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Zasady tworzenia wykazu na podstawie art. 30a UoR DCh.422.2.1.2025

KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakres$lone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcy (nie dotyczy).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wyfgczenia jawnos$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie do informac;ji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., p0z.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233), art 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930
zpbzn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundagcji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)?.

Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci:

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcow: firm farmaceutycznych, ktérych dane m.in. o cenach lekéw, zawarte sq w bazie EURIPID.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233) i, art. 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekoéw,
Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r.,
poz. 930 z p6zn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)?.

Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: firmy farmaceutyczne, ktérych dane m.in o cenach
lekbéw, zawarte sg w bazie EURIPID.

Dane zakres$lone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajace wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcow (AbbVie Polska Sp. z o.0., Astellas Pharma sp. z o. 0., Besinins Healthcare S.A).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233) i, art 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz.
930 z p6ézn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)?.

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnoSci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktéorego dokonano wylfgczenia jawnosci: AbbVie Polska Sp. z o.0,
Astellas Pharma sp. z o. o., Besinins Healthcare S.A

Dane zakre$lone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnosc
osoby fizycznej.
Zakres wyfgczenia jawnosci: dane osobowe
Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie
do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE)
2016/679 z dnia 27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony o0sob fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdine
rozporzgdzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.119.1).
Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktérego dokonano wytaczenia jawnosci: dane osobowe.
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Zasady tworzenia wykazu na podstawie art. 30a UoR DCh.422.2.1.2025

1. Informacje podstawowe

Zgodnie z art. 30a ust. 2 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. 2024 poz. 930, z pézn. zm.) Prezes Agenciji
Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia przygotowuje wykaz lekdw,
w tym lekow o kategorii dostepnosci OTC, ktére wymagajg stosowania dtuzej niz 30 dni w okreslonym stanie
klinicznym i sg rekomendowane w wytycznych postepowania klinicznego, w przypadku gdy wnioskodawca nie
ztozyt dotychczas wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu dla danego leku w danym
wskazaniu oraz uptyneta dla tego leku wytgczno$¢ rynkowa. Zgodnie z brzmieniem art. 30a ust. 4 ustawy
o refundacji Agencja w ramach prac nad wykazem, przeprowadza ocene oczekiwanych efektow zdrowotnych
kierujgc sie m.in.:

—  priorytetami zdrowotnymi,

— niezaspokojong potrzebg zdrowotng,
— silg interwencji,

— jakoscig danych naukowych,

— wielkoscig populacji docelowej,

— wplywem na budzet ptatnika.

Dodatkowo, w ramach wykazu poproszono o rekomendacje Agencji dotyczgcg kategorii dostepnosci
refundacyjnej, w jakiej powinien znalez¢ sie lek w danym wskazaniu — jako element dodatkowy analizy.

Wykaz, o ktérym mowa w art. 30a ustawy o refundacji to pierwszy etap procesu refundacyjnego. Kolejnym
krokiem jest utworzenie przez Ministra Zdrowia listy lekéw na podstawie wykazu, po zasiegnieciu opinii Rady
Przejrzystosci, konsultantéw krajowych z danej dziedziny medycyny oraz Rzecznika Praw Pacjenta. Nastepnie
Minister Zdrowia informuje podmioty odpowiedzialne, ktérych leki znajdujg sie na tej liscie, o0 mozliwosci ztozenia
whniosku o objecie refundacjg, o ktérym mowa w art. 24 ust. 1 pkt 1, jednak w przypadku tych wnioskéw nie stosuje
sie przepiséw art. 35 ustawy o refundacji. Technologia lekowa zostaje objeta refundacjg tylko woéwczas, gdy
wniosek przejdzie pozytywnie catg procedure okreslong w przepisach ustawy o refundaciji.
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Zasady tworzenia wykazu na podstawie art. 30a UoR DCh.422.2.1.2025

2. Metodyka tworzenia wykazu

2.1. Obszary

Przeanalizowano substancje czynne wskazane przez ekspertow klinicznych (przekazane wraz ze zleceniem MZ)
we wskazaniach nalezacych do nastepujacych obszaréw:

— dermatologia,

— diabetologia,

— endokrynologia,

— endokrynologia ginekologiczna i rozrodczosci,

— nefrologia,

— nefrologia, endokrynologia i diabetologia dziecieca,
— potoznictwo i ginekologia,

— reumatologia,

— urologia.

2.2. ldentyfikacja technologii lekowych

Substancje czynne okreslono w oparciu o warunki ustawowe jakie musi spetni¢ substancja czynna zawarta
na przedmiotowym wykazie:

— wymagane jest stosowanie dtuzej niz 30 dni w okreslonym stanie klinicznym,

stosowanie jest rekomendowane w wytycznych klinicznych,

— brak przedtozenia wniosku refundacyjnego dla danego leku w danym wskazaniu klinicznym,

uptyniecie wytgcznosci rynkowe;j,

wskazanie zawiera sie w ChPL danego leku'.

2.3. Analiza wytycznych klinicznych

W tworzeniu wykazu wykorzystano w pierwszej kolejnosci wytyczne polskie, nastepnie europejskie i swiatowe,
aw dalszej kolejnosci analizowano dostepnos¢ innych wytycznych dostepnych w j. angielskim uznanych
towarzystw naukowych.

W celu unikniecia konfliktu w zakresie oceny efektu terapeutycznego wybrano jedne wytyczne dla ocenianego
wskazania, w pierwszej kolejnosci uwzgledniano wytyczne polskie, niemniej jednak w przypadkach
wymagajgcych pogtebienia analizy z uwagi na brak adekwatnej informacji (w tym m.in. poziomu i sity zalecen)
przechodzono do analizy kolejnych wytycznych. Uwzgledniono najbardziej aktualne dostepne wytyczne
zawierajgce informacje o poziomie i sile zalecen.

Na podstawie wytycznych klinicznych zostata okres$lona:
— sita interwenciji na podstawie sity zalecen wytycznych klinicznych,
— jakos¢ dostepnych danych naukowych na podstawie jakosci dowoddw z wytycznych klinicznych.

W przypadku braku odnalezienia wytycznych doktadnie odpowiadajgcych ocenianemu problemowi zdrowotnemu,
uwzgledniano zalecenia w najwiekszym stopniu zblizone. Na podstawie konsensusu analitykow wybierano
zalecenia dotyczgce szerszej populacji lub leczenia gtdwnych objawdéw, w taki sposdb aby mozliwie
w najwiekszym stopniu odpowiadaty ocenianemu problemowi. Jednoczesnie w przypadku braku rekomendac;ji

" Kryterium nie wskazane w ustawie o refundacji art. 30a ust. 2. Powyzsze wynika z faktu, iz objecie leku refundacjg w ramach wskazania off-
label nie odbywa sie w ramach postepowania zainicjowanego ztozeniem wniosku przez podmiot odpowiedzialny.
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dla poszczegolnych substancji w ramach wykazu wykorzystano zalecenia dotyczgce grup lekéw (np. terapia
hormonalna).

W przypadku, gdy dostepne byty jedynie wytyczne bez okresdlonego poziomu zalecen i dowodéw w celu
przyznania punktacji na podstawie analizy tresci przedstawionych wytycznych przyznawano odpowiednig
kategorie:

e standard terapii — dla terapii, ktérych zastosowanie w ocenianym wskazaniu stanowi podstawe leczenia.
Leczenie to jest podstawg standardowej, dobrze poznanej terapii, opartej np. na podstawowych
mechanizmach fizjologii (np. leczenie hormonalne w przypadku potwierdzonego niedoboru hormonu,
indukowanie apoptozy komoérek odpowiedzialnych za degradacje tkanki kostnej w przypadku
osteoporozy). Co wiecej, najnowsze wytyczne postepowania klinicznego raczej majg na celu rozwiewaé
kontrowersje lub omawia¢ nowoczesne metody leczenia z zastosowaniem innowacyjnych technologii
medycznych, a nie potwierdza¢ znane od lat przeznaczenie substancji leczniczych o ugruntowanym
zastosowaniu medycznym w szeregu wskazan klinicznych.

o dodatkowa opcja terapeutyczna — dla terapii, ktére zostaty ktére zostaty wymienione w wytycznych jako
alternatywy dla dostepnych opciji leczenia, jednak z opisu wytycznych nie wynika, iz stanowig opcje
z wyboru,

e terapia mozliwa do zastosowania w szczegdlnych przypadkach — dla terapii, ktére zostalty wymienione
w wytycznych jako alternatywy w leczeniu poszczegdlnych objawéw lub u wybranych grup pacjentow.

Punktacje ww. kategorii przedstawiono w rozdz. 2.7 niniejszego opracowania.

2.4. Niezaspokojona potrzeba zdrowotna

Niezaspokojong potrzebe zdrowotng okreslono w oparciu o dostepnos¢ technologii alternatywnych oraz poziom
zalecen i dowoddéw dotyczacych ich stosowania w ocenianym wskazaniu.

Zgodnie ze zleceniem MZ jako dodatkowe zrddto informacji dot. niezaspokojonej potrzeby zdrowotnej
wykorzystano opinie ekspertow dotgczone do zlecenia. Ponadto na podstawie obwieszczenia MZ okreslono
dostepnos¢ innych substancji czynnych refundowanych w danym wskazaniu o tozsamym celu terapeutycznym,
przy jednoczesnym uwzglednieniu poziomu dowodow i sity zalecen dla tych substancji.

2.5. Liczebnosé¢ populacji oraz wptyw na budzet
Liczebnos¢ populacji dotyczgcej danego wskazania klinicznego zostata okreslona w oparciu o dane populacyjne.
W pierwszej kolejnosci wyszukiwano i wykorzystywano dane o najwyzszej wiarygodnosci, {j.:

1. Dane Narodowego Funduszu Zdrowia odpowiadajgce populacji docelowej, ktéra bedzie stosowata dang
substancje, jak rowniez dane historyczne, w przypadku wczesniejszej refundacji danego czgsteczko-
wskazania w zblizonym przeznaczeniu terapeutycznym.

2. Zweryfikowane dane dla zblizonej populacji na podstawie opracowan Agencji.
3. Oszacowania wiasne ekspertow klinicznych.

4. Dane Narodowego Funduszu Zdrowia dotyczgce szerszej populacji.

5. Dane epidemiologiczne dotyczgce szerszej populacji.

Podobne podejscie przyjeto w przypadku kosztu stosowania danej substancji. Celem oszacowania wptywu
na budzet Narodowego Funduszu Zdrowia, w pierwszej kolejnosci wyszukiwano i wykorzystywano dane
0 najwyzszej wiarygodnosci, j.:

1. Raporty Departamentu Gospodarki Lekami Narodowego Funduszu Zdrowia.
2. Obwieszczenie refundacyjne Ministra Zdrowia.

3. Dane udostepniane Agencji w bazie EURIPID (ang. The European Integrated Price Information
Database) https://ppri.goeqg.at/euripid.

4. Inne Zrédfa informacji.
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W przypadku oszacowania kosztu za 1 mg substancji na podstawie cen z EURIPID wykorzystano srednig cene
brutto (uwzgledniajgcg wszystkie marze narzucone w tancuchu dystrybucji, wyrazong dla wszystkich krajow
w walucie EUR), uwzgledniajgc produkty lecznicze o adekwatnej drodze podania i postaci farmaceutycznej,
wskazane w wykazie. W kolejnym kroku, uzyskane ceny przeliczono z euro na polskie ztote, w oparciu o kurs
Narodowego Banku Polskiego z 1 sierpnia 2025 r.

W zakresie dawkowania oraz czasu stosowania leku, uwzgledniono w pierwszej kolejnosci informacje zawarte w
Charakterystyce Produktu Leczniczego. W przypadku, gdy podany byt zakres dawek, przyjmowano podejscie
konserwatywne i do obliczen stosowano wyzszg wartos¢. Kolejno, kierowano sie zaleceniami z wytycznych
praktyki klinicznej oraz uwzgledniano inne adekwatne zrédia w przypadku braku jasnej informacji dotyczgcej
dawkowania oraz czasu stosowania leku w rozwazanym wskazaniu. W sytuacji, kiedy nie odnaleziono zadnych
informacji dotyczgcych czasu trwania terapii, woéwczas przyjmowano horyzont czasowy jednego roku.
Dla klarownosci obliczeh nie uwzgledniano odmiennych schematéw leczenia poczatkowego, jesli nie wptywaty
one w sposdb znaczacy na koszt terapii. W przypadku preparatéw ztozonych z kilku substancji czynnych ustalano
dawkowanie dla substanciji referencyjnej, co umozliwiato oszacowanie kosztéw za 1 mg tego typu preparatow.

W oparciu o dane dotyczgce liczebnosci populacji, kosztu leku za mg oraz dawkowania i czasu stosowania,
oszacowano koszt roczny stosowania substancji w danym wskazaniu. Nie uwzgledniano kosztéw podania,
monitorowania oraz potencjalnych technologii alternatywnych.

2.6. Kryteria oceny

Na podstawie zlecenia wyodrebniono 3 kryteria:

1. Efekt terapeutyczny — okreslony w oparciu o jako$s¢ dowoddéw i site zalecehn przedstawionych
w wytycznych klinicznych.

2. Niezaspokojona potrzeba zdrowotna — okreslona w oparciu o dostepnos¢ do leczenia w ocenianych
wskazaniach.

3. Wplyw na budzet ptatnika.

Dla kazdego z kryteriow okreslono kategorie oraz ich punktacje i wagi. Przyjeto, ze w kazdej domenie mozliwe
bedzie uzyskanie maksymalnie 1 punktu, w zwigzku z czym maksymalna punktacja mozliwa do uzyskania to
3 punkty.

W przypadku kategorii 1, z uwagi na uwzglednienie wytycznych o réznych poziomach jakosci dowodow i sity
zalecen konieczne byto przeprowadzenie mapowania opartego na definicji kazdej z kategorii przedstawionej
w analizowanych dokumentach (szczegéty: rozdz. 7).

Ponadto w przypadku niektdrych wskazan ze wzgledu na brak mozliwosci oszacowania liczebnos$ci pacjentow
w subpopulacjach, dla ktérych zidentyfikowano rdéznice w sile zalecen oraz poziomie dowodow, przedstawiono
zakresy punktacji w domenie 1. oraz 2. W domenie 3. w przypadku rozbieznosci w dawkowaniu przyjeto
konserwatywnie wielkos¢ maksymalng dawki. Tym samym punktacja w domenie wptywu na budzet, w przypadku
braku adekwatnych danych w zakresie liczebnosci subpopulacji byta przyznawana dla najwyzszej wartoSci
wplywu na budzet.

Na wykaz wigczano jedynie te substancje dla ktérych punkty uzyskane w domenach efekt terapeutyczny
oraz niezaspokojona potrzeba zdrowotna byly wieksze niz 0.

Ostateczna punktacja zostata ustalona na drodze konsensusu zespotu analitycznego Agenciji. Przy przyznawaniu
punktéw i wag do kryteridw oceniajgcych kierowano sie maksymalizacjg korzysci zdrowotnych przy racjonalnym
wykorzystaniu zasobow finansowych. Wzieto pod uwage kluczowe czynniki, m.in. istotnos¢ kliniczng, poziom
dowoddéw naukowych, site zalecen z wytycznych klinicznych, opinie ekspertéw klinicznych oraz potencjalne
koszty ponoszone przez pfatnika publicznego. Zastosowane podejscie miato na celu wypracowanie przejrzystych
zasad oceny poszczegolnych terapii.

Szczegoly przedstawiono w tabeli ponize;j.
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Tabela 1. Kryteria oceny

DCh.422.2.1.2025

Kryterium Kategoria Punktacja Waga
Poziom dowodéw: |, sita zalecen: A 1 1
Poziom dowodoéw: |l sita zalecen: A 0,9 1
Poziom dowodoéw: llIsita zalecen: A 0,8 1
Poziom dowodoéw: | sita zalecen: B 0,7 1
Poziom dowodoéw: |l sita zalecen: B 0,6 1
Efekt terapeutyczny Poziom dowodéw: Il sita zalecen: B 0,5 1
Poziom dowodoéw: | sita zalecen: C 0,4 1
Poziom dowodéw: |l sita zalecen: C 0,3 1
Poziom dowodow: Ill sita zalecen: C 0,2 1
Brak sity zalecen i dowodow 0,1 1
Interwencja nie wymieniona w wytycznych lub brak wytycznych 0 1
dla danej jednostki chorobowej
TAK 1 0,5
Substancja czynna wskazana
przez eksperta
NIE 0 0,5
TAK, jest refundowana
Niezaspokojona potrzeba substancja o wyzszym poziomie 0 0,5
zdrowotna zalecen i sile dowodow
TAK, jest refundowana
ma subsarca coyma co | S obmsan | 02| 08
najmniej jedna) refundowana w P
dany?e;/vstke?;aglut (::;?]zslﬁmym TAK, jest refundowana
u peutyczny substancja o nizszym poziomie 0,7 0,5
zalecen i sile dowodow
NIE 1 0,5
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DCh.422.2.1.2025

Kryterium Kategoria Punktacja Waga
>1 mld 0,2 1
2500 mini <1 mid 0,4 1
A
Oszacowane koszty — roczny >100 min i <500 min 0,6 1
koszt terapii ponoszony przez
ptatnika publicznego w populaciji
docelowej [zt]
250 min i <100 min 0,8 1
<50 min 1 1
. . Dane NFZ odpowiadajgce
Wplyw na budz.et ptatnika populaciji docelowej, ktora 1 1
Punkty w domenie przyznano bedzie stosowata dang
na podstawie iloczynu AxB x C substancje
Zweryfikowane dane dla
B zblizonej populacji na podstawie 0,9 1
opracowan Agencji
Zrodto danych dia _I_|czebn030| Oszacowania wtasne eksperta 0,8 1
populacji
Dane NFZ w szerszej populacji 0,6 1
Dane epidemiolgiczne w 04 1
szerszej populacji ’
DGL 1 1
C Obwieszczenie MZ 0,8 1
Zrédto danych dot. kosztow
substancji czynnej EURIPID 0,5 1
Inne zrédta 0,3 1

2.7. Kategoria refundaciji

W ramach wykazu poproszono o rekomendacje Agencji dotyczgca kategorii dostepnosci refundacyjnej, w jakiej
powinien znalez¢ sie lek w danym wskazaniu — jako element dodatkowy analizy.

Wydajac rekomendacje, przeanalizowano aktualnie obowigzujgce przepisy prawa oraz szczegoélne okolicznosci,
w ktérych Minister Zdrowia moze poinformowaé podmiot odpowiedzialny o mozliwosci zfozenia wniosku
refundacyjnego dla danego czasteczko-wskazania.

Aktualnie obowigzujgce przepisy Ustawy Refundacyjnej umozliwiajg ztozenie wniosku i objecie refundacja, jako:

e dostepnego w aptece na recepte:

o W calym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen,

o we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym;

e stosowanego w ramach programu lekowego

e stosowanego w ramach chemioterapii:
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o W catym zakresie zarejestrowanych wskazanh i przeznaczen,
o we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym.

W przypadku gdy koszty refundacji oraz ryzyko naduzywania technologii jest relatywnie niskie, zas prowadzenia
leczenia nie wymaga odgoérnego zdefiniowania oraz monitorowania, trybem refundacji najbardziej adekwatnym
dla czgsteczko-wskazan wytonionych w ramach niniejszego opracowania, bedzie udostepnianie leku:

e w aptece na recepte, zgodnie z art. 14 ust. 1 pkt 1, dostepnego w odptatnosci ryczattowej lub 30% limitu,
w calym zakresie zarejestrowanych wskazan lub w okreslonym stanie klinicznym,

e wramach katalogu chemioterapii, w catym zakresie zarejestrowanych wskazan lub w okreslonym stanie
klinicznym,

Natomiast, rekomendowanym trybem dostepnosci refundacyjnej pozostaje program lekowy, w przypadku, gdy
zaistniejg poszczegdlne z ponizszych przestanek:

e istnieje uzasadnione ryzyko naduzywania technologii lekowej, tj. stosowania w populacji
Swiadczeniobiorcow szerszej, niz zdefiniowano we wskazaniu refundacyjnym,

e roczne koszty refundaciji technologii sg relatywnie wysokie, zblizone do kosztéw czgsteczek generujgcych
najwyzsze koszty refundacji w ramach katalogu chemioterapii i dodatkowo istnieje niepewnos$¢ odnosnie
liczby populacji $wiadczeniobiorcéw,

e istnieje kliniczne uzasadnienie dla:
o bardzo doktadnego okreslenia kryteriéw objecia Swiadczeniobiorcy terapig,

o regularnego monitorowania efektow zdrowotnych i bezpieczenstwa terapii oraz sprawozdawania
ich w aplikacji SMPT,

o okreslenia kryterium zaprzestania stosowania terapii,
e terapia dotyczy choroby rzadkiej,

e mozna rozwaza¢ zaimplementowanie instrumentu dzielenia ryzyka opartego o specyficzne dla danego
schorzenia punkty koncowe.

W toku oceny zwrécono uwage na zakres i celowosé oceny poszczegoélnych czgsteczko-wskazan, w ramach
trybu okreslonego w art. 30a Ustawy o refundaciji. Dotyczy ona technologii medycznych dobrze zbadanych oraz
od wielu lat stosowanych przez klinicystow. Wynika to wprost z tresci art. 30a ust. 1, ktéry wskazuje, iz procedura
ta dotyczy lekow, dla ktérych uptyneta wytgczno$¢ rynkowa i sg uwzglednione w wytycznych praktyki klinicznej.

Analizowano, czy dana czgsteczka jest lub byta objeta wykazem lekéw refundowanych i w ramach jakiej kategorii
dostepnosci. W przypadku gdy analizowana czgsteczka nie byta nigdy uwzgledniona w wykazie refundacyjnym
— analizowano w jakiej kategorii refundacyjnej udostepniane sg technologie alternatywne (. inne leki zalecane
w wytycznych i objete refundacjg).

W przypadku zaistnienia watpliwosci czy dana substancja czynna powinna znalez¢ sie w katalogu A, B lub C,
ostatecznie przy ustalaniu kategorii pierwszenstwo miata aktualna sytuacja refundacyjna, tj. w jakiej kategorii
dostepna jest analizowana czgsteczka lub technologie alternatywne.
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3. Przygotowanie wykazu

Wykaz przygotowano w oparciu o weryfikacje czgsteczko-wskazan, tj. zestawionych substancji czynnych
w wyszczegolnionych stanach klinicznych wskazanych przez ekspertéw klinicznych  (przekazanych
wraz ze zleceniem MZ), uwzgledniajgc poszczegdlne kryteria ustawowe, przy czym analize przeprowadzono
w 6 etapach. Jesli co najmniej jedno z kryteridw nie zostato spetnione, nie przechodzono do nastepnego kroku.

1. W pierwszym kroku przeprowadzono analize wytycznych praktyki klinicznej:

a. Na podstawie przekazanych wraz ze zleceniem wskazan dla poszczegolnych substancji czynnych
przeprowadzono wyszukiwanie wytycznych (zgodnie z zasadami opisanymi w rozdz. 2.4.
niniejszego opracowania).

i. W przypadku braku listy substancji np. zalecenia odnoszg sie do grupy substancji tj. lek
przeciwhiperglikemiczny, witaminy D i jej pochodnych, pochodnych testosteronu lub nie
wymieniono konkretnej postaci leku przyjmowano te samg site zalecen i poziom dowodéw
dla wszystkich lekéw nalezgcych do grupy.

2. W drugim kroku technologie lekowe poddano weryfikacji pod kgtem uptyniecia wytgcznosci rynkowej (jako
date odciecia przyjeto 13 wrzesnia 2025 r.) badz potwierdzono dostepnos¢ produktéw leczniczych
stanowigcych leki generyczne bgdz biopodobne — w tym celu wykorzystano analize URPL przekazang wraz
ze zleceniem MZ. W przypadku braku danych w zalgczniku przekazanym przez URPL analize
przeprowadzono samodzielnie, uwzgledniajgc informacje na stronach URPL, EMA oraz EURIPID
(informacje o lekach generycznych oraz biopodobnych).

3. Okreslono czy proponowane czgsteczko-wskazanie jest zgodne z zaleceniami w odnalezionych wytycznych
klinicznych w zakresie wskazania oraz linii leczenia.

4. Okreslono, czy wskazanie zawiera sie we wskazaniu zarejestrowanym w oparciu o ChPL. Jesli to byto
mozliwe, w pierwszej kolejnosci analizowano ChPL produktéw znajdujgcych sie na obwieszczeniu MZ.

5. Okreslono czy substancja czynna jest stosowana dtuzej niz 30 dni.

6. W oparciu o zasoby AOTMIT zweryfikowano czy ztozono wniosek w ocenianym wskazaniu.

Ostatecznie do wykazu wtgczono 28 substancji czynnych, wykaz objat 58 czgsteczko-wskazan (uwzgledniajgc
rézne postacie substanciji).

Ocene poszczegodlnych czgsteczko-wskazan przeprowadzono zgodnie z kryteriami przedstawionymi w rozdziale
2.6 niniejszego opracowania, za$ wyniki punktowe przedstawiono w dokumencie pt. “Materiaty analityczne”
(dostepny w Biuletynie Informacji Publicznej Agenciji).
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4,

10.

11.

12.

Ograniczenia

Nie uwzgledniono zalecen dedykowanych bardzo specyficznym populacjom (np. w przypadku koniecznosci
uzyskania pewnych wartosci w testach biochemicznych, pacjenci pediatryczni), w przypadku gdy dla danego
czgsteczko-wskazania zostaty zidentyfikowane zalecenia dla szerszej populac;ji.

W przypadku braku wytycznych klinicznych dla szerszego wskazania ze zlecenia, wykorzystano zalecenia
dla subpopulacji (np. nieprawidtowe krwawienia maciczne zwigzane z zaburzeniami owulacji).

Nie odnaleziono konkretnej postaci leku dla niektorych czagsteczko-wskazan ze zlecenia w wytycznych
klinicznych, a jedynie ogdlnie stosowang substancje. W zwigzku z tym, uwzgledniono zalecenia ogdlne,
niezaleznie od postaci leku z listy. Podobnie dla czesci lekdw, niektore wytyczne odnosity sie jedynie do grupy
lekéw (np. progestageny), zatem przyjeto site zalecen i jako$¢ dowodéw jak dla catej grupy.

W celu unikniecia konfliktu w zakresie oceny efektu terapeutycznego wybrano jedne wytyczne dla ocenianego
wskazania. W pierwszej kolejnosci uwzgledniano wytyczne polskie, niemniej jednak w przypadkach
wymagajgcych pogtebienia analizy z uwagi na brak adekwatnej informacji (w tym m.in. poziomu i sity zalecen)
przechodzono do analizy wytycznych swiatowych i europejskich, a nastepnie anglojezycznych uznanych
towarzystw naukowych. W przypadku, gdy nie odnaleziono czgsteczko-wskazania w wytycznych ze
zdefiniowanymi jakoscig dowodoéw i sitg zalecen, wykorzystano wytyczne jedynie opisujgce lub wymieniajgce
czgsteczko-wskazanie.

Ze wzgledu na rozbieznosci miedzy analizowanymi wytycznymi klinicznymi w zakresie zdefiniowanych
poziomow dowodow i sity zalecen, konieczne byto przyjecie ujednoliconych kryteriow punktowych, ktore
w najwiekszym stopniu odpowiadaty kategoriom w uwzglednionych publikacjach.

Czes$¢ analizowanych czasteczko-wskazan byla bardzo dokfadnie opisana, odnosita sie do leczenia
precyzyjnie okresinych objawéw choréb lub jednostek chorobowych, z zastosowaniem doskonale znanych
substancji leczniczych, niepodwazalnie cechujacych sie ugruntowanym zastosowaniem medycznym.
Nierzadko, stosowanych od kilku dekad. W takim przypadku w oparciu o konsensus analitykow i tres¢
dokumentu wytycznych okreslano poziom zalecen i jako$¢ dowodow.

Dla pewnych wskazan (hiperstrogenizm) nie odnaleziono zadnych wytycznych, co jest prawdopodobnie
zwigzane z rzadkoscig choroby. Skutkowato to usunieciem lekéw z wykazu ze wzgledu na brak dowodow
na skutecznos$¢ terapii.

Ograniczeniem zwigzanym z oszacowaniem kosztu za 1 mg na podstawie danych z bazy EURIPID, byt brak
danych dotyczacych potencjalnych udziatéw poszczegdlnych prezentaciji, w zwigzku z czym wykorzystano
Srednig arytmetyczng kosztéw brutto, przy uwzglednieniu wytgcznie refundowanych produktéw leczniczych.

Ponadto nalezy mie¢ na uwadze, iz oszacowane koszty obejmujg jedynie koszt stosowania substancji
w rocznym horyzoncie czasowym (jesli nie wskazano innej dtugosci terapii), uwzgledniajgc czas stosowania
na podstawie ChPL, wytycznych klinicznych oraz danych klinicznych oraz zaktadajgc compliance
na poziomie 100%. W oszacowaniach nie uwzgledniano: kosztdw innych substancji stosowanych
i finansowanych w analizowanym stanie klinicznym, kosztéw podania, monitorowania, kwalifikaciji
do leczenia, leczenia zdarzen niepozgdanych (a zatem zeprezentowana prognoza wydatkdow nie okresla
kosztéw inkrementalnych).

Ze wzgledu na brak dokfadnych danych ptatnika publicznego umozliwiajgcych precyzyjne oszacowanie
populacji docelowej, ktéra bedzie stosowata dang substancje dla wiekszosci ze wskazan, dla wybranych
wskazan konieczne byto uwzglednienie zrédet o nizszej wiarygodnosci tj., oszacowan ekspertéw klinicznych
lub danych Narodowego Funduszu Zdrowia w szerszej populacji. Z uwagi na specyfike zlecenia z prosba
0 oszacowanie populacji wystgpiono wytgcznie do Konsultantéw Krajowych. W przypadku braku oszacowan
ekspertow uzyto dane zweryfikowane w ramach opracowan AWA dla zblizonych wskazan, a w przypadku
braku mozliwosci dopasowania wskazan odszukano dane epidemiologiczne.

Wykorzystanie danych epidemiologicznych wigze sie z niepewnoscig udziatdw danej substancji przy
wigczeniu do wykazu dla analizowanego wskazania, a zatem przyjeto wariant maksymalny moéwiacy, iz
wszyscy pacjenci we wskazanej subpopulacji bedg stosowali dany lek (np. linagliptinum, gliquidonum).

W przypadku gdy dane epidemiologiczne lub informacje udzielone przez ekspertow klinicznych nie
wskazywaly na proporcje, w jakich poszczegdlne substancje lecznicze o okreslonej postaci leku beda
wdrazane u pacjentéw z danym schorzeniem lub zespotem objawéw choroby (np. objawy wynikajgce
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13.

14.

15.

16.

17.

z hipogonadyzmu lub menopauzy), przyjmowano réwne udzialy poszczegdlnych opcji terapeutycznych
w ramach analizowanej puli pacjentow.

Przy podanym przez eksperta zakresie odsetka pacjentéw, ktérzy mogg stosowac lek, do obliczen
wykorzystano warto$ci maksymalne.

Przedstawiona analiza uwzglednia wytgcznie koszty ponoszone przez pfatnika publicznego, natomiast
nie uwzglednia m.in. wptywu zwigekszenia dostepu do leczenia na efekty zdrowotne.

W przypadku czesci oszacowan wptywu na budzet, odnalezione dane nie umozliwialy przeprowadzenia
obliczen we wszystkich wyszczegdlnionych subpopulacjach dla okreslonego wskazania. Tym samym
konieczne bylo przyjecie zatozen upraszczajgcych w kryteriach oceny punktowej dla poszczegdlnych
substancji.

Przy rozbieznosciach dotyczacych oszacowan wplywu na budzet (wynikajgcych m.in. z innej dawki, czasu
stosowania leczenia) przedstawiono wynik dla najwyzszej uzyskanej wartosci oraz odpowiadajgcyg
mu punktacje w domenie. W przypadku rozbieznosci jedynie w zakresie sity zalecen i poziomu dowodow
przedstawiono zakresy warto$ci punktacji w odpowiadajgcej domenie.

Nie zidentyfikowano zwalidowanych narzedzi, ktére pozwolityby na ocene punktowg poszczegdlnych
kryteriow oceny (patrz rozdz. 2.6), w zwigzku z czym konieczne byto stworzenie de novo systemu punktac;ji
ustalonego na drodze konsensusu zespotu analitycznego Agenciji.
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6. Wytyczne kliniczne — poziom dowodéw i sita zalecen

6.1. Wytyczne EAU-LUTS 2025 - nieneurologiczne dolegliwosci ze
strony dolnych drég moczowych u mezczyzn (LUTS)

Poziomy jakoSci dowoddw naukowych

1a - Dowody uzyskane w oparciu o metaanalize randomizowanych badan klinicznych

1b - Dowody uzyskane w oparciu o co najmniej jedno randomizowane badanie kliniczne

2a - Dowody uzyskane w oparciu o jedno dobrze zaprojektowane badanie kontrolowane bez randomizacji

2b - Dowody uzyskane w oparciu o co najmniej jedno innego rodzaju dobrze zaprojektowane badanie quasi-eksperymentalne

3 - Dowody uzyskane w oparciu o dobrze zaprojektowane badania nieeksperymentalne, takie jak badania poréwnawcze, badania korelacyjne
i opisy przypadkéw

4 - Dowody uzyskane w oparciu o dane z raportow komitetow ekspertow, opinii lub do$wiadczenia klinicznego uznanych autorytetéw

Kategorie rekomendaciji

1 — silne — zwazenie pozgdanych jak i niepozgdanych efekty danej interwencji (w kontek$cie analizowanych opcji terapeutycznych) jakoSci
dowoddéw naukowych sita efektu oraz pewno$ci jej oszacowania, wartoSci i preferencje pacjentéw (ich rodzaj, pewnosc¢ i wplyw na
postrzeganie interwencji) wskazujg na zasadnosc zastosowania lub niezastosowania danej technologii medycznej

2 — stabe — w oparciu o dostepne informacje i dane nie ma mozliwosci udzielenia silnej rekomendacji

6.2. Wytyczne EAU-SEX-REP 2025 — zdrowie seksualne i reprodukcyjne

Poziomy jako$ci dowoddw naukowych

1a - Dowody uzyskane w oparciu o metaanalize randomizowanych badan klinicznych

1b - Dowody uzyskane w oparciu o co najmniej jedno randomizowane badanie kliniczne

2a - Dowody uzyskane w oparciu o jedno dobrze zaprojektowane badanie kontrolowane bez randomizacji

2b - Dowody uzyskane w oparciu o co najmniej jedno innego rodzaju dobrze zaprojektowane badanie quasi-eksperymentalne

3 - Dowody uzyskane w oparciu o dobrze zaprojektowane badania nieeksperymentalne, takie jak badania porownawcze, badania korelacyjne
i opisy przypadkéw

4 - Dowody uzyskane w oparciu o dane z raportéw komitetoéw ekspertow, opinii lub doswiadczenia klinicznego uznanych autorytetéw

Kateqgorie rekomendacji

1 — silne — zwazenie pozgdanych jak i niepozgdanych efekty danej interwencji (w kontek$cie analizowanych opcji terapeutycznych) jakosci
dowoddéw naukowych sita efektu oraz pewno$ci jej oszacowania, warto$ci i preferencje pacjentéw (ich rodzaj, pewnos¢ i wplyw na
postrzeganie interwencji) wskazujg na zasadno$¢ zastosowania lub niezastosowania danej technologii medycznej

2 — stabe — w oparciu o dostepne informacje i dane nie ma mozliwosci udzielenia silnej rekomendacji

6.3. Wytyczne EAU-MH 2019 - hipogonadyzm meski

Poziomy jakoS$ci dowoddw naukowych

1a - Dowody uzyskane w oparciu o metaanalize randomizowanych badar klinicznych

1b - Dowody uzyskane w oparciu o co hajmniej jedno randomizowane badanie kliniczne

2a - Dowody uzyskane w oparciu o jedno dobrze zaprojektowane badanie kontrolowane bez randomizacji

2b - Dowody uzyskane w oparciu o co nhajmniej jedno innego rodzaju dobrze zaprojektowane badanie quasi-eksperymentalne

3 - Dowody uzyskane w oparciu o dobrze zaprojektowane badania nieeksperymentalne, takie jak badania porownawcze, badania korelacyjne
i opisy przypadkoéw

4 - Dowody uzyskane w oparciu o dane z raportow komitetoéw ekspertow, opinii lub doswiadczenia klinicznego uznanych autorytetéw

Kategorie rekomendaciji

1 — silne — zwazenie pozgdanych jak i niepozgdanych efekty danej interwencji (w kontekScie analizowanych opcji terapeutycznych) jakosci
dowoddéw naukowych sita efektu oraz pewno$ci jej oszacowania, wartosci i preferencje pacjentéw (ich rodzaj, pewnos¢ i wplyw na
postrzeganie interwencji) wskazujg na zasadno$¢ zastosowania lub niezastosowania danej technologii medycznej

2 — stabe — w oparciu o dostepne informacje i dane nie ma mozliwosci udzielenie silnej rekomendacji

6.4. Wytyczne US/CHSF 2019 - Ropne zapalenie apokrynowych
gruczotow potowych (Hidradenitis Suppurativa, HS)

Sita rekomendacji:

A- Zalecenie oparte na dobrej jakosci dowodach

B- Zalecenie oparte na niespojnych lub z ograniczong jakoscig dowodach
C- Zalecenie oparte na opiniach ekspertow, opisach przypadkéw

Poziom powoddéw:

|- Dowody dobrej jakoSci, ukierunkowane na pacjenta
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1I-  Dowody ograniczonej jakosci, ukierunkowane na pacjenta
IlI- Inne dowody, w tym wytyczne, opinie ekspertow, opisy przypadkow i dowody ukierunkowane na chorobe

6.5. Wytyczne PTD 2025 — cukrzyca

Wytyczne nie wskazujg bezposrednio co oznacza uzyte sformufowanie do zalecenia, w zwigzku z czym ponizej przedstawiono poziom
dowodow zdefiniowany w analogicznych wytycznych z 2023 r. 2

Poziom jako$ci dowodéw

A — Jednoznaczne dowody z wtaSciwie przeprowadzonych randomizowanych, kontrolowanych prob klinicznych o odpowiedniej mocy
statystycznej, ktérych wyniki mozna uogdlniac, w tym:

» dowody z wfasciwie przeprowadzonej wieloosrodkowej proby klinicznej

» dowody z metaanalizy, ktorej metodologia obejmowata ocene jakoSci danych

Przekonujgce dowody nieeksperymentalne, tj. reguta ,wszystko albo nic” opracowana przez Centre for Evidence-Based Medicine
uniwersytetu w Oksfordzie

Przemawiajgce dowody z wfaSciwie przeprowadzonych randomizowanych, kontrolowanych prob klinicznych o odpowiedniej mocy
statystycznej, w tym:

» dowody z wfasciwie przeprowadzonej, jedno- lub wieloosrodkowej proby klinicznej

» dowody z metaanalizy, ktorej metodologia obejmowata oceng jakosci danych

B — Przemawiajgce dowody z wtasciwie przeprowadzonych badar kohortowych, w tym:

» dowody z wtasciwie przeprowadzonego prospektywnego badania kohortowego lub rejestru

» dowody z witaSciwie przeprowadzonej metaanalizy badar kohortowych

Przemawiajgce dowody z wiasciwie przeprowadzonego badania kliniczno-kontrolnego (case control).

C — Przemawiajgce dowody ze stabo kontrolowanych lub niekontrolowanych badan

* dowody z randomizowanych prob klinicznych z 2 1 powaznym lub = 3 mniejszymi zastrzeZzeniami metodologicznymi, ktére mogtyby
uniewaznic uzyskane wyniki

» dowody z badan obserwacyjnych z duzym potencjatem btedu (takich jak seria przypadkéw poréwnana z historyczng grupg kontrolng)

» dowody z serii przypadkéw lub opiséw pojedynczych przypadkéw Sprzeczne dowody, ktére w wiekszosci przemawiajg za danym
zaleceniem.

E - Stanowisko ekspertow lub do$wiadczenie kliniczne.

Kategorie rekomendacji
Nie przedstawiono metodyki

6.6. Wytyczne CIR 2015 — nadczynnos¢ tarczycy/ przygotowanie do
zabiegu wyciecia tarczycy

Poziomy jakosci dowoddéw naukowych

1a - Jednorodne przeglgdy systematyczne badari klinicznych poziomu 1, badan diagnostycznych lub algorytméw podejmowania decyzji lub
skali ocen pochodzgcych z badan 1b przeprowadzonych w réznych osrodkach klinicznych.

1b — Badanie kliniczne z wgskim przedziatem ufnosci: test diagnostyczny walidujgcy badania kohortowe z dobrymi standardami odniesienia
lub algorytmy podejmowania decyzji lub skale oceniane w jednym osrodku klinicznym.

1¢ — Przypadki serii ,wszystko albo nic”: Wysoce specyficzny i czuly test diagnostyczny.

2a — Homogeniczne przeglady systematyczne badan kohortowych: Homogeniczne przeglady systematyczne badan diagnostycznych na
poziomie 2 lub wyzszym.

2b — Indywidualne badania kohortowe lub badania kliniczne niskiej jakosci (<80% kontynuacji): Walidowane badanie kohortowe z dobrymi
standardami odniesienia. Badania pochodzgce z algorytmdéw decyzji lub skali oceny, lub walidowane jedynie na podzielonych prébkach lub
bazach danych.

2c — Badania wynikéw lub badania ekologiczne.

3a — Jednorodne przeglady systematyczne badan przypadkow i kontrolnych poziomu 3b lub wyzszych.

3b — Badania przypadkow kontrolnych: badanie pacjentéw niekolejnych, lub bez konsekwentnie stosowanych standardéw odniesienia.

4 — Serie przypadkow lub stabej jakosci badania kohortowe: Badania kohortowe ze stabymi lub nieczytelnymi standardami odniesienia.

5 — Ekspercka opinia bez wyraznej oceny krytycznej, oparta na fizjologii, badaniach ex vivo lub ogélnych zasadach.

Sita rekomendaciji

A - pochodzgca z badan na poziomie 1, ktére sg spojne.

B - pochodzaca z badarn na poziomie od 2 do 3, ktére sg spéjne lub z ekstrapolacji (stosowanie danych w sytuacjach klinicznych z potencjalnie
duzymi réznicami) badan poziomu 1.

C - pochodzgca z badar na poziomie 4 lub ekstrapolacji badan na poziomie 2 - 3.

D - pochodzgca z dowodow na poziomie 5, niespojnych lub nieprzekonywujgcych badan na jakimkolwiek poziomie.

2 Zalecenia kliniczne dotyczace postepowania u oséb z cukrzyca 2023 Stanowisko Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego:
https://ptdiab.pl/zalecenia-ptd/zalecania-aktywni-czlonkowie-2023
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6.7. Wytyczne HAL 2017- niedoczynnos$¢ kory nadnerczy

Poziomy jako$ci dowoddéw naukowych
++++ - wysoka jakos$c

+++ - umiarkowana jako$¢

++ - niska jako$c

+ - bardzo niska jako$¢

Opinie ekspertow

Sita rekomendacji
Silne — uzyte sformutowanie: ,rekomendowane”
Stabe — uzyte sformutowanie ,sugerowane”

6.8. Wytyczne ESE 2015 — niedoczynnos¢ przytarczyc

Poziomy jakoSci dowoddw naukowych
000 - bardzo stabe dowody.
EDOO — stabe dowody.

DEDO — umiarkowane dowody.

DD — wysoka jakosé dowodow.

Kategorie rekomendacji

rekomendowane — silne rekomendacje.
sugerowane — stabe rekomendacje.

6.9. Wytyczne NOGG 2024 - osteoporoza

Poziomy jako$ci dowoddw naukowych

la — metaanaliza i przeglad systematyczny wysokiej jakosci randomizowanych badan klinicznych (RCT);

Ib — jedno lub wiecej, pojedynczych randomizowanych badan klinicznych (RCT) (z waskimi przedziatami ufnosci);

lla — systematyczny przeglad z co najmniej jednym nierandomizowanym badaniem (non-RCT) lub dobrze zaprojektowanym badaniem
kohortowym;

IIb — pojedyncze badanie kohortowe lub badanie RCT niskiej jakoSci;

Illa — przeglad systematyczny z co najmniej jednym badaniem kliniczno-kontrolnym;

IlIb — pojedyncze badanie kliniczno-kontrolne;

IV — raporty komisji ekspertéw lub wnioskowanie z do$wiadczenia klinicznego doswiadczonych klinicystéw,, serie przypadkéw (oraz niskiej
jako$ci badania kohortowe oraz kliniczno-kontrolne).

Kategorie rekomendaciji

Silna rekomendacja — stosuje sie do sytuacji, gdy uwaza sie, ze wiekszos$¢ pacjentéw powinna otrzymac interwencje, lub gdy przestrzeganie
zalecenia moze byc¢ uzywane jako wskaznik wydajnoSci lub jakosSci, a odstepstwo od tego zalecenia wymagatoby udokumentowania
uzasadnienia klinicysty dla takiego postepowania.

Warunkowa rekomendacja — stosuje sie do sytuacji, gdy klinicysta analizuje dowody w szerszym kontekS$cie zdrowotnym i spotecznym oraz
omawia wybory z pacjentem, biorgc pod uwage wartosci i preferencje pacjenta, lub gdy dokumentacja dyskusji na temat zalet i wad interwencji
Jest wskaznikiem jako$ci, a nie samg metodg postepowania.

6.10. Wytyczne KDIGO 2017 — nefrologia

Poziomy jakoS$ci dowoddw naukowych

A — wysoka jako$¢ dowodow - Jeste$Smy przekonani, ze rzeczywisty efekt jest bliski oszacowanemu efektowi.

B - $rednia jako$¢ dowodow - Rzeczywisty efekt prawdopodobnie jest zblizony do oszacowanego efektu, ale istnieje mozliwosc, ze jest istotna
réznica.

C — niska jako$¢ dowodow - Rzeczywisty efekt moze sie znaczgco rozni¢ od oszacowanego efektu.

D - bardzo niska jako$¢ dowodow - Oszacowanie efektu wigze sie z istotng niepewnoscig i czesto bedzie znacznie odbiegac od prawdy.

Kategorie rekomendaciji

1 — ,Zalecamy” - Dla $wiadczeniobiorcy: Wiekszo$¢ oséb w Twojej sytuacji bedzie chciata zastosowa¢ omawiany sposob leczenia, a jedynie
nieliczna grupa miataby odmienne zdanie. Dla $wiadczeniodawcy: U wiekszos$¢ pacjentow nalezy zastosowa¢ omawiany sposob leczenia.
Dla decydenta systemu ochrony zdrowia: Zalecenie moze by¢ rozwazane jako podstawa do opracowania polityki zdrowotnej lub okres$lenia
miary efektywnosci.

2 — ,Sugerujmy” - Dla $wiadczeniobiorcy: Wigkszo$¢ oséb w Twojej sytuacji bedzie chciata zastosowa¢ omawiany sposéb leczenia, ale wiele
0s6b moze mie¢ odmienne zdanie. Dla $wiadczeniodawcy: R6zne sposob leczenia mogg byc¢ wiasciwe dla réznych pacjentéw. W
wypracowaniu indywidualnej decyzji klinicznej, kazdy pacjent potrzebuje wsparcia w podjeciu decyzji, zapewniajgcej sp6jnos¢ z jego
warto$ciami i preferencjami. Dla decydenta systemu ochrony zdrowia: Zalecenie prawdopodobnie wymaga szerokiej dyskusji i zaangazowania
interesariuszy, zanim w jego oparciu zostanie okreslona polityka zdrowotna.
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6.11. Wytyczne PTNFD 2022- nefrologia dziecieca

Poziomy jako$ci dowoddw naukowych

A — wysoka jako$¢ dowodow - JesteSmy przekonani, ze rzeczywisty efekt jest bliski oszacowanemu efektowi.

B — $rednia jako$¢ dowodow - Rzeczywisty efekt prawdopodobnie jest zblizony do oszacowanego efektu, ale istnieje mozliwosc, ze jest istotna
réznica.

C — niska jako$¢ dowoddéw - Rzeczywisty efekt moze sie znaczgco rézni¢ od oszacowanego efektu.

D — bardzo niska jako$¢ dowoddéw - Oszacowanie efektu wigze sie z istotng niepewnoscig i czesto bedzie znacznie odbiegac od prawdy.

Kategorie rekomendaciji

1 —,Zalecamy” - Dla $wiadczeniobiorcy: Wiekszo$¢ osob w Twojej sytuacji bedzie chciata zastosowa¢ omawiany sposob leczenia, a jedynie
nieliczna grupa miataby odmienne zdanie. Dla $wiadczeniodawcy: U wigkszo$¢ pacjentow nalezy zastosowac omawiany sposob leczenia.
Dla decydenta systemu ochrony zdrowia: Zalecenie moze by¢ rozwazane jako podstawa do opracowania polityki zdrowotnej lub okreslenia
miary efektywnosci.

2 — ,Sugerujmy” - Dla $wiadczeniobiorcy: Wigkszo$¢ os6b w Twojej sytuacji bedzie chciata zastosowac omawiany sposoéb leczenia, ale wiele
0s6b moze mie¢ odmienne zdanie. Dla $wiadczeniodawcy: Rozne sposob leczenia mogg byc¢ wiasciwe dla roznych pacjentow. W
wypracowaniu indywidualnej decyzji klinicznej, kazdy pacjent potrzebuje wsparcia w podjeciu decyzji, zapewniajgcej sp6jnos¢ z jego
warto$ciami i preferencjami. Dla decydenta systemu ochrony zdrowia: Zalecenie prawdopodobnie wymaga szerokiej dyskusji i zaangazowania
interesariuszy, zanim w jego oparciu zostanie okreslona polityka zdrowotna.

6.12. Wytyczne XLH 2025 - krzywica i osteomalacja oporne na witamine
D, wytyczne dotycza schorzenia zaleznego od fosfatoniny FGF23
(sprzezona z chromosomem X)

Poziomy jako$ci dowoddw naukowych

A — Metody leczenia: dobrze zaprojektowane i przeprowadzone badania kliniczne, metaanalizy w zakresie wtasciwych populacji
Metody diagnozy: niezalezne badania wzorcowe (gold standard) na wiasciwych populacjach.

B - Badania kliniczne lub diagnostyczne z niewielkimi ograniczeniami; spojne wyniki z licznych badan obserwacyjnych.

C - Pojedyncze lub nieliczne badania obserwacyjne lub liczne badania o niespéjnych wynikach lub powaznych ograniczeniach.

D - Opinia ekspercka, opisy przypadkéw, wnioskowanie w oparciu o podstawowe zasadach, niepodwazalne fakty.

X - Wyjatkowe sytuacje, w ktérych nie ma mozliwo$ci przeprowadzic¢ badan walidujgcych, a balans korzy$ci lub szkody jest wyrazny.

Kategorie rekomendacji

Silne rekomendacje — wyrazna przewaga korzysci lub szkodliwo$ci danego postepowania klinicznego, wnioskowana w oparciu o dowody z
poziomu A, B lub X

Umiarkowane rekomendacje — niejednoznaczna przewaga korzysci lub szkodliwosci danego postepowania klinicznego, wnioskowana w
oparciu o dowody z poziomu B lub X

Stabe rekomendacje — korzy$ci lub szkodliwo$ci danego postepowania klinicznego réwnowazg sie, w oparciu o dowody z poziomu A, B lub
C, lub przewaga szkodliwosci lub korzysci wynika z dowodéw poziomu D

Brak mozliwo$ci wydania rekomendacji - korzysci lub szkodliwo$ci danego postepowania klinicznego rownowazg sie, w oparciu o dowody z
poziomu D

Aggregate evidence quality Benefit or harm predominates Benefit and harm balanced

Level A

* Intervention: well-designed and conducted Weak recommendation
trials, meta-analyses on applicable populations Strong recommendation (based on balance of

* Diagnosis: independent gold-standard benefit and harm)
studies of applicable populations

Level B

Trials or diagnostic studies with minor

limitations; consistent findings from multiple Moderate
observational studies recommendation

Level C

Single or few observational studies or multiple
studies with inconsistent findings or

major limitations

Level D
Expert opinion, case reports, reasoning
from first principles

Weak recommendation

(based on lowquality evidence) No recommendation may be made

Level X Strong
Exceptional situations where validating recommendation
studies cannot be performed and benefit Moderate

or harm clearly predominates recommendation
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6.13. Wytyczne RCOG 2023 — poronienia nawykowe

Poziomy jako$ci dowoddw naukowych

1++ — meta analizy wysokiej jakoSci, przeglady systematyczne RCT lub RCT z bardzo niskim ryzykiem stronniczosci.

1+ — prawidfowo przeprowadzone meta analizy, przeglgdy systematyczne RCT lub RCT z niskim ryzykiem stronniczoSci.

1- — meta analizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT z wysokim ryzykiem stronniczoSci.

2++ — wysokiej jakoSci przeglady systematyczne badan kliniczno-kontrolnych lub badarn kohortowych lub wysokiej jakosci badania kliniczno-
kontrolne lub badania kohortowe z bardzo niskim ryzykiem wystapienia czynnikow zaktécajgcych, stronniczo$ci albo wystgpienia losowoSci
oraz bardzo wysokim prawdopodobienstwem, ze wystepuje zwigzek przyczynowy.

2+ — dobrze przeprowadzone badania kliniczno-kontrolne Ilub kohortowe z niskim ryzykiem wystgpienia czynnikéw zaktécajgcych,
stronniczosci albo wystgpienia losowosci i umiarkowanym prawdopodobieristwem, ze wystepuje zwigzek przyczynowy.

2- — badania kliniczno-kontrolne lub kohortowe z wysokim ryzykiem wystgpienia czynnikow zakiocajgcych, stronniczosci albo wystgpienia
losowoS$ci i wysokim prawdopodobienistwem na brak zwigzku przyczynowego.

3 — badania nieanalityczne np. opisy przypadkoéw, serie przypadkow.

4 — opinie ekspertow.

Kategorie rekomendacji

A — co najmniej jedna metaanaliza, przeglad systematyczny lub badanie z randomizacjg, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 1++
i ktorych wyniki mozna odnieS¢ bezposrednio do ocenianej populacji przeglad systematyczny badan z randomizacjg albo dane pochodzgce
z badan, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 1+, a wyniki mozna odnie$¢ bezpos$rednio do ocenianej populacji, i cechujgce sie ogéing
zgodno$cig wynikow

B — dane pochodzgce z badan, ktorych poziom wiarygodno$ci oceniono na 2++, a wyniki mozna odnie$¢ bezposrednio do ocenianej populacji,
i cechujgce sie 0golng zgodnoscig wynikéw ekstrapolowane dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 1++ albo
1+

C — dane pochodzace z badan, ktérych poziom wiarygodno$ci oceniono na 2+, a wyniki mozna odnie$¢ bezposrednio do ocenianej populacji,
i cechujgce sie ogding zgodnoscig wynikéw ekstrapolowane dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodno$ci oceniono na 2++

D — dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodno$ci oceniono na 3 lub 4 ekstrapolowane dane pochodzgce z badan, ktérych poziom
wiarygodno$ci oceniono na 2+

GPP (good practice points) — zasada dobrej praktyki — zalecany najlepszy sposéb postepowania, ktérego podstawe stanowi do$wiadczenie
kliniczne grupy opracowujgcej wytyczne

6.14. Wytyczne BJOG 2016 — zespot napiecia przedmiesigczkowego
(PMS)

Poziomy jakoS$ci dowoddw naukowych

1++ — meta analizy wysokiej jakoSci, przeglady systematyczne RCT lub RCT z bardzo niskim ryzykiem stronniczosci.

1+ — prawidfowo przeprowadzone meta analizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT z niskim ryzykiem stronniczo$ci.

1- — meta analizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT z wysokim ryzykiem stronniczo$ci.

2++ — wysokiej jakoSci przeglady systematyczne badan kliniczno-kontrolnych lub badari kohortowych lub wysokiej jakosci badania kliniczno-
kontrolne lub badania kohortowe z bardzo niskim ryzykiem wystgpienia czynnikow zaktocajgcych, stronniczosci albo wystgpienia losowosci
oraz bardzo wysokim prawdopodobienstwem, ze wystepuje zwigzek przyczynowy.

2+ — dobrze przeprowadzone badania kliniczno-kontrolne lub kohortowe z niskim ryzykiem wystgpienia czynnikéw zaktdcajgcych,
stronniczo$ci albo wystgpienia losowosci i umiarkowanym prawdopodobieristwem, Ze wystepuje zwigzek przyczynowy.

2- — badania kliniczno-kontrolne lub kohortowe z wysokim ryzykiem wystgpienia czynnikow zaktécajgcych, stronniczosci albo wystgpienia
losowosci i wysokim prawdopodobieristwem na brak zwigzku przyczynowego.

3 — badania nieanalityczne np. opisy przypadkow, serie przypadkow.

4 — opinie ekspertow.

Kateqgorie rekomendacji

A — co najmniej jedna metaanaliza, przeglad systematyczny lub badanie z randomizacjg, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na
1++ | ktorych wyniki mozna odnie$¢ bezpos$rednio do ocenianej populacji przeglad systematyczny badan z randomizacjg albo dane
pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 1+, a wyniki mozna odnie$¢ bezpos$rednio do ocenianej populacji,
i cechujgce sie ogéing zgodnoscig wynikéw

B — dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodnos$ci oceniono na 2++, a wyniki mozna odnie$¢ bezposrednio do ocenianej populacji,
i cechujgce sie 0golng zgodnoscig wynikow ekstrapolowane dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 1++ albo
1+

C - dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 2+, a wyniki mozna odnie$¢ bezposrednio do ocenianej populacji,
i cechujgce sige 0gdlng zgodnoscig wynikéw ekstrapolowane dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodnosci oceniono na 2++

D — dane pochodzgce z badan, ktérych poziom wiarygodno$ci oceniono na 3 lub 4 ekstrapolowane dane pochodzgce z badan, ktérych poziom
wiarygodno$ci oceniono na 2+

GPP (good practice points) — zasada dobrej praktyki — zalecany najlepszy sposéb postepowania, ktérego podstawe stanowi do$wiadczenie
kliniczne grupy opracowujgcej wytyczne

6.15. Wytyczne ACOG 2013 — nieprawidtowe krwawienia z macicy
zwigzane z zaburzeniami owulacji

Poziomy jakosci dowodéw naukowych
| — dowody uzyskane z co najmniej 1 prawidfowo zaprojektowanego RCT.
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1I-1 — dowody uzyskane z co najmniej 1 prawidtowo zaprojektowanego badania kontrolnego bez randomizacji.

1I-2 — dowody uzyskane z co najmniej 1 prawidfowo zaprojektowanego badania kohortowego Ilub kliniczno-kontrolnego, z preferencjg
przeprowadzenia w wigcej niz jednym osrodku albo przez wiecej niz jedng grupe badawczg.

11-3 - dowody uzyskane z réznych czaséw z lub bez interwencji. Spektakularne wyniki uzyskane z niekontrolowanych badarn réwniez mogg
by¢ zaliczone do tej grupy.

Il — opinie autorytetow, oparte na do$wiadczeniu klinicznym, badaniach opisowych i raportach zespotow ekspertow.

Kategorie rekomendacji

A — rekomendacje oparte na dobrych i spéjnych dowodach naukowych.
B — rekomendacje oparte na ograniczonych i niespéjnych dowodach naukowych.
C — rekomendacje oparte gtéwnie na konsensusie i opinii ekspertow.

6.16. Wytyczne ESHRE 2019 — stymulacja jajnikéw do zaptodnienia in
vitro (IVF) oraz docytoplazmatycznej iniekcji plemnika (ICSI)

Poziomy jakoSci dowoddw naukowych

D000 - bardzo staba jako$é dowodéw — panel nie ma wielkiego przekonania, co do oszacowan efektu: efekt rzeczywisty jest
prawdopodobnie znacznie rozny od efektu oszacowanego.

BDBO0 _ staba Jjako$¢ dowodow — przekonanie panelu co do efektu jest ograniczone: efekt rzeczywisty moze sie znaczgco roznic od efektu
oszacowanego.

DEDO - umiarkowana jako$é dowodow — panel jest umiarkowanie przekonany co do wielkosci efektu: rzeczywisty efekt jest
prawdopodobnie zblizony do oszacowanego efektu, jednak jest mozliwe, iz jest znacznie rézny.

DD — wysoka jako$¢ dowodoéw — panel jest gleboko przekonany, ze rzeczywisty efekt jest zblizony do efektu oszacowanego.

Kategorie rekomendacji

Silna — wigkszo$¢ pacjentéw powinna otrzymac zalecane dziatanie.

Warunkowa — rézne wybory bedg odpowiednie dla roznych pacjentéw, klinicysci muszg wtozy¢ wigkszy wysitek w pomoc pacjentowi w
podjeciu decyzji zgodnie z wartosciami i preferencjami pacjenta.

GPP — punkt dobrej praktyki — opiera sie gtdwnie na wiedzy specjalistycznej i opiniach cztonkéw grupy ds. wytycznych.

6.17. Wytyczne ESHRE 2022 — endometrioza

Poziomy jako$ci dowodéw naukowych
OO0 — pardzo sfaba jakosé dowodow — panel nie ma wielkiego przekonania, co do oszacowar efektu: efekt rzeczywisty jest

prawdopodobnie znacznie rézny od efektu oszacowanego.
BBO0 _ staba Jjako$¢ dowodow — przekonanie panelu co do efektu jest ograniczone: efekt rzeczywisty moze sie znaczgco roznic od efektu
oszacowanego.

DEDO - umiarkowana jakosé dowody — panel jest umiarkowanie przekonany co do wielkosci efektu: rzeczywisty efekt jest prawdopodobnie
zblizony do oszacowanego efektu, jednak jest mozliwe, iz jest znacznie rézny.

DD — wysoka jako$¢ dowodoéw — panel jest gleboko przekonany, ze rzeczywisty efekt jest zblizony do efektu oszacowanego.

Kategorie rekomendaciji

Silna — wigkszo$¢ pacjentédw powinna otrzymac zalecane dziatanie.

Warunkowa — rézne wybory bedg odpowiednie dla réznych pacjentow, klinicySci muszg wtozyc¢ wiekszy wysitek w pomoc pacjentowi w
podjeciu decyzji zgodnie z wartosciami i preferencjami pacjenta.

GPP — punkt dobrej praktyki — opiera sie gtdwnie na wiedzy specjalistycznej i opiniach cztonkéw grupy ds. wytycznych.

6.18. Wytyczne ESHRE 2024 — przedwczesna niewydolnos¢ jajnikow
(POI)

Poziomy jako$ci dowodéw naukowych
OO0 — pardzo staba jako$é dowodow — panel nie ma wielkiego przekonania, co do oszacowar efektu: efekt rzeczywisty jest

prawdopodobnie znacznie rozny od efektu oszacowanego.

SO0  staba Jako$¢ dowoddw — przekonanie panelu co do efektu jest ograniczone: efekt rzeczywisty moze sie znaczgco réznic od efektu
o0szacowanego.

DEDO - umiarkowana jakosé dowody — panel jest umiarkowanie przekonany co do wielkosci efektu: rzeczywisty efekt jest prawdopodobnie
zblizony do oszacowanego efektu, jednak jest mozliwe, iz jest znacznie rézny.

DD — wysoka jako$¢ dowodow — panel jest gleboko przekonany, ze rzeczywisty efekt jest zblizony do efektu oszacowanego.

Kategorie rekomendaciji

Silna — wigkszo$¢ pacjentéw powinna otrzymac zalecane dziatanie.

Warunkowa — rézne wybory bedg odpowiednie dla réznych pacjentow, klinicySci muszg wtozy¢ wiekszy wysitek w pomoc pacjentowi w
podjeciu decyzji zgodnie z warto$ciami i preferencjami pacjenta.

GPP — punkt dobrej praktyki — opiera sie gtdwnie na wiedzy specjalistycznej i opiniach cztonkéw grupy ds. wytycznych.
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6.19. Wytyczne CNGOF-GEMVi 2022 - leczenie kobiet w okresie
pomenopauzalnym

Poziomy jako$ci dowodéw naukowych

LE1 — wysokiej mocy badaniach z randomizacja bez powaznych bfedéw, metaanalizach badan z randomizacja, analizach decyzyjnych na
podstawie dobrze przeprowadzonych badan.

LE2 — badania z randomizacjg o niskiej mocy, dobrze przeprowadzone badania bez randomizacji lub badania kohortowe.

LE3 — badania o nizszym poziomie wiarygodnosci: badania kliniczno-kontrolne LE3.

LE4 — badania o nizszym poziomie wiarygodnosci: badania retrospektywne, serie przypadkow lub badania poréwnawcze ze znaczng
stronniczoscig.

Kategorie rekomendacji

A — rekomendacja zostata oparta na badaniach o wysokim poziomie wiarygodnosci LE1.

B — rekomendacja zostata oparta na naukowym przypuszczeniu wynikajgcym z badan o posrednim poziomie wiarygodnosci LE2.

C — rekomendacja zostata oparta na badaniach o nizszym poziomie wiarygodnosci LE3 lub LE4.

Opinia eksperta — w przypadku braku (jednoznacznych) badan, zalecenia byty wynikiem porozumienia miedzy ekspertami grupy roboczej i po
konsultacji z grupg sprawdzajgca.

6.20. Wytyczne RANZCOG 2025 - poronienia, poronienia nhawrotowe oraz
cigza pozamaciczna

Wytyczne nie wskazujg bezposrednio co oznacza uzyte sformutowanie do zalecenia, powotujgc sie jedynie na system GRADE, w zwigzku z
czym ponizej przedstawiono poziom dowodéw wedhug systemu GRADE?.

Poziomy jakos$ci dowodéw naukowych

Bardzo staba jako$¢ dowodéw — panel nie ma wielkiego przekonania, co do oszacowan efektu: efekt rzeczywisty jest prawdopodobnie
znacznie rézny od efektu oszacowanego.

Staba jakos¢ dowodéw — przekonanie panelu co do efektu jest ograniczone: efekt rzeczywisty moze sie znaczgco rézni¢ od efektu
o0szacowanego.

Umiarkowana jako$¢ dowoddéw — panel jest umiarkowanie przekonany co do wielkoSci efektu: rzeczywisty efekt jest prawdopodobnie zblizony
do oszacowanego efektu, jednak jest mozliwe, iz jest znacznie rézny.

Wysoka jako$¢ dowodoéw — panel jest gteboko przekonany, ze rzeczywisty efekt jest zblizony do efektu oszacowanego.

Kategorie rekomendaciji

Silna rekomendacja

Warunkowa rekomendacja

Oswiadczenie o dobrej praktyce — good practice statement

3 Balshem, Howard et al. “GRADE guidelines: 3. Rating the quality of evidence.” Journal of clinical epidemiology vol. 64,4 (2011): 401-6.
doi:10.1016/j.jclinepi.2010.07.015 https://www.jclinepi.com/article/S0895-4356(10)00332-X/fulltext
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7. Mapowanie wytycznych klinicznych

Tabela 2. Mapowanie wytycznych klinicznych
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