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w sprawie zasadnosci dalszego finansowania produktéw leczniczych
zawierajgcych substancje: mesalazyna, sulfasalazyna, budezonid
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu

podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu
Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne dalsze finansowanie produktow
leczniczych zawierajgcych substancje: mesalazyna i budezonid, w zakresie
wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych
niz okreslone w charakterystyce produktu leczniczego tj.:

— stosowanie mesalazyny w zapaleniu jelita grubego u dzieci do 6 r.z.
(ograniczonym jedynie do choroby Crohna i wrzodziejgcego zapalenia
jelita grubego), w mikroskopowym zapaleniu jelita;

— stosowanie budezonidu w mikroskopowym zapaleniu jelita.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne dalsze finansowanie
produktow leczniczych zawierajgcych substancje: mesalazyna i sulfasalazyna,
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania
odmiennych niz okreslone w charakterystyce produktu leczniczego tj.:

— stosowanie mesalazyny w chorobie uchytkowej jelit;

— stosowanie sulfasalazyny w mikroskopowym zapaleniu jelita, chorobie
uchytkowej jelit.

Uzasadnienie

Skutecznos¢ mesalazyny w indukcji remisji w nieswoistym zapaleniu jelita
grubego u dzieci (chorobie Crohna i wrzodziejgcym zapaleniu jelita grubego)
potwierdzono w randomizowanym badaniu klinicznym. Podawanie mesalazyny
jest rekomendowane m.in. przez National Institute for Health and Clinical
Excellence (NICE), Europejskq Organizacje ds. Choroby Crohna i Zapalenia Jelita
oraz Europejskie Towarzystwo Gastroenterologii Dzieciecej, Hepatologii
i Zywienia.

Skutecznos¢ mesalazyny w leczeniu mikroskopowego zapalenia jelita wykazano
w badaniu klinicznym i badaniach retrospektywnych. Mesalazyna moze
stanowic¢ alternatywe terapeutyczng, gdy inne metody leczenia okazqg sie
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niewystarczajgco skuteczne. Jest interwencjqg rekomendowang w wytycznych
postepowania klinicznego w Polsce.

Skutecznos¢ mesalazyny w leczeniu i utrzymaniu remisji choroby uchytkowej
jelit potwierdzono w kilkunastu badaniach klinicznych i kilku badaniach
prospektywnych.  Jest interwencjg rekomendowanq w  wytycznych
postepowania klinicznego w Polsce.

Stosowanie budezonidu w mikroskopowym zapaleniu jelita jest terapiq
zwyboru. Jest jedynqg metodq leczenia tej choroby, ktdra zostata doktadnie
przebadana w randomizowanych badaniach kontrolowanych. Jest interwencjg
rekomendowanq w wytycznych postepowania klinicznego w Polsce i przez
konsultantow duriskich.

Nie odnaleziono zadnych badan wtdrnych, ktdre dotyczytyby stosowania
sulfasalazyny w chorobie uchytkowej jelit.

Efektywnosc kliniczna sulfasalazyny w leczeniu mikroskopowego zapalenia jelit
opiera sie na badaniach retrospektywnych o stabej jakosci. W badaniach
udowodniono skutecznosc sulfasalazyny u czesci pacjentow.

Stosowaniu sulfasalazyny czesto towarzyszq dziatania niepozgdane.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia na podstawie art. 31 n pkt 5 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdzn. zm.) w zwigzku
zart. 40 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2011 r. Nr 122 poz. 696 z pdin. zm.).” w
sprawie zasadnosci dalszego finansowania ze s$rodkow publicznych produktéow leczniczych zawierajacych
substancje czynne mesalazyna, sulfasalazyna, budezonid.

Niniejsza opinia dotyczy produktéw wymienionych w ponizszej tabeli.

Tabela 1. Produkty lecznicze zawierajace substancje czynne mesalazyna, sulfasalazyna, budezonid, wymienione w
zataczniku Ala. ,Leki refundowane dostepne w aptece na recepte we wskazaniach pozarejestracyjnych” do
obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 22 lutego 2013 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na dzien 1 marca 2013 r. i wskazania, ktérych
dotyczy niniejsza opinia

Lp.-w | syb- Nazwa, posta¢, zawartosc, Grupa limitowa Wskazania pozarejestracyjne objete
zat. q q . a N A
Ala stancja opakowania, kod EAN refundacja, ktérych dotyczy niniejsza opinia
czynna
698 2 Asamax 250, czopki, 250 mg 12.2, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
o 30 czop. (5 blist.po 6 szt.) przeciwzapalne roku zycia
z—, EAN 5909991083816 dziatajace na jelita -
699 é Asamax 250, tabl. dojel., 250 mg; mesalazyna -.produkty Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
100 tabl. (10 blist.po 10 szt.) do stosowanla roku zycia; Mikroskopowe zapalenie
EAN 5909991084011 doodbytniczego - state | jqjita: Choroba uchytkowa jelit
700 Asamax 500, czopki, 500 mg, postacie Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
30 czop. (5 blist.po 6 szt.) farmaceutyczne roku zycia
EAN 5909991083915
701 Asamax 500, tabl. dojel., 500 mg, Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
100 tabl. (10 blist.po 10 szt.) roku zycia; Mikroskopowe zapalenie
EAN 5909991084110 jelita; Choroba uchytkowa jelit
702 Crohnax, czopki, 250 mg, Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
30 czop. (6 blist.po 5 szt.) roku zycia
EAN 5909991074012
703 Pentasa, czopki, 1000 mg, Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
28 czop. (blist.) roku zycia
EAN 5909990656813
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Lp. w
zat

Ala

Sub-
stancja

Nazwa, posta¢, zawartosc,
opakowania, kod EAN

Grupa limitowa

Wskazania pozarejestracyjne objete
refundacja, ktérych dotyczy niniejsza opinia

czynna
704 Pentasa , czopki, 1000 mg, Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
14 czop. (blist.) roku zycia
EAN 5909990656820
705 Pentasa, tabl. o przedtuzonym 12.1, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
uwalnianiu, 500 mg, przeciwzapalne roku zycia; Mikroskopowe zapalenie
100 tabl. (blist.) dziatajgce na jelita - jelita; Choroba uchytkowa jelit
EAN 5909990662111 mesalazyna i
sulfasalazyna -
produkty do
stosowania doustnego
706 Pentasa , zawiesina doodbytnicza, 1 | 12.3, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
g/100 ml przeciwzapalne roku zycia
7 szt.a 100 ml dziatajace na jelita -
EAN 5909990818815 mesalazyna - produkty
do stosowania
doodbytniczego -
ptynne postacie
farmaceutyczne
707 Pentasa, granulat o przedtuzonym 12.1, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
uwalnianiu, 1 g, przeciwzapalne roku zycia; Mikroskopowe zapalenie
50 sasz. dziatajace najelita - jelita; Choroba uchytkowa jelit
EAN 5909990855315 mesalazyna i
sulfasalazyna -
produkty do
stosowania doustnego
708 Salofalk , zawiesina doodbytnicza, 4 | 12.3, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
g/60ml, przeciwzapalne roku zycia
7 but.a 60 ml dziatajace na jelita -
EAN 5909990970117 mesalazyna - produkty
do stosowania
doodbytniczego -
ptynne postacie
farmaceutyczne
709 Salofalk 250, czopki, 250 mg, 12.2, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
30 czop. przeciwzapalne roku zycia
EAN 5909990088829 dziatajace najelita -
mesalazyna - produkty
do stosowania
doodbytniczego - state
postacie
farmaceutyczne
710 Salofalk 250, tabl. dojel., 250 mg, 12.1, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
50 tabl. przeciwzapalne roku zycia; Mikroskopowe zapalenie
EAN 5909990400010 dziatajace najelita - jelita; Choroba uchytkowa jelit
711 Salofalk 500, tabl. dojel., 500 mg, mesalazyna i Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
50 tabl. sulfasalazyna - roku zycia; Mikroskopowe zapalenie
EAN 5909990400119 produkty do jelita; Choroba uchytkowa jelit
stosowania doustnego
712 Salofalk 500, czopki, 500 mg, 12.2, Leki Zapalenia jelita grubego u dzieci do 6
30 czop. przeciwzapalne roku zycia
EAN 5909990422227 dziatajace na jelita -
mesalazyna - produkty
do stosowania
doodbytniczego - state
postacie
farmaceutyczne
1142 Salazopyrin EN, tabl. dojel., 500 mg, | 12.1, Leki Choroba Lesniowskiego-Crohna,
© 50 tabl. przeciwzapalne wrzodziejgce zapalenie jelita grubego - u
= EAN 5909990864416 dziatajace na jelita - dzieci; Mikroskopowe zapalenie jelita;
1143 g_’ Salazopyrin EN, tabl. dojel., 500 mg, | mesalazynai Choroba uchytkowa jelit
= 100 tabl. sulfasalazyna -
8 | EAN 5909990864423 produkty do
1144 Salazopyrin EN , tabl. dojel., 500 mg, | stosowania doustnego
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Lp.-w | syb- Nazwa, posta¢, zawartosc, Grupa limitowa Wskazania pozarejestracyjne objete
zat. q q . n N il
Ala stancja opakowania, kod EAN refundacja, ktérych dotyczy niniejsza opinia
czynna
100 tabl.
EAN 5909997012001
1145 Salazopyrin EN , tabl. dojel., 500 mg, Mikroskopowe zapalenie jelita; Choroba
100 szt. uchytkowa jelit
EAN 5909997012759
1146 Sulfasalazin EN Krka, tabl. dojel., 500 Choroba Lesniowskiego-Crohna,
mg, 50 tabl. wrzodziejgce zapalenie jelita grubego - u
EAN 5909990283316 dzieci; Mikroskopowe zapalenie jelita;
1147 Sulfasalazin EN Krka, tabl. dojel., 500 Choroba uchytkowa jelit
mg, 100 tabl. EAN
5909990283323
1148 Sulfasalazin Krka, tabl. powl., 500
mg,
50 tabl.
EAN 5909990283217
208 Entocort, kaps. o przedtuzonym 11.0, Kortykosteroidy | Choroba Lesniowskiego-Crohna u dzieci
o uwalnianiu, twarde, 3 mg, do stosowania do 8 roku zycia;
2 100 kaps. doustnego o dziataniu | Mikroskopowe zapalenie jelita
S | EAN 5909990430314 miejscowym na
o przewdd pokarmowy -
budesonid

Powyisze produkty i wskazania znajdujg sie rowniez w zatgczniku Ala. ,Leki refundowane dostepne w aptece
na recepte we wskazaniach pozarejestracyjnych” do obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 26 sierpnia 2013 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobdéw medycznych na dzien 1 wrzesnia 2013 r.

Problem zdrowotny

Zbadanie zasadnosci dalszego finansowania ze srodkédw publicznych wskazanych substancji czynnych dotyczyto
trzech problemoéw zdrowotnych: choroby uchytkowej jelit, mikroskopowego zapalenia jelit oraz zapalenia jelita
grubego u dzieci do lat 6.

Uchytki jelita grubego przebiegajg najczesciej bez zadnych objawdw i s3 wykrywane przypadkowo podczas
badan diagnostycznych wykonywanych z innego wskazania. Tylko w 20-30% przypadkdéw wystepuja objawy, do
ktérych najczesciej nalezg bdél w lewym dolnym kwadrancie brzucha i zmiana rytmu wyprdznien. Uchyiki
pojawiajg sie najczesciej w 5. lub pdzniejszej dekadzie zycia i nalezg do najczestszych chordb u ludzi — moga
dotyczy¢ az 1/3 populacji po 60 r.z. Choroba ta jest znacznie czestsza u os6b starszych. Jedynie 2-5%
przypadkéw dotyczy osdb ponizej 40 r.z. O rozpoznaniu decydujg wyniki badan obrazowych (kontrastowy wlew
odbytniczy, TK lub kolonoskopia).

Mikroskopowe zapalenie jelit jest chorobg o nieznanej etiologii odznaczajace sie obecnoscia
charakterystycznych zmian mikroskopowych, do ktérych nalezg zapalenie kolagenowe i limfocytowe. Obecna
epidemiologia w Polsce nie zostata w literaturze okreslona, jednak polscy eksperci kliniczni szacujg
chorobowos¢ na 20 tysiecy oséb w kraju. Podstawa rozpoznania jest obraz histologiczny, gdyz rutynowe
badania laboratoryjne oraz badania radiologiczne jelita cienkiego i grubego nie wykazujg zmian.

Na podstawie klasyfikacji ICD 10 oraz aktualnego przegladu literatury medycznej problem zdrowotny ,zapalenie
jelita grubego u dzieci” zostat przedstawiony w raporcie jako nieswoiste zapalenie jelit, do ktérego zaliczamy
chorobe Crohna i wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, ktére u niemal 20% chorych rozpoczyna sie juz
w okresie dzieciecym. Wrzodziejagce zapalenie jelita grubego jest rozpoznawalnym nieswoistym procesem
zapalnym btony sluzowej odbytnicy lub odbytnicy i okreznicy, prowadzacym w czesci przypadkéw do powstania
owrzodzen. Pierwszymi, a zarazem najczestszymi objawami sg biegunka i domieszka krwi w kale, z czesto
wspottowarzyszagcym ostabieniem i zmniejszeniem masy ciata. Zapadalnos¢ na te chorobe wynosi w Europie
10/100 000/rok. Szczyt zachorowalnosci przypada na wiek 20-40 lat, a rozpoznanie oparte jest o stan kliniczny
pacjenta, a takze badania laboratoryjne, radiologiczne lub endoskopowe. Choroba Lesniowskiego i Crohna jest
z kolei petnosciennym zapaleniem, ktére moze dotyczy¢ kazdego odcinka przewodu pokarmowego od jamy
ustnej az do odbytu. Cechuje sie niecharakterystycznymi objawami takimi jak: stany goragczkowe, brak taknienia
czy ogodlne ostabienie. Czesto obserwuje sie utrate masy ciata oraz bdle brzucha, u okoto 1/3 pacjentéw
zlokalizowane w prawym dole biodrowym. Do charakterystycznych objawdéw nalezg réwniez zmiany
okotoodbytnicze. Rozpoznanie opiera sie na obrazie klinicznym, radiologicznym, endoskopowym
i histologicznym
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Opis wnioskowanej technologii medycznej

Ocenie podlegaty trzy substancje czynne: mesalazyna, sulfasalazyna oraz budezonid.

Mesalazyna jest pochodng kwasu salicylowego z grupg aminowg w potozeniu 5 (tzw. 5-ASA). Mechanizm
dziatania mesalazyny nie zostat dokfadnie poznany. Najprawdopodobniej polega ona na hamowaniu syntezy
prostaglandyny PGE2, prostacykliny PGI2 i tromboksanu A2 w btonie $luzowej jelita grubego. Doustne
preparaty mesalazyny przeznaczone sg dla chorych na wrzodziejgco-krwotoczne zapalenie jelit i s3
przygotowywane w taki sposdb, ze mesalazyna uwalnia sie dopiero w korncowym odcinku jelita cienkiego i w
okreznicy, gdzie tylko w niewielkim stopniu jest wchtaniana do krgzenia ogdlnego. Dawka poczgtkowa zwykle
wynosi 2,4 g na 24 h w dawkach podzielonych. W leczeniu podtrzymujgcym stosuje sie 1,2-2,4 g na 24 h.
Mesalazyna moze by¢ takze podawana w postaci czopkéw w dawce 0,75-1,5 g na 24 h w dawkach
podzielonych, oraz we wlewkach doodbytniczych 1-4 g.

Sulfasalazyna jest zwigzkiem o dziataniu bakteriostatycznym i przeciwzapalnym. Jej mechanizm dziatania
najprawdopodobniej polega miedzy innymi na modyfikacji flory bakteryjne w przewodzie pokarmowym oraz
hamowaniu miejscowej syntezy PGE2. Okoto 30% sulfasalazyny jest wchtaniane w jelicie cienkim, a 70-80%
osiaga jelito grube, w ktérym rozpada sie na mesalazyne i sulfapirydyne. W zapaleniu jelita grubego i chorobie
Crohna dzieciom przepisuje sie poczatkowo 40-60 mg/kg mc. na dobe w dawkach podzielonych, a po uzyskaniu
poprawy 20-30 mg/kg mc. na dobe. Sulfasalazyna moze byé podawana réwniez doodbytniczo w dawkach od
1-3 g jako monoterapia lub w potaczeniu z leczeniem doustnym.

Budezonid jest niehalogenowym glikokortykosteroidem o silnym dziataniu glikokortykoidowym i niewielkim
mineralokorlykoidowym. Budezonid jest mieszaning dwéch diastereoizomerdéw: 22R i 22S, z czego ten pierwszy
wykazuje dwukrotnie silniejsze dziatanie przeciwzapalne, ma dwukrotnie wiekszg objetos¢ dystrybucji
i dwukrotnie wiekszy klirens osoczowy, co prawdopodobnie jest spowodowane jego wiekszg lipofilnoscig.
Pierwsze efekty leczenia mogg by¢ widoczne juz po 2-8 dniach, ale niekiedy petne dziatanie kliniczne rozwija sie
w ciggu 4-6 tyg. regularnego stosowania. Dorostym zaleca sie zwykle stosowanie 9 mg (3 kaps.) 1 raz na dobe,
rano przed $niadaniem przez okres do 8 tygodni, nastepnie 6 mg (2 kaps.) na dobe.

Alternatywne technologie medyczne

Zgodnie z otrzymang opinig ekspercka od krajowego konsultanta w dziedzinie gastroenterologii obecnie, poza
stosowaniem mesalazyny, sulfasalazyny i budezonidu, nie istniejg alternatywne s$wiadczenia medyczne
w leczeniu mikroskopowego zapalenia jelit. To samo odnosi sie do choroby uchytkowej jelit, chyba ze mamy do
czynienia z jej ostrymi epizodami, w ktérych zaleca sie stosowanie rifaksyminy jako cyklicznej
antybiotykoterapii. Nadestana opinia ekspercka nie odniosta sie do stosowania mesalazyny w zapaleniu jelita
grubego u dziecido 6 r.2.

Na podstawie dokonanego przez analitykow przegladu literatury wnioskuje sie, ze mikroskopowe zapalenie
jelit, poza wymienionymi przez eksperta lekami moze by¢ leczone przy pomocy: antybiotykoterapii, ktora
zostata jednak w literaturze okreslona jako tylko czesciowo skuteczna; cholestyraminy, ktéra u niektorych
chorych moze zadziata¢ przeciwbiegunkowo oraz loperamidu, ktéry hamuje biegunke, jesli podawany jest
w wiekszych dawkach. Wedtug literatury, niepowikfang chorobe uchytkowg jelit leczy sie ambulatoryjnie.
Zaleca sie woweczas zastosowanie diety bogatej w btonnik oraz dodatkowo stosowanie niewchtfanialnego
antybiotyku (rifaksyminy), ktéry powoduje poprawe objawowg i zmniejszenie czestosci powiktan. W praktyce
klinicznej stosuje sie réwniez leki rozkurczowe i przeciwcholinergiczne, ktérych skutecznosé nie zostata jednak
dotychczas udokumentowana. W nieswoistym zapaleniu jelit u dzieci zaleca sie przede wszystkim zastosowanie
odpowiedniej diety (z ustalong wartoscig energetyczng, polimerycznej, bezresztkowej), a takie wykazano
skutecznos¢ stosowania priobiotykdw. Poza wymieniang mesalazyng, zalecane jest réwniez stosowanie
sulfasalazyny, budezonidu, metronidazolu, glikokrtykosteroidéw, hydrokortyzonu czy budezonidu.

Ponadto, leczenie chirurgiczne jest czesto stosowang i zalecang praktykg w niemal wszystkich omawianych
przypadkach, gdy inne metody leczenia zawodzg (wyjatki stanowig limfocytowe zapalenie jelita oraz uchytki
jelita grubego).

Skutecznos¢ kliniczna

W wyniku analizy petnych tekstéw ostatecznie w raporcie uwzgledniono 30 artykutdw przegladowych
dotyczacych oceny klinicznej wskazanych substancji czynnych. Najistotniejsze wyniki badania sg nastepujace:

Whioski z przeprowadzonej analizy choroby uchytkowej jelit i mesalazyny: Jakkolwiek leczenie choroby
uchytkowej jelit przy uzyciu kwasu 5-aminosalicylowego wydaje sie obiecujgce, to w chwili obecnej terapia
medyczna polegajaca na stosowaniu mesalazyny nie moze by¢ wskazana jako preferowana, ze wzgledu na staba
jakos$¢ przeprowadzonych dotychczas badan. Niemniej jednak, codzienne regularne stosowanie mesalazyny
wydaje sie przynosi¢ lepsze efekty terapeutyczne niz stosowanie cykliczne. Ponadto, mesalazyna stosowana
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w terapii faczonej z antybiotykami lub priobiotykami wydaje sie skuteczniejsza w tagodzeniu objawéw oraz
zapobieganiu nawrotowi choroby uchytkowej jelit.

Whioski z przeprowadzonej analizy choroby uchytkowej jelit i sulfasalazyny: Nie odnaleziono zadnych badani
wtérnych, ktére dotyczytyby stosowania sulfasalazyny w chorobie uchytkowej jelit. Odnalezione badanie
pierwotne oraz analiza opisu przypadkow, nie zostaty uwzglednione we wnioskach ze wzgledu na to, ze nie
dotyczyty bezposrednio uchytkowego zapalenia jelit, a przewlektego zapalenia jelita grubego powigzanego
z chorobg uchytkowg jelit. Ponadto, w odnalezionych badaniach, sulfasalazyna byta tylko jednym z wielu dziatan
terapeutycznych.

Whioski z przeprowadzonej analizy mikroskopowego zapalenia jelit i mesalazyny: Na podstawie
odnalezionych badan wtérnych nie mozna jednoznacznie ocenié¢ efektywnosci mesalazyny w leczeniu
mikroskopowego zapalenia jelita. Wydaje sie, ze zastosowanie samej mesalazyny lub w potfaczeniu z lekami
obnizajacymi poziom cholesterolu w organizmie moze wykazywaé skutecznos¢ w leczeniu mikroskopowego
zapalenia jelit. Niemniej jednak, w omawianych przez autoréw badaniach retrospektywnych, mesalazyna
wykazywata skutecznos¢ u maksymalnie 50% pacjentéw z omawiang choroba. Sugeruje sie réwniez, aby
mesalazyne stosowac jako terapie trzeciego rzutu, gdy inne metody leczenia okazg sie niewystarczajaco
skuteczne.

Whioski z przeprowadzonej analizy mikroskopowego zapalenia jelit i sulfasalazyny: Efektywnos¢ kliniczna
sulfasalazyny w leczeniu mikroskopowego zapalenia jelit opiera sie jedynie na badaniach retrospektywnych,
o stabej jakosci. Odnalezione badania wykazywaty niewielkg skutecznosci substancji w leczeniu choroby. Co
wiecej odnotowywano liczne wspéttowarzyszace leczeniu dziatania niepozadane.

Whioski z przeprowadzonej analizy mikroskopowego zapalenia jelit i budezonidu: Obecnie budezonid jest
stosowany jako terapia z wyboru w mikroskopowym zapaleniu jelita. Jest to jedyna metoda leczenia, ktdra
zostata doktadnie przebadana w randomizowanych badaniach kontrolnych. Wykazano skutecznos¢ budezonidu
w leczeniu mikroskopowego zapalenia jelit szczegdlnie w przypadku dtugo utrzymujacych sie lub ciezkich
objawéw choroby. Odnalezione badania wskazujg, iz po zaprzestaniu terapii obserwuje sie nawrdét choroby.
Niemniej jednak, w celu okreslenia optymalnego czasu trwania terapii budezonidem wskazane jest
przeprowadzenie dalszych badan.

Whioski z przeprowadzonej analizy zapalenia jelita grubego u dzieci do 6 r.z. i mesalazyny: Istnieje zaledwie
kilka badan dotyczacych stosowania kwasu 5-aminosalicylowego u dzieci z zapaleniem jelit. Efektywnos¢ terapii
pozostaje kwestig kontrowersyjng i nie mozna jej jednoznacznie okreslic. Wydaje sie, ze mesalazyna moze miec
wptyw na indukcje remisji tej choroby u dzieci, jednak wiecej badan jest potrzebnych w celu potwierdzenia.

Bezpieczenstwo stosowania

Brak danych.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego i szacowana populacja

Brak danych.

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania baz bibliograficznych i serwiséw internetowych instytucji
i towarzystw naukowych odnaleziono 15 rekomendacji klinicznych. Podczas wyszukiwania nie odnaleziono
polskich wytycznych.

Odnaleziono tylko jedng rekomendacje kliniczng dotyczaca leczenia mikroskopowego zapalenia jelit, w ktérej
dunscy eksperci kliniczni zalecajg stosowanie budezonidu przez minimalny czas 8 tygodni w celu osiggniecia
poprawy stanu klinicznego pacjenta.

Najnowsze rekomendacje kliniczne dotyczace leczenia choroby uchytkowej jelit nie zalecajg stosowania
mesalazyny oraz sulfasalazyny z powodu zbyt matej ilosci badan potwierdzajgcych ich efektywnosé kliniczng w
leczeniu tej choroby. Wczesniejsze rekomendacje zalecaly regularne stosowanie mesalazyny wraz z
antybiotykami, w celu poprawy jej skutecznosci, a takze wskazywaty na mozliwos¢ wystgpienia powaznych
hematologicznych dziatan niepozgdanych.

Odnalezione rekomendacje kliniczne dotyczace leczenia nieswoistego zapalenia jelit u dzieci wskazujg
mesalazyne jako zalecane leczenie pierwszego rzutu w chorobie o tagodnym do $redniego przebiegu, a takze w
celu utrzymania stanu remisji choroby niezaleznie od poczagtkowo wdrozonego leczenia. Nie jest natomiast
zalecane stosowanie mesalazyny w przypadku ciezkiego przebiegu choroby lub jej wielu okreséw zaostrzen.

W otrzymanej opinii eksperckiej nie doniesiono sie do leczenia zapalenia jelita grubego u dzieci za pomocg
mesalazyny. Natomiast stosowanie mesalazyny i/lub sulfasalazyny i/lub budezonidu w mikroskopowym
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zapaleniu jelit, a takze mesalazyny i/lub sulfasalazyny w chorobie uchytkowej jelit jest uznane za leczenie
podstawowe od lat, stosowane przewlekle w czasie okoto i powyzej 6 miesiecy.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla ocenianych substancji.

Otrzymano jedng opinie eksperta dotyczgca finansowania przedmiotowych technologii. Z opinii wnioskuje sie,
ze leczenie mesalazyng mikroskopowego zapalenia jelit powinno by¢ refundowane poniewaz leczenie trwa
wiele miesiecy i brak refundacji sprawia, iz pacjenci nie sg w stanie aktywnie uczestniczy¢ w normalnym zyciu.
Uwaza sie za zasadne stosowanie i refundacje mesalazyny w przewlektym leczeniu objawowej choroby
uchytkowej. Popiera sie finansowanie leczenia budezonidem w grupie chorych z potwierdzonym
mikroskopowym zapaleniem jelit. Nie ma innych alternatyw dotyczacych takiego postepowania, a brak
refundacji pozostawi tg grupe chorych bez mozliwosci leczenia.

Dodatkowe uwagi Rady

Brak uwag.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przedstawia opinie jak na wstepie.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski

Tryb wydania stanowiska

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 p. 5 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027 z pdin. zm.) w zwigzku ze zleceniem MZ na
podstawie art. 31 n pkt 5 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych i art. 40
ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696 z pdzn. zm.). z uwzglednieniem opracowania Agencji Oceny Technologii Medycznych AOTM-
0T-434-5/2013, Mesalazyna, Sulfasalazyna, Budezonid we wskazaniach innych niz ujete w Charakterystyce Produktu
Leczniczego: zapalenie jelita grubego u dzieci do 6 r.z., mikroskopowe zapalenie jelit, choroba uchytkowa jelit, wrzesien
2013r.

Inne wykorzystane zrédta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Nie dotyczy.
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