Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 200/2025 z dnia 12 listopada 2025 roku
w sprawie zasadnosci wprowadzenia zmian zgodnie z projektem
programu lekowego B.27. ,Leczenie przewlektych zakazen ptuc
u Swiadczeniobiorcéw z mukowiscydozg (ICD-10: E84)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wprowadzenie zmian zgodnie z projektem
programu  lekowego B.27. ,leczenie przewlektych  zakazenn  pfuc
u Swiadczeniobiorcow z mukowiscydozq (ICD-10: E84)”.

Uzasadnienie

Mukowiscydoza (zwtdknienie wielotorbielowate, ang. cystic fibrosis, CF) jest
wielouktadowq chorobq charakteryzujgcqg sie klinicznie przewlektymi zmianami
obturacyjnymi oskrzeli i infekcjami drog oddechowych oraz zaburzeniami
procesow trawienia i ich konsekwencjami. W populacji kaukaskiej nalezy
do najczestszych schorzen uwarunkowanych genetycznie, dziedziczonych jako
cecha monogenowa, autosomalna recesywna.

Za jej wystqgpienie odpowiedzialne sq mutacje genu kodujgcego regulator
przewodnictwa (ang. cystic fibrosis transmembrane conductance regulator,
CFTR), ktory zlokalizowany jest na dfugim ramieniu chromosomu 7. Obecnie
znanych jest ponad 2100 wariantéw (mutacji) w genie CFTR, ktorych wptyw
na produkcje, stabilnos¢ i aktywnosc¢ kanatu CFTR jest zroznicowany. Zgodnie
z szescioklasowym systemem klasyfikacji, mutacje nalezqce do klas I-Ill
odpowiadajq za catkowitq utrate funkcji kanatu CFTR, natomiast u zaliczanych
do klas IV-VI pewien stopien aktywnosci biatka jest zachowany. Poza wariantami
patogennymi, w genie CFTR wystepujq takze warianty nie majgce znaczenia
klinicznego.

Na podstawie art. 31n pkt 5 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r., o swiadczeniach
opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz.
146 z péin. zm.), pismem znak: PLR2.4504.31.2025.2.SGO (data wptywu
do Agencji: 11.09.2025), Minister Zdrowia przekazat Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) i Radzie Przejrzystosci zlecenie dotyczgce
przygotowania opinii oceniajgcej zasadnos¢ wprowadzenia zmian w programie
lekowym: B.27. ,Leczenie przewlektych zakazen ptuc u Swiadczeniobiorcow
Z mukowiscydozq (ICD-10: E84)”.
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Ponizej przedstawiono zakres zmian w zatgczonym wraz ze zleceniem
Ministerstwa Zdrowia proponowanym projekcie programu lekowego:

1. Wprowadzono zmiany redakcyjne w kryteriach kwalifikacji do programu.
Na wstepie wprowadzono zapis ,,W ramach programu lekowego udostepnia sie
leczenie nastepujgcymi substancjami: tobramycynq, lewofloksacyng, zgodnie
ze wskazanymi w opisie programu warunkami i kryteriami.”

2. W projekcie programu lekowego, w ramach kryteriow kwalifikacji do leczenia
tobramycyng, usunieto zapis lit. ¢, ktory dotyczyt koniecznosci wykazania
opornosci lub nietolerancji kolistyny (np. spadku FEV1/FVC po rozpoczeciu
leczenia kolistyng wziewnie lub dodatniego wyniku testu degranulacji bazofilow).

3. W rozdziale dotyczqcym czasu leczenia w programie dodano mozliwosc
kontunuowania leczenia do momentu podjecia przez lekarza decyzji o wytqczeniu
pacjenta z programu zgodnie z kryteriami zakonczenia udziatu w programie
przedstawionymi w punkcie 3.

4. Wprowadzono zmiany edytorskie w zakresie kwalifikacji do programu
lekowego, badaniach przy kwalifikacji, monitorowania leczenia i monitorowania
programu.

5. Usunieto nastepujqce kryteria wytqczenia z programu: ,,uposledzenie stuchu
(z duzq ostroznosciq nalezy rozwazy¢ stosowanie leku u Swiadczeniobiorcy
przyjmujgcego inne leki ototoksyczne) — dotyczy tobramycyny; uszkodzenie nerek
(stezenie kreatyniny w surowicy nie mniejsze niz 2mg/dl lub mocznika
nie mniejsze niz 40mg/dl); choroby sciegien zwigzane z podawaniem
fluorochinolonow w wywiadzie — dotyczy lewofloksacyny; choroby tkanki tgcznej
— dotyczy lewofloksacyny, padaczka lub zaburzenia wymagajgce podawania
lekow przeciwdrgawkowych — dotyczy lewofloksacyny; zakazenie wirusem
HIV lub przewlekte aktywne zapalenie wgtroby wtorne do zapalenia wgtroby
typu B i/lub C— dotyczy lewofloksacyny; czynniki predysponujgce do wystgpienia
tetniaka i rozwarstwienia aorty (dodatni wywiad rodzinny w kierunku tetniaka,
wczesniejsze wystepowania tetniaka lub rozwarstwienia aorty, zespot Marfana,
Zespot Ehlersa-Danlosa typu naczyniowego, zapalenia tetnic Takayasu,
olbrzymiokomorkowe zapalenie tetnic, choroba Behg¢eta, nadcisnienie tetnicze,
miazdzyca) - dotyczy lewofloksacyny”,  zmodyfikowano  kryterium
dot. nadwrazliwosci na lek, oraz dodano nastepujqgce kryteria: , wystgpienie
chorob lub stanow, ktore wedtug oceny lekarza prowadzgcego uniemozliwiajg
dalsze prowadzenie leczenia, wystgpienie nieakceptowalnej lub zagrazajqgcej
zyciu toksycznosci, pomimo zastosowania adekwatnego postepowania, brak
wspotpracy lub nieprzestrzeganie zalecen lekarskich, w tym dotyczqcych
okresowych badarn kontrolnych oceniajgcych skutecznos¢ i bezpieczenstwo
leczenia, ze strony swiadczeniobiorcy lub jego opiekuna prawnego, brak
skutecznosci w przypadku leczenia lewofloksacynq rozumiany jako spadek
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wskaznikow FEV1 i/lub FVC o 10% wzgledem poprzedniego badania lub powyzej
2 zaostrzenia oskrzelowo-pftucne wymagajqgce dozylnej antybiotykoterapii
od poprzedniej wizyty oraz w przypadku leczenia tobramycynq rozumiany jako
spadek wskaZznikow FEV1 i/lub FVC o 15% wzgledem poprzedniego badania
lub powyzej 4 zaostrzenia oskrzelowo-ptucne wymagajgce  dozylnej
antybiotykoterapii od poprzedniej wizyty” zmiany nie wpfywajg na proces
leczenia w ramach PL.

6. W kryterium wytqgczenia ,,w przypadku terapii lewofloksacyng” odwieszono
kryterium dot. okresu ciqzy lub karmienia piersig, oraz dodano zapis ,zakazenie
wirusem HIV lub przewlekte aktywne zapalenie wqtroby wtdrne do zapalenia
waqtroby typu B i/lub C”.

7. W schemacie dawkowania Ilekow w programie usunieto zapis
dot. dawkowania lewofloksacyny: ,Dawkowanie lewofloksacyny odbywa sie
zgodnie z zasadami okreslonymi w obowiqzujqcej Charakterystyce Produktu
Leczniczego.” Ponadto dodano zapis dot. modyfikacji dawkowania: , Szczegoty
dotyczgce sposobu podawania, ewentualnego czasowego wstrzymania leczenia
oraz ewentualnego zmniejszania dawki leku zgodnie z aktualng Charakterystykq
Produktu Leczniczego odpowiedniego leku.”

8. Z badan przy kwalifikacji do programu usunieto test degranulacji bazofilow
(opcjonalny) oraz badanie spiropetryczne przed i po podaniu kolistyny (2 min j.m)
w celu potwierdzenia nietolerancji leku oraz audiometrie. Dodatkowo
rozszerzono kryterium badania klatki piersiowej o TK oraz MRI.

Podsumowujqgc, z analizy wpfywu na budzet wynika, ze wprowadzenie
wspomnianych zmian w programie moze zwiekszy¢ populacje pacjentow
kwalifikowanych do leczenia, co jest konsekwencjq zniesienia ograniczenia
dotyczqgcego kolistyny. Szacuje sie, iz w pierwszym roku obowigzywania zmiany
w programie lekowym, koszt dla NFZ wyniesie okofo 75 095 zt, a w drugim roku
natomiast 79 858 zt.

Gtowne argumenty decyzji:

e Zmiany ujednolicajq kryteria kwalifikacji i wytqczenia z programu lekowego;

e Proponowane zmiany pozwalajq na elastycznos¢ w ocenie stanu klinicznego
pacjentow oraz doboru leczenia;

e Pozytywne rekomendacje ekspertow klinicznych;

e Wprowadzone zmiany majqg charakter redakcyjny, porzqdkujgcy oraz
standaryzujqcy.

Uwaga Rady Przejrzystosci:

Rada zgodnie ze wskazaniem eksperta uznaje za zasadne usuniecie zapisu
o skutecznosci leczenia opartego jedynie na spadku parametrow FEV;/FVC,
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poniewaz w mukowiscydozie spadek funkcji ptuc nie zawsze swiadczy
0 nieskutecznosci terapii.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania
nr: DPL.422.2.10.2025 ,Opracowanie dotyczace oceny zasadnosci wprowadzenia zmian w ramach programu
lekowego B.27. »Leczenie przewlektych zakazen ptuc u swiadczeniobiorcow z mukowiscydozg (ICD-10: E84)«”;
data ukonczenia: 6 listopada 2025 r.



