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Rekomendacja nr 151/2013
z dnia 28 pazdziernika 2013 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

W sprawie usuniecia Swiadczenia gwarantowanego obejmujgcego
podanie imatynibu w rozpoznaniach hematologicznych innych niz
wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego, dla ktérych
wydano zgody na finansowanie w ramach chemioterapii
niestandardowej w latach 2012-2013; kody ICD-10: C88.7; C91.1;
C92.0; C92.2; C92.7; C94; C94.7; C96.2; C96.7; D47.1; D47.7; D72.1;
D72.8; D76

Prezes Agencji rekomenduje usuniecie z wykazu Swiadczen gwarantowanych, realizowanych
w ramach programu chemioterapii niestandardowej $wiadczenia gwarantowanego
obejmujacego podanie imatynibu w rozpoznaniach zgodnie z klasyfikacjg ICD-10: C88.7;
C91.1; C92.0; C92.2; C92.7; C94; C94.7; C96.2; C96.7; D47.7; D72.8; D76.

Prezes Agencji nie rekomenduje usuniecia z wykazu $wiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowej $wiadczenia
gwarantowanego obejmujgcego podanie imatynibu w rozpoznaniach zgodnie z klasyfikacja
ICD-10: D 47.1; D 72.1.

Uzasadnienie rekomendac;ji

Prezes Agencji, przychylajac sie do stanowiska Rady Przejrzystosci uwaza, ze w przypadku
wiekszosci wskazan okreslonych zleceniem Ministra Zdrowia brak jest dowoddéw naukowych
badZz dowody te sg bardzo stabej jakosci, oparte na opisach pojedynczych przypadkow,
czesto z wnioskami wykluczajagcymi sie wzajemnie. W odniesieniu do odnalezionych
rekomendacji miedzynarodowych instytucji i towarzystw, takie one nie reprezentujg
spdjnego stanowiska w kwestii finansowania imatynibu w ocenianych wskazaniach.

Jedynie w rozpoznaniach ICD-10 D47.1 u pacjentdw z rearanzacjg genu PDGFRB oraz D72.1,
pomimo bardzo ograniczonych danych wydaje sie, ze pacjenci mogg odnies¢ korzysé
kliniczng z zastosowania imatynibu.

Przedmiot wniosku

Whniosek dotyczy usuniecia Swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu $wiadczen gwarantowanych,
realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowej obejmujgcego podanie imatynibu
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w rozpoznaniach hematologicznych innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego,
dla ktérych wydano zgody na finansowanie w ramach chemioterapii niestandardowej w latach 2012-
2013; kody ICD-10: €88.7; C91.1; C92.0; C92.2; C92.7; C94; C94.7; C96.2; C96.7; D47.1; D47.7; D72.1;
D72.8; D76, na podstawie art. 3le ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych.

Problem zdrowotny

Wskazania okreslone zleceniem Ministra Zdrowia nalezg do grupy rzadko wystepujgcych choréb
hematoonkologicznych.

Przewlekta biataczka limfocytowa (ICD-10 C91.1) to monoklonalna choroba limfoproliferacyjna,
ktora charakteryzuje sie gromadzeniem sie sprawiajgcych wrazenie dojrzatych morfologicznie, ale
niesprawnych czynnosciowo limfocytow B we krwi obwodowej, szpiku kostnym, weztach chtonnych
i Sledzionie. Limfocyty przewlektej biataczki limfocytowej, wywodzgce sie prawdopodobnie
z doswiadczonych kontaktem z antygenem komérek pamieci, majg unikatowy immunofenotyp
charakteryzujacy sie obecnoscig powierzchniowych antygenéw B komérkowych CD19, CD20, CD23
oraz typowego dla limfocytow T antygenu CD5.

Jest najczestszym rodzajem biataczki. W Europie Zachodniej i Ameryce Pétnocnej stanowi ona 25-30%
wszystkich biataczek u osdéb dorostych. Rzadko wystepuje u oséb ponizej 30 r.z. Standaryzowany
wspdtczynnik zachorowalnosci wynosi 4/100 tys. osdb rocznie, ale zachorowalnosé¢ szybko rosnie
z wiekiem, osiggajgc ponad 30/100 tys. rocznie u oséb powyzej 80 r.z. Mediana wieku rozpoznania
jest zblizona do 70 lat, a u ponad 80% pacjentéw choroba jest rozpoznawana po 60 r.z. Mezczyzni
chorujg ok. 2 krotnie czesciej niz kobiety. U ok. 10 % zachorowan na przewlektg biataczke
limfocytowa lub inne chtoniaki wystepuje rodzinnie. Szacuje sie, ze ryzyko wystgpienia choroby
u najblizszych krewnych chorego na przewlektg biataczke limfocytowg jest trzy razy wieksze niz
w populacji ogélne;j.

Ostra biataczka szpikowa (ICD-10 C92.0) nalezy do grupy choréb, w ktérych dochodzi do klonalnej
proliferacji i kumulacji niedojrzatych morfologicznie i czynnosciowo komodrek blastycznych,
wywodzacych sie z prekursorowej, stransformowanej nowotworowo komodrki mieloidalnej.
Naciekanie szpiku przez komérki biataczkowe skutkuje wyparciem prawidtowych komérek uktadu
krwiotwodrczego. Ostre biataczki szpikowe stanowig ok. 80% wszystkich ostrych biataczek u dorostych.
Zapadalnos$¢ szacuje sie $rednio na 3,5/100 tys./rok. Zwieksza sie wraz z wiekiem i wynosi wg
Surveillance Emidemiology and End Results Cancer Statistics Review 1975-2007: 10/100 tys./rok po
60 r.z. i25/100 tys./rok po 80 r.z. Mezczyzni chorujg nieco czesciej niz kobiety (4,3 vs 2,9/100
tys./rok).

Podostra biataczka szpikowa (ICD-10 C92.2) (aCML) to posta¢ przewlektej biataczki szpikowe;j,
w ktérej metodami cytogenetycznymi i molekularnymi nie udaje sie wykazac obecnosci chromosomu
Filadelfia (PH+) ani genu BCR-ABL. Wg klasyfikacji WHO nalezy do zespotéw mielodysplastyczno-
mieloproliferacyjnych. Czesto$¢ wystepowania szacuje sie na 1-2/100 rozpoznan przypadkéw CML
(Ph+). Sredni wiek zachorowania jest pézniejszy niz CML (Ph+).

Erytrolaukemia, biataczka erytroblastyczna (ICD-10 C94.0) jest rzadkim typem ostrej biataczki
szpikowej, w ktorej dochodzi do mieloproliferacji erytroblastow. Zostata sklasyfikowana jako typ
"M6" wg FAB (klasyfikacja Francusko-Amerykansko-Brytyjska). Wystepuje z czestoscig ponizej 5%
ostrych biataczek szpikowych.

Przewlekta czerwienica (ICD-10 C94.1) jest nowotworem mieloproliferacyjnym cechujgcym sie
znacznym zwiekszeniem liczby erytrocytdw, ktéremu towarzyszy zwiekszone wytwarzanie
leukocytéw i ptytek krwi. Zapadalnos$¢ roczna na czerwienice prawdziwg wynosi 2,3-2,8/100 000.
Zachorowania wystepujg najczesciej miedzy 40. a 80. r.z., srednio ~60 r.z.

Biataczka z komorek tucznych (biataczka mastocytowa) (ICD-10 C94.3) to jedna z postaci
mastocytozy wg klasyfikacji WHO 2008, charakteryzujagca sie nadmierng proliferacja
i nagromadzeniem mastocytéw w jednym lub wielu narzadach oraz obecnoscig 220% mastocytow
w biopsji aspiracyjnej szpiku i 210% mastocytéw we krwi obwodowe;.
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Ostre zwtdknienie szpiku (ICD-10 C94.5) (PMF) zalicza sie obecnie do wiekszej grupy schorzen (wraz z
PV oraz nadptytkowoscig), w ktérych stwierdza sie transwersje guanidyny do tymidyny w miejscu
V617F genu kinazy tyrozynowej JAK2, co skutkuje jej konstytutywng aktywacjg. Ta mutacja wystepuje
u okoto 50% chorych na PMF, co oznacza, ze sg przypadki, w ktérych u podtoza schorzenia lezy
prawdopodobnie mutacja innego genu. Mutacja dotyczy komodrki wielopotencjalnej i poczatkowo
prowadzi do nadprodukcji réznych komodrek (faza wytwodrcza) oraz do wtérnego pobudzenia
fibroblastéw szpiku, co skutkuje jego zwtdknieniem (faza zwtdknienia). W rezultacie krwiotworzenie
zostaje przemieszczone do narzgddéw pozaszpikowych (Sledziona i watroba), ktére ulegajg duzemu
powiekszeniu (nosi to nazwe metaplazji szpikowej), a w dodatku (ze wzgledu na brak bariery szpik—
krew) uwalniajg do krwi mtode komorki. Czestosé wystepowania PMF z towarzyszgcg metaplazjg
szpikowg ocenia sie na 0,5-1 zachorowan na 100 000 oséb. Choroba najczesciej wystepuje u oséb
powyzej 60. roku zycia. Moze tez wystgpic jako faza zejsciowa PV lub ET.

Inna okreslona biataczka (ICD-10 C94.7) — agresywna biataczka z komorek NK - jest chorobg oséb
mtodszych (mediana wieku 40 lat), o agresywnym przebiegu klinicznym, przebiegajgcg z zajeciem
szpiku kostnego, hepatosplenomegalig i objawami ogdlnymi. Chtoniaki nieziarnicze (ChN) to grupa
nowotworow cechujgca sie klonalnym rozrostem komérek limfoidalnych odpowiadajgcych réznym
stadiom zrdéznicowania ich prawidtowych odpowiednikow. Nowotwory z komérek T i NK stanowig
bardzo heterogenng grupe ChN. Wsrdd wszystkich choréb nowotworowych uktadu chtonnego
czestos¢ wystepowania chtoniakow z komdrek T i NK nie przekracza kilkunastu procent i rézni sie
w poszczegdblnych regionach swiata.

Guzy ztosliwe z komdrek tucznych (ICD-10 C96.2) — agresywna mastocytoza systemowa, miesak
mastocytowy - jako mastocytoze okresla sie grupe bardzo rzadkich schorzer polegajgcych na
proliferacji i gromadzeniu sie nowotworowo zmienionych komérek tucznych (mastocytéw) w takich
narzadach, jak: skéra, szpik kostny, watroba, sledziona, wezty chtonne i inne tkanki. Agresywna
mastocytoza uktadowa odznacza sie zagrazajgcg zyciu dysfunkcjg narzadéw na skutek infiltracji
mastocytéw. Miesak mastocytowy — inwazyjny, jednoogniskowy guz mastocytowy z nisko
zréznicowanych mastocytdw. Nowe zachorowania stwierdza sie u 3 oséb na milion. Mastocytoza
skdrna wystepuje gtownie u dzieci, a posta¢ uktadowa u dorostych.

Nowotwory mieloproliferacyjne (ICD-10 D47.1) to choroby klonalne komdrek macierzystych szpiku.
Ich réznorodnos¢ fenotypowa jest wynikiem zaburzen w szlakach przekazywania sygnatu
komérkowego. Zaburzenia te sg rezultatem mutacji w obrebie genéw kodujacych kinazy tyrozynowe
oraz czgsteczki zwigzane z nimi czynnosciowo.

Eozynofilia (ICD-10 D72.1) jest to zwiekszenie bezwzglednej liczby eozynofilii >0,5 x 10°/1. W ponad
90% przypadkéw zaburzenie ma charakter odczynowy, rzadko jego przyczyng sg nowotworowe
choroby krwi. Eozynofilie zwigzang z chorobg nowotworowg podejrzewa sie w przypadku dtugo
trwajgcej eozynofilii > 1,5 x 109/I, wspotwystepowania powiekszenia watroby i Sledziony oraz
limfadenopatii, wspdtwystepowania zmian jakosciowych krwinek biatych.

Histiocytoza z komdrek Langerhansa niesklasyfikowana gdzie indziej (ICD-10 D76.0) (histiocytoza X)
cechuje sie klonalng proliferacja zmienionych morfologicznie oraz immunologicznie komarek
odpowiadajgcych komérkom Langerhansa. W warunkach prawidtowych komérki Langerhansa sg
obecne w skdrze i weztach chtonnych. W niektdrych przypadkach histiocytozy komérki Langerhansa
pochodzg raczej z plazmocytoidalnych monocytéw niz sréddbtonkowych komédrek Langerhansa.
Czestos¢ histiocytozy z komérek Langerhansa ocenia sie na 8-9 przypadkéw na milion oséb z ogdlnej
populacji na rok.

Limfohistiocytoza z hemofagocytozg (ICD-10 D76.1), Zesp6t hemofagocytowy zwigzany z zakazeniem
(ICD-10 D76.2) jest zaburzeniem regulacji immunologicznej wywotywanym przez cytokiny prozapalne
w razie wspodtistniejgcej niesprawnosci komorek odpornosciowych. Wydzielane w coraz wiekszej
ilosci cytokiny prozapalne zamiast efektywnie stymulowa¢ komodrki odpornosciowe, powodujg
patologicznie nasilong ogodlnoustrojowa reakcje zapalng, co prowadzi do uszkodzenia wszystkich
narzagdow. Limfohistiocytoza z hemofagocytozg wystepuje w dwdch postaciach: wrodzonej i nabytej.
Posta¢ wrodzona (wystepujgca gtdwnie u dzieci, ale w lzejszych formach spotykana takzie
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u dorostych) wynika z genetycznie uwarunkowanej niesprawnosci komérek NK i cytotoksycznych
limfocytéw T, spowodowanej mutacjami gendw dla enzymdw wykorzystywanych przez te komaérki.
Zespot hemofagocytowy zwigzany z zakazeniem to postaé¢ nabyta w wyniku ,paralizu” komdrek NK
i cytotoksycznych limfocytdw T, spowodowana przez ciezkie zakazenie, najczesciej wirusowe
(gt. wirusem Epsteina i Barr). Wskutek takiego paralizu reakcja cytokinowa na dowolny czynnik
zapalny stopniowo sie poteguje, bezskutecznie usitujgc pobudzi¢ te komérki. Wydzielane w duzych
ilosciach cytokiny powodujg zmiany metaboliczne i narzagdowe.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Imatynib jest lekiem bedgacym mata czasteczka inhibitora kinazy biatkowo-tyrozynowej, ktéra silnie
hamuje aktywnos¢ kinazy tyrozynowej oraz wielu receptoréw kinaz tyrozynowych. Imatynib moze
rowniez hamowac procesy komodrkowe, w aktywacji ktérych posrednicza wymienione receptory
kinaz.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, zarejestrowanymi wskazaniami do stosowania leku
Glivec (imatynib) jest leczenie:

— dorostych pacjentéw oraz dzieci i miodziezy z nowo rozpoznang przewlekty biataczka
szpikowg (ang. Chronic Myeloid Leukaemia, CML) z chromosomem Philadelphia (BCR-ABL,
Ph+), ktérzy nie kwalifikujg sie do zabiegu transplantacji szpiku jako leczenia pierwszego
rzutu;

— dorostych pacjentédw oraz dzieci i mtodziezy z CML Ph+ w fazie przewlektej, gdy leczenie
interferonem alfa jest nieskuteczne lub w fazie akceleracji choroby lub w przebiegu przetomu
blastycznego;

— dorostych pacjentéw oraz dzieci i miodziezy z nowo rozpoznang ostrg biataczka
limfoblastyczng z chromosomem Philadelphia (Ph+ ALL) w skojarzeniu z chemioterapig;

— dorostych pacjentéw z nawracajgcg lub oporng na leczenie Ph+ ALL w monoterapii;

— dorostych pacjentéw z zespotami mielodysplastycznymi/mieloproliferacyjnymi
(ang. myelodysplastic syndrome/myeloproliferate disease, MDS/MPD) zwigzanymi z
rearanzacjg genu receptora ptytkopochodnego czynnika wzrostu (ang. platelet-derived
growth factor receptor - PDGFR);

— dorostych  pacjentdw z zaawansowanym zespotem  hipereozynofilowym (ang.
Hypereosinophilic Syndrome, HES) i (lub) przewlektg biataczkg eozynofilowag (ang. Chronic
Eosinophilic Leukemia, CEL) z rearanzacjg FIP1L1-PDGFR;

— dorostych pacjentéw ze ztosliwymi, nieoperacyjnymi i (lub) z przerzutami, Kit (CD 117)
dodatnimi nowotworami podscieliskowymi przewodu pokarmowego (ang. Gastrointestinal
Stromal Tumors, GIST);

— adjuwantowe dorostych pacjentéw z istotnym ryzykiem nawrotu po zabiegu usuniecia Kit
(CD 117)-dodatnich nowotwordw podscieliskowych przewodu pokarmowego (GIST). Pacjenci
zmatym lub bardzo matym ryzykiem nawrotu nie powinni otrzymywaé leczenia
adjuwantowego;

— dorostych pacjentéw z nieoperacyjnymi guzowatymi wtdkniakomiesakami skoéry (ang.
Dermatofibrosarcoma Protuberans, DFSP) oraz dorostych pacjentdw z nawracajgcymi i (lub)
z przerzutami DFSP, ktérzy nie kwalifikujg sie do zabiegu chirurgicznego;

Nie oceniano wptywu produktu leczniczego Glivec na wynik transplantacji szpiku.

Zgodnie z zatacznikiem do obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 26 sierpnia 2013 roku dotyczgcym
wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na dzied 1 wrzednia 2013 roku, imatynib jest refundowany w ramach trzech
programow zdrowotnych:
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— ,Leczenie nowotwordw podscieliska przewodu pokarmowego (GIST) (ICD-10 C15, C16, C17,
C18, C20, C48)”;

— ,Leczenie przewlektej biataczki szpikowej (ICD-10 C92.1)";

— ,Leczenie zaawansowanego wtdkniakomiesaka guzowatego skéry (DFSP) (ICD-10 C44, C49)”.

Alternatywna technologia medyczna

Ekspert kliniczny poproszony przez Agencje o opinie w sprawie oceny wnioskowanej technologii, nie
wskazat zadnych technologii alternatywnych we wnioskowanych wskazaniach.

Skutecznosé kliniczna

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono opracowan wtdrnych ani zadnych
randomizowanych badan klinicznych  oceniajacych  skutecznosci imatynibu  w leczeniu
przedmiotowych wskazan.

Ponadto dla szesciu wskazan (Inne ztosliwe choroby immunoproliferacyjne C88.7; Inna biataczka
szpikowa (C92.7; Inna okreslona biataczka C94.7; Inne okreslone nowotwory ztosliwe tkanki
limfatycznej, krwiotwdrczej i tkanek pokrewnych C96.7; Inne okreslone nowotwory o niepewnym lub
nieznanym charakterze uktadu krwiotwodrczego, limfatycznego i tkanek pokrewnych D47.7; Inne
okreslone zaburzenia dotyczgce krwinek biatych D72.8) nie odnaleziono zadnych danych klinicznych
na temat wykorzystania imatynibu.

Dla pozostatych dziewieciu wskazan odnalezione badania byty dyskusyjnej jakosci i obejmowaty
w wiekszosci opisy przypadkow.

Przewlekta biataczka limfocytowa C91.1

Wiaczone do analizy dwie publikacje wskazywaty na skutecznos¢ terapii imatynibem w postaci
catkowitej cytogenetycznej remisji komodrek-klondw z  utrzymujgcymi  sie  pozostatymi
nieprawidtowosciami cytogenetycznymi, za$ w drugiej publikacji wykazano, ze imatynib podany
przed chlorambucylem wzmacnia wrazliwos¢ limfocytéw na chlorambucyl w CL, co pozwala osiggnaé
dobry efekt terapeutyczny.

Ostra biataczka szpikowa €92.0

Do analizy dla tego wskazania wtaczono 19 publikacji, z czego w 4 (Cortes 2003, Matuses 2011,
Chevallier 2009 i Malagola 2005) nie wykazano pozytywnego wptywu imatynibu na stan chorych z
AML, gtéwnie byto to spowodowane brakiem odpowiedzi na leczenie.

Podostra biataczka szpikowa €92.2

Wtaczono do analizy 4 publikacje, z czego jedna - Breccia 2006 (opis dwdch przypadkéw) wskazywata
w jednym przypadku na nieskutecznos¢ imatynibu, ktéry ostatecznie odstawiono przez wzglad
na efekty toksyczne. Pozostate 3 publikacje wskazaty wptyw imatynibu na poprawe hematologiczna.

Inne biataczki okreslonego rodzaju C94.0

Do analizy dla wtgczono 3 publikacje, z czego jedna (Craig 2008) wykazata nieskutecznos¢ imatynibu
z powodu istnienia mutacji powodujacej opornosé na leczenie tym lekiem, zas 3 pozostate wskazaty
wptyw imatynibu na kliniczng i molekularng remisje oraz m.in. na wielko$¢ $ledziony i stopien
nacieczenia szpiku kostnego.

Guzy ztosliwe z komdrek tucznych €96.2

Wtaczono 3 publikacje, z czego dwie wskazywaty na skutecznos$¢ imatynibu w przedmiotowym
wskazaniu, za$ jedna (Pagano 2008) wykazata, ze w pierwszoliniowym leczeniu imatynibem 8/12
0s6b nie odpowiedziato na terapie, w leczeniu drugoliniowym 4/4 nie odpowiedziato, za$ w leczeniu
trzecioliniowym 1/1 wykazata catkowitg odpowiedz.

Przewlekta choroba uktadu wytworczego szpiku D47.1
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Wtaczono 4 publikacje, w ktérych w kazdej wykazano skutecznosé imatynibu.
Eozynofilia D72.1

Wtaczono 3 publikacje. W jednej z nich (Ogbogu 2009) nie wskazano jednoznacznie na skutecznos¢
imatynibu, gdyz osoby wigczone do badania albo osiggaty poprawe albo nie reagowaty wcale
na leczenie. Pozostate dwie publikacje wskazaty na skutecznos¢ imatynibu.

W bazie badan klinicznych ClinicalTrials.gov odnaleziono informacje o toczacym sie naborze do
badania skutecznosci imatynibu w nastepujgcych wskazaniach: czerwienica prawdziwa, podostra
biataczka szpikowa, mastocytoza.

Skutecznos¢ praktyczna

Nie odnaleziono dowoddéw naukowych dokumentujacych skutecznosé praktyczna.

Bezpieczenstwo stosowania

Wsréd dziatan niepozgdanych wystepujacych wskutek leczenia imatynibem wymienionych zaréwno
we wigczonych da analizy badaniach klinicznych jak i w Charakterystyce Produktu Leczniczego
wymienia sie: zaburzenia krwi i uktadu chtonnego (w tym neutropenie, trombocytopenie,
niedokrwistos¢), zaburzenia metabolizmu i odzywiania, zaburzenia uktadu nerwowego (bdle
i zawroty gtowy, parestezje, zaburzenia smaku, niedoczulica), zaburzenia oka (np. obrzek powiek,
nasilone tzawienie, krwotok spojéwkowy), zaburzenia naczyniowe (w tym zaczerwienie twarzy,
krwotok), zaburzenia uktadu oddechowego (dusznosci, krwawienie z nosa, kaszel), zaburzenia
zotadka i jelit (nudnosci, biegunka, wymioty), zaburzenia watroby i drég zétciowych (zwiekszenie
aktywnosci enzymdéw watrobowych), zaburzenia skéry i tkanki podskérnej, zaburzenia miesniowo-
szkieletowe i tkanki tgcznej (skurcze miesni, bdle miesniowo-szkieletowe w tym bdle miesni, bdle
stawodw i bdle kosci), a takze zaburzenia nerek i drég moczowych.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Ze wzgledu na brak danych dotyczacych wysokosci finansowania imatynibu w ramach chemioterapii
niestandardowej w przedmiotowych wskazaniach nie mozna sporzadzi¢ wiarygodnej oceny wptywu
na budzet.

Omoéwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 5 rekomendacji klinicznych opracowanych przez Cancer Center Ontario, National
Institute for Health and Care Excellence (NICE) oraz British Committee for Standards in Haematology.
Wszystkie rekomendacje kliniczne dotyczyly leczenia przewlektej biataczki szpikowej. Cztery z nich
byly pozytywne i jedna negatywna (dot. wysokich dawek imatynibu w leczeniu przewlektej biataczki
szpikowej). Zgodnie z zaleceniami, imatynib w dawce standardowej jest zalecany w pierwszej linii
leczenia u nowo zdiagnozowanych pacjentéw z przewlekta biataczkg szpikowa z dodatnim
chromosomem Philadelphia. W rekomendacji NICE dodano, ze dotyczy to przewlektej fazy choroby.
Imatynib zalecany jest u pacjentéw opornych na leczenie lub wykazujgcych nietolerancje
wczesniejszej terapii. Rekomendowane jest wigczenie do terapii imatynibu w sytuacji, gdy stwierdza
sie progresje choroby. W rekomendacji NICE z 2012 roku nie rekomenduje sie podawania wysokich
dawek imatynibu w leczeniu szybko postepujacej przewlektej biataczki szpikowej.

Odnaleziono 20 rekomendacji finansowych opublikowanych przez National Health Service (NHS),
Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC), Committee to Evaluate Drugs (CED), Haute
Autorité de Santé (HAS) oraz Ministry of Health and Long-Term Care Ontario. 13 pozytywnych
rekomendacji finansowych dotyczy finansowania imatynibu we wskazaniach: przewlekta biataczka
szpikowa (CML), ostra biataczka limfoblastyczna z chromosomem Filadelfia (ALL Ph+), nowotwory
podscieliska przewodu pokarmowego (GIST), witdkniakomiesak guzowaty skéry (DFSP), zespot
hipereozynofilowy (HES), przewlekta biataczka eozynofilowa (CEL), agresywna mastocytoza
systemowa  (ASM) oraz choroby  mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne  (MDS/MPD).
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Natomiast 7 rekomendacji negatywnych dotyczy finansowania imatynibu we wskazaniach:
zaawansowany zespot hipereozynofilowy (HES), przewlekta biataczka eozynofilowa (CEL), ostra
biataczka limfoblastyczna z chromosomem Philadelphia (ALL Ph+), wiékniakomiesak guzowaty skory
(DFSP), zespoty mielodysplastyczne/mieloproliferacyjne (MDS/MPD), agresywna mastocytoza
systemowa (ASM), nowotwory podscieliska uktadu pokarmowego (GIST).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia z dnia 8.08.2013r. (znak: MZ-PLA-
460-19199-2/DJ/13), w sprawie usuniecia $wiadczenia gwarantowanego obejmujgcego podanie imatynibu
w rozpoznaniach hematologicznych innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego, dla
ktorych wydano zgody na finansowanie w ramach chemioterapii niestandardowej w latach 2012-2013; kody
ICD-10: C88.7; C91.1; C92.0; C92.2; C92.7; C94; C94.7, C96.2; C96.7, D47.1; D47.7, D72.1; D72.8; D76,
na podstawie art.31e ustawy z dnia 24 sierpnia 2004 roku o $wiadczeniach zdrowotnych finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz. 1027, z pdin. zm.), po uzyskaniu stanowiska Rady
Przejrzystosci nr 227/2013 z dnia 28 pazdziernika 2013 r. w sprawie usuniecia $wiadczenia opieki zdrowotnej
z wykazu Swiadczen gwarantowanych: imatynib w rozpoznaniach hematologicznych innych niz wymienione w
Charakterystyce Produktu Leczniczego, dla ktérych wydano zgody na finansowanie w ramach chemioterapii
niestandardowej w latach 2012-2013: kody ICD-10: C88.7; C91.1; C92.0; C92.2; C92.7; C94; C94.7; C96.2; C96.7;
D47.1; D47.7; D72.1; D72.8; D76

PiSmiennictwo:

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 227/2013 z dnia 28 pazdziernika 2013 r. w sprawie usuniecia
Swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu Swiadczen gwarantowanych: imatynib w rozpoznaniach
hematologicznych innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego, dla ktérych
wydano zgody na finansowanie w ramach chemioterapii niestandardowej w latach 2012-2013: kody
ICD-10: C88.7; C91.1; C92.0; C92.2; C92.7; C94; C94.7; C96.2; C96.7; D47.1; D47.7; D72.1; D72.8; D76.

2. Raport nr: AOTM-DS-431-16/2013. Raport w sprawie usuniecia $wiadczenia gwarantowanego
obejmujacego podanie imatynibu w rozpoznaniach hematologicznych innych niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, dla ktérych wydano zgody na finansowanie w ramach
chemioterapii niestandardowej w latach 2012-2013; kody ICD-10: C88.7; C91.1; C92.0; C92.2; C92.7;
C94; C94.7; C96.2; C96.7; D47.1; D47.7;D72.1; D72.8; D76.
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