, zdefiniowano
schemat PICOS (opisany w tabeli ponizej) okreslajgcych ramy dalszych analiz i wskazujgcy

ich zakres.

Zgodnie z uwagami zawartymi w pismie OT.423.1.37.2025.11.MR z dnia 12 czerwca 2025 r.

dostosowano kryteria wigczenia i wykluczenia.

Tabela 8.
Schemat PICOS

Kryterium Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia
Podetap | — bazy gtéwne

Dorosli chorzy w wieku 218 r.z. z obrzekiem plamki

(ME) wtérnym do niedroznosci zyt siatkdwki (RVO),

w tym:

e gafezi zyly srodkowej siatkdwki (BRVO);

e 7yly Srodkowej siatkdwki (CRVO), w tym HRVO.

Komentarz 1.: nie uwzgledniano badan, w ktérych
przedstawiono wyniki w podgrupach wyréznionych ze
wzgledu na wiek, rase, wykonanie bgdz nie zabiegu
chirurgicznego.

Dodatkowo, analizy zostaty zaktualizowane w zwigzku | Niezgodna z kryteriami
z uwagami zawartymi w pi$mie | wigczenia, np.:
14
0T.423.1.37.2025.11.MR e chorzy . innymi
Komentarz 2.: zaburzeniami lub chorobami
Populacja e ze wzgledu na zapisy uzgodnionego PL: pkt. 1.2. oczu  (np. ) cukrzycowy
Rozpoczecie leczenia — faza nasycajgca: U obrzekt plamki);

pacjentow, u ktorych w ostatnich 6 miesigcach | ¢  chorzy <18 r.z.
wystagpit incydent sercowo-naczyniowy i istnieje
ryzyko zaostrzenia przebiegu stanu ogdblnego
w przypadku rozpoczecia leczenia
bewacyzumabem, leczenie nalezy prowadzi¢ z
wykorzystaniem  deksametazonu w  postaci
implantu. - wigczano badania dla DEX
stosowanego u chorych wczeéniej nieleczonych;

e ze wzgledu na zapisy uzgodnionego PL: pkt. 1.6.
Zmiana leku: Zmiana leku na implant z DEX w
programie odbywa sie po 5 lub 11 iniekcjach BEW
w przypadku wyeliminowania stref
niedokrwiennych stwierdzonych na  podstawie
poréwnania badan angiografii fluoresceinowej i

e badania na zwierzetach lub
in vitro

4 Aktualizacja wynika ze zmiany zapisu dotyczgcego dawkowania DEX w wyniku uzgodnienia zapisow
wnioskowanego PL. Warto przy tym zaznaczy¢, ze pierwotnie w Analizach uwzgledniono dawkowanie
zgodne z zapisami ChPL Ozurdex®, gdzie wskazano, ze deksametazon powinien zostaé ponownie
podany w odstepach nie krétszych niz 6 mies., poniewaz dane na temat podawania kolejnych dawek
w odstepach krétszych sg bardzo ograniczone
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Kryterium Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia

braku skutecznosci — wigczano badania dla DEX
stosowanego u chorych wczesniej leczonych'®.

Komentarz 3.: Zgodnie z zapisami PL pkt. 2.
Monitorowanie leczenia wskazano, ze: Fotokoagulacje
siatkbwki nalezy prowadzi¢ zgodnie ze wskazaniami,
réwnolegle do farmakoterapii w programie.

Fotokoagulacja zgodnie ze wytycznymi klinicznymi jest
wskazana w leczeniu neowaskularyzacji lub jaskry
neowaskularnej w CRVO Ilub w BRVO w pewnych
rzadkich przypadkach klinicznych. Fotokoagulacja jest
zatem leczeniem wspomagajgcym, ktére moze by¢ w
pewnych uzasadnionych przypadkach dodane do
kortykosteroidoéw i anty-VEGF — do analizy klinicznej
wigczano chorych stosujgcych DEX niezaleznie od
leczenia wspomagajgcego.

Deksametazon w postaci implantu doszklistkowego
stosowany zgodnie z Charakterystykg Produktu

Interwencja Leczniczego (ChPL) Ozurdex®. Inna niz wymieniona
Jeden implant  zawiera 700 mikrograméw
deksametazonu.

Triamcynolon (ITA) podawany doszklistkowo

Komentarz: W zwigzku z tym, Zze ITA stosowany jest
poza wskazaniem rejestracyjnym, w Charakterystyce
Produktu Leczniczego brak jest informacji na temat
dawkowania we wskazaniu ME wtérnego do RVO.
Informacje odnosnie schematu dawkowania mozna
okresli¢ wytgcznie na podstawie opinii ekspertow.

W raporcie AOTMIT z 2022 roku wskazano, ze ITA jest
podawany zwykle w dawkach 2 mg/0,05 ml lub 4 mg/0,1
ml.

Podanie triamcynolonu moze natomiast odbywac sie co
miesigc lub, zaleznie od ciezkosci schorzenia i stanu
siatkéwki, co 2-6 miesiecy (Srednio co 3 miesigce).
Pokazuje to =zatem, ze sposdb dawkowania
triamcynolonu jest uzalezniony od decyzji klinicysty
[Raport AOTMIT 2022].

Komparatory!®

Niezgodny z zatozonymi

Punkty koncowe kluczowe do oceny skutecznosci
i bezpieczenstwa ocenianej interwenciji, tj.:

e ocena ostrosci widzenia w oparciu o najlepszg

Punkty skorygowang ostro$é wzroku (BCVA);

- Niezgodne z zatozonymi
koncowe

e zmiany strukturalne:
o zmiana grubosci siatkdwki
e profil bezpieczenstwa.

Opracowania wtérne (przeglady systematyczne

MBS z metaanalizami lub bez metaanaliz).

Przeglady niesystematyczne

5 w pierwszej kolejnosci wigczano badania w populacji leczonej uprzednio BEW. W przypadku ich
braku, wtgczane bedg badania dla populacji szerszej, tj. po leczeniu terapig anty-VEGF ogdétem.
Dodatkowo, w celu kompleksowej oceny interwencji badanej wiaczane bedg publikacje, w ktérych nie
wskazano informacji na temat leczenia w wywiadzie

16 kryterium komparatora nie dotyczy opracowan wtornych. Szczegétowe dawkowanie przedstawiono
w Analizie Problemu Decyzyjnego (Rozdziat 5.)
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Kryterium

Populacja
Interwencja

Komparator

Punkty
koncowe

Metodyka

Populacja

Interwencja

Komparator

Punkty
koncowe

Metodyka

Kryteria wigczenia

Badania eksperymentalne z grupg kontrolng (ocena
skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa).

Badania obserwacyjne zgrupg kontrolng (ocena
skutecznosci praktycznej i ocena bezpieczenstwa).

Badania  jednoramienne  (ocena  skutecznosci
i bezpieczenstwa analizowanej interwencji'”).

Badania, do ktérych wigczono co najmniej 20 oczu, przy
zatozeniu, ze liczba oczu odpowiada liczbie leczonych
chorych.

Kryteria wykluczenia
Opracowania poglgdowe
Opisy przypadkow
Analizy post hoc

W przypadku badan dla poréwnania bezposredniego
DEX vs ITA wigczano publikacje z okresem obserwacji
23 mies.

Dla pozostatych badan (jednoramienne,
z komparatorem innym niz ITA) okres obserwacji
Wynoszgcy co najmniej 6 miesiecy.

Niezgodne z zatozonymi

Publikacje petnotekstowe

Publikacje inne niz opublikowane
w petnym tekscie

Publikacje w jezykach: polskim i angielskim

Podetap lla — strona EMA

Jak w bazach gtéwnych.

Publikacje w jezykach innych niz
polski lub angielski

Niezgodny z zatozonymi.

Jak w bazach gtéwnych.

Niezgodny z zatozonymi.

Jak w bazach gtéwnych.

Niezgodny z zatozonymi.

Punkty koncowe dotyczgce skutecznosci
i bezpieczenstwa, nieoceniane w innych publikacjach
do badania lub oceniane dla dtuzszego okresu
obserwaciji.

Punkty  koricowe
farmakokinetyki,
farmakodynamiki

dotyczace

Dodatkowe wyniki skutecznosci i/lub bezpieczenstwa
do badan wtgczonych w bazach gtéwnych.

Niezgodny z zatozonymi.

Publikacje w jezykach: polskim i angielskim.

Publikacje w jezykach innych niz
polski lub angielski.

Podetap llb — bazy dodatkowe (dodatkowa ocena bezpieczenstwa)

Jak w bazach gtéwnych.

Niezgodny z zatozonymi.

Jak w bazach gtéwnych.

Niezgodny z zatozonymi.

n/d n/d
Punkty  koncowe dotyczace
Profil bezpieczenstwa. skutecznosci, farmakokinetyki,

farmakodynamiki itp.

Publikacje dotyczace dodatkowe;j
bezpieczenstwa analizowanej interwenciji.

oceny

Inne niz wymienione.

Publikacje w jezykach: polskim i angielskim.

Publikacje w jezykach innych niz
polski i angielski.

7 nie wigczano do analizy badan jednoramiennych dla komparatora
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7.2. Sprawdzenie zgodnosci analizy problemu

decyzyjnego z Rozporzadzeniem MZ w sprawie

minimalnych wymagan

Tabela 9.
Sprawdzenie zgodnosci analizy problemu decyzyjnego z Rozporzgdzeniem MZ
w sprawie minimalnych wymagan

Check-lista zgodnosci analizy problemu decyzyjnego z Rozporzadzeniem MZ w sprawie minimalnych

wymagan

Tak/Nie
wraz z podaniem miejsca

w dokumencie, gdzie dana
Zadanie informacja jest zamieszczona, np.
nazwa rozdziatu
(w przypadku ,Nie” konieczne
uzasadnienie)

1. Opis problemu zdrowotnego Tak, rozdziat 3

2. Przeglad dostepnych w literaturze naukowej wskaznikéw
epidemiologicznych, w tym wspétczynnikébw zapadalnosci
i rozpowszechnienia stanu klinicznego (chorobowos¢) Tak, podrozdziat 3.6
wskazanego we wniosku, w szczegolnosci odnoszacych sie do
polskiej populacji

3. Opis  technologii  opcjonalnych, z  wyszczegdlnieniem
refundowanych technologii opcjonalnych, z okresleniem Tak, rozdziat 3.7 i 5
sposobu i poziomu ich finansowania
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