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Rekomendacja nr 165/2013
z dnia 18 listopada 2013 .
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie usuniecia Swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu
swiadczen gwarantowanych, realizowanych w ramach programu
chemioterapii niestandardowej: leuprorelina w rozpoznaniu
zakwalifikowanym do kodu ICD-10 C.48.0

Prezes Agencji rekomenduje usuniecie z wykazu Swiadczen gwarantowanych swiadczenia
»,podanie leuproreliny w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu: ICD10: C48.0”
wchodzgcego w skfad programu chemioterapii niestandardowe;.

Finansowanie przedmiotowej terapii powinno by¢ ograniczone wyfacznie do wskazania:
—leczenie miesaka naczyniowo-$luzakowatego w przestrzeni zaotrzewnowe;j .

Uzasadnienie rekomendac;ji

Prezes Agencji, przychylajagc sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, uwaza za zasadne
usuniecie Swiadczenia opieki zdrowotnej ,Leuprorelina w rozpoznaniu zakwalifikowanym do
kodow ICD-10 C48.0 z wykazu Swiadczen gwarantowanych realizowanych w ramach
programu chemioterapii niestandardowe;.

Nie odnaleziono badan, ani rekomendacji klinicznych potwierdzajgcych skutecznosé
podawania leuproreliny w catym zakresie wskazania.

Jednoczesnie bedac tego samego zdania co Rada Przejrzystosci, uwaza za zasadne
pozostawienie leuproreliny jako s$wiadczenia gwarantowanego we wskazaniu —leczenie
miesaka naczyniowo-sluzakowatego w przestrzeni zaotrzewnowe;.

Miesaka naczyniowo-sluzakowatego cechuje wysoki stopien agresji. Odnalezione opisy
przypadkdéw Fine, Shinohara, Danesh wykazaty skutecznos¢ leuproreliny w zapobieganiu
nawrotu miesaka naczyniowo-$luzakowatego po wczesniejszej resekcji. W opinii prof. dr hab.
med. Macieja Krzakowskiego, Krajowego Konsultanta ds. Onkologii Klinicznej leczenie
analogiem gonadotropiny (np. leuprorelina) jest jedynym wyjsciem w przypadku miesaka
naczyniowo-$luzakowatego.

Przedmiot wniosku

Pismem z dnia 02.10.2013 r., znak MZ-PLA-460-19199-13/DJ/13, Minister Zdrowia przekazat zlecenie
dotyczace wydania rekomendacji Prezesa AOTM w sprawie usuniecia Swiadczen opieki zdrowotnej
zwykazu Swiadczen gwarantowanych, realizowanych w ramach programu chemioterapii
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niestandardowej: Leuprorelina w rozpoznaniu: nowotwor ztosliwy w przestrzeni zaotrzewnowe;j (kod
ICD-10 C.48.0)

Tryb zlecenia: art. 31 e ust. 3 pkt. 3a ustawy z dnia 24 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.1027 z pdzn. zm.).

Minister Zdrowia wyrazit zgode na wykonanie skréconej oceny ww. swiadczenia opieki zdrowotnej.

Problem zdrowotny

W przestrzeni zaotrzewnowej zmiany nowotworowe mogg wywodzi¢ sie z nerek, moczowoddw,
nadnerczy, obwodowej tkanki nerwowe] oraz tkanki tacznej, miesniowej lub ttuszczowej. Mogg
wystepowaé zmiany pojedyncze lub mnogie, wspodtistnie¢ z innymi nowotworami lub zakazeniami
zaréwno nieswoistymi, jak i swoistymi. Ponad potowa ma pochodzenie mezenchymalne, pozostate
guzy to chtoniaki, nowotwory zarodkowe, ptaskonabtonkowe czy przerzuty.

Mniej wiecej co trzeci ztosliwy nowotwdr w przestrzeni zaotrzewnowej jest miesakiem. 15%
miesakow tkanek miekkich lokalizuje sie w przestrzeni zaotrzewnowej, co daje 0,25/100 000
wspotczynnik zapadalnosci na miesaki zaotrzewnowe (MZ). NajczesSciej wystepuja: ttuszczakomiesaki
(70%), miesaki gtadkomérkowe (15%). Pozostate to: pierwotne nowotwory limfoproliferacyjne,
nowotwory nabtonkowe (nerek, trzustki, nadnerczy), przerzuty ze znanych badz nieznanych miejsc
(guzy zarodkowe, rak, czerniaki).

Ze wzgledu na lokalizacje, wolny wzrost oraz dtugi okres utajenia nowotwory te osiggajg duze
rozmiary (guz o 20 cm s$rednicy nie jest rzadko spotykany). Najczestsze objawy podawane przez
chorych to: bdl lub dyskomfort. U niektérych chorych moze wystgpi¢ podwyzszona temperatura ciata
oraz zwiekszona liczba leukocytéw spowodowane centralng martwicg duzych guzéw
nowotworowych.

Podstawowg formg leczenia nowotwordéw w przestrzeni zaotrzewnowej jest chirurgiczne usuniecie
ich. Guzy te s3 trudne do resekcji (wigzg sie z tym gorsze prognozy) ze wzgledu na swoje rozmiary,
utrudniony dostep dla chirurga oraz potozone w niedalekiej odlegtosci wazne organy.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Octan leuproreliny, agonista hormonu uwalniajgcego gonadotropine (GnRH) silnie hamuje
wydzielanie gonadotropin, wtedy gdy podawany jest systematycznie w dawkach leczniczych.
Podawanie octanu leuproreliny powoduje poczgtkowe zwiekszenie stezern hormonu luteinizujgcego
(LH) oraz hormonu folikulotropowego (FSH) we krwi, prowadzgce do przemijajgcego zwiekszenia
stezen steroidéw ptciowych (testosteronu i dihydrotestosteronu u mezczyzn oraz estronu i estradiolu
u kobiet w okresie przedmenopauzalnym). Dziatanie to ustepuje po odstawieniu leku.

U mezczyzn stezenie testosteronu ulega zmniejszeniu do poziomu charakterystycznego dla braku
czynnosci gruczotéw ptciowych (kastracja lub okres przedpokwitaniowy). U kobiet przed menopauzg
poziom estrogendw spada do wartosci wystepujgcych po menopauzie. Zmiany hormonalne
wystepujg w ciggu miesigca od rozpoczecia leczenia zalecanymi dawkami.

Alternatywna technologia medyczna

W opinii eksperta prof. dr hab. med. Macieja Krzakowskiego Krajowego Konsultanta ds. Onkologii
Klinicznej nie mozna wskazaé alternatywnego postepowania do agonistow GnRH w podanym
wskazaniu. W wykazie lekéw refundowanych znajdujg sie 2 analogi gonadotropiny poza omawiang
leuproreling: goserelina i tryptorelina.

Skutecznos¢ kliniczna i praktyczna

Nie odnaleziono badan klinicznych poréwnujacych skutecznosé leuproreliny z komparatorami we
wskazaniu nowotwor ztosliwy (przestrzen zaotrzewnowa). Odszukano siedem opiséw przypadkéw,
gdzie we wskazaniu nowotwdr ztosliwy (przestrzen zaotrzewnowa) zastosowano analogi
gonadotropiny. Trzy dotyczyly leczenia przy uzyciu leuproreliny, a jedno leuproreliny z raloksyfenem.
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Miesaka naczyniowo-Sluzakowatego cechuje wysoki stopien agresji. Odnalezione opisy przypadkow
Fine (2001), Shinohara (2004), Danesh (2007) wykazaty skutecznos¢ leuproreliny w zapobieganiu
nawrotu miesaka naczyniowo-$luzakowatego po wczesniejszej resekcji.

Bezpieczenstwo stosowania

Wedtug Charakterystyki Produktu Leczniczego do najczestszych dziatan niepozadanych po
zastosowaniu leku leuprorelina zalicza sie: zmiany nastroju, depresja, uderzenia gorgca z napadowym
poceniem sie, biegunka, nudnosci, rumien, wybroczyny, swigd, pocenie nocne, béle stawdw, bdl
koriczyn, bdl miesni, zmniejszone libido i potencja, rzadkie oddawanie moczu, trudnosci w oddawaniu
moczu, bolesne oddawanie moczu, oddawanie moczu w nocy, skgpomocz, zwiekszona potliwos¢,
zmeczenie, zwiekszona aktywnos¢ kinazy kreatynowej w surowicy i wydtuzenie czasu krzepniecia.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Obecnie leuprorelina jest objeta refundacjg (ryczatt) we wskazaniach (w zaleznosci od producenta):
rak piersi, rak trzonu macicy, rak prostaty. Posiada réwniez refundowane wskazanie
pozarejestracyjne: obnizenie popedu u 0sdb z rozpoznaniem zaburzen preferencji seksualnych
w przypadku braku skutecznosci lub przeciwwskazan do stosowania cyproteronu.

Otrzymane od Narodowego Fundusz Zdrowia (NFZ) dane wskazujg, iz w 2012 roku oraz pierwszym
potroczu 2013 roku leuproreling we wskazaniu ICD-10 C48.0 (nowotwér ztodliwy w przestrzeni
zaotrzewnowej) leczone byty dwie osoby (1 w 2012 i 1 w 2013). Koszt poniesiony przez NFZ w tym
okresie wynidst 7 633,80 zt.

Omowienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Nie odnaleziono rekomendacji wydanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej technologii.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 10.02.2013 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
MZ-PLA-460-19199-13/DJ/13), w sprawie usuniecia $wiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu Swiadczen
gwarantowanych, realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowej ,Leuprorelina
w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu ICD-10 C.48.0”, na podstawie art. 31 e ust. 1 art. 31 f ust. 5 oraz art.
31 h ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkdéw
publicznych (tj. Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z pozn. zm.), oraz po uzyskaniu Stanowiska Rady
Przejrzystosci nr 244/2013 z dnia 18 listopada 2013 r. w zakresie usuniecia z wykazu $wiadczen
gwarantowanych swiadczenia ,podanie leuproreliny w rozpoznaniu zakwalifikowanym do kodu: ICD10: C48.0"

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 244/2013 z dnia 18 listopada 2013 r. w zakresie usuniecia
z wykazu S$wiadczen gwarantowanych S$wiadczenia ,podanie leuproreliny w rozpoznaniu
zakwalifikowanym do kodu: ICD10: C48.0”

2. Raport Nr: Raport Nr: AOTM-BP-431-9/2013. Leuprorelina w rozpoznaniu: nowotwdr ztosliwy
(przestrzen zaotrzewnowa) (ICD-10 C48.0). Raport skrécony ws. usuniecia $wiadczen
gwarantowanych realizowanych w ramach programu chemioterapii niestandardowe;j.
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