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Indeks akroniméw wykorzystanych w ramach analizy problemu decyzyjnego %

INDEKS AKRONIMOW  WYKORZYSTANYCH W RAMACH ANALIZY PROBLEMU
DECYZYJNEGO

Akronim Rozwiniecie skrotu, interpretacja (petna nazwa)
AHRQ ang. Agency for Healthcare Research and Quality;
Agencja Badan i Jakosci Opieki Zdrowotnej
ang. Acquired Immune Deficiency Syndrome;
AIDS J X .
Zespot nabytego niedoboru odpornosci
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
APA ang. American Psychiatric Association,
Amerykanskie Towarzystwo Psychiatryczne
APD Analiza Problemu Decyzyjnego
AWMSG ang. All Wales Medicines Strategy Group;
Walijska Agencja Oceny Technologii Medycznych
ang. British Association for Psychopharmacology,
BAP A . .
Brytyjskie Stowarzyszenie Psychofarmakologiczne
CADTH ang. Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health,
Kanadyjska Agencja Oceny Technologii Medycznych
CAMH ang. Centre for Addiction and Mental Health,
Centrum Uzaleznien i Zdrowia PSychicznego
CBOS Centrum Badania Opinii Spotecznej
ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego
ClLcr Klirens kreatyniny
D, Receptor dopaminergiczny typu 2
DOR ang. 0-Opioid Receptor;
Receptor opioidowy typu & (delta)
DSM-IV-TR ang. Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders 4th edition Text Revisior,
Klasyfikacja zaburzen psychicznych Amerykanskiego Towarzystwa Psychiatrycznego
EDPI ang. European Drug Policy Initiative;
Projekt europejskiej polityki lekowej
ang. European Medicines Agency,
EMA E . .
Europejska Agencja do spraw Lekow
ang. European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addictior,
EMCDDA ot : ) P o
Europejskie Centrum Monitorowania Narkotykéw i Narkomanii
ang. European Union;
EU : .
Unia Europejska
HAS fr. Haute Autorité de Sante;
Francuska Agencja Oceny Technologii Medycznych
HBc Antygen rdzeniowy wirusa zapalenia watroby typu B
HBV ang. Hepatitis B Virus;
Wirus zapalenia watroby typu B
HCLU ang. Hungarian Civil Liberties Union;,
Wegierska Unia Wolnosci Obywatelskich
HCV ang. Hepatitis C Virus,
Wirus zapalenia watroby typu C
HDV ang. Hepatitis D Virus,
Wirus zapalenia watroby typu D
ang. Human Immunodeficiency Virus;
HIV SO - -
Ludzki wirus niedoboru odpornosci
HTA ang. Health Technology Assessment,
Ocena Technologii Medycznych
1CD-10 ang. Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems;,
Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chordb i Problemdw Zdrowotnych
ang. /nternational Survey Informing Greater Insights in Opioid Dependence Treatment,
INSIGHT . - - . - U L
Miedzynarodowe badanie ukazujace sytuacje w leczeniu uzaleznienia od opioidow
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Akronim

Rozwiniecie skrotu, interpretacja (petna nazwa)

IPIN Instytut Psychiatrii i Neurologii
IOWIG niem. /nstitut fir Qualitédt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen;,
Niemiecki Instytut Jakosci i Efektywnosci w Ochronie Zdrowia
KBPN Krajowe Biuro do spraw Przeciwdziatania Narkomanii
ang. k-Opioid Receptor,
KOR o
Receptor opioidowy typu kK
LAAM ang. L-Alpha-Acetylmethadol,
L-a-acetylometadol
ang. Lysergic Acid Diethylamide;
LSD . . .
Dietyloamid kwasu D-lizergowego
ang. u-Opioid Receptor,
MOR L
Receptor opioidowy typu u
NBH ang. National Board of Health,
Narodowy Instytut Zdrowia
NFz Narodowy Fundusz Zdrowia
ang. National Institute for Health and Clinical Excellence;
NICE . . L
Narodowy Instytut ds. Doskonalenia Leczenia Klinicznego
ang. Nociceptin Receptor,
NOR
Receptor nocyceptynowy
ORL ang. Opioid Receptor Like;
Receptor podobny do opioidowego
OUN Osrodkowy uktad nerwowy
PBAC ang. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee;
Komitet Doradztwa Korzysci Farmaceutycznych
ang. Population, intervention, comparison, outcome;
PICO A . )
Populacja, interwencja, komparator, wynik zdrowotny
QT Odcinek mierzony w zapisie elektrokardiograficznym
RCGP ang. Royal College of General Practitioners;
Krélewskie Kolegium Lekarzy Rodzinnych
RNA ang. R/bonuc/e/; Acid,
Kwas rybonukleinowy
ROD ang. Rapid Opiod Deftoxification;
Metoda szybkiej detoksykacji
SBU ang. Swedish Council on Technology Assessment in Health Care;
Szwedzka Rada do spraw Oceny Technologii Medycznych
SIGN ang. Scottish Intercollegiate Guidelines Network;
Szkocka Miedzyuczelniana Sie¢ Wytycznych
SMC ang. Scottish Medicines Consortium,
Szkockie Agencja Oceny Technologii Medycznych
UNODC ang. United Nations Office on Drugs and Crime;,
Biuro Narodéw Zjednoczonych do spraw Narkotykéw i Przestepczosci
URPL Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych
UROD ang. Ultra Rapid Opioid Detoxification,
Metoda bardzo szybkiej detoksykacji
VAD niem. Vereniging voor Alcohol- en andere Drugproblemen,
Stowarzyszenie uzaleznionych od alkoholu i innych problemdéw narkotykowych
ang. Ventral Tegmental Area,
VTA .
Pole brzuszne nakrywki
ang. World Federation of Societies of Biological Psychiatry;
WEFSBP - - p Mt : !
Swiatowa Federacja Stowarzyszen Psychiatrii Biologicznej
ang. World Health Organization;,
WHO LY o ]
Swiatowa Organizacja Zdrowia
WLR Wykaz lekéw refundowanych
WzwW Wirusowe zapalenie watroby




Zdefiniowanie niektorych okreslen uzytych w analizie problemu decyzyjnego na podstawie Rozporzadzenia Ministra %
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku

ZDEFINIOWANIE NIEKTORYCH OKRESLEN UZYTYCH W ANALIZIE PROBLEMU
DECYZYIJNEGO NA PODSTAWIE ROZPORZADZENIA MINISTRA ZDROWIA Z DNIA
2 KWIETNIA 2012 ROKU

Pojecie

Definicja na podstawie Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku [86]

Poréwnanie

Przedstawienie badan, ktorych przedmiotem jest wykazanie lub opis rdéznic pomiedzy technologig
whnioskowang a technologig opcjonalng, a w przypadku braku takich badan — przedstawienie odrebnych
badan odnoszacych sie do technologii wnioskowanej oraz technologii opcjonalnej lub naturalnego
przebiegu choroby.

Refundowana
technologia
opcjonalna

Technologia opcjonalna finansowana ze $rodkéw publicznych na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej,
zgodnie ze stanem faktycznym w dniu ztozenia wniosku.

Technologia

Technologia medyczna w rozumieniu art. 5 pkt. 42a ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, poz.
1027, z pdzn. zm.2) lub $rodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego lub wyréb medyczny
W rozumieniu art. 2 pkt. 21 i 28 ustawy.

Technologia
opcjonalna

Procedura medyczna w rozumieniu art. 5 pkt. 42 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych mozliwg do zastosowania w
danym stanie klinicznym, we wnioskowanym wskazaniu, dostepng na terytorium Rzeczypospolitej
Polskiej, zgodnie ze stanem faktycznym w dniu ztozenia wniosku.
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STRESZCZENIE

CEL ANALIZY

Przedstawienie problemu decyzyjnego oraz okreslenie
kierunkéw i zakresu analiz: klinicznej, ekonomicznej
oraz wptywu na system ochrony zdrowia w odniesieniu do
produktu leczniczego Suboxone®  (produkt tgczony:
buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe)
stosowanego w leczeniu substytucyjnym (w ramach
leczenia medycznego, spotecznego oraz psychologicznego)
uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych
i mtodziezy powyzej 15. roku zycia, ktérzy wyrazili zgode

na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie [46].

Niniejszy dokument zostat sporzadzony w celu analizy
mozliwosci objecia finansowaniem ze $rodkéw publicznych
produktu leczniczego Suboxone®  (produkt fgczony:
buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe)
stosowanego w leczeniu substytucyjnym (w ramach
leczenia medycznego, spotecznego oraz psychologicznego)
w ramach wykazu lekéw refundowanych (WLR)

w analizowanym wskazaniu.

SCHEMAT PICO

Okredlony w ramach niniejszej analizy problemu
decyzyjnego schemat PICO (ang. population, intervention,
comparison, outcome; populacja, interwencja, komparator,
wynik zdrowotny) obejmuje:

(P) populacje docelowg (populacje pacjentéow w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku), ktdrg stanowig chorzy
w wieku powyzej 15. roku zycia, ktérzy wyrazili zgode na
leczenie substytucyjne (w ramach leczenia medycznego,
spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od
narkotykéw opioidowych [46],

(I) interwencje wnioskowana, ktdrg stanowi podanie
produktu leczniczego Suboxone®  (produkt tgczony:
buprenorfina/nalokson),

(C) komparatory (interwencje alternatywne stosowane
w analizowanym wskazaniu), ktére stanowig metadon,
buprenorfina stosowana w monoterapii oraz placebo;
zatozono réwniez, ze w przypadku braku mozliwosci
przeprowadzenia poréwnania efektywnosci  klinicznej
produktu faczonego z metadonem w zakresie twardych

punktow koncowych przeprowadzone zostanie poréwnanie

buprenorfina vs metadon (szczegély patrz rozdz. 4
niniejszego opracowania),

(0O) wyniki zdrowotne (punkty koncowe istotne
klinicznie) z zakresu skutecznosci klinicznej: odsetek
pacjentéw  kontynuujgcych  udziat w  programie
terapii/badaniu (retencja), odsetek pacjentow, ktorzy
uzyskali negatywne wyniki badan toksykologicznych moczu
na obecno$¢ metabolitéw nielegalnych opioidéw (oraz
innych uzalezniajgcych narkotykéw lub lekéw), odsetek
pacjentéw, ktorzy stosowali opioidy (oraz inne substancje
uzalezniajgce), odsetek pacjentéw, ktdérzy rozpoczeli
leczenie (ukonczenie fazy indukcji), odsetek pacjentdw,
ktérzy odczuwali cheé siegniecia po opioidy (gtéd
narkotyku), ogélny stan zdrowia, zadowolenie pacjenta
z zastosowanej terapii, stosowanie sie do zalecen
lekarskich, dtugos¢ abstynencji od nielegalnych opioidéw
(oraz innych substancji uzalezniajgcych), czas trwania
leczenia, czas trwania stosowania opioidéw (oraz innych
substancji uzalezniajgcych), odsetek pacjentdw, ktérzy
ukonczyli udziat w badaniu, $redni czas pozostawania
w badaniu, redukcja stosowania opioidéw, ryzyko nawrotu
do uzaleznienia, ryzyko niewtasciwego wykorzystania
stosowanego leku, ryzyko zgonu, jakos¢ zycia oraz profilu
bezpieczenstwa: ryzyko wystgpienia  poszczegdinych
dziatan niepozadanych (zwigzanych lub niezwigzanych
z zastosowanym leczeniem), ryzyko rezygnacji z udziatu
w badaniu z powodu wystgpienia okreslonych dziatan
niepozadanych, ryzyko zgonu z powodu wystapienia

dziatan niepozadanych.

WNIOSKI DOTYCZACE ASPEKTOW KLINICZNO-
EPIDEMIOLOGICZNYCH ANALIZY PROBLEMU
DECYZYJNEGO

Definicja uzaleznienia w rzeczywistosci jest bardzo trudna
— obejmuje zaburzenie podstawowych sfer funkcjonowania
cztowieka. Uzaleznienie lekowe nalezy traktowac jako
ztozong chorobe osrodkowego ukfadu nerwowego,
charakteryzujaca sie natretnym, niekiedy
niekontrolowanym dazeniem do uzycia leku, jego
poszukiwaniem i dazeniem do zdobycia za wszelkg cene,
oraz uzywaniem mimo oczywistych powaznych zagrozen
dla zdrowia i zycia [1]. Opioidy zaliczane sg do substancji
o duzym potencjale uzalezniajgcym, powodujg rowniez
szybkie narastanie tolerancji, wymagajacej zwiekszania
dawki przyjmowanego narkotyku w celu uzyskania takich

samych efektow. Naduzywanie narkotykow (w tym




Streszczenie

w»

opioidéw) powoduje liczne szkody zdrowotne, do ktorych
zaliczy¢ nalezy: przedawkowania, zatrucia oraz powiktania
zwigzane z ich dozylnym przyjmowaniem. Konsekwencjg
przyjmowania  narkotykbw  szczeg6lnie w  okresie
miodzieiczym s3: zaburzenia w zakresie rozwoju
osobowosci i tworzeniu wzorcéw zachowan oraz zaktdcenie
proceséw edukacyjnych [2]. W$rdéd osob przyjmujgcych
narkotyki pojawiajg sie rowniez zachowania sprzeczne
z dobrymi obyczajami (np. prostytucja) oraz konflikty

z prawem [13].

Istotg leczenia substytucyjnego uzaleznienia od opioidow
jest  zastgpienie  nielegalnych  narkotykdw lekami
dziatajgcymi agonistycznie w stosunku do receptora
opioidowego, ale o korzystniejszych wtasciwosciach
farmakologicznych i farmaceutycznych. Leczenie
substytucyjne w potaczeniu z interwencjami
psychospotecznymi uwaza sie za najskuteczniejszg metode

leczenia 0sob uzaleznionych od opioidéw [11].

Produkt leczniczy Suboxone® jest lekiem ztozonym,
w sktad ktérego wchodzi buprenorfina i nalokson. U oséb
uzaleznionych buprenorfina faczac sie z receptorem, znosi
objawy zespotu abstynencyjnego, dodatkowo nalokson
obecny w preparacie w przypadku niezgodnego ze
wskazaniem zastosowania dozylnego wywotuje
wystapienie zespotu abstynencyjnego i blokuje euforyczne
wiasnosci  buprenorfiny (co zniecheca chorego do

podawania leku w sposéb dozylny) [46].

Wytyczne praktyki klinicznej opracowane przez: Brytyjskie
Stowarzyszenie = Psychofarmakologiczne (ang.  British
Association for Psychopharmacology, BAP) [114] i
Krélewskie Kolegium Lekarzy Rodzinnych (ang. Royal
College of General Practitioners, RCGP) [42], dunski
Narodowy Instytut Zdrowia (ang. National Board of Health;
NBH) [40], kanadyjskie Centrum Uzaleznien i Zdrowia
Psychicznego (ang. Centre for Addiction and Mental
Health; CAMH) [39], amerykanski U.S. Department of
Health and Human Services [43], [97], norweski
Helsedirektoratet [44] i éwiatowa Federacje Towarzystw
Psychiatrii Biologicznej (ang. World Federation of Societies
of Biological Psychiatry; WFSBP) [111], rekomenduja
produkt tgczony buprenorfina/nalokson w analizowanym

wskazaniu. Polskie wytyczne praktyki klinicznej réwniez

rekomendujg stosowanie w leczeniu substytucyjnym

produktu faczonego buprenorfina/nalokson [12].

Do chwili obecnej (maj 2015 rok) Rada Konsultacyjna,
Rada Przejrzystosci przy Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji oraz Prezes AOTMIT nie wydali
zadnych stanowisk/rekomendacji w sprawie
finansowania ze s$rodkow publicznych produktu
leczniczego Suboxone® stosowanego w leczeniu
substytucyjnym (w ramach leczenia medycznego,
spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od
narkotykow opioidowych u dorostych i mtodziezy powyzej
15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze

wzgledu na uzaleznienie [85].

Produkt leczniczy Suboxone® jest obecnie (maj 2015 rok)
rekomendowany przez nastepujace Swiatowe agencje
oceny technologii medycznych: kanadyjska CADTH [65],
francuska HAS [70], szkocka SMC [68] oraz walijska
AWMSG [67]. Produkt leczniczy Suboxone® nie jest
rekomendowany przez australijskig agencje PBAC
w analizowanym wskazaniu [98] (2013 rok; pozytywne
rekomendacje w latach 2005, 2006, 2011 [60], [61], [62]).
Z kolei pozostate zagraniczne agencje HTA: brytyjska NICE
[78], niemiecka 1QWIG [81] oraz szwedzka SBU [80] nie
ocenialy do tej pory (maj 2015 rok) zasadnosci
finansowania ze Srodkéw publicznych produktu leczniczego

Suboxone® stosowanego w analizowanym wskazaniu.

WNIOSKI DOTYCZACE ASPEKTOW

REFUNDACYJNO-KOSZTOWYCH ANALIZY
PROBLEMU DECYZYJNEGO

Aktualnie (maj 2015) potencjalne komparatory dla
produktu leczniczego Suboxone® sg wspoétfinansowane ze
Srodkéw publicznych w ramach Wykazu refundowanych
lekdw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, A 1. Leki
refundowane dostepne w aptece na recepte w catym
zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym [116], niemniej
aktualnie zaden nie jest refundowany we wnioskowanym
wskazaniu (w ramach leczenia medycznego, spotecznego
oraz psychologicznego uzaleznienia od narkotykow
opioidowych, u dorostych i miodziezy powyzej 15. roku

zycia).
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Suboxone® (produkt taczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia c%

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

W chwili obecnej w Polsce leczenie substytucyjne

pacjentéw z analizowanej populacji przeprowadzane jest

substytucyjne regulowane jest w ramach Ustawy
0 przeciwdziataniu narkomanii  [89], ktérej aktem
wykonawczym jest Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia
1 marca 2013 roku [50].

W ramach programu leczenia substytucyjnego NFZ
dostepne s 4 S$wiadczenia medyczne umozliwiajgce
(5.15.22.0000022
5.15.22.0000023) lub  innej substancji  czynnej
(5.15.22.0000024 i 5.15.22.0000025) w ramach leczenia

zastosowanie metadonu

substytucyjnego, z podaniem leku w lokalizacji
(5.15.22.0000022 i 5.15.22.0000024) lub z wydaniem leku
pacjentowi do domu (5.15.22.0000023 i 5.15.22.0000025)
[121], [122].

Na koszt wskazanych powyzej Swiadczen skiadajg sie

rowniez konsultacje lekarskie i koszt personelu, co
sprawia, ze wskazana powyzej dysproporcja w udziale
kosztu zakupu leku w koszcie catkowitym $wiadczen
medycznych programu leczenia substytucyjnego NFZ
przektada sie na niski zakres wykorzystania produktu
leczniczego  Suboxone® w leczeniu  substytucyjnym

pacjentéw z analizowanej populacji.

Firma Reckitt Benckiser (Poland) S.A., wnioskuje o objecie
refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu dla produktu
leczniczego Suboxone® (buprenorfina i nalokson w
stosunku 4:1, kody EAN: 5909990043088 i
5909990043101) w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia
od narkotykéw opioidowych przeprowadzanym w ramach
leczenia medycznego, spotecznego i psychologicznego
wérod pacjentdow, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze

wzgledu na uzaleznienie.

Zgodnie z zapisami art. 15 Ustawy [115], w przypadku
refundacji produktu leczniczego Suboxone® w ramach
Wykazu refundowanych lekéw jedyng mozliwg strategig
refundacyjng jest podjecie jego wspdifinansowania ze
$rodkdw publicznych w odrebnej, nowoutworzonej grupie
limitowej w ramach Wykazu refundowanych lekéw,
$rodkdw  spozywczych  specjalnego  przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, A 1. Leki
refundowane dostepne w aptece na recepte w catym
zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym [116]. Przy
zastosowaniu zasad, o ktérych mowa w art. 14 Ustawy
[115], produktowi leczniczemu Suboxone®  zostanie

przypisany ryczattowy poziom odptatnosci pacjenta.




1. Cel i metody analizy problemu decyzyjnego (APD) %

1.

CEL 1 METODY ANALIZY PROBLEMU DECYZYJNEGO (APD)

Celem niniejszej analizy jest opis zagadnien kontekstu klinicznego zgodnie ze schematem PICO

(ang. population, intervention, comparison, outcome; populacja, interwencja, komparator, wynik

zdrowotny) w odniesieniu do zastosowania produktu leczniczego Suboxone® (produkt tgczony:

buprenorfina/nalokson) stosowanego w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia medycznego,

spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od narkotykow opioidowych, u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktérzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie.

Niniejszy dokument zostat sporzadzony w celu analizy mozliwosci objecia finansowaniem ze $rodkéw

publicznych produktu leczniczego Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina/nalokson) w ramach

wykazu lekéw refundowanych (WLR) w analizowanym wskazaniu.

W analizie problemu decyzyjnego zostang uwzglednione nastepujgce aspekty:

opis zagadnien kontekstu klinicznego uwzgledniajgcy przedstawienie analizowanej populacii
i problemu zdrowotnego (w tym danych epidemiologicznych),

przedstawienie  zidentyfikowanych, aktualnych standardow postepowania  klinicznego
w analizowanym wskazaniu (ang. practice guidelines) w Polsce i na $wiecie,

przedstawienie interwencji wnioskowanej (produktu leczniczego Suboxone® (produkt tgczony:
buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe) z punktu widzenia farmakologicznego,

wybor opcji terapeutycznych, z ktérymi nalezy poréwnac interwencje wnioskowang w ramach
oceny technologii medycznych, a takze zestawienie danych farmakologicznych dla komparatoréow
(interwencji alternatywnych stosowanych w analizowanym wskazaniu),

przedstawienie wynikow zdrowotnych (punktow koncowych) rozpatrywanych w ramach analizy
klinicznej,

przedstawienie stanowisk Rady Konsultacyjnej, Rady PrzejrzystoSci przy Agencji Oceny
Technologii Medycznych i Taryfikacji lub rekomendacji Prezesa Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji dotyczacych finansowania technologii wnioskowanej i komparatoréw w
analizowanym wskazaniu,

przedstawienie rekomendacji finansowych wybranych S$wiatowych agencji HTA, dotyczacych
produktu tgczonego: buprenorfina/nalokson oraz komparatoréw w analizowanym wskazaniu,
wstepny zarys strategii refundacyjno-kosztowej w odniesieniu do produktu leczniczego
Suboxone® (produkt fgczony: buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe) stosowanego

w analizowanym wskazaniu.
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2. ANALIZOWANA POPULACJA — PROBLEM ZDROWOTNY W KONTEKSCIE KLINICZNYM

Populacje docelowg (populacje pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym we wniosku), zgodnie
z zarejestrowanym wskazaniem do stosowania ocenianej technologii lekowej (produkt leczniczy
Suboxone®; produkt faczony: buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe), stanowa doroéli pacjenci
i miodziez powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie substytucyjne (w ramach leczenia
medycznego, spotecznego oraz psychologicznego) ze wzgledu na uzaleznienie od narkotykéw

opioidowych [46].

Charakter analizowanej populacji zostat okresSlony w oparciu o: zarejestrowane wskazania do
stosowania produktu leczniczego Suboxone® [46], charakter pacjentéw, dla ktérych umozliwiono

leczenie substytucyjne w Polsce [50], [89] oraz zakres wnioskowanego wskazania.

Zarejestrowane wskazanie do stosowania ocenianego leku obejmuje: ,leczenie substytucyjne
uzaleznienia od narkotykow opioidowych, w ramach leczenia medycznego, spotecznego
i psychologicznego. Celem dodania naloksonu jest zniechecenie do uzywania leku dozylnie, niezgodnie
z zaleceniami. Leczenie jest przeznaczone dla dorostych i miodziezy w wieku powyzej 15 lat, ktérzy

wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie” [46].

Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 1 marca 2013 roku, do leczenia substytucyjnego
kwalifikujg sie pacjenci, ktdrzy: sg uzaleznieni od opioidéw, ukonczyli 18. rok zycia i wyrazili zgode na

podjecie leczenia w ramach programu i przestrzeganie jego wymagan [50].

Zgodnie z wynikami badania kwestionariuszowego (wyniki badania kwestionariuszowego
zaprezentowano i oméwiono na etapie Analizy ekonomicznej) w chwili obecnej zaden pacjent w wieku
ponizej 18. roku zycia nie jest poddawany leczeniu substytucyjnemu. Nie sg dostepne réwniez
informacje na temat potencjalnej liczby pacjentéw w wieku od 15. do 18. roku zycia, ktérzy byliby
predysponowani i wyrazali che¢ udziatu w terapii substytucyjnej z wykorzystaniem wnioskowanej

technologii.

Na tej podstawie nalezy sadzi¢, iz pozytywna decyzja dotyczaca rozwazanego problemu decyzyjnego

z duzym prawdopodobienstwem bedzie pomijac pacjentdw w wieku ponizej 18. roku zycia.

2.1. OPIS PROBLEMU ZDROWOTNEGO — DEFINICJA

Narkotyki zaliczane sg do tzw. substancji psychoaktywnych, ktore charakteryzuje wptyw na centralny

uktad nerwowy oraz wywotywanie zmian psychicznych (obejmujgcych m.in.: euforie, zmieniony odbidr
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2.1. Opis problemu zdrowotnego — Definicja %

rzeczywistosci, iluzje, omamy, zaburzenia pamieci) oraz fizycznych (np. wzrost ci$nienia tetniczego
krwi, przyspieszenie tetna, pobudzenie). Narkotyki przyjmowane s zaréwno w celu doznania
przyjemnosci czy zmiany $wiadomosci, jak rowniez w celu uzyskania okreslonego nastroju lub

przezycia ekstremalnych doznan. Przewlekle ich przyjmowanie moze prowadzi¢ do uzaleznienia [28].

Definicja uzaleznienia w rzeczywistosci jest bardzo trudna — obejmuje zaburzenie podstawowych sfer
funkcjonowania cztowieka. Uzaleznienie lekowe nalezy traktowac jako ztozong chorobe osrodkowego
ukfadu nerwowego, charakteryzujaca sie natretnym, niekiedy niekontrolowanym dazeniem do uzycia
leku (gtdd narkotykowy, ang. craving), jego poszukiwaniem i dgzeniem do zdobycia za wszelkg cene
oraz uzywaniem, mimo oczywistych, powaznych zagrozen dla zdrowia i zycia. Uzaleznienie mozna
rowniez zdefiniowac jako ciezka, przewlekla chorobe, ktora charakteryzuje sie nawrotami
wystepujacymi nawet po dlugich okresach abstynencji i czesto doprowadza do utraty

zdrowia (np. w wyniku zakazen wirusowych) [1], [2].

Opioidy sg grupg substancji, ktore wywotujg efekty swojego dziatania przez oddziatywanie
z receptorami opioidowymi. Nalezg do nich zaréwno substancje pochodzenia roslinnego pierwotnie
uzyskiwane z opium (obecnie syntetyzowane w warunkach laboratoryjnych — morfina i kodeina),
syntetyczne pochodne (m.in.: heroina, metadon, buprenorfina, fentanyl, loperamid, tramadol,
hydromorfon), jak réwniez endogenne opioidy (wystepujace naturalnie w organizmie czlowieka —
endorfiny, enkefaliny i dynorfiny). Substancie z grupy opioidéw oddziatujg poprzez wigzanie sie
z receptorami opioidowymi, ws$rdd ktorych wyrdzniane sg trzy typy klasycznych receptorow
opioidowych: receptory MOR (mu, p), DOR (delta, &) i KOR (kappa, k) oraz jeden receptor
nieklasyczny NOR (ang. opioid receptor like ORL1), a w ich obrebie szereg podtypdw [59]. Leki
z grupy opioidow w medycynie stosowane sg przede wszystkim w terapii bélu, w tym tagodzeniu

silnego bo6lu nowotworowego [18].

W Polsce najczesciej stosowanymi nielegalnymi opioidami sg: brgzowa heroina (ang. brown sugar)
oraz ,kompot”, ktory jest otrzymywany ze stomy makowej, pochodzacej z maku sianego w warunkach
domowych, zawierajgcego znaczne ilosci morfiny. Inne, rzadziej uzywane opioidy to: ,makiwara”
(rowniez otrzymywana ze stomy makowej), kodeina, biata heroina oraz petydyna, morfina, metadon
i opium. Wiekszos¢ opioidéw (poza makiwarg i opium) moze by¢ (i najczesciej jest) przyjmowana

dozylnie [2].

Opioidy zaliczane s3 do substancji o duzym potencjale uzalezniajacym, powoduja rowniez
szybkie narastanie tolerancji na nie. Pierwszy kontakt z opioidami zwigzany jest zazwyczaj z ich
paleniem (np. brgzowa heroina) lub podawaniem drogg doustng (np. makiwara, tramal), pozniej

pojawia sie stosowanie dozylne. Rozwdj uzaleznienia od opioidow jest w niewielkim stopniu zalezny od
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drogi ich przyjmowania, stad ztudne jest spotykane czesto wsrdd osoéb naduzywajgcych opioidow
przekonanie, ze palenie heroiny nie uzaleznia. Zespét uzaleznienia od substancji psychoaktywnych

moze rozwingc sie w krétkim czasie, liczonym nawet w tygodniach [2].

Do podstawowych objawdéw spowodowanych przyjeciem opioidow nalezg: euforia, btogostan,
uspokojenie i spowolnienie psychoruchowe, zmniejszenie uczucia gtodu, potrzeb seksualnych,
subiektywne odczuwanie ciepta. Zastosowanie opioidow powoduje réwniez nastepujgce objawy
somatyczne: zmniejszenie odczuwania bdlu, reaktywnosci osrodka kaszlu, wydzielania sokow
zotgdkowych, perystaltyki jelit, obnizenie cisnienia tetniczego krwi, bradykardie, zweZzenie Zrenic
i ostabienie ich reakcji na $wiatto. W czasie rozwoju uzaleznienia odczuwanie euforii zmniejsza sie, ale

utrzymuje sie poczucie spokoju oraz zobojetnienie na przykre odczucia i problemy [2].

Pragnienie przyjmowania narkotyku (gtdéd psychiczny) oraz nawrét stanowig gtowne objawy

uzaleznienia i s3 odpowiedzialne za niepowodzenia stosowanych terapii. Gldd psychiczny narkotyku

oznacza stan psychiczny, w ktdrym wystepuja mysli przymusowe o przyjeciu danej substancji, uczucie
dyskomfortu, niekiedy napiecia wewnetrznego, zaburzenia koncentracji uwagi. Nawr6t natomiast
wystepuje po pewnym okresie utrzymywania abstynencji i charakteryzuje sie ponownym wystgpieniem
objawow uzaleznienia. Moze by¢ on sprowokowany zaréwno ,ztamaniem abstynencji”, jak réwniez
moze wystgpi¢ bez przyjecia substancji psychoaktywnej. Konsekwencjami przyjmowania S$rodkdéw
psychostymulujgcych sg zaburzenia psychiczne i zaburzenia zachowania. Do najgrozniejszych powiktan
stosowania substancji psychoaktywnych (w tym opioidow) zaliczy¢ nalezy: rozwdj uzaleznienia,
wystgpienie zespotu abstynencyjnego, zaburzenia psychotyczne (w tym rezydualne i podzno
ujawniajgce sie zaburzenia) oraz ostre zatrucia. Stany te czesto wymagajg leczenia farmakologicznego

w potaczeniu z oddziatywaniami psychologicznymi [2].

Przewlekle stosowanie substancji uzalezniajgcych prowadzi réwniez do wytworzenia fizycznego
uzaleznienia, ktdre charakteryzuje sie wystepowaniem okreSlonego zespotu zachowan i objawdw
towarzyszacych odstawieniu leku lub podaniu antagonisty leku uzalezniajgcego (zespét abstynencyjny,

odstawienny) [4]. Wystgpienie zespotu odstawiennego jest wynikiem wytworzonej podczas

dtugotrwatego stosowania substancji uzalezniajacych tolerancji oraz mechanizméw majacych na celu
utrzymanie homeostazy organizmu, ktdre w przypadku odstawienia substancji uzalezniajacej dziatajg

niejako ,w prozni”, niehamowane przez obecnosc leku [1].

Zespot abstynencyjny (odstawienny) jest charakterystyczny dla danej substancji psychostymulujacej,
a jego przebieg jest ograniczony w czasie. Nasilenie objawéw zespotu abstynencyjnego zalezy od
czestosci przyjmowania i wielkosci dobowej dawki narkotyku w okresie ostatnich 3-4 tygodni.

Z klinicznego punktu widzenia istotne jest, ze nasilenie zespotu abstynencyjnego jest w niewielkim
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2.1. Opis problemu zdrowotnego — Definicja '%
2.2. Klasyfikacja uzaleznienia od narkotykdw (w tym opioidowych)

stopniu zwigzane z czasem trwania poprzedzajagcego go ciggu przyjmowania substancji
psychoaktywnej. Objawy opioidowego zespotu abstynencyjnego najczesciej opisywane sg jako
grypopodobne o nasileniu umiarkowanym, rzadko ciezkim. Ws$rod obiektywnych objawdéw zespotu
odstawienia od opioidow wymieni¢ nalezy: rozszerzenie zrenic, wzrost ci$nienia tetniczego krwi,
przyspieszenie tetna, wzrost temperatury ciata, piloerekcje, wysiek z nosa, fzawienie, poty, kichanie,
biegunke, wymioty, zaburzenia snu. Wystepowanie opioidowego zespotu abstynencyjnego wigze sie
rowniez z subiektywnymi odczuciami, takimi jak: pragnienie narkotyku, béle stawowo-miesniowe,

dreszcze, nudnosci, bdle, skurcze zotadka, drazliwo$¢, ostabienie [2].

Szczyt nasilenia objawow abstynencyjnych dla opioidéw wystepuje w 2.-5. dobie od odstawienia
narkotyku, natomiast objawy ostrej fazy opioidowego zespotu abstynencyjnego utrzymujg sie do 10
dni. Zespdt abstynencyjny zwykle jest lepiej tolerowany przez osoby uzaleznione od dawna
w przeciwienstwie do osob uzaleznionych od niedawna. Uwaza sie, ze w zdecydowanej wiekszosci

przypadkdw niepowiktany opioidowy zespdt abstynencyjny nie stanowi zagrozenia dla zycia [5].
2.2. KLASYFIKACJA UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM OP10IDOWYCH)

Zgodnie z informacjami podanymi na stronie Krajowego Biura Do Spraw Przeciwdziatania Narkomanii

w Polsce obowigzuje podziat substancji psychoaktywnych na trzy gtéwne grupy:

o alkohol, opioidy, leki uspokajajace i nasenne (dzialajace gtéwnie rozluzniajaco,
uspokajajaco, nasennie),

e kanabinole i inne substancje halucynogenne, lotne rozpuszczalniki (dziatajagce gtdwnie
euforycznie, powodujgce omamy, urojenia),

e  kokaina i inne substancje stymulujgce, nikotyna (dziatajgce pobudzajgco, podwyzszajgce nastroj)
[28].

Istnieje tez nieformalny i dosy¢ mylacy podziat na tzw. narkotyki twarde i miekkie. Okreslenie twarde

ma charakteryzowac substancje, ktdrych stosowanie jest niebezpieczne i moze prowadzi¢ do silnego

uzaleznienia (kokaina, heroina, morfina) oraz narkotyki miekkie, ktére uwaza sie za bezpieczne

i uzalezniajgce w niewielkim stopniu (gtdwnie marihuana, haszysz czy LSD) [28].

Podziat substancji psychoaktywnych wediug Miedzynarodowej Statystycznej Klasyfikacji Chorob
i Probleméw Zdrowotnych (ang. /nternational Classification of Diseases and Related Problems 10th
Revision; 1CD-10) opiera sie na nastepujgcych kryteriach:

e  powszechnos¢ stosowania,

e  powodowanie probleméw zdrowotnych oraz spotecznych,

e  sposéb przyjmowania [7].
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powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Klasyfikacja ICD-10 z 2010 roku wyrdznia zaburzenia psychiczne i zachowania spowodowane
przyjmowaniem nastepujgcych substancji psychoaktywnych: alkoholu, opioidéw, kanabinoli, lekéw
uspokajajacych i nasennych, kokainy, innych niz kokaina substancji stymulujgcych, w tym kofeiny,
substancji halucynogennych, tytoniu, lotnych rozpuszczalnikow, uzywaniem kilku substancji
psychoaktywnych lub innych substancji niz wyzej wymienione. Do zaburzen psychicznych
i zachowan spowodowanych przyjmowaniem powyzszych substancji psychoaktywnych zaliczono
m.in.: ostre zatrucie, uzaleznienie, zespdt odstawienny, zaburzenia psychiczne, takie jak np.
halucynacje, zaburzenia percepcji, leki, urojenia oraz zaburzenia funkcji poznawczych, powracanie

przebytych doznan, otepienie, zaburzenia afektywne [7].

Zgodnie z klasyfikacjg DSM-IV-TR (ang. Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 4th
Edition, Text Revision) zaburzen psychicznych Amerykanskiego Towarzystwa Psychiatrycznego
rozroznia sie zaburzenia spowodowane nastepujgcymi substancjami: alkoholem, amfetaming i
pochodnymi amfetaminy, kofeing, marihuang, kokaing, halucynogenami, $rodkami wziewnymi,
nikotyng, opioidami, fencyklidyng, Srodkami uspokajajgcymi, nasennymi i przeciwlekowymi, wieloma

substancjami, innymi lub nieznanymi substancjami [8].

2.3.ETIOLOGIA I CZYNNIKI RYZYKA UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM
OPIOIDOWYCH)

Uzaleznienie jest zwigzane z bezposrednim zaburzeniem jednego z wielkich uktadéw funkcjonalnych
moézgu — ukladu nagrody, a posrednio zaburza réwniez i pozostate — uktad pobudzenia, zwlaszcza
emocjonalnego oraz uktad poznawczy. Ukiad nagrody zaangazowany jest w regulacje zasadniczych
zachowan apetytywnych, nakierowanych na kontakt z korzystnymi i subiektywnie przyjemnymi
sygnatami. Zasadniczg role w funkcjonowaniu uktadu nagrody petni dopamina, a szczegdlnie neurony
dopaminergiczne w strukturach limbicznych. Mezolimbiczny uktad nagrody jest to szlak neuronalny,
ktéry obejmuje neurony dopaminergiczne, zlokalizowane w polu brzusznym nakrywki (ang. Ventra/
Tegmental Area; VTA) oraz miejsca projekcji tych neuronow. Struktury limbiczne, do ktérych
dochodza wtdkna neuronalne z pola brzusznego nakrywki to jadro pdtlezace przegrody, brzuszno-
przednia cze$¢ jadra ogoniastego, ciatlo migdatowate i kora przedczotowa [1], [6]. Pobudzenie
neuronéw w polu brzusznym nakrywki prowadzi do wzrostu uwalniania dopaminy w jadrze potlezagcym
przegrody, czemu towarzyszy dziatanie okreslane jako pozytywnie wzmacniajgce. Mechanizm ten
odpowiedzialny jest za dziatanie substancji psychostymulujgcych. Wspdinym efektem dziatania
nalezacych do réznych farmakologicznych grup lekdw uzalezniajgcych — opioidow, jak i innych lekow
uzalezniajacych, takich jak: kokaina, amfetamina, etanol, nikotyna, tetrahydrokanabinol — jest wtasnie
wzrost wydzielania dopaminy w jadrze potlezacym przegrody. Efekt ten moze wynika¢ zaréwno z ich

bezposredniego dziatania na neurony dopaminowe (w ten sposdb oddziatuje kokaina i amfetamina),
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jak i z posredniego wptywu (etanol, opioidy). Wzmacniajgce dziatanie opioidow jest mediowane
gtéwnie poprzez receptor opioidowy p. Opioidy dziatajg na uktad dopaminowy zaréwno w polu
brzusznym nakrywki, gdzie blokujg interneurony hamujace, jak réwniez bezposrednio w jadrze

potlezacym przegrody, gdzie wywotujg dziatanie wzmacniajace poprzez receptory i d [1], [3], [6].

Dopamina jest uwalniania z neurondw szczegolnie podczas pierwszego (nieoczekiwanego) kontaktu
z bodzcami nagradzajgcymi; jesli bodzce te powtarzajg sie, pojawia sie tolerancja. Tolerancja polega
na coraz stabszym dziataniu stosowanego leku, w tym ostabieniu jego dziatania nagradzajacego, a tym
samym koniecznosci zwiekszania dawki leku w celu uzyskania tej samej odpowiedzi na stosowang
substancje. Tolerancja pojawia sie przy stosowaniu wiekszosci substancji, na ktére rozwija sie
uzaleznienie. Rozwdj tolerancji zwigzany jest z wytworzeniem zmian adaptacyjnych majacych na celu

utrzymanie homeostazy organizmu [1].

Tworzaca sie podczas uzaleznienia tolerancja prowadzi do koniecznosci zwiekszania dawki leku w celu
uzyskania takiego samego efektu terapeutycznego, a zwiekszone dawki leku jeszcze bardziej
przyspieszajg rozwdj tej tolerancji. Zaleznos¢ fizyczna powstajgca podczas dtugotrwatego stosowania
lekow powoduje na tyle awersyjne zespolty odstawienia w przypadku niedoboru substancji
uzalezniajacej, ze pacjent zaczyna szukac leku nie dla nagrody (jakg on niesie bezposrednio), ale dla
unikniecia niemitych  objawdéw abstynencji. Jednoczes$nie, dtugotrwate stosowanie lekdw
uzalezniajgcych powoduje tak zwang tolerancje przewlekta, zwigzang z trwatymi zmianami w mézgu,
ktéra jest przyczyng nawrotow pacjentdbw do natogu po procesie odtrucia i prowadzi do zmian

osobowosci, przejawiajgcych sie m.in. poszukiwaniem lekéw powodujgcych dobre samopoczucie [1].

Rola czynnikéw dziedzicznych w uzaleznieniu zostata wykazana miedzy innymi w badaniach
przeprowadzonych nad blizniakami i ich rodzinami [82], [83]. U podstaw osobniczego zréznicowania
podatnosci na uzaleznienia lezg miedzy innymi roznice w aktywnosci neurotransmisji dopaminowej,
ktére zapewne mozna wyjasni¢ czeSciowo przez rdznice genetyczne. Aspektem dziedzicznym
uzaleznienia jest duza zmienno$¢ receptorow dopaminowych D, w moézgu ludzkim. Mozna
przypuszczaé, ze u 0séb, u ktérych wystepuje polimorfizm receptoréw dopaminowych, ekspresja tych
receptorow jest stabsza, a to moze taczy¢ sie z wiekszg wrazliwoscia na nagradzajgce dziatanie

narkotykow [1].

Badanie przekrojowe wykazato, ze czynniki ryzyka rozwoju uzaleznienia moga sie rozni¢ pomiedzy
krajami, jednak do tych, ktore sg wspdine zaliczy¢ nalezy: wczesne rozpoczecie naduzywania lekow,
stosowanie wiecej niz jednego nielegalnego narkotyku oraz ujawnienie sie choréb psychicznych przed
15. rokiem zycia [16]. Liczne dane epidemiologiczne wskazujg, iz z ryzkiem rozwoju uzaleznienia od

narkotykow SciSle korelujg: zaburzenia lekowe, nastroju oraz zaburzenia osobowosci [14], [15].
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powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Innymi czynnikami ryzyka, ktére niewatpliwie predysponujg do rozpoczecia naduzywania narkotykow
sg: sytuacja rodzinna, spoteczna i ekonomiczna pacjentow. Rozpad rodziny, brak pracy, brak
mieszkania, nieumiejetno$¢ dostosowania sie do regut spotecznych, brak wystarczajgcych srodkéw do
Zycia i perspektyw na dalsze zycie to czynniki, ktore czesto doprowadzajg do siegniecia, a pdzniej
naduzywania substancji, ktore w szybki sposdb doprowadzajg do euforii i dajg poczucie spokoju

i zadowolenia [13].

2.4. DIAGNOSTYKA, ROZPOZNANIE I OBJAWY UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM
OPIOIDOWYCH)

Zgodnie z kryteriami DSM-IV-TR, w rozpoznaniu objawdw zespotu uzaleznienia konieczne jest

wystepowanie co najmniej 3 z ponizszych objawdw przez jaki$ czas w okresie poprzedzajgcego roku:

e  pragnienie, przymus, mysli natretne zwigzane z przyjmowaniem substancji,

e utrata kontroli nad przyjmowaniem leku (trudnosci w kontrolowaniu rozpoczecia lub zakonczenia
przyjmowania substancji lub ilosci przyjmowanej substancji),

o fizjologiczne objawy zespotu abstynencyjnego wystepujgce po odstawieniu lub zmniejszeniu
dawki leku,

e objawy tolerancji wymagajgce zwiekszanie dawki substancji w celu uzyskania efektéw, ktore
poczatkowo byty wywotane przez dawki nizsze,

e zmiana stylu zycia (zaniechanie zachowan niezwigzanych z narkotykiem, zwiekszona ilo$¢ czasu
poswiecona zdobywaniu substancji, jej przyjmowaniu Ilub odzyskiwaniu réwnowagi po
odstawieniu),

e  kontynuowanie przyjmowania substancji pomimo ewidentnych nastepstw i skutkow [20].

2.5. KONSEKWENCIJE WYNIKAJACE Z UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM
OPIOIDOWYCH)

Przyjmowanie jakichkolwiek $rodkéw psychostymulujgcych powoduje liczne szkody zdrowotne, do
ktérych zaliczy¢ nalezy: przedawkowania, zatrucia oraz powiktania zwigzane z przyjmowaniem
dozylnym: zakazenia wirusowe ludzkim wirusem niedoboru odpornosci (ang. Human
Immunodeficiency Virus, HIV), zakazenia wirusem zapalenia watroby typu B, wirusem zapalenia
watroby typu C, wirusem zapalenia watroby typu D, posocznica, zapalenie i ropnie ptuc, zapalenie

wsierdzia, ropnie skory, zapalenie szpiku kostnego, zakrzepowe zapalenie zyt [2].

Uzaleznienie od narkotykéw wigze sie z takimi zmianami w psychice, ktdre sprawiajg, ze poszukiwanie
leku staje sie gtdbwnym motywem Zzycia osoby uzaleznionej. Zalezno$¢ ta rozwija sie wskutek

powstawania zmian adaptacyjnych pod wpltywem stosowanego przewlekle narkotyku. Te wiasnie
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2.5. Konsekwencje wynikajgce z uzaleznienia od narkotykéw (w tym opioidowych) '%
2.6. Rokowanie

zmiany prowadzg do zmiany osobowosci uzaleznionego [1]. Konsekwencjg przyjmowania narkotykow
szczegolnie w okresie mtodzienczym sg: zaburzenia w zakresie rozwoju osobowosci i tworzeniu
wzorcow zachowan oraz zaktdcenie proceséw edukacyjnych. Pojawiajg sie rowniez zachowania
sprzeczne z dobrymi obyczajami (np. prostytucja) oraz konflikty z prawem. Zdobywanie narkotyku
i bycie pod jego wplywem determinuje styl zycia osdb uzaleznionych i ich zdrowie oraz wptywa
destrukcyjnie na liczne aspekty ich zycia (rozpad rodziny, utrata pracy, mieszkania, kontaktéw

Z najblizszym otoczeniem) [2].

Jedng z najgrozniejszych metod przyjmowania opioidow jest dozylne wstrzykiwanie heroiny. Prowadzi
ono do wspotzakazenia HIV u okoto 30%, a WZW typu C 95% ludzi na Swiecie przyjmujacych
narkotyk w tej formie. Ta forma uzaleznienia wymaga kilkukrotnego w ciggu doby wstrzykiwania sobie
narkotyku. Zwigzana z tym koniecznos¢ zdobycia Srodkow finansowych na zakup nielegalnego

narkotyku prowadzi zazwyczaj do kradziezy, prostytucji i innych zachowan przestepczych [13].

Bardzo istotnym problemem jest rowniez fakt przyjmowania $rodkéw psychostymulujgcych przez
kobiety ciezarne. Uzywaniu nielegalnych substancji towarzyszg: niedozywienie, nieregularny tryb zycia,
choroby wszczepienne. Wszystkie te czynniki niekorzystnie wptywaja na rozwdj ptodu, zwiekszaja
ryzyko poronienia czy przedwczesnego porodu. U matek czynnie przyjmujgcych opioidy, jak réwniez
u leczonych substytucyjnie metadonem podczas cigzy wykazano cechy niedojrzatosci i matg wage
urodzeniowg noworodkéw. W grupie kobiet przyjmujgcych psychostymulanty w trakcie cigzy
obserwuje sie réwniez zwiekszenie zachorowalno$ci wérdd noworodkéw (zespoty abstynencyijne,
zakazenia przenoszone drogg wszczepienng), jak réwniez wieksze ryzyko porzucenia dziecka po

urodzeniu [2].

2.6. ROKOWANIE

W skali $wiata i Europy szacuje sie, Zze odpowiednio 4 i 5 przypadkow zgonow na 100 000
oséb spowodowanych jest nielegalnym uzywaniem narkotykéw [14]. Gtdwng przyczyna
zgonow w populacji pacjentéw uzaleznionych od opioidéw jest przedawkowanie narkotykdw. Leczenie
uzaleznienia od opioidow jest mozliwe i skuteczne, pod warunkiem wiasciwego doboru metody
leczenia [17]. Dobrze prowadzone leczenie substytucyjne pozwala praktycznie wykluczy¢é powazne
(wymagajace hospitalizacji) przypadki przedawkowania, tym samym zmniejszy¢é okoto 3—4-krotnie
$miertelnos¢ w tej grupie chorych, do poziomu stwierdzanego w populacji ogdlnej (z 87/100 000 rok
do 17/100 000 rok) [13].
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2.7. EPIDEMIOLOGIA UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM OP1OIDOWYCH)

2.7.1. EPIDEMIOLOGIA UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM OPIOIDOWYCH)
W POLSCE

W kwietniu 2012 w ramach badania przeprowadzonego na wniosek Funduszu Rozwigzywania
Problemoéw Hazardowych na temat uzaleznien za posrednictwem Centrum Badania Opinii Spotecznej
(CBOS), poruszono problem narkomanii. Grupe badang stanowity osoby powyzej 15. roku zycia.
Ankietowanym zadawano pytania dotyczace uzywania substancji psychoaktywnych. Celem badania
byto ukazanie skali zjawiska w Polsce u wskazanej populacji wiekowej oraz poréwnanie tendencji
uzywania nielegalnych substancji w stosunku do lat poprzednich. Otrzymane wyniki przedstawiono

w ponizej tabeli [32].

Tabela 1. Wyniki badania opinii publicznej dotyczace postaw spoleczenstwa wobec polityki narkotykowej,

przeprowadzonego w Polsce w roku 2012 [32].

Ple¢ Grupy wiekowe

Rodzaj Ogétem 25-34 35-44 45-54  55-64

Mezczyzni Kobiety 15-24 lat

substancji lat lat lat lat

Konopie 12,2 17,9 6,6 21,0 20,3 10,5 4,8 3,0
Ecstasy 1,1 1,6 0,7 1,4 3,2 0,5 0,2 0,0
Amfetamina 2,9 4,5 1,4 3,1 74 2,9 0,2 0,1
Kokaina 0,8 1,4 0,2 1,1 11 1,2 0,2 0,3
Heroina 0,1 0,1 0,1 0,2 0,0 0,0 0,2 0,1
] 1,0 18 0,3 0,6 2,6 1.2 0,3 0,0
halucynogenne
LSD 0,8 1,2 0,3 0,8 1,3 1,5 0,2 0,0
Kompot
(polska
heroina 0,2 0,3 0,1 0,3 0,3 0,0 0,3 0,3
domowej
produkcji)
Dopalacze 1,4 17,9 6,6 bd.
Jaklekolwu_ek 137 19,9 7.8 1,1 1,0 0,2 0,5 0,5
narkotyki

bd. — brak danych.

Wedtug przytoczonych wynikow az 13,7% respondentéw probowato kiedykolwiek narkotykow.
Najbardziej popularne wsrod ankietowanej populacji sg konopie indyjskie (spozycie przynajmniej raz
w Zyciu zadeklarowato 12,2% o0sdb). Ponad czterokrotnie nizsze wskazniki odnotowano w przypadku
amfetaminy (2,9%). Przyjmowanie halucynogenéw oraz ecstasy zanotowano na poziomie okoto 1%.
Dodatkowo analiza danych zamieszczonych w powyzszej tabeli wskazuje, ze zdecydowanie wiecej

mezczyzn w poréwnaniu z kobietami uzywato wiekszosci wymienionych substancji — w przypadku
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2.7. Epidemiologia uzaleznienia od narkotykéw (w tym opioidowych) %

amfetaminy liczba stosujgcych mezczyzn byta ponad dwukrotnie wieksza, niz w przypadku kobiet. Do
uzywania marihuany przyznato sie 17,9% mezczyzn oraz 6,6% kobiet. Wyjatkiem sg takie substancje
jak heroina czy kompot, ktérych stosowanie ws$rod kobiet i mezczyzn wykazano na podobnym

poziomie [32].

Wyniki badania opinii publicznej wskazujg réwniez, ze wsréd uzytkownikow najbardziej
rozpowszechnionych w Polsce substancji psychoaktywnych dominuja osoby miode (25—
34 lat). W tej grupie wiekowej najwiekszym powodzeniem cieszyta sie marihuana, natomiast
amfetamina oraz ecstasy s3 najbardziej rozpowszechnione wsérdd grupy 25-34-latkow. Wsrdd
przebadanych os6b marihuane probowat co pigty ankietowany 25-34-latek, natomiast wsrdd osdb

starszych czestotliwos$¢ byta dwukrotnie mniejsza [32].

W tabeli 2 przedstawiono zalezno$¢ w spozyciu substancji psychoaktywnych (narkotykéw) w stosunku
do roznych wartosci socjodemograficznych, takich jak: miejsce wychowania oraz zamieszkania,
wyksztatcenie, status zatrudnienia, stan cywilny, sytuacje materialng oraz stosunek do wartosci
religijnych. W przeprowadzonym badaniu wykazano, ze uzywanie narkotykow stanowi wiekszy
problem w duzych miastach — co czwarty pytany zyjacy w miescie powyzej 500 tys. mieszkancow,
zadeklarowat eksperymentowanie z nielegalnymi substancjami odurzajgcymi. Wart podkreslenia jest
fakt, ze odsetek mieszkancow miast, ktorzy przynajmniej raz mieli styczno$¢ z narkotykami (17,2%),
jest dwa razy wyzszy niz u respondentdw zamieszkujgcych mniejsze miejscowosci i wsie (8,1%).
Przedstawione dane ukazujg rowniez, Zze odsetek pytanych probujgcych narkotykéw zalezy od
wyksztatcenia — najwiekszy procent stanowili ludzie majgcy wyzsze oraz $rednie wyksztatcenie (19,9%
i 19,6% odpowiednio). Jednak, w przypadku osob zazywajgcych narkotyki w ostatnim czasie (okres 12
miesiecy) wyniki przedstawiajg sie zgota odmiennie. Chociaz uczniowie lub absolwenci szkét srednich
sg tutaj grupg dominujaca (spozycie na poziomie 11,7%), to wsrdd osdb z wyzszym wyksztatceniem
spozycie zadeklarowato tylko prawie 6% badanych (czyli ponad 3 razy mniej niz poprzednio). Nie
zaobserwowano natomiast znaczacych rdéznic w  spozyciu ws$rod osob  zatrudnionych
i niezatrudnionych. Natomiast, najwiekszy poziom spozycia wykazano u uczniéw, badz studentow,
a najmniejszy — u o0sOb przebywajacych na rencie lub emerytéw. W odrdznieniu od osdb
rozwiedzionych, w separacji lub wdowcdéw najwiekszy poziom w eksperymentowaniu z narkotykami
przedstawiono u o0s6b niepozostajgcych w Zzadnym zwigzku partnerskim. Istotnym czynnikiem
roznicujgcym okazata sie sytuacja materialna respondentdw. Najwieksze spozycie narkotykow
wykazano w grupie 0oséb oceniajgcej swdj status ekonomiczny jako bardzo dobry lub raczej dobry
(17,0-18,4%). Omawiane badanie miato rowniez na celu poréwnanie kontaktu z narkotykami u oséb
o rbéznych preferencjach religijnych. Wykazano, ze najwieksze spozycie zadeklarowaly osoby

niewierzace (az 43% ankietowanych) i niepraktykujace (prawie 30%) [32].
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Tabela 2. Wyniki badania opinii publicznej dotyczace postaw spoteczenistwa wobec polityki narkotykowej w zaleznosci od danych socjodemograficznych, przeprowadzonego

w Polsce w roku 2012 [32].
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JoLTECTITT A |
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Wyksztatcenie
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Udziat w praktykach
religijnych

M9IMIONAPaIY,

JoLTECTITT A |

Stosunek do wiary

a1M|0%ApaIy

Stan cywilny

J LTI 4

Ma1M|0%Apary

JOLTECTITT 4

Ocena sytuacji
materialnej

a1M|0%ApaIy

J LTI 4

Miejsce wychowania

f2 . . Tak, zwykle kilka razy
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2.7. Epidemiologia uzaleznienia od narkotykéw (w tym opioidowych) %

Poréwnujac aktualne dane (2013 rok), z tymi z poprzednich lat (2006 rok oraz 2010 rok), mozna
stwierdzi¢, Ze najwieksze spozycie substancji psychoaktywnych zaobserwowano w 2010 roku,
natomiast najnowsze pomiary wskazujg podobny wskaznik do tego z roku 2006. Obecnie obserwuje

sie najwieksze z dotychczas notowanych spozycie marihuany [90].
W tabeli ponizej przedstawiono wyniki badan CBOS przeprowadzone na zlecenie instytutu Psychiatrii
i Neurologii oraz Krajowego Biura do Spraw Przeciwdziatania Narkomanii w latach 1992-2013

dotyczace zagadnienia naduzywania substancji psychoaktywnych przez mtodziez w Polsce [36].

Tabela 3. Odsetek uczniow deklarujacych kontakt z narkotykami/srodkami odurzajaqcymi w badaniach CBOS

dotyczacych problematyki uzywania narkotykow i srodkow odurzajacych wsréd miodziezy Polsce [36].

Czy w ciagu ostatniego roku Badania statutowe ‘ Badanie Badania
uzywates(as) narkotykow, CBOS IPiN> KBPN>**
srodkow odurzajacych?
Tak (%20) 5 10 10 18 24 15 16 18
Nie (%6) 95 90 90 82 76 85 84 82

*Instytut Psychiatrii i Neurologii; **Krajowe Biuro ds. Przeciwdziatania Narkomanii.

Wyniki badan wskazujg, iz w latach 1992-2003 liczba ucznidw, ktdrzy uzywali narkotykéw w ciggu
ostatniego roku systematycznie wzrastata (z 5% do 24%). W 2008 roku odsetek osdb deklarujgcych
kontakt z narkotykami zmniejszyt sie do 15% i utrzymat sie na tym samym poziomie w roku 2010
(16%), natomiast w najnowszym badaniu (2013 rok) wzrdst do poziomu 18%, czyli tyle samo co w
roku 1999. Substancjg najczesciej zazywang przez uczniow byta marihuana i haszysz. Do
przyjmowania jej kiedykolwiek przyznato sie w 2013 roku 44% badanych, co oznacza wzrost o 4
punkty procentowe w stosunku do roku 2010. Ponadto, 88% o0sob ankietowanych, ktére deklarowaty
spozycie narkotykow w ciggu roku poprzedzajacego najnowsze badanie, wymienito konopie indyjskie.
Kolejnymi najbardziej rozpowszechnionymi nielegalnymi substancjami byly amfetamina i esctasy,
ktorych spozycie sporadyczne, jak i w ciggu ostatniego roku, zadeklarowato mniej badanych niz w
latach ubiegtych. W przypadku szeroko rozpowszechnionych w 2008 roku dopalaczy zaobserwowano
najwiekszy spadek spozycia na przestrzeni kolejnych lat. U szczytu popularnosci tych substangji ich
uzycie wskazato w 2010 roku 13% badanych, natomiast w 2013 tylko 4% [36].

Dane z roku 2013 w odniesieniu do opioidéw pokazuja, ze do przynajmniej jednokrotnego
uzycia heroiny przyznato sie 1,6%, a do uzycia tzw. polskiej heroiny (kompotu) 1,5%
uczniéw. Z kolei badania z roku 2009 ukazujace liczbe uzytkownikdw opioidow w poszczegolnych
wojewodztwach pozwalajg na obserwacje, ze najwiecej przypadkéw spozycia tego typu substangji

byto w wojewddztwie mazowieckim, a najmniej — w opolskim [32], [36].
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Rok 2013 nie okazat sie zaskakujgcy pod wzgledem dostepnosci narkotykow, poniewaz 41% badanych
nastolatkéw zadeklarowato niewiedze co do miejsca, gdzie mozna naby¢ tego typu substancje. Od
1999 roku liczba ta wzrosta o 8% (z 33%), jednak juz od 2008 roku (40%), jak i obecnie,

utrzymywata sie na podobnym poziomie [36].

Najnowsze dostepne dane Instytutu Psychiatrii i Neurologii z 2011 roku pokazujg, ze do placéwek
szpitalnych przyjeto 14 150 oséb z powodu probleméw zwigzanych z uzywaniem narkotykdw, co
stanowi nieznaczny spadek w stosunku do danych z roku 2010 rok (14 444 osoby). Wiekszo$¢
pacjentow stanowili mezczyzni (73,8%), natomiast 7,8 % przyjetych stanowity osoby naduzywajace

opiatow [32].

W ciggu ostatnich kilku lat w Polsce trend zgondw z powodu narkotykéw jest w miare stabilny.
W 2008 roku odnotowano lekki wzrost $miertelnosci z powodu narkotykow z 214 przypadkow do 244
w 2009 roku [34]. Z kolei najnowsza analiza danych z 2011 wykazata lekki wzrost zgondéw w stosunku
do roku 2010 (285 z 261) [32]. W 2011 roku wsrdd osob, ktore przedawkowaty $miertelnie narkotyki
30% byto pici zenskiej [32] (39% w 2010 roku [31], 44% w 2008 roku i 36% w 2007 roku [35]).
Srednia wieku ofiar stopniowo sie obniza, poniewaz w 2011 roku wynosita 37 lat [32], a w 2010 roku
wynosita 41 lat [31] (w 2008 roku 44 lata, w 2007 roku — 47 lat [35]). Najmtodsza osoba, ktdra
przedawkowata narkotyki w Polsce w 2008 roku miata 15 lat. W przypadkach, gdy jako pierwsza
przyczyne $miertelnego zatrucia podano rodzaj substancji, najwiecej bylo zmarlych

z powodu opioidoéw - 7 0s6b [35].

Osoby uzywajgce narkotykdw w sposob dozylny sg w najwyzszym stopniu narazone na problemy
zdrowotne wywotane ich przyjmowaniem, takie jak: zakazenia przenoszone przez krew (np. HIV/AIDS,

wirusowe zapalenie watroby) lub przedawkowanie narkotykow [30].

W 2012 roku w Polsce zarejestrowano 1 583 przypadki zachorowan na WZW typu B, z czego 4,9%
stanowity przypadki z ostrg formg zakazenia. U 4 pacjentow do zakazenia doszto drogg iniekcji [84].
W tym samym roku odnotowano 2 292 przypadki zakazen WZW typu C i liczba ta utrzymuje sie na
podobnym poziomie, w stosunku do lat poprzednich [86]. Jak wynika z raportu przygotowanego przez
Spoteczny Komitet ds. AIDS az 71,6% osob wstrzykujacych érodki odurzajgce zakazonych jest WZwW
typu C [99].

Najnowsze dane dotyczace nowych zakazen HIV oraz nowych zachorowan na AIDS wsrdd iniekcyjnych
uzytkownikéw narkotykéw w Polsce pochodzg z 2012 roku. W badaniu przeprowadzonym przez
Panstwowy Zakfad Higieny na zlecenie Krajowego Biura do spraw Przeciwdziatania Narkomanii pt.:

»Zakazenia HIV i zachorowania na AIDS w Polsce w 2012 roku” ujawniono, ze w tym roku liczba
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zakazonych wirusem HIV wynosita 1 093 os6b i jest to 0 2,3% mniej niz w roku poprzednim. W ponad
potowie przypadkéw nie byto mozliwosci okreslenia drogi zakazenia, jednak w pozostatych, zakazenia
wywotlane przyjmowaniem substancji odurzajgcych stanowity trzecig co do wielkosci grupe (8,8% — 43
osoby) [33]. W roku 2006 w Polsce raportowano 128 przypadkéw zakazenia wirusem HIV, natomiast
w latach 2009, 2010 i 2011 odpowiednio 59, 50 i 60 przypadkdéw. Nowe zachorowania na AIDS wsrod
iniekcyjnych uzytkownikéw narkotykow w roku 2009, 2010 i 2011 wynosity odpowiednio 54, 60 i 98
przypadkéw. Powyzsze dane wskazujg, iz w roku 2011 nastgpit pewien wzrost w poréwnaniu do roku
2010, szczegdlnie w odniesieniu do nowych zachorowan na AIDS [31]. Ws$réd 155 chorych
rozpoznanych w roku 2012, w 57 przypadkach do zakazenia mogto dojs¢ na drodze wstrzykiwania
substancji psychoaktywnych [33]. Wedtug danych Wojewodzkich Stacji Sanitarno-Epidemiologicznych
(SANEPID) od roku 1985 (czyli od momentu wprowadzenia rutynowego systemu nadzoru
epidemiologicznego nad HIV/AIDS w Polsce) do konca 2012 roku zarejestrowano 16 562 przypadki
zakazen HIV. Osoby uzywajgce narkotykow w iniekcjach stanowity 36% (5 970 oséb) [32].

W 2012 roku odnotowano rekordowg liczbe przestepstw stwierdzonych z ustawy o przeciwdziataniu
narkomanii — 76 358, z czego najwiecej z nich dotyczylo posiadania narkotykow (37 540 — 49%
wszystkich przestepstw). W poréwnaniu do roku poprzedniego nastgpit wzrost o 2%. Przestepstwa
z powodu opiatow stanowig niewielki procent wszystkich spraw, w 2011 roku niecate 2%, a w 2012
roku 1,5%. Terapie nastawiong na abstynencje od substancji psychoaktywnych realizowano w 15
oddziatach terapeutycznych (programy 6-miesieczne). W ten sposéb leczono tgcznie 1493 skazanych.
W 2012 roku realizowano 7 programow substytucji przy uzyciu metadonu w 23 jednostkach
organizacyjnych Stuzby Wieziennej. W powyzszych 23 jednostkach penitencjarnych leczyto sie tacznie
143 pacjentow [32].

2.7.2. EPIDEMIOLOGIA UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM OPIOIDOWYCH) NA
SWIECIE

Dozylne uzywanie heroiny jest SciSle zwigzane z wystepowaniem powaznych probleméw
zdrowotnych w Europie, takich jak: zakazenia przenoszone przez krew lub przedawkowanie. Wedtug
danych pochodzacych z 12 krajéw Unii Europejskiej nawet do 6 os6b na 1 000 przyznato sie do
wstrzykiwania narkotykéw. Odsetek uzytkownikéw opioidéw drogg iniekcji rézni sie w krajach Unii

wynoszac 6% w Niderlandach, a na Litwie nawet 100% [30].

W latach 2007-2012 w Norwegii zaobserwowano malejgcg liczbe przypadkéw zakazenia WZW typu C
przez osoby przyjmujgce narkotyki drogg wstrzykiwania. W 18 krajach, w ktérych dostepne sg dane
z lat 2011-2012, wstrzykiwanie narkotykow byto przyczyng 64% wszystkich rozpoznanych
przypadkéw WZW typu C oraz 50% ostrych przypadkéw WZW typu C. W przypadku wirusowego
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zapalenia watroby typu B osoby wstrzykujgce narkotyki stanowiag 9% wszystkich zgtoszonych

przypadkoéw oraz 21% przypadkow ostrych [30].

W raporcie z roku 2014 sporzadzonego przez Europejskie Centrum Monitorowania Narkotykow
i Narkomanii (ang. European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction; EMCDDA) oszacowano,
ze w 2012 roku liczba osdb uzywajacych opioidow w Europie siegata 0,4%, co odpowiada 1,3 min
uzaleznionych w wieku 15-64 lat. Wsrdd pacjentéw zgtaszajgcych sie na leczenie az 46% stanowig
osoby uzaleznione od opioidéw (gtéwnie heroiny). Natomiast zaobserwowano ogdlng tendencje
spadkowa w liczbie 0sob rozpoczynajgcych terapie w Europie. Najwiecej zgtoszen zanotowano w 2007
roku (59 tys.), natomiast juz piec lat pozniej byto ich znacznie mniej (31 tys.). W$rdd oséb leczonych
z uzaleznienia od opioidéw, 10% naduzywato innych substancji opioidowych niz heroina. Dane te
zaobserwowano w 17 krajach europejskich, a najczesciej stosowanymi substancjami odurzajgcymi

byly: metadon, buprenorfina i fentanyl [30].

Jedng z gtdéwnych przyczyn zgondw wsrod miodych osdb w Europie sg narkotyki, zaréwno
z przedawkowania, jak i wystepowania chordb zakaznych, wypadkéw, agresywnych zachowan, czy
samobdjstw zwigzanych z narkotykami. Wéréd uzytkownikéw opioidéw co roku umiera od 10 tys. do
20 tys. osob, wedtug oszacowan EMCDDA, co stanowi 75% wszystkich przypadkow zgondw z powodu
narkotykow. Najczesciej spozywana w tym wypadku bywa heroina, a $redni wiek w chwili zgonu
wynosi obecnie 36 lat, wiekszo$¢ zgondw z powodu przedawkowania dotyczy mezczyzn (78%). Osoby
uzywajgce opioidéw sg co najmniej 10 razy bardziej narazone na $mier¢ niz inne osoby w tym samym
wieku i tej samej ptci. W Europie $redni wskaznik umieralnosci wskutek przedawkowania w 2012 roku
wynidst 17 zgondw na milion oséb w wieku 15-64 lat [30]. W latach 2003-2008/2009 w wiekszosci
krajow objetych sprawozdaniem EMCDDA raportowano wzrost liczby zgondw spowodowanych przez
narkotyki (ktore to zgony wigze sie przede wszystkim z uzywaniem opioidow). Po krétkiej
stabilizacji w roku 2009 (7 100 przypadkéw zgonéw z powodu przedawkowania), wstepne dane
wskazujg, iz w roku 2010 nastgpit spadek liczby zgondw zwigzanych z narkotykami. W 2012 roku
zgtoszono 6 100 przypadkéw $mierci z powodu przedawkowania, co jest wynikiem bardzo zblizonym
do tego z roku 2011 [30], [32].

Wsréd co najmniej 1,3 min Europejczykow, ktorzy w 2012 roku rozpoczeli specjalistyczne
leczenie uzaleznienia od narkotykow, to gtdwnie opioidy byly wymieniane jako narkotyk
podstawowy (bedacy giéwng przyczyng uzaleznienia) przez okoto 180 tysiecy, tj. 46%
0s6b [30].

W przypadku osob uzywajgcych opioidéw Sredni wiek pacjentdw rozpoczynajacych specjalistyczne

leczenie wynosi 36 lat, przy czym kobiety i osoby rozpoczynajgce leczenie po raz pierwszy sg na ogot
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mtodsze. W catej Europie liczba mezczyzn leczonych z powodu uzaleznienia od opioidéw przewyzsza
liczbe kobiet w stosunku 3:1 (79%:21%). Ponadto, 38% 0sdb rozpoczynajgcych leczenie przyjmowato
opioidy drogg dozylng. Osoby uzywajgce opioidéw i rozpoczynajgce leczenie charakteryzujg sie
wyzszym wskaznikiem bezrobocia i nizszym poziomem wyksztatcenia, niz pacjenci zgtaszajgcy inny
narkotyk jako gtdwng przyczyne uzaleznienia, dodatkowo osoby te s3 tez zamieszkujg obszary
miejskie. Sredni wiek pierwszego uzycia opioidéw to 22 lata [30]. Prawie potowa pacjentéow
leczonych z powodu uzaleznienia od opioidow zglosita pierwsze uzycie narkotyku przed
ukonczeniem 20. roku zycia (46%), a przewazajaca wiekszos¢ zrobita to przed

osiggnieciem 30 lat [30].

Dane Natfonal Epidemiological Survey on Alcohol and Related Conditions wskazujg, iz 10,3% populadji
w Stanach Zjednoczonych w wieku co najmniej 18 lat w ciggu zycia miata problemy z naduzywaniem
lekow/narkotykdw (7,7%) lub uzaleznieniem od nich (2,6%) [15].

W Europie osoby uzywajgce opioiddow majg dostep zaréwno do leczenia niefarmakologicznego, jak
i leczenia substytucyjnego. Leczenie substytucyjne, zintegrowane na ogot z opiekg psychospoteczng
jest zwykle prowadzone w specjalistycznych placdwkach ambulatoryjnych i stanowi podstawowg
metode leczenia pacjentéw. Catkowita liczba osob uzywajacych opioidow, ktore korzystaja
z leczenia substytucyjnego w Europie szacowana jest na 734 tys. w 2012 roku (726 tys.
w 2011 roku), co oznacza wzrost w stosunku do 2007 roku (630 tys.). Najwiekszy wzrost liczby oséb
leczonych substytucyjnie wykazaty: Turcja (250%), Grecja (45%) i totwa (28%), w Rumunii

natomiast zaobserwowano spadek o 30% [30].

Poréwnanie liczby pacjentdow otrzymujacych leczenie substytucyjne z szacowang liczbg oséb
problemowo uzywajgcych opioidow sugeruje, ze zakres leczenia w Europie jest zrdznicowany.
Szacuje sie, ze programami leczenia substytucyjnego objetych jest, w zaleznosci od kraju,
od 20 do 80% osoOb uzaleznionych od opioidow. Sposrdd 18 krajow, dla ktorych dostepne sg
wiarygodne oszacowania liczby oséb problemowo uzywajacych opioidéw, dziewie¢ krajow zgtosito
liczbe przypadkow leczenia substytucyjnego odpowiadajaca 50% populacji docelowej lub
wiecej. W Irlandii, na Cyprze, na Wegrzech, w Niderlandach i Wielkiej Brytanii szacuje sie, ze ponad
60% osdb problemowo uzywajgcych opioiddw jest objetych leczeniem, natomiast w Grecji odsetek ten
szacuje sie na 28%. Odsetek pacjentow majgcych dostep do leczenia substytucyjnego na Litwie,
Stowacji, totwie i w Polsce wynosi odpowiednio: 17%, 12%, 2% oraz 8%. Pomiedzy poszczegdlnymi
krajami istniejg duze roznice w odniesieniu do metod leczenia uzaleznienia od opioidéw. W Irlandii, na
Cyprze i w Niderlandach metody leczenia inne niz substytucyjne leczenie uzaleznienia od opioidéw
stanowig 15-25% wszystkich rodzajow leczenia dostepnych dla osdb problemowo uzywajgcych
opioidow, natomiast na Wegrzech odsetek ten wynosi 43% [27], [30], [92].
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2.8.CEL | SPOSOBY LECZENIA UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW (W TYM
OPIOIDOWYCH)

Tak jak zlozony jest problem uzaleznienia, tak tez jego terapia jest wielokierunkowa i dtugotrwata.
Obejmuje ona réwnoczesne leczenie farmakologiczne, jak i intensywng psychoterapie i resocjalizacje

pacjenta [17].
2.8.1. LECZENIE FARMAKOLOGICZNE

Pierwszg fazg terapii uzaleznienia jest detoksykacja (detoksyfikacja, odtruwanie), majaca na celu

usuniecie z organizmu szkodliwych substancji, ktérymi zanieczyszczone sg zwykle nielegalne narkotyki,

jak réwniez fagodzenie objawdw abstynencyjnych podczas stopniowego zaprzestawania przyjmowania

narkotyku przez osobe fizycznie od niego uzalezniong. W leczeniu objawéw opioidowego zespotu

abstynencyjnego rekomendowane sg nastepujgce opcje postepowania farmakologicznego:

e leczenie agonistami receptora a,-adrenergicznego (klonidyna, lofeksydyna),

e leczenie agonistg receptorow opioidowych (metadon),

e leczenie ago-antagonistg receptoréw opioidowych (buprenorfina),

e leczenie objawowe polegajgce na tagodzeniu objawdw psychopatologicznych i somatycznych przy
zastosowaniu lekbw z grupy benzodiazepinowych lekéw  anksjolitycznych, lekow
przeciwdepresyjnych o  profilu  przeciwlekowym i  uspokajajagcym,  neuroleptykow,

nienarkotycznych lekdw przeciwbdlowych, przeciwwymiotnych, przeciwbiegunkowych) [2].

W ramach detoksykacji stosowana jest takze kontrowersyjna metoda szybkiej (ang. Rapid Opiod
Detoxification; ROD) i bardzo szybkiej detoksykacji (ang. Ultra Rapid Opioid Detoxification; UROD).
Pierwsza z tych metod (ROD) polega na premedykacji pacjenta miedzy innymi benzodiazepinami
i klonidyng, a nastepnie sprowokowaniem zespotu abstynencyjnego wolno- i dtugodziatajgcym
antagonistg opioidowym naltreksonem. Po kilku dniach takiego leczenia pacjenci otrzymujg zalecenie
diugotrwatego stosowania statej dawki naltreksonu. Bardzo szybka detoksykacja polega na jeszcze
szybszym prowokowaniu zespotu abstynencyjnego naloksonem, przy czym odbywa sie to
w warunkach petnej anestezji, ktdra powoduje, ze pacjent nie odczuwa subiektywnych objawow
zespotu odstawiennego, a objawy wegetatywne sg kontrolowane w warunkach intensywnej terapii.
W dalszym etapie leczenia nalokson zostaje zastgpiony naltreksonem, ktérego przyjmowanie po 2-3 —

dobowym pobycie w szpitalu kontynuuje sie w warunkach ambulatoryjnych [12].

Nalezy podkresli¢, iz zastosowanie samej detoksykacji, bez prob dalszego leczenia u wiekszosci

pacjentow wigze sie z wystgpieniem nawrotu uzaleznienia. Stad detoksykacja powinna by¢ wstepem
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do leczenia rehabilitacyjnego opartego m.in. na: psychoterapii behawioralnej i behawioralno-

poznawczej [12].

W zapobieganiu nawrotow uzaleznienia opioidowego stosowany jest naltrekson. Wiacza sie go po
zakonczonej detoksykacji, gdy jest pewnos¢, ze nie bedzie precypitowat zespotu abstynencyjnego.
Jego dziatanie polega na blokowaniu receptoréw dla egzogennych opioidéw, co zabezpiecza zaréwno
przed skutkami ich przedawkowania, jak i przed doznawaniem euforii. Skuteczno$¢ leczenia
naltreksonem mierzona utrzymywaniem abstynencji po roku terapii jest mata i wynosi okoto 5-15%
[12].

Leczenie substytucyjne
Wobec pacjentow, ktdrzy nie sa gotowi na odstawienie narkotykéw w krdotkim okresie czasu,

kontynuacjg detoksykacji jest leczenie substytucyjne. Istota leczenia substytucyjnego jest
zastgpienie nielegalnych narkotykow lekami dzialajacymi agonistycznie w stosunku do
receptora opioidowego, ale o0 znacznie korzystniejszych  wlasciwosciach
farmakologicznych i farmaceutycznych [11]. Nielegalnie stosowane narkotyki to zwykle krétko
dziatajgce, zanieczyszczone biologicznie i chemicznie, stosowane czesto dozylnie preparaty, podczas
gdy leki stosowane w ramach terapii substytucyjnej charakteryzujg sie mniejszym dziataniem
euforyzujgcym, dtugim okresem dziatania; sg réwniez czyste chemicznie i biologicznie i podawane
w okreslonych dawkach, gtéwnie w formie doustnej. Zazwyczaj leczenie tego typu odbywa sie przez
wiele miesiecy i lat, bez wyznaczania barier czasowych [2], [12]. Leczenie substytucyjne jest
jedna z najlepiej opracowanych i opisanych naukowo metod stosowanych w medycynie,
a pozytywne wyniki uwaza sie za dowiedzione i niepodwazalne. Ten typ terapii jest
rekomendowany przez takie organizacje, jak Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health
Organization, WHO), Biuro Naroddéw Zjednoczonych do spraw Narkotykéw i Przestepczosci (ang.
United Nations Office on Drugs and Crime; UNODC), Europejskie Centrum Monitorowania Narkotykow
i Narkomanii (ang. European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction;, EMCDDA). Jednym
z warunkéw prawidtowego leczenia substytucyjnego jest okreslenie indywidualnej dobowej dawki
podtrzymujgcej, ktéra powinna chroni¢ pacjenta przez 24 godziny przed objawami zespotu

abstynencyjnego, w tym przed gtodem narkotykowym [2], [13], [93].

Do glownych celow leczenia substytucyjnego nalezy:

e  obnizenie $miertelnosci spowodowanej gtownie na skutek przedawkowania narkotykdw,

e eliminacja lub istotne zmniejszenie liczby uzywanych nielegalnych opioidéw oraz innych substancji
psychoaktywnych,

e ograniczenie dozylnego stosowania opioiddw, a przez to zapobieganie lub zmniejszenie ryzyka

zakazenia m.in. wirusem HIV i wirusowym zapaleniem watroby,
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e poprawa jakosci zycia chorych,
e zmniejszenie liczby zachowan sprzecznych z prawem i dobrymi obyczajami,

e zwiekszenie retencji osdb uzaleznionych w programie terapeutycznym [11], [19].

Leczenie substytucyjne uzaleznienia od opioidow w polaczeniu z interwencjami
psychospotecznymi uwaza sie za najskuteczniejszg metode leczenia oséb uzaleznionych
od opioidow. W poréwnaniu z detoksykacjg lub catkowitym brakiem leczenia, zaréwno leczenie przy
uzyciu metadonu, jak i wysokich dawek buprenorfiny, daje znacznie lepsze wyniki pod wzgledem
ograniczenia uzywania narkotykdéw, dziatalnosci przestepczej, ryzykownych zachowan oraz zakazen
HIV, przedawkowan i ogdlnej umieralnosci, a takze wigze sie z wiekszym odsetkiem pacjentow
kontynuujacych leczenie. Podstawowymi lekami stosowanymi w ramach leczenia substytucyjnego sa:

metadon i buprenorfina [38].

Metadon to syntetyczny agonista receptoréw opioidowych typu u, dziatajgcy przez 24 godziny.
Leczenie substytucyjne metadonem jest najpowszechniej stosowane i ma juz 50-letnig tradycje. Do
podstawowych zalet stosowania metadonu nalezy zaliczy¢: dtugi okres biologicznego pottrwania (do
36 godzin), krzyzowa tolerancje z innymi opioidami i blokowanie ich euforyzujgcego dziatania oraz
minimalny rozwoj tolerancji [2]. Prawidtowo dobrana dawka metadonu jest w stanie znie$¢ objawy
zespotu odstawiennego na 24-48 godzin, co umozliwia dawkowanie leku raz na dobe. Dawka
metadonu powinna by¢ na tyle wysoka, aby efektywnie zapobiega¢ naduzywaniu nielegalnych
opioidéw [17]. Skuteczno$¢ leczenia metadonem jest do$¢ dobrze udokumentowana: przez rok
pozostaje w leczeniu $rednio 25-80% leczonych, przez 10 lat 5-20% [2]. Pomimo wielu zalet terapia

metadonowa ma tez swoje ograniczenia, gdyz podobnie jak inne opioidy, metadon powoduje silne

uzaleznienie fizjologiczne. Dodatkowo problematyczne jest zakonczenie leczenia, stad czesto

stosowany jest dtugi (do 3 miesiecy) okres odstawiania pacjentow od leku [17].

Buprenorfina jest drugim najczesciej stosowanym lekiem w programach substytucyjnych. Buprenorfina
jest czeSciowym agonistg receptoréw opioidowych g o wysokim powinowactwie do receptora
i czeSciowym antagonistg receptora k. U 0s6b uzaleznionych, buprenorfina faczac sie z receptorem,
znosi objawy zespotu abstynencyjnego, a dodatkowo bedac jedynie czeSciowym agonistg
charakteryzuje sie korzystnym profilem bezpieczenstwa w poréwnaniu do metadonu i w przypadku
przedawkowania nie powoduje zaburzen oddychania. Ze wzgledu na dlugi okres pottrwania
buprenorfina moze by¢ dawkowana co 3 dni [9], [10], [17]. Dodatkowg zaletg terapii buprenorfing
jest fakt, iz po zaprzestaniu jej stosowania obserwowane objawy zespotu abstynencyjnego majg
charakter tagodny do umiarkowanego (w przeciwienstwie do detoksykacji metadonowej, ktora jest
trudna do przeprowadzenia, a objawy abstynencyjne utrzymujg sie jeszcze przez pewien okres po

zakonczeniu leczenia) [17].
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Dozylne (niezgodne z zaleceniami) stosowanie buprenorfiny otrzymywanej w ramach leczenia
substytucyjnego przez osoby uzaleznione doprowadzito do opracowania produktu ziozonego
zawierajacego buprenorfing i nalokson (produkt leczniczy Suboxone®), stosowanego
w postaci tabletek podjezykowych. Buprenorfina jest wchtaniana gtdwnie ze Sluzdwki jamy ustnej oraz
w mniejszym stopniu z przewodu pokarmowego. Nalokson jest natomiast wchtaniany ze Sluzéwki jamy
ustnej i przewodu pokarmowego w iloSciach $ladowych. W zwigzku z tym stosowanie produktu
ztozonego buprenorfina/nalokson zgodnie z zaleceniami, czyli podjezykowo sprawia, ze dziala
praktycznie tylko jeden jego skfadnik — buprenorfina. W przypadku zastosowania leku dozylnie,
zawarty w nim nalokson — krétkodziatajgcy antagonista receptoréw opioidowych y, o duzym do nich
powinowactwie — znaczaco zmniejsza ryzyko zatrucia buprenorfing, a przede wszystkim wywotuje
wystgpienie zespotu abstynencyjnego i blokuje euforyczne wiasnosci buprenorfiny (co zniecheca
chorego do podawania leku w sposéb dozylny) [11], [17].

Wyniki zaréowno poszczegolnych badan klinicznych, jak i meta-analizy wynikow tych
badan, w wiekszosci przypadkow wskazuja na podobng skuteczno$¢ leczenia
substytucyjnego metadonem i buprenorfing (lub buprenorfing w kombinacji
z naloksonem) [21], [22], [23], [24]. Wyniki czeSci badan klinicznych wskazuja, ze leczenie
buprenorfing moze by¢ korzystniejsze od leczenia metadonem w przypadku osob miodszych,
uzaleznionych od narkotykdéw od niedawna i niestosujgcych dozylnie heroiny, jak réwniez u oséb
z depresjg i stanami dysforycznymi [25]. Wskazaniem do stosowania buprenorfiny jest takze
wydtuzenie czasu repolaryzacji mie$nia  sercowego  (odcinek  mierzony w  zapisie
elektrokardiograficznym; QT) [26]. Metadon wydaje sie by¢ natomiast bardziej wskazany u oséb
z bardziej zaawansowanym uzaleznieniem i wiekszym zapotrzebowaniem na euforie, a takze u kobiet

ciezarnych [12].

Znacznie rzadziej w leczeniu substytucyjnym stosuje sie innych petnych agonistéw opioidowych:
morfine o przedtuzonym dziataniu, kodeine, LAAM — L-a-acetylometadol (wycofywany z powodu
powaznych powiktan krazeniowych), iniekcyjne formy metadonu, a nawet czystg farmaceutycznie
heroine. Powyzsze leki substytucyjne majg mniejsze znaczenie, cho¢ skutecznos$¢ bywa porownywalna
ze skutecznoscig leczenia metadonem i buprenorfing. Morfina o przedtuzonym dziataniu, iniekcyjne
formy metadonu i heroina moga by¢ przydatne u oséb nieakceptujgcych buprenorfiny i metadonu ze

wzgledu na ich stabsze dziatanie euforyzujace [12], [13].

W Europie metadon jest najczesciej przepisywanym lekiem substytucyjnym i otrzymuje
go do dwdch trzecich pacjentéw. Buprenorfina jest przepisywana w Europie jednej pigtej
pacjentow objetych leczeniem substytucyjnym i jest gtdwnym lekiem substytucyjnym

w Republice Czeskiej, we Francji, na Cyprze, w Finlandii, Turcji, Grecji i Szwecji. Kombinacja
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buprenorfiny i naloksonu (produkt leczniczy Suboxone®) jest dostepna w 15 krajach,
a w Polsce stosowana od 2008 roku. Leczenie za pomocg morfiny o powolnym uwalnianiu (Butgaria,
Austria, Stowenia), kodeiny (Niemcy, Cypr) i diacetylomorfiny (Belgia, Dania, Niemcy, Hiszpania,
Niderlandy, Zjednoczone Krélestwo) stanowi niewielki odsetek wszystkich przypadkéw leczenia [30],
[91], [92].

2.8.2. LECZENIE NIEFARMAKOLOGICZNE

Uzyskanie jak najwiekszego sukcesu w leczeniu uzaleznien zwigzane jest rowniez z objeciem pacjenta
specjalistyczng opiekg psychoterapeutyczng. W psychoterapii uzaleznien wykorzystuje sie zaréwno
indywidualne, jak i grupowe metody leczenia z zaangazowaniem rodziny chorego i grupy
samopomocy. W ramach programu terapeutycznego czesto realizowane jest poradnictwo zawodowe
majgce na celu podjecie zatrudnienia przez chorego. Programy terapeutyczne majg na celu

uswiadomienie pacjentom, ze zmiana ich stylu zycia jest podstawg sukcesu leczenia [17].

Zapobieganie nawrotom natogu realizowane jest poprzez psychoterapie ukierunkowang na zmiane
sposobu myslenia i zachowania chorych tak, aby nie doszto do nawrotu aktywnego przyjmowania
narkotyku i uzaleznienia. Opieka psychologiczna ma réwniez na celu wzmocnienie wiezi rodzinnych,
wspomagdajgcych pacjenta w utrzymaniu abstynenciji. Istotng role w catym programie terapeutycznym
spetnia tez leczenie wspdtistniejgcych zaburzen psychiatrycznych. Do zaburzen psychiatrycznych
najczesciej wystepujacych u oséb uzaleznionych od opioidéw nalezg: zaburzenia o charakterze
depresyjnym i lekowym oraz antyspoteczne zaburzenia osobowosci. Z uzaleznieniem/szkodliwym
uzywaniem narkotykdéw wspotwystepujg rowniez inne zaburzenia osobowosci, zaburzenia odzywiania,
psychozy schizotypowe, schizofrenia oraz zespoty organiczne. W zwigzku z powyzszym wiele oséb
uzaleznionych od substancji psychoaktywnych wymaga rowniez statego kontaktu z psychiatrg [2],
[17].

Programy psychoterapeutyczne stawiajg sobie za cel utrzymywanie przez pacjenta catkowitej,
dtugotrwatej abstynencji w wyniku oddziatywan psychospotecznych. Nalezy jednak podkreslic, ze
samo ich zastosowanie bez dodatkowego wsparcia leczeniem farmakologicznym wigze sie z niewielkg

skutecznoscig (po roku abstynencje utrzymuje okoto 5-15% pacjentéw) [12].

2.8.3. LECZENIE SPECYFICZNYCH GRUP PACJENTOW

Metody terapii substytucyjnej specjalnych grup pacjentéw nie odbiegajg od tych stosowanych
w populacji ogdlnej. W grupie pacjentdow uzywajgcych wraz z opioidami: alkohol, benzodiazepiny i leki

uspokajajace, istnieje zwiekszone ryzyko przedawkowania metadonu, stad w grupie pacjentéw
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uzaleznionych rowniez od alkoholu mozna rozwaza¢ zastosowanie buprenorfiny ze wzgledu na
mniejsze ryzyko przedawkowania leku. W okresie cigzy rekomendowane jest stosowanie zardéwno
metadonu (stosowanie ktdrego zwieksza szanse na prawidtowy rozwdj i przezycie ptodu, jak réwniez
zmniejsza ryzyko przedwczesnego rozwigzania), jak i buprenorfiny. Stosowanie buprenorfiny w okresie
cigzy wigze sie z porownywalnym do metadonu ryzykiem wystepowania neonatalnego zespotu
odstawiennego, jednak stopnien jego nasilenia i czas trwania sg nieco fagodniejsze w przypadku
stosowania buprenorfiny w poréwnaniu z metadonem. Obydwa powyzsze leki sg rowniez stosowane
wobec noworodkdéw, matek uzaleznionych od opioidéw, badz leczonych substytucyjnie w okresie cigzy
oraz kobiet karmigcych. W grupie mtodych pacjentéw (ponizej 18. roku zycia) w ramach leczenia
pierwszego rzutu zaleca sie detoksykacje buprenorfing, ze wzgledu fakt, iz w tej grupie chorych czas

trwania uzaleznienia jest krotki, a tolerancja zazwyczaj staba [42].

2.8.4. LECZENIE SUBSTYTUCYINE UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW OPIOIDOWYCH
W POLSCE

Zgodnie z art. 26 ustep 1 ustawy z dnia 29 lipca 2005 roku o przeciwdziataniu narkomanii, leczenie
0séb uzaleznionych w Polsce prowadzic mogg placowki posiadajgce status publicznych lub
niepublicznych zaktadéw opieki zdrowotnej oraz lekarze wykonujacy praktyke lekarskg, w tym
w ramach grupowej praktyki lekarskiej. Kazda osoba uzalezniona moze by¢ bezpfatnie leczona przy
zastosowaniu leczenia substytucyjnego. Leczenie substytucyjne w Polsce jest obecnie regulowane
przez rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 1. marca 2013 roku w sprawie leczenia substytucyjnego.
Leczenie substytucyjne prowadzi sie w ramach programu leczenia substytucyjnego poprzez
stosowanie produktow leczniczych lub $rodkéw odurzajgcych o dziataniu agonistycznym na receptor
opioidowy. Do udziatu w programie kwalifikowani sg pacjenci, ktérzy spetniajg nastepujace warunki:
sg uzaleznieni od opioidow, ukonczyli 18 lat oraz wyrazili zgode na podjecie leczenia w ramach
programu [50]. Finansowanie $wiadczen dla osoéb uzaleznionych realizowane jest na podstawie
kontraktowania $wiadczert z Narodowym Funduszem Zdrowia. Dziatania nieobjete kontraktami z NFZ
mogg by¢ rowniez wspierane w ramach konkurséw organizowanych przez Krajowe Biuro ds.
Przeciwdziatania Narkomanii, jednostki samorzadu terytorialnego oraz ze srodkéw europejskich [27],
[29].

Dane otrzymane z pilotazowego projektu zgtaszalnosci do leczenia w Polsce pokazujg, ze prawie co
trzecia osoba, ktdra zgtosita sie do leczenia problemowo uzywata heroiny. Osoby uzaleznione, w tym
od heroiny mogty sie leczy¢ w 87 osrodkach stacjonarnych w Polsce. Dane z 2007 roku ujawniaja, ze
okoto 36 tys. 0sob uzaleznionych miato choéby jednorazowy kontakt z leczeniem ambulatoryjnym.
Oprocz osrodkéw catodobowych dla osob uzaleznionych od opioidow dostepne jest leczenie

substytucyjne [34], [93]. W Polsce w 2012 roku z tego typu leczenia skorzystato 2 374 pacjentéw (w
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2013 roku — 1690), a w Europie 730 tys. osdb, co pokazuje, ze co setny uzalezniony od opiatéw

mieszkaniec Unii Europejskiej jest Polakiem. Wiekszos¢ leczonych (95%) otrzymywata metadon [93].

Zgodnie z danymi Krajowego Biura ds. Przeciwdziatania Narkomanii, w Polsce dziata 31 programow
leczenia substytucyjnego (24 realizowanych w publicznych i niepublicznych zaktadach opieki
zdrowotnej i 7 realizowanych w 23 jednostkach penitencjarnych) [95]. Obecnie substytucyjnie leczy
sie okolo 1 700 os6b (dane KBPN z kwietnia 2013 roku) [93]. Uwzgledniajac liczbe
problemowych uzytkownikow opioidow, mieszczacy sie w przedziale 25-29 tysiecy,
w Polsce jedynie okoto 7% osdb uzaleznionych objetych jest terapia substytucyjng [13].
Dodatkowo zatozenia Krajowego Programu Przeciwdziatania Narkomanii na lata 2011-2016
przewidywaty wzrost dostepnosci dla wszystkich wojewddztw terapii substytucyjnej do poziomu 25%
[94], [96]. Najbardziej aktualne informacje dotyczace omawianego problemu, pochodzace z tresci
interpelacji kierowanych do Ministra Zdrowia wskazujg, ze do potowy 2012 roku uruchomiono
w Polsce kolejne programy substytucyjne w miejscowosciach, w ktdrych dostepnos¢ substytugji
lekowej dotad nie istniata lub byta powaznie utrudniona tj. w: Opolu, Gdansku (2 programy), Olsztynie
i Kostrzynie. Aktualnie bez dostepu do leczenia substytucyjnego pozostajg 2 wojewoddztwa: woj.

podlaskie i woj. podkarpackie [27], [88].

W Polsce, wedlug danych z 2012 roku, Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ) zwiekszyt
finansowanie leczenia substytucyjnego o ok 926 w poréwnaniu do roku 2011, co stanowi
15,7% wszystkich naktadéw finansowych funduszu, czyli niecate 19 min zt. Jednak wcigz
dostep do leczenia substytucyjnego stawia nasz kraj daleko w tyle na liscie panstw
Europy [93].

Korzysci plynace z leczenia substytucyjnego s3a liczne: kontynuowanie leczenia przez
pacjentéw, stosowanie odpowiednich dawek leku, podtrzymanie abstynencji, nadzér nad pacjentem,
co umozliwia prowadzenie poradnictwa oraz leczenie chordob psychicznych towarzyszacych czesto
uzaleznieniu, dostepno$¢ pomocy psychologicznej i socjalnej wobec chorych [19]. Retencja
w programach substytucyjnych jest kilkakrotnie wieksza niz w innych typach kuracji.
Regularny kontakt z zespotem terapeutycznym pozwala na kontrole i leczenie towarzyszacych
zaburzen psychicznych oraz co jest rownie istotne - infekcji, ktore nieregularnie leczone doprowadzaja
do powstania szczepow opornych. Poprawa obserwowana podczas terapii substytucyjnej wyraza sie
rowniez w polepszeniu jakosci zycia i subiektywnej ocenie wiasnego funkcjonowania przez pacjentow.
Osoby uzaleznione od narkotykdow leczone substytucyjnie, w wiekszosci reintegrujg sie ze
spoteczenstwem, podejmujg przerwang nauke, wracajg do pracy zawodowej i poprawiajg swoje
relacje z rodzing. Brak konieczno$ci zdobywania nielegalnych narkotykdw wigze sie réwniez

z zaniechaniem dziatan przestepczych. Wyniki analiz wskazujg réwniez na korzysci ekonomiczne
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2.8. Cel i sposoby leczenia uzaleznienia od narkotykéw (w tym opioidowych) %
2.9. Wytyczne praktyki klinicznej (ang. practice guidelines)

ptynace z tej formy terapii, wykazano iz jeden dolar wydany na leczenie substytucyjne prowadzi do
oszczednosci 3-4 dolarow, ktore trzeba by wydaé na leczenie powaznych intoksykacji
(przedawkowan), przypadkow zapalenia watroby i zakazenia wirusem HIV oraz innych chordb. Dalsze
oszczednosci wynikajg z nieponoszenia kosztdw wyrzadzanych przez nielegalnie naduzywajgcych
narkotyki pacjentow przestepstw, kosztow ich Scigania, postepowania sadowego i wieziennictwa.
Jednoczesnie dostepno$¢ leczenia substytucyjnego zmniejsza popyt na nielegalne narkotyki

i zmniejsza wptywy nielegalnego ,przemystu narkotykowego” [13].

2.9. WYTYCZNE PRAKTYKI KLINICZNEJ (ang. practice guidelines)

Wytyczne postepowania terapeutycznego oparte sg 0 rzeczywiste obserwacje pochodzace z wielu
osrodkéw  klinicznych (praktyke kliniczng), moga takze funkcjonowaé jako stanowiska rdéznych
organizacji i towarzystw naukowych lub konsensusy ekspertéw medycznych i przedstawiajg najlepsze
aktualnie znane sposoby postepowania w okreslonym problemie zdrowotnym. Wytyczne opracowane
w poszczegodlnych krajach stanowig rowniez podstawe tworzenia zalecen praktyki klinicznej w krajach,

ktdre jeszcze takich zalecen nie opracowaty, w tym réwniez w niektdérych przypadkach w Polsce.

W tabeli ponizej omdwiono wytyczne praktyki klinicznej w Polsce i na $wiecie dotyczace leczenia
substytucyjnego (w ramach leczenia medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od
narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy powyzej 15. roku zycia, ktérzy wyrazili zgode na

leczenie ze wzgledu na uzaleznienie.
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Tabela 4. Zestawienie wytycznych praktyki klinicznej (polskich i $wiatowych) dotyczacych leczenia uzaleznienia od narkotykéow (w tym opioidowych) (maj 2015 rok).

Referencja

Kraj/ Region

Organizacja

Rok wydania
wytycznych

Zalecane leki/ substancje

Krajowe Biuro do Spraw

[102] Przeciwdzialania - Nie zidentyfikowano zadnych wytycznych
Narkomanii (KBPN)
Standardy leczenia
farmakologicznego Zaleca sie stosowanie metadonu i buprenorfiny oraz preparatu fagczonego buprenorfina/nalokson
[12] s p 2011 ®
niektorych zaburzen (Suboxone®).
Polska .
psychicznych
Opinia ankietowanych przez
Agencje Oceny Technologii
[85] Medycznych i Taryfikacji - Nie zidentyfikowano zadnych wytycznych
(AOTMIT)
ekspertéw klinicznych
[112] Niemcy Bundesarztekammer 2004 Wytyczne zalecajg stosowanie metadonu w terapii substytucyjne;j.
National Institute of Health Wytyczne zalecajg w ramach leczenia substytucyjnego metadon i buprenorfine w formie doustnej.
[45] and Clinical Excellence 2010 Wybor substancji leczniczej zalezy od wielu czynnikéw, takich jak np. historia choroby, oraz w
(NICE) konsultacji z pacjentem. Zaleca sie stosowanie leku przez 3 miesigce pod statym nadzorem lekarza.
[114] British Association for 2012 Wytyczne zalecajg stosowanie metadonu, buprenorfiny oraz buprenorfiny w potaczeniu z
Wielka Brytania Psychopharmacology (BAP) naloksonem (Suboxone®).
Wytyczne brytyjskie, wybor konkretnej opcji farmakologicznej w leczeniu substytucyjnym,
Royal College of General pozostawiajg do decyzji lekarza w porozumieniu z pacjentem. W wytycznych uwzgledniono
[42] e 2011 . - - ) - .
Practitioners (RCGP) nastepujace opcje terapeutyczne: buprenorfina w monoterapii, metadon oraz buprenorfina w
potaczeniu z naloksonem.
Zgodnie z zaleceniami buprenorfina powinna by¢ pierwszym lekiem z wyboru w leczeniu
substytucyjnym ze wzgledu na jej korzystny profil bezpieczenstwa zwigzany z brakiem ryzyka
[44] Norwegia Helsedirektoratet 2010 przedawkowania leku. Wytyczne rekomendujq, aby w leczeniu substytucyjnym stosowac
buprenorfine w kombinacji z naloksonem, zalecenie to oparte jest na petnej ocenie
bezpieczenstwa i skutecznosci leku.
W ramach leczenia substytucyjnego uzaleznienia od opioidow stosowane sg zaréwno metadon jak i
buprenorfina (w monoterapii lub w kombinacji z naloksonem). Wytyczne, jako leczenie
_ National Board of Health pierwszej linii zaIeca]_a stosowan_l_e buprel:norﬁn_y, ze wzgledu na jej mniejszq toksycznos¢ oraz
[40] Dania 2008 mniejsze ryzyko rozwoju tolerancji w poréwnaniu z metadonem. Jednoczesnie buprenorfina w

(NBH)

kombinacji z naloksonem charakteryzuje sie korzystniejszym profilem bezpieczenstwa
w poréwnaniu z buprenorfing w monoterapii i w zwigzku z tym powinna by¢ stosowana w jak
najwiekszej populacji chorych.
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Referencja

Kraj/ Region

Organizacja

Rok wydania
wytycznych

Zalecane leki/ substancje

Swiss Society of Addiction

W leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od opioidow zaleca sie stosowanie dwdch gtdwnych opgji
terapeutycznych: metadonu i buprenorfiny. Buprenorfina jest wskazana w grupie chorych, u ktérych
dziatania niepozadane towarzyszace stosowaniu metadonu przewyzszajg korzysci z zastosowanego

leczenia. Diacetylomorfina zalecana jest w przypadku niekorzystnych wynikéw leczenia za pomoca

[41] Szwajcaria Medicine 2012 preparatow podawanych doustnie. Lewametadoni i morfina o przedtuzonym uwalnianiu sg
rekomendowane jako alternatywne metody terapii w specjalnych grupach chorych, kodeina nie jest
zalecana w analizowanym wskazaniu przez Swiss Society of Addiction Medicine. W stosunku do
produktu leczniczego: buprenorfiny z naloksonem oraz buprenorfiny w postaci implantow
podskérnych nie wydano rekomendacji, cho¢ sa one uwzglednione w wytycznych.
[113] Belgia Ve;?\ggg%;’gggrﬁtﬁe ?T?é'nen 2005 Wytyczne zalecaja stosovyanie bugre.norﬁny .i metadonu. Wybdr sposob_u Ieczen!a powinien by¢
(VAD) oparty na osobistych doswiadczeniach lekarza oraz preferencjach pacjenta.
Wytyczne, w ramach leczenia substytucyjnego, uwzgledniajg stosowanie buprenorfiny,
[37] Australia Australian Government 2014 metadonu lub proc!uktu zloioqego bupljenorﬁr’la/nallokson. Decyzja o wyborze farmakoterapii
w ramach leczenia substytucyjnego powinna by¢ podejmowana przez lekarza prowadzacego w
konsultacji z pacjentem.
Wytyczne zalecajq rozpoczecie leczenia substytucyjnego metadonem lub buprenorfing w
[39] Kanada Centre for Addiction and 2012 polaczeniu z naloksonem. Decyzja 0 wyborze leczenia substy,tucyjnego buprenorfing i
Mental Health (CAMH) naloksonem lub metadonem powinna zostac uzalezniona od mozliwosci terapeutycznych w danym
osrodku opieki zdrowotnej, jak réwniez od indywidualnych preferencji pacjenta.
Buprenorfina, ze wzgledu na swaj profil bezpieczenstwa powinna by¢ stosowana u
pacjentow, u ktérych moze wystapic ryzyko przyjecia wiekszej niz zalecana dawki.
[43], [97] U.S. Department of Health 2004. 2005 Zgodnie z wytycznymi buprenorfina w kombinacji z naloksonem powinna by¢ stosowana
’ and Human Services ’ w fazie rozpoczecia leczenia substytucyjnego, jak réwniez w pdzniejszej fazie stabilizacji i
podtrzymania. Monoterapia buprenorfing zalecana jest w przypadku kobiet w cigzy oraz pacjentow
Stany poddanych wczesniej leczeniu dtugodziatajgcymi opioidami (metadonem, LAAM).
AR MOFAE American Psychiatric
[110] Association (APA) 2007 Stowarzyszenie rekomenduje stosowanie naloksonu, buprenorfiny oraz metadonu.
[101] ';%i:g:ﬁ ;ﬁg%ﬂ‘;ﬁ? 2011 Zidentyfikowano wytyczne dotyczace stosowania produktu tgczonego buprenorfina/nalokson w

(AHRQ)

leczeniu uzaleznienia od opioiddw.
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Referencja

Kraj/ Region

Organizacja

Rok wydania

Zalecane leki/ substancje

[38]

[111]

Miedzynarodowe

World Health Organization

wytycznych

Zgodnie z wytycznymi WHO w terapii substytucyjnej agonistami opioidowymi, preferowane jest
stosowanie metadonu w odpowiednio dobranych dawkach w poréwnaniu do stosowania
buprenorfiny. Niektdre grupy pacjentdw moga jednak odnies¢ wieksze korzysci z zastosowania

(WHO) 2009 buprenorfiny niz metadonu w leczeniu substytucyjnym. W zaleceniach WHO nie uwzgledniono
produktu taczonego buprenorfina/nalokson ze wzgledu na brak wystarczajacych dowoddow
klinicznych potwierdzajacych jego efektywnosc kliniczng w ramach terapii substytucyjnej (stan na

rok 2009; nie zidentyfikowano nowszych wytycznych w tym zakresie).
World Federation of . . . L . . .
Societies of Biological 2011 Federacja rekomenduje stosowanie buprenorfiny i metadonu jako najlepsze opcje

Psychiatry (WFSBP)

terapeutyczne w pierwszej linii leczenia oraz produktu taczonego buprenorfina/nalokson.
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2.9. Wytyczne praktyki klinicznej (ang. practice guidelines) 1
3. Interwencja wnioskowana

4. Komparatory — interwencje alternatywne stosowane w analizowanym wskazaniu

Wytyczne praktyki klinicznej, dotyczace leczenia substytucyjnego (w ramach leczenia medycznego,
spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od narkotykow opioidowych u dorostych pacjentow i
miodziezy powyzej 15. roku zycia, zalecajg stosowanie takich lekéw jak: produkt tgczony
buprenorfina/nalokson [37], [39], [40], [42]-[44], [97], [111], [114] buprenorfina [37], [38], [40],
[41], [43]-[45], [97], [111], [113], metadon [37], [38], [40], [41], [43]-[45], [97]. [111], [112]-
[114]. Polskie wytyczne praktyki klinicznej roéwniez rekomendujg stosowanie w leczeniu
substytucyjnym produktu tgczonego buprenorfina/nalokson, buprenorfine i metadon. Znacznie rzadziej
w leczeniu substytucyjnym stosuje sie innych petnych agonistéw opioidowych: morfine
o przedtuzonym dziataniu, kodeing, LAAM (wycofywany z powodu powaznych powiktan

krazeniowych), iniekcyjne formy metadonu, a nawet czystg farmaceutycznie heroine [12].

3. INTERWENCJA WNIOSKOWANA

Oceniang interwencje wnioskowang stanowi podanie produktu leczniczego Suboxone® (produkt
taczony: buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe) w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia
medycznego, spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od narkotykow opioidowych
u dorostych pacjentéw i mtodziezy powyzej 15. roku Zzycia, ktdrzy wyrazili zgode na leczenie ze

wzgledu na uzaleznienie [46].

W dniu 26 wrzesnia 2006 roku Komisja Europejska przyznata pozwolenie na dopuszczenie produktu

leczniczego Suboxone® do obrotu, wazne w catej Unii Europejskiej [47].

Informacje dotyczace: mechanizmu dziatania, formy podania, postaci farmaceutycznej, dawkowania,
schematu oraz okresu podawania, mechanizmu dziatania produktu tgczonego: buprenorfina/nalokson
znajdujg sie w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL) Suboxone® (produkt taczony:
buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe) [46].

4. KOMPARATORY — INTERWENCJE ALTERANTYWNE STOSOWANE W ANALIZOWANYM
WSKAZANIU

Przy decyzji o wyborze alternatywnych sposobdw postepowania terapeutycznego dla ocenianej
technologii wnioskowane]j - produkt fgczony: buprenorfina/nalokson (produkt leczniczy Suboxone®,
tabletki podjezykowe) - stosowanej w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia medycznego,
spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od narkotykow opioidowych u dorostych pacjentow

i mtodziezy powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie,
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brano pod uwage: polskg praktyke kliniczng, zalecenia polskich i S$wiatowych grup ekspertow
(wytyczne praktyki klinicznej), zarejestrowane wskazania oraz przeciwwskazania dla poréwnywanych
opcji terapeutycznych, populacje docelowa, sposéb podania i mechanizm dziatania, finansowanie
produktow ze Srodkow publicznych w Polsce, stanowiska Rady Konsultacyjnej, Rady Przejrzystosci
przy AOTMIT lub rekomendacje Prezesa AOTMIT w sprawie zasadnosci finansowania danego preparatu
oraz stopien wykorzystania uwzglednionych produktow leczniczych w Polsce (udziat danego leku
w rynku sprzedazy produktdw leczniczych). Wybdr komparatoréw jest réwniez zgodny z wymaganiami
wynikajgcymi z wytycznych AOTMIT [104] i Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012
roku [87], odnoszacych sie do zasad wyboru technologii opcjonalnych dla technologii wnioskowanej

w analizowanym wskazaniu.

4.1. WYBOR POTENCJALNYCH KOMPARATOROW (INTERWENCJI ALTERNATYWNYCH
STOSOWANYCH W ANALIZOWANYM WSKAZANIU)

Komparatorem (technologig opcjonalng) zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych

i Taryfikacji z kwietnia 2009 [104] w pierwszej kolejnosci powinna by¢ tzw. istniejgca praktyka, czyli

sposOb postepowania, ktdéry w praktyce zostanie zastgpiony przez analizowang wnioskowang

technologie. Na tej podstawie w pierwszej kolejnosci jako komparatory dla produktu tgczonego:

buprenorfina/nalokson (produkt leczniczy Suboxone®), stosowanego w leczeniu substytucyjnym

uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych pacjentéw i mtodziezy powyzej 15. roku zycia,

ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie, wybrano wszystkie substancje czynne,

ktore zgodnie z polskg praktyka kliniczng i/lub wytycznymi praktyki klinicznej (w Polsce i na Swiecie)

sg stosowane w analizowanym wskazaniu:

e metadon [37], [38], [40], [41], [43]-[45], [97], [112]-[114],

e buprenorfina [37], [38], [40], [41], [43]-[45], [97], [113],

e buprenorfina w kombinacji z naloksonem (produkt leczniczy Suboxone®) — interwencja
whnioskowana [37], [39], [40], [42]-[44], [97], [114],

e morfina o przedtuzonym dziataniu [12], [13],

e kodeina [12], [13],

e L-a-acetylometadol (LAAM) [12], [13],

e iniekcyjne formy metadonu [12], [13],

e czysta farmaceutycznie heroina [12], [13].
Rozwazono réwniez mozliwos¢ pordwnania produktu leczniczego Suboxone® (produkt tgczony:

buprenorfina/nalokson) z buprenorfing i naloksonem podawanych w ramach terapii skojarzonej

(politerapia).
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4.1. Wybor potencjalnych komparatoréw (interwencji alternatywnych stosowanych w analizowanym wskazaniu) '%

W Polsce zgodnie z obowigzujgcym rozporzadzeniem ministra zdrowia z dnia 19 pazdziernika 2007
roku w sprawie szczegdtowego trybu postepowania przy leczeniu substytucyjnym oraz szczegétowych
warunkow, ktére powinien spetniaé zaktad opieki zdrowotnej prowadzacy leczenie substytucyjne,
metadon jest podstawowym srodkiem substytucyjnym stosowanym w ramach programu
(8 3 ust. 1) [51]. Od roku 2008 w Polsce w ramach programoéw substytucyjnych stosowany

jest réwniez produkt leczniczy Suboxone® (buprenorfina i nalokson) [58].

Zgodnie z polskimi i $wiatowymi wytycznymi praktyki klinicznej, w leczeniu substytucyjnym
uzaleznienia od opioidow zalecane sg jedynie: metadon, buprenorfina w monoterapii oraz
buprenorfina w kombinacji z naloksonem (produkt leczniczy Suboxone®) [12], [37]-[45],
[69], [85], [97], [100], [110], [111], [112]-[114]. Wszystkie trzy powyzsze leki sg zarejestrowane

w Polsce w analizowanym wskazaniu [46], [48], [49].

Sposrod pozostatych lekdw wymienionych powyzej L-a-acetylometadol oraz czysta farmaceutycznie
heroina nie sg zarejestrowane do leczenia w Polsce [52], [53]. Morfina o przedtuzonym uwalnianiu
zarejestrowana jest w Polsce jedynie w leczeniu przeciwbolowym [54], [55], [56]. Kodeina w Polsce
dostepna jest w postaci preparatdw stosowanych jedynie w ramach leczenia przeciwbdlowego,

przeciwgorgczkowego oraz przeciwkaszlowego [57].

Zastosowanie buprenorfiny i naloksonu podawanych w ramach terapii skojarzonej (czyli jako dwdéch
lekéw podawanych osobno) nie jest rekomendowane w zadnych wytycznych praktyki klinicznej [12],
[37]-[45], [69], [85], [97], [100], [110], [111], [112]-[114], jak réwniez nie jest stosowane
w praktyce klinicznej [12], [13]. Nalokson obecny w produkcie leczniczym Suboxone® ma na celu

zapobieganie dozylnemu przyjmowaniu leku, stad zasadne jest tylko podawanie naloksonu

w_kombinaciji z buprenorfing w ramach jednego preparatu w analizowanym wskazaniu.

Leki stosowane w terapii substytucyjnej maja m.in. na celu ograniczenie dozylnego stosowania
opioidow, a przez to zapobieganie lub zmniejszenie ryzyka zakazenia m.in. wirusem HIV
i wirusowym zapaleniem watroby. Zaréwno metadon, buprenorfina w monoterapii oraz buprenorfina
w kombinacji z naloksonem sg stosowane w postaci doustnej (buprenorfina w monoterapii
i w kombinacji z naloksonem w postaci tabletek podawanych podjezykowo, metadon w postaci
syropu) [46], [48], [49].

Podsumowujac, leki zarejestrowane w Polsce w analizowanym wskazaniu (leczenie substytucyjne

uzaleznienia od opioidéw), stosowane w ramach polskiej praktyki klinicznej i rekomendowane przez

Swiatowe grupy ekspertow w dziedzinie terapii uzaleznien od opioidéw, to oprécz buprenorfiny
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w kombinacji z naloksonem (produkt leczniczy Suboxone®): metadon oraz buprenorfina
w monoterapii. W zwigzku z powyzszym, jako komparatory (technologie opcjonalne) dla
whnioskowanej technologii stosowanej w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od narkotykow
opioidowych u dorostych pacjentow i miodziezy powyzej 15. roku zycia, ktdrzy wyrazili zgode na
leczenie ze wzgledu na uzaleznienie, wstepnie wybrano: metadon oraz buprenorfine

w monoterapii.

Ponadto stwierdzono, ze dodatkowym komparatorem dla analizowanego leku bedzie zastosowanie
braku leczenia przyczynowego (rozumianego jako podanie placebo) w analizowanej grupie
pacjentéw. Poréwnanie stosowania produktu leczniczego Suboxone® (produkt tgczony:
buprenorfina/nalokson) z placebo pozwala na wykazanie skutecznosci klinicznej i ocene profilu

bezpieczenstwa analizowane;j terapii.

Zgodnie z zapisem w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z 2 kwietnia 2012 roku nalezy przeprowadzi¢
poréwnanie z co najmniej jedng refundowang technologia opcjonalng. Zatem, przy wyborze
komparatoréw nalezy w pierwszej kolejnosci wymienic leki, ktére obecnie sg refundowane u chorych
w analizowanej populacji docelowej, a nastepnie przy braku mozliwosci przeprowadzenia takiego
poréwnania (technologia wnioskowana vs refundowana technologia opcjonalna), nalezy rozwazyc
mozliwos¢ porédwnania technologii wnioskowanej z odpowiednimi technologiami opcjonalnymi, ktére
nie sg refundowane w analizowanym wskazaniu [87]. Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia
w Sprawie Lekéw Refundowanych z dnia 23 kwietnia 2015 roku na dzien 1 maja 2015 roku [105], na
rynku lekow refundowanych w Polsce znajdujg sie nastepujgce produkty lecznicze zawierajace:
e metadon

o Methadone Hydrochloride Molteni®, syrop [49],
e buprenorfina

o Bunondol®, tabletki podjezykowe [107],

o Transtec®, system transdermalny [108].

Wszystkie powyzsze leki sg zaliczane do grupy limitowej - opioidowe leki przeciwboélowe, we
wskazaniu: nowotwory ztosliwe, w przypadku buprenorfiny rowniez we wszystkich zarejestrowanych
wskazaniach na dzie wydania decyzji [105].

Niemniej jednak wszystkie ww. produkty mozna stosowa¢é w ramach programu leczenia
substytucyjnego NFZ (posrednia refundacja, rowniez dotyczy preparatow nie majacych

zarejestrowanych wskazan do stosowania w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od opioidéw).
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5. Wyniki zdrowotne (oceniane punkty korcowe) B
6.1. Oceniana interwencja wnioskowana oraz komparatory w $wietle stanowisk Rady Konsultacyjnej, Rady '%
Przejrzystosci przy Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji i/lub rekomendacji Prezesa Agencji Oceny

Technologii Medycznych i Taryfikacji

4.2. PODSUMOWANIE WYBORU KOMPARATOROW (INTERWENCJI ALTERNATYWNYCH
STOSOWANYCH W ANALIZOWANYM WSKAZANIU)

Za odpowiednie komparatory (technologie opcjonalne) dla produktu leczniczego

Suboxone® (produkt Iaczony: buprenorfina/nalokson), stosowanego w leczeniu

substytucyjnym (w ramach leczenia medycznego, spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od

narkotykéw opioidowych u dorostych pacjentéw i miodziezy powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili
zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie, wybrano metadon oraz buprenorfine

w monoterapii, ze wzgledu na:

e istniejacg praktyke kliniczng w Polsce, obejmujaca w ramach leczenia substytucyjnego
uzaleznienia od opioidow stosowanie metadonu i buprenorfiny (rozumianej jako stosowanie
produktu z lub bez naloksonu) [58],

e polskie i Swiatowe zalecenia praktyki klinicznej dotyczace stosowania w leczeniu substytucyjnym
uzaleznienia od opioidow obok buprenorfiny w kombinacji z naloksonem (produkt leczniczy
Suboxone®) réwniez metadonu i buprenorfiny w monoterapii [12], [37]-[45], [69], [85]. [97],
[100], [110], [111], [112]-[114],

e podobne wskazania rejestracyjne do produktu leczniczego Suboxone® (produkt fgczony:
buprenorfina/nalokson) [46] dotyczgce stosowania metadonu i buprenorfiny w monoterapii jako
leczenia substytucyjnego uzaleznienia od narkotykéw opioidowych, w ramach leczenia
medycznego, spotecznego i psychologicznego [48], [49],

e podobng populacje docelowg dla lekdw: powyzej 15 lat w przypadku produktu leczniczego
Suboxone® (produkt taczony: buprenorfina/nalokson) oraz buprenorfiny w monoterapii [46],
[48]; w przypadku metadonu nie zdefiniowano wieku populacji, w ktdrej lek moze byc¢ stosowany,
[49].,

e zbiezno$¢ przeciwwskazan do stosowania produktu leczniczego Suboxone® (produkt fgczony:
buprenorfina/nalokson) oraz buprenorfiny w monoterapii [46], [48] (stosowanie metadonu
zwigzane jest wiekszg liczbg przeciwwskazan) [49],

e podobny sposéb podawania analizowanych lekéw (doustnie): produkt leczniczy Suboxone®
(produkt faczony: buprenorfina/nalokson) oraz buprenorfina w monoterapii w postaci tabletek

podjezykowych [46], [48], metadon w postaci syropu [49].

Dodatkowo, jako komparator wybrano takze brak leczenia przyczynowego (rozumianego jako podanie
placebo). Takie podejécie umozliwi wykazanie skutecznosci klinicznej produktu leczniczego
Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina/nalokson) w analizowanym wskazaniu, jak réwniez pozwoli

na wiarygodng ocene profilu bezpieczenstwa analizowanej terapii.
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Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia
medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Ponadto zatozono, ze w przypadku braku mozliwosci przeprowadzenia pordwnania produktu
faczonego: buprenorfina/nalokson z metadonem w analizowanym wskazaniu w zakresie twardych
punktow koncowych (np. ryzyko zgonu, wskaznik retencji na leczenie, niewtasciwe wykorzystanie
stosowanego leku czy jakos¢ zycia), przeprowadzone zostanie poréwnanie buprenorfiny z metadonem.
Zgodnie z opinig ekspertéw klinicznych, jak réwniez informacjami zawartymi w Charakterystyce
Produktu Leczniczego Suboxone®, pofgczenie buprenorfiny z naloksonem ma na celu zniechecenie do
niewtasciwego stosowania i naduzywania buprenorfiny. Przewiduje sie, ze niewlasciwe stosowanie
dozylnie lub donosowo leku Suboxone® jest mniej prawdopodobne niz samej buprenorfiny, gdyz
nalokson zawarty w produkcie Suboxone® moze prowadzi¢ do wystgpienia objawéw abstynencyjnych
u osob uzaleznionych od heroiny, metadonu lub innych agonistéw opioidéw. Nalokson podawany
w zwyklych dawkach doustnie lub podjezykowo pacjentom doswiadczajgcym opioidowych objawow
abstynencyjnych, wykazuje niewielki lub zerowy efekt farmakologiczny, z powodu jego prawie
catkowitego metabolizmu pierwszego przejscia [46]. Jednakze, w przypadku podawania dozylnego
osobom uzaleznionym od opioidéw, obecno$¢ naloksonu w produkcie Suboxone® wywotuje wyrazne
dziatanie antagonistyczne w stosunku do opioidow oraz zespotu abstynencyjnego, zniechecajgc w ten
sposob do dozylnego naduzywania produktu. Zatem, nalokson, ktéry jest dodany do buprenorfiny
w produkcie Suboxone® ma jedynie zniechecaé¢ do naduzywania samej buprenorfiny oraz ograniczy¢

dostepnos¢ sprzedazy tej substancji na czarnym rynku. Nalokson nie polepsza wynikow leczenia, czyli

z jego zastosowania w_produkcie Suboxone® nie ma zadnej wartoéci dodanej w_zakresie efektu

terapeutycznego. Przeprowadzenie pordwnania buprenorfiny z metadonem jest zatem zasadne ze

wzgledu na informacje przytoczone powyzej, jak rowniez z uwagi na fakt, iz na podstawie wstepnego
przegladu badan klinicznych, dotyczacego pordwnania produktu leczniczego Suboxne® (produkt
taczony: buprenorfina/nalokson) wzgledem buprenorfiny, nie wykazano istotnych statystycznie réznic

pomiedzy obiema opcjami terapeutycznymi.

5. WYNIKI ZDROWOTNE (OCENIANE PUNKTY KONCOWE)

W przypadku, gdy przedmiotem analizy jest ocena efektéw leczenia preparatem tgczonym
buprenorfina/nalokson, poszukiwanymi punktami koncowymi, istotnymi z klinicznego punktu widzenia
beda:

e w zakresie skutecznosci klinicznej:

0 odsetek pacjentéw kontynuujgcych udziat w programie terapii/badaniu (retencja),

0 odsetek pacjentdw, ktorzy uzyskali negatywne wyniki badan toksykologicznych moczu na

obecno$¢ metabolitdw nielegalnych opioidéw (oraz innych uzalezniajgcych narkotykéw lub
lekow),

0 odsetek pacjentéw, ktérzy stosowali opioidy (oraz inne uzalezniajgce substancje),
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Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina + nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia 1
medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktdrzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

0 odsetek pacjentéw, ktdrzy rozpoczeli leczenie (ukonczenie fazy indukcji),

0 odsetek pacjentow, ktorzy odczuwali chet siegniecia po opioidy (gtdd narkotyku),
0 0g0lny stan zdrowia,

o zadowolenie pacjenta z zastosowanej terapii,

o0 stosowanie sie do zalecen lekarskich,

o dlugos¢ abstynencji od nielegalnych opioidéw (oraz innych uzalezniajgcych substancii),

0 czas trwania leczenia,

0 czas trwania stosowania opioidéw (oraz innych uzalezniajgcych substancii),

0 odsetek pacjentow, ktorzy ukonczyli udziat w badaniu,

0 odsetek pacjentéw, ktdrzy ukonczyli leczenie w programie,
0 redukcja stosowania opioidow,

o S$redni czas pozostawania w badaniu,

o ryzyko nawrotu do uzaleznienia,

o ryzyko niewfasciwego wykorzystania stosowanego leku,

0 ryzyko zgonu,

0 jakos¢ zycia

e w zakresie profilu bezpieczenstwa - ryzyko wystgpienia:

0 poszczegdlnych dziatan niepozgdanych (ogdtem, ciezkich, powaznych),
0 dziatan niepozadanych zwigzanych z zastosowanym leczeniem,
0 rezygnacji z udziatu w badaniu z powodu wystgpienia dziatan niepozadanych,

0 zgonu z powodu dziatan niepozadanych zwigzanych z zastosowanym leczeniem.

Oceniono, ze analizowane efekty kliniczne (zardwno w zakresie skutecznosci klinicznej, jak i profilu

bezpieczenstwa) pozwalajg na ocene efektywnosci klinicznej pordwnywanych schematow leczenia.

6. ANALIZA REKOMENDACJI FINANSOWYCH DLA TECHNOLOGII MEDYCZNYCH
STOSOWANYCH W LECZENIU SUBSTYTUCYIJNYM UZALEZNIENIA OD NARKOTYKOW
OPIOIDOWYCH

6.1. OCENIANA INTERWENCJA WNIOSKOWANA ORAZ KOMPARATORY W SWIETLE
STANOWISK RADY KONSULTACYJINEJ, RADY PRZEJRZYSTOSCI PRZY AGENCJI OCENY
TECHNOLOGII MEDYCZNYCH 1 TARYFIKACJI 1/LUB REKOMENDACJI PREZESA
AGENCJI OCENY TECHNOLOGII MEDYCZNYCH I TARYFIKACJI

W tabeli ponizej zestawiono informacje w zakresie Stanowisk wydanych przez Rade Konsultacyjng

lub Rade Przejrzystosci przy Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji i/lub rekomendaciji
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Suboxone® (produkt taczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia
medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie finansowania ze $rodkow
publicznych technologii wnioskowanej oraz komparatorow (interwencji alternatywnych stosowanych
w analizowanym wskazaniu) w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od narkotykéw opioidowych,
u dorostych pacjentéw i mtodziezy powyzej 15. roku zycia, ktdrzy wyrazili zgode na leczenie ze

wzgledu na uzaleznienie.

Tabela 5. Oceniana interwencja wnioskowana oraz interwencje alternatywne wybrane na komparatory
w $wietle Stanowisk Rady Konsultacyjnej, Rady Przejrzystosci przy AOTMiT i/lub Rekomendacji Prezesa AOTMIT
dotyczacych wskazania w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od narkotykéw opioidowych, u dorostych
pacjentow i miodziezy powyzej 15. roku 2ycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie
(maj 2015 rok).

Stanowisko

Substancja o . , . Rekomendacja
(nazwa handlowa) Rady Konsultacyjnej przy Rady Przejrzystosci przy Prezesa AOTMiT
AOTMIT AOTMIT
produkt laczony:
buprenorfina/nalokson
(produkt leczniczy Brak opinii [85]. Brak opinii [85]. Brak opinii [85].

Suboxone®) [interwencja
whnioskowana]

Buprenorfina

[komparator] Brak opinii [85]. Brak opinii [85]. Brak opinii [85].
Metadon - - -
[komparator] Brak opinii [85]. Brak opinii [85]. Brak opinii [85].

6.2. OCENIANA INTERWENCJA WNIOSKOWANA ORAZ KOMPARATORY W SWIETLE
REKOMENDACJI SWIATOWYCH AGENCJI OCENY TECHNOLOGII MEDYCZNYCH

Przeszukano bazy danych najwazniejszych, Swiatowych Agencji Oceny Technologii Medycznych
pod katem identyfikacji rekomendacji finansowych wydanych dla interwencji wnioskowanej (produkt
taczony: buprenorfina/nalokson, tabletki podjezykowe) oraz komparatoréw (buprenorfina
i metadon) stosowanych w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od narkotykéw opioidowych,
u dorostych pacjentéw i mtodziezy powyzej 15. roku Zycia, ktdrzy wyrazili zgode na leczenie ze
wzgledu na uzaleznienie. Decyzje $wiatowych Agencji Oceny Technologii Medycznych zostaty

przedstawione w tabeli ponizej.
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6.2. Oceniana interwencja wnioskowana oraz komparatory w $wietle rekomendacji $wiatowych Agencji Oceny %
Technologii Medycznych :

Tabela 6. Ocenia interwencja wnioskowana oraz interwencje alternatywne wybrane na komparatory w swietle
rekomendacji finansowych $wiatowych agencji oceny technologii medycznych dotyczacych wskazania
w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od narkotykéw opioidowych, u dorostych pacjentéw i miodziezy

powyzej 15. roku Zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie (maj 2015 rok).

. . Rok
. Rodzaj Substancja czynna . .
Agencja . - . Decyzja wydania
interwencji (forma podania) ”
decyzji
Pozytywna rekomendacja 2011
Interwencja produkt faczony: [60]. [61]. [62]. 2006
, . buprenorfina/nalokson 2005
wnioskowana doustnie - tabletki) -
Pharmaceutical (dous Negatywna rekomendacja 2013
Benefits Advisory [98].
Committee (PBAC) buprenorfina (doustnie | Pozytywna rekomendacja
Komparator - tabletki) [64]. 2001
metadon (doustnie - Pozytywna rekomendacja
Komparator tabletki) [63]. 2014
produkt tgczony: .
Interwencja buprenorfina/nalokson Pozytywna[g;ljomendaqa 2008
Canadian Agency for whnioskowana (doustnie - tabletki)
Drugs and
Technologies in Komparator buprenorfina (doustnie
Health (CADTH) P - tabletki) )
- Brak rekomendacji [66]. -
Komparator metadon (doustnie -
P tabletki)
Interwencia produkt tgczony:
Wnioskowajna buprenorfina/nalokson Brak rekomendacji [78]. -
The National (doustnie - tabletki)
DA f_or_ F el buprenorfina (doustnie Pozytywna rekomendacja 2010
and Clinical Komparator - tabletki) [45], [106] 2007
Excellence (NICE) . .
metadon (doustnie - Pozytywna rekomendacja
Komparator tabletki) [106]. 2007
. produkt tgczony: .
V\I/:?S;\Iivgvr\;gj:a buprenorfina/nalokson Pozytywna[g%ljomendaqa 2007
(doustnie - tabletki) ’
ez MEeBes buprenorfina (doustnie
Consortium (SMC) Komparator P - tabletki)
- Brak rekomendacji [69].
Komparator metadon (doustnie - -
P tabletki)
Pozytywna rekomendacja
[671.
. produkt tgczony: Komentarz: rekomendacja
Interwencja . ; L
. buprenorfina/nalokson z ograniczeniami do 2008
wnioskowana (doustnie - tabletki) stosowania u pacjentow
All Wales Medicines kt6rveh pod pacy tad ’
Strategy Group u ktoryc _pot anlle metadonu
(AWMSG) nie jest zalecane.
Komparator buprenorfina (doustnie
P - tabletki) )
- Brak rekomendacji [103]. -
Komparator metadon (doustnie -
P tabletki)
I terwencia produkt faczony: Pozytywna[;(él]wmendaqa
. ) buprenorfina/nalokson o 2008
whnioskowana (doustnie - tabletki) Komentarz: poziom
. refundacji: 65%
Haute Autorité de -
SRS T e A | sonn
Komparator bupren_otrfal QIZt(lg)o ustnie [109]. 2010
Komentarz: poziom 2007
refundacji: 65%. 2001
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Suboxone® (produkt taczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia

medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Rok
Decyzja wydania
decyzji

Rodzaj Substancja czynna
interwencji (forma podania)

Agencja

Pozytywna rekomendacja 2012
metadon (doustnie - [75], [76], [77], [79].
Komparator tabletki) Komentarz: poziom 2881
refundacji: 65%.
. produkt tgczony:
Interwencja )
Institut far Qualitat whnioskowana b?ggigfgénﬁgz:grzgn
und
Wirtschaftlichkeit im Komparator buprenorfina (doustnie Brak rekomendacji [81]. -
Gesundheitswesen P - tabletki)
(1IQWIG) metadon (doustnie -
Komparator tabletki)
Interwencja produk_t faczony:
whioskowana buprenorfina/nalokson
Swedish Council on (doustnie - tabletki)
Technology_ buprenorfina (doustnie Brak rekomendacji [80]. -
Assessment in Komparator - tabletki)
Health Care (SBU)
metadon (doustnie -
Komparator tabletki)

7. ASPEKTY KOSZTOWO-REFUNDACYJNE

7.1. AKTUALNA SYTUACJA REFUNDACYJNA PRODUKTU LECZNICZEGO SUBOXONE®

Produkt leczniczy Suboxone® (produkt faczony: buprenorfina + nalokson) nie jest obecnie
finansowany w ramach Wykazu refundowanych lekow, Srodkdw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych w zadnej z ponizszych kategorii dostepnosci
refundacyjnych:

e lek dostepny w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub

we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym,
e lek dostepny w ramach programu lekowego,
e lek stosowany w ramach chemioterapii w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen

oraz we wskazaniu okre$lonym stanem klinicznym [115].
Leczenie produktem leczniczym Suboxone® odbywa sie w ramach $wiadczenia z rodzaju opieka
psychiatryczna i leczenie uzaleznien tj. w ramach programu leczenia substytucyjnego (kod zakresu

$wiadczenia kontraktowanego: 04.1740.008.02) [121], [122].

Leczenie substytucyjne regulowane jest w ramach Ustawy o przeciwdziataniu narkomanii [89], ktérej

aktem wykonawczym jest Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 1 marca 2013 roku [50].
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7.1. Aktualna sytuacja refundacyjna produktu leczniczego Suboxone® %

W ramach programu leczenia substytucyjnego NFZ dostepne sg 4 s$wiadczenia medyczne
umozliwiajgce zastosowanie metadonu (5.15.22.0000022 i 5.15.22.0000023) lub innej substancji
czynnej (5.15.22.0000024 i 5.15.22.0000025) w ramach leczenia substytucyjnego, z podaniem leku w
lokalizacji (5.15.22.0000022 i 5.15.22.0000024) Ilub z wydaniem leku pacjentowi do domu
(5.15.22.0000023 i 5.15.22.0000025) [121], [122].

Aktualnie $wiadczenia z podaniem leku w lokalizacji wyceniane sg na 4 punkty podczas gdy
$wiadczenia z wydaniem leku pacjentowi do domu wyceniane sg na 3 punkty rozliczeniowe z NFZ
[121], [122].

Sredni wazony wielkoécig kontraktu koszt punktu za $wiadczenia z zakresu 04.1740.008.02 wynidst w
2014 roku 8,64 PLN (zakres od 7,50 PLN do 9,00 PLN). Planowany koszt punktu za ww. $wiadczenia w
2015 roku réwniez wynosi $rednio okoto 8,64 PLN (zakres: 7,50 PLN do 9,00 PLN) [123].

Najnizszy koszt punktu za analizowane $wiadczenia (7,50 PLN lub 7,80 PLN w 2014 roku) dotyczy
kontraktéw z Lubelskim i Wielkopolskim Oddziatem Wojewddzkim NFZ [123].

Szczegoty dotyczace kosztow $wiadczen realizowanych w programie leczenia substytucyjnego dla NFZ

przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 7. Swiadczenie program leczenia substytucyjnego (kod zakresu kontraktowanego: 04.1740.008.02)

w ramach ktérego moze by¢ aktualnie finansowany ze $rodkéw publicznych produkt leczniczy Suboxone® [122].

Czas
;o . INEVAYYEY udzielania Koszt 1
Kod swiadczen - a Jednostka Waga - . . .
jednostkowych . Sl rozliczeniowa punktowa Al il e elE
jednostkowych piatnego NFZ*
100%
program leczenia z podaniem
5.15.22.0000022 | sybstytucyjnego 4 leku w 34,55 PLN
metadonem lokalizacji
(uczestnik z wydaniem
5.15.22.0000023 programu) 8 za kazdy dzien | leku do domu | 2°91 PN
program leczenia punkt udziatu w z podaniem
5.15.22.0000024 | substytucyjnego 4 programie leku w 34,55 PLN
innym lekiem niz lokalizacji
metadon -
5.15.22.0000025 (uczestnik 3 zwydaniem | o5 g5 piy
programu) leku do domu

*cena punktu rozliczeniowego 8,636770 PLN (Srednia wazona wszystkimi kontraktami cena w 2015 roku) [123].
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Suboxone® (produkt taczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia -
medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy :

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Eksperci kliniczni wspdtpracujacy przy realizacji oceny technologii medycznej jednomysinie wskazali,

Ze wszyscy pacjenci aktualnie leczeni substytucyjnie wiaczeni sg do analizowanego programu NFZ.

Nalezy pamietaé, ze przedstawione w powyzszej tabeli koszty jednego dnia terapii w programie
leczenia substytucyjnego to nie tylko koszty lekéw, ale tez koszty $wiadczen terapeutycznych,
programdéw terapeutycznych, niezbednych badan diagnostycznych; konsultacji specjalistycznych,

wyzywienia, dziatan edukacyjno-konsultacyjnych dla rodzin [124].

Wskazana powyzej dysproporcja w udziale kosztu zakupu leku w koszcie catkowitym s$wiadczen
medycznych programu leczenia substytucyjnego NFZ przektada sie na niski zakres wykorzystania

produktu leczniczego Suboxone® w leczeniu substytucyjnym pacjentéw z analizowanej populacji.

Jest to szczegodlnie istotne w osrodkach, ktore zgodnie z kontraktem z Oddziatem Wojewddzkim
Narodowego Funduszu Zdrowia uzyskaty nizszy koszt punktu za $wiadczenia realizowane w ramach

programu leczenia substytucyjnego NFZ.

o
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7.1. Aktualna sytuacja refundacyjna produktu leczniczego Suboxone® @%
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7.2. Proponowany sposob rozszerzenia dostepu do wnioskowanej technologii

7.2. PROPONOWANY SPOSOB ROZSZERZENIA DOSTEPU DO WNIOSKOWANE]
TECHNOLOGII

Firma Reckitt Benckiser (Poland) S.A. wnioskuje o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
dla produktu leczniczego Suboxone® (buprenorfina i nalokson w stosunku 4:1, kody EAN:
5909990043088 i 5909990043101) w leczeniu substytucyjnym uzaleznienia od narkotykow
opioidowych przeprowadzanym w ramach leczenia medycznego, spotecznego i psychologicznego

wsrdd pacjentow, ktdrzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie.

Zgodnie z informacjami uzyskanymi od Wnioskodawcy oraz ekspertow klinicznych uczestniczacych w
badaniu kwestionariuszowym ww. zmiana pozwoli rozszerzy¢ dostep do wnioskowanej technologii w

warunkach polskich.

Na uwage zastuguje, ze w chwili obecnej stosowanie wnioskowanej technologii w warunkach
ambulatoryjnych z wysokim prawdopodobiefstwem nie jest dozwolone [50], [51], [125]. Tym samym
w analizie zatozono, ze wpisanie wnioskowanej technologii do Wykazu bedzie poprzedzone

odpowiednimi zmianami w aktach prawnych.

Zgodnie z zarejestrowanymi wskazaniami produkt leczniczy Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina
+ nalokson; tabletki podjezykowe) moze by¢ wykorzystywany w leczeniu substytucyjnym (w ramach
leczenia medycznego, spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od narkotykow opioidowych,
u dorostych i mtodziezy powyzej 15. roku zycia, ktérzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na
uzaleznienie [46]. Poniewaz produkt leczniczy Suboxone® zarejestrowany jest tylko we wskazaniu,
ktéorego dotyczy wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku przyjeto, ze lek
bedzie finansowany we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji, o ktorej
mowa w art. 11 pkt. 1 Ustawy [115] (ewentualnie wystapi zawezenie wieku pacjentéw, omoéwione w

rozdziale 2.).
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Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia 1
medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy :

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Aktualnie jedynym dostepnym na rynku preparatem ztozonym zawierajgcym buprenorfine i nalokson

jest produkt leczniczy Suboxone®, ktory nie jest wspéiinansowany ze $rodkéw publicznych.

Proste produkty lecznicze zawierajgce buprenorfine sg wspotfinansowane ze Srodkdw publicznych w
ramach Wykazu refundowanych lekow, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych, A 1. Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w
catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okresSlonym stanem
klinicznym [116]. Preparaty buprenorfiny w postaci tabletek podjezykowych (Bunondol®)
wspoffinansowanie sg ze S$rodkdw publicznych w grupie limitowej nr 152.3 (opioidowe leki
przeciwbdlowe - postacie do stosowania podjezykowego); preparaty buprenorfiny w postaci systemu
transdermalnego (Transtec®) refundowane s w grupie limitowej nr 152.4 (opioidowe leki

przeciwbolowe - postacie do stosowania przez skérnego).

Wspomniane preparaty buprenorfiny w kategorii dostepnosci refundacyjnej: we wszystkich
zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji wydawane sg $wiadczeniobiorcy za
odptatnoscia 30% limitu finansowania, natomiast w kategorii dostepnosci refundacyjnej: we
wskazaniu okreslonym stanem klinicznym - nowotwory ztosliwe wydawane sg Swiadczeniobiorcy
bezptatnie [116].

Niemniej zaden z obecnie refundowanych preparatéw buprenorfiny (Bunondol®, Transtec®) nie jest
zarejestrowany do stosowania w leczeniu uzaleznien od narkotykéw opioidowych, co oznacza, ze

aktualnie zaden preparat buprenorfiny nie jest refundowany we wskazaniu, o ktérego refundacje

ubiega sie Podmiot odpowiedzialny za produkt leczniczy Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina +
nalokson) [119], [120].
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7.2. Proponowany sposéb rozszerzenia dostepu do wnioskowanej technologii %
7.3. Kalkulacja cen i wysokoéci limitu finansowania produktu leczniczego Suboxone®

Zgodnie z art. 15 Ustawy [115] do wspdlnej grupy limitowej kwalifikuje sie lek posiadajacy te sama
nazwe miedzynarodowag przy zastosowaniu kryteriow tych samych wskazan, w ktorych s3
refundowane inne preparaty z dang substancjg czynng i o podobnej skutecznosci klinicznej. Poniewaz
zaden z obecnie refundowanych preparatdw buprenorfiny (Bunondol®, Transtec®) nie jest
zarejestrowany do stosowania oraz refundowany we wskazaniu, o ktdrego refundacje ubiega sie
Podmiot odpowiedzialny za produkt leczniczy Suboxone® (produkt faczony: buprenorfina + nalokson)
- leczenie substytucyjne (w ramach leczenia medycznego, spotecznego oraz psychologicznego)
uzaleznienia od narkotykow opioidowych, u dorostych i miodziezy powyzej 15. roku zycia, ktorzy
wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie, z potencjalnych strategii refundacyjnych
wykluczono finansowanie preparatu Suboxone® w ramach grupy limitowej nr: 152.3 Opioidowe leki

przeciwbolowe - postacie do stosowania podjezykowego [48], [119], [120].

Zgodnie z zapisami art. 15 Ustawy [115] jedyng mozliwg strategig refundacyjng dla produktu

leczniczego  Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina + nalokson) jest podijecie jego

wspotfinansowania ze Srodkéw publicznych w ramach odrebnej, nowoutworzonej grupie limitowej.

Podsumowanie aspektéw $wiadczacych o kwalifikacji wnioskowanej technologii do osobnej grupy

limitowej przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 8. Aspekty zwigzane z kwalifikacja wnioskowanej technologii do osobnej grupy limitowej.

Ustawowe kryteria kwalifikacji - art. 15 ust. 2i 3
[115]

Aspekty zwiazane z refundacja Suboxone®

Kryterium czesciowo spetnione/niespeinione. W
Wykazie [116] znajdujq sie produkty zawierajace jedng z
substancji wystepujacych w produkcie Suboxone -
buprenorfine (produkty Bunondol® pod postacig tabletek
podjezykowych o niskiej zawartosci buprenorfiny w jednostce
i refundowane w leczeniu bélu oraz produkty Transtec® w
postaci systemdw transdermalnych réwniez refundowane w
leczeniu boélu). Niemniej jednak brak naloksonu wyklucza
mozliwos¢ wpisania wnioskowanej technologii do grupy 152.3
lub 152.4, gdyz jego funkcja zapobiegajaca niewtasciwemu
stosowaniu (zniechecenie do uzywania leku dozylnie) moze
stanowi¢ wazny aspekt terapeutyczny leczenia pacjentow
uzaleznionych od opioidéw (zmniejszony dostep do opioidu
mogacego wywotac efekt narkotyczny; pacjent nie ma "pod
rekg" takiego specyfiku).

Ta sama nazwa miedzynarodowa lub inna nazwa
miedzynarodowa, ale podobne dziatanie
terapeutyczne i zblizony mechanizm dziatania lekow
we wspolnej grupie

Kryterium niespetlnione. Nie sg refundowane preparaty do
stosowania w analizowanym wskazaniu w ramach Wykazu
[116]

Taki sam zakres wskazan objetych refundacja lekow
we wspolnej grupie

Kryterium czesciowo spetnione. Nalezy sadzic, iz
zastosowanie takiej samej dawki buprenorfiny i produktu
Podobna skutecznosc lekow we wspolnej grupie Suboxone bedzie wigzac sie z takimi samymi efektami
klinicznymi przy zatozeniu takich samych warunkdw ich

podawania

Droga podania leku lub jego posta¢ farmaceutyczna | Kryterium czesciowo spetnione/niespetnione. Podobna
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Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia c-
medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

Ustawowe kryteria kwalifikacji - art. 15 ust. 21 3

Aspekty zwigzane z refundacja Suboxone®

[115]
w istotny spos6b ma wplyw na efekt zdrowotny lub droga podawania wzgledem produktu z grupy 152.3 oraz
dodatkowy efekt zdrowotny — oddzielna grupa odrebna droga podawania wzgledem produktu z grupy 153.4

- brak jednoznacznych danych na temat wptywu drogi
podawania na efekt terapeutyczny

Kryterium niespetnione. Wszystkie produkty (Suboxone®,
Bunondol®, Transtec®) zawierajg takg sama substancje
czynng - buprenorfine. Dodatek naloksonu w produkcie
Suboxone® nie wptywa na mechanizm dziatania leku, ale

moze mie¢ znaczenie socjologiczne i psychologiczne (brak

sprzedazy leku Suboxone na "czarnym rynku"; brak efekty

narkotycznego u pacjenta naduzywajgcego wnioskowanej
technologii; zniechecenie do uzywania leku dozylnie ).

Podobny efekt zdrowotny lub podobny dodatkowy
efekt zdrowotny pomimo odmiennych
mechanizmoéw dziatania lekow we wspoélnej grupie

7.3. KALKULACJA CEN I WYSOKOSCI LIMITU FINANSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
SUBOXONE®

Zgodnie z Ustawg o refundacji lekow z dnia 12 maja 2011 roku marza hurtowa na leki w wynosi 5%
[115].

Zdefiniowana dzienna dawka (ang. defined daily dose; DDD) kombinacji buprenorfiny i naloksonu
(ATC NO7BC51) stosowanej w leczeniu substytucyjnym wynosi 8 mg buprenorfiny i jest taka sama jak
DDD buprenorfiny podawanej w monoterapii (ATC NO7BC01) [117].

Zgodnie z art. 5 Ustawy [115] za podstawe obliczen cen detalicznych i limitdw finansowania dla leku
zawierajgcego wiecej niz jedng substancje czynng przyjmuje sie cene DDD lub liczbe DDD substancji
czynnej zawartej w tym leku o najwyzszym koszcie DDD. Poniewaz WHO nie podaje wielkosci DDD
dla naloksonu, za podstawe obliczen cen detalicznych i limitéw finansowania dla produktu leczniczego
Suboxone® (produkt tgczony: buprenorfina + nalokson) przyjeto liczbe DDD buprenorfiny w

poszczegolnych opakowaniach [117].

Podstawe limitu w grupie limitowej, zgodnie z art. 15 ust. 4 Ustawy [115] stanowi najwyzsza sposrod

najnizszych cen hurtowych za DDD leku, ktory dopetnia 15% obrotu ilosciowego, liczonego wedtug
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7.1. Aktualna sytuacja refundacyjna produktu leczniczego Suboxone® Cs%
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7.2. Proponowany sposob rozszerzenia dostepu do wnioskowanej technologii

DDD, zrealizowanego w tej grupie limitowej w miesigcu poprzedzajgcym o 3 miesigce ogtoszenie
Obwieszczenia MZ. W przypadku podejmowania decyzji o refundacji ze Srodkdw publicznych preparatu
Suboxone® utworzona zostanie nowa grupa limitowa i tym samym nie jest aktualnie mozliwe

obliczenie obrotu ilosciowego (mierzonego w DDD) zrealizowanego w miesigcach poprzedzajgcych w

tej grupie limitowej.

Przy pierwszym Obwieszczeniu Ministra Zdrowia wprowadzajgcym wnioskowang technologie do
Wykazu limit bedzie wyznaczany w oparciu o wynik negocjacji Wnioskodawcy z Ministerstwem
Zdrowia (dopiero przy kolejnym Obwieszczeniu obowigzywac bedzie zasada z Art. 15. ust. 4. ustawy o
refundacji [115]), niemniej w przypadku utrzymania ksztaltu rynku na obecnym poziomie, przy
kolejnych Obwieszczeniach Ministra Zdrowia z wysokim prawdopodobienstwem limit wyznaczat bedzie
lek Suboxone® 8MG.

W ponizszej tabeli przedstawiono koszt produktu Suboxone® obliczony zgodnie z zasadami Ustawy
[115].
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7.3. Kalkulacja cen i wysokosci limitu finansowania produktu leczniczego Suboxone® C%

7.4. Kalkulacja kosztu stosowania dla NFZ i pacjenta produktu leczniczego Suboxone®

7.4. KALKULACJA KOSZTU STOSOWANIA DLA NFZ | PACJENTA PRODUKTU LECZNICZEGO
SUBOXONE®

W niniejszym rozdziale dokonano kwalifikacji produktu leczniczego Suboxone® do poziomu
odpfatnosci, zgodnie z art. 14 Ustawy [115], w przypadku finansowania Suboxone® w odrebnej grupie

limitowe;j.

Kategoria ,bezptatne” dotyczy ,leku, wyrobu medycznego majacego udowodniong skuteczno$¢ w
leczeniu nowotworu ztosliwego, zaburzenia psychotycznego, upo$ledzenia umystowego lub zaburzenia
rozwojowego albo choroby zakaznej o szczegélnym zagrozeniu epidemicznym dla populacji, albo leku,
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowanego w ramach programu
lekowego” (art. 14. ust 1 pkt 1 ustawy [115]).

Zarejestrowane i wnioskowane wskazanie dla produktu Suboxone® obejmuje: ,leczenie substytucyjne
uzaleznienia od narkotykdow opioidowych, w ramach leczenia medycznego, spotecznego i
psychologicznego. Celem dodania naloksonu jest zniechecenie do uzywania leku dozylnie, niezgodnie z
zaleceniami. Leczenie jest przeznaczone dla dorostych i miodziezy w wieku powyzej 15 lat, ktdrzy
wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie” [46].

Whnioskowany sposob refundacji uwzglednia czes¢ Al Wykazu lekéw refundowanych (inny sposob
refundacji niz w ramach programu lekowego) i dotyczy jednostki chorobowej nie wskazanej w art. 14.
ust 1 pkt 1 ustawy [115], skutkiem czego odrzucono kategorie ,bezptatne” dla wnioskowanej

technologii.

Okres podawania wnioskowanej technologii wynosi wiecej niz 30 dni (leczenie z definicji przewlekie),
co pozwala wykluczy¢ odptatnos$¢ 50% zgodnie z art. 14 ust. 1 pkt. 2 lit. ¢ i pkt 3 [115].
Kwalifikacja do odptatnosci ,ryczatt” lub 30% przebiega przy uwzglednieniu kosztu miesiecznej terapii

(30 DDD) dla $wiadczeniobiorcy przy uwzglednieniu 30% odpfatnosci [115].
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7.5. Strategia finansowania komparatoréw ze Srodkéw publicznych

»
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Przy zastosowaniu zasad o ktérych mowa w art. 14 Ustawy [115], produktowi leczniczemu Suboxone®

zostanie przypisany ryczattowy poziom odptatnosci pacjenta. W ponizszej tabeli przedstawiono koszt

stosowania produktu leczniczego Suboxone® dla NFZ i pacjenta.

Tabela 11. Koszt stosowania dla NFZ i pacjenta produktu leczniczego Suboxone®.

Suboxone® 2MG Suboxone® 8MG

Parametr

Lek wyznaczajacy limit

Koszt opakowania dla
NFZ

Koszt opakowania dla
pacjenta

Suboxone®, 2 mg+0,5 mg

Koszt opakowania dla
Suboxone®, 8 mg+4 mg

NFzZ
(Art. 15. ust. 4. ustawy o .
refundacji [115]) Koszt opakowania dla
pacjenta

7.5. STRATEGIA FINANSOWANIA KOMPARATOROW ZE SRODKOW PUBLICZNYCH

Stosowanie uwzglednionych w opracowaniu komparatoréw dla produktu leczniczego Suboxone® jest
wspoffinansowane ze Srodkdow publicznych w ramach Wykazu refundowanych lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, A 1. Leki
refundowane dostepne w aptece na recepte w calym zakresie zarejestrowanych wskazan i
przeznaczen lub we wskazaniu okreSlonym stanem klinicznym [116]. Strategie finansowania

poszczegblinych komparatoréw ze Srodkéw publicznych przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 12. Strategia finansowania potencjalnych komparatoréw dla produktu leczniczego Suboxone® ze

$rodkow publicznych [116].

Komparator

Grupa limitowa

Poziom odptatnosci

Zakres wskazan
objetych

Zarejestrowane
wskazania*

buprenorfina,
tabletki

podjezykowe

(Bunondol®)

152.3, Opioidowe
leki przeciwbélowe
- postacie do
stosowania
podjezykowego

we wszystkich
zarejestrowanych
wskazaniach na dzien
wydania decyzji: 30%
limitu finansowania
nowotwory zto$liwe:
ryczatt

refundacja

We wszystkich
zarejestrowanych
wskazaniach na dzien
wydania decyzji
nowotwory ztosliwe

Bdle roznego pochodzenia
umiarkowane do silnych,
wymagajgce zastosowania
opioidowego leku
przeciwbodlowego [119]

buprenorfina,
system
transdermalny
(Transtec®)

152.4, Opioidowe
leki przeciwbélowe
- postacie do
stosowania
przezskérnego

we wszystkich
zarejestrowanych
wskazaniach na dzien
wydania decyzji: 30%
limitu finansowania
nowotwory zto$liwe:
ryczatt

We wszystkich
zarejestrowanych
wskazaniach na dzien
wydania decyzji
nowotwory ztosliwe

Bol o $rednim i duzym
nasileniu w przebiegu choréb
nowotworowych i bol o
duzym nasileniu w przebiegu
innych schorzen, jezeli nie
ustepuje po zastosowaniu
nieopioidowych Srodkow
przeciwbdlowych [120]

metadon, syrop

150.3, Opioidowe

Ryczatt

Nowotwory ztosliwe

nd
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Suboxone® (produkt taczony: buprenorfina/nalokson) stosowany w leczeniu substytucyjnym (w ramach leczenia

medycznego, spotecznego i psychologicznego) uzaleznienia od narkotykéw opioidowych u dorostych i mtodziezy

powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.

LG TR Zarejestrowane
Komparator Grupa limitowa Poziom odptatnosci objetych Jk - .
refundacja WsKazania
(Methadone leki przeciwbdlowe
Hydrochloride — metadon
Molteni®)

nd — nie dotyczy; *dotyczy preparatéw refundowanych we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzieh wydania decyzji.

Potencjalne komparatory dla produktu leczniczego Suboxone® sg wspdtfinansowane ze $rodkéw
publicznych, niemniej aktualnie zaden komparator nie jest bezposrednio refundowany we wskazaniu,
o ktérego refundacje ubiega sie Podmiot odpowiedzialny za produkt leczniczy Suboxone® - leczenie
substytucyjne (w ramach leczenia medycznego, spotecznego oraz psychologicznego) uzaleznienia od
narkotykow opioidowych, u dorostych i miodziezy powyzej 15. roku zycia. Na podstawie charakteru
refundacji buprenorfiny oraz metadonu nalezy sadzi¢, ze pacjent poddawany terapii uzaleznienia od
narkotykow opioidowych nie ma dostepu do produktéw refundowanych ze $rodkéw publicznych w
ramach Wykazu refundowanych lekéw, $rodkéw specjalnego przeznaczania zywieniowego i wyrobow
medycznych.

Na uwage zastuguje, ze teoretycznie zardwno Bunondol® jak i Transtec® pomimo braku
zarejestrowanego wskazania mogg by¢ stosowane w analizowanym wskazaniu w ramach programu
leczenia substytucyjnego NFZ (w ramach $wiadczen 5.15.22.0000024 i 5.15.22.0000025). Produkt
buprenorfiny majacy zarejestrowane wskazania do stosowania w analizowanym wskazaniu
(Subutex®), zgodnie z informacjami uzyskanymi od Wnioskodawcy, zostat w 2013 roku

wyrejestrowany z obrotu na terenie Polski.
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powyzej 15. roku zycia, ktorzy wyrazili zgode na leczenie ze wzgledu na uzaleznienie. Analiza problemu decyzyjnego.
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Informacja o Centrum HTA Sp. z 0.0. Spétka komandytowa

www.centrumhta.com

Centrum HTA Sp. z 0.0. Spotka komandytowa jest profesjonalnym osrodkiem analitycznym,
zajmujacym sie oceng efektywnosci klinicznej oraz ocenami ekonomicznymi procedur medycznych.
Centrum HTA Sp. z 0.0. Spotka komandytowa skupia sie na ocenie wartosci klinicznej i ekonomicznej
lekéw, z wykorzystaniem nowoczesnych narzedzi analitycznych: Medycyny Opartej na Dowodach

Naukowych (EBM) oraz Oceny Technologii Medycznych (HTA).

Centrum HTA Sp. z o.0. Spdotka komandytowa wspotpracuje z grupg kilkunastu konsultantow
zajmujacych sie Oceng Technologii Medycznych (HTA); gtéwnym konsultantem jest dr n. med. Pawet
Kawalec, ktory ustugami doradczymi w powyzszym zakresie zajmuje sie od ponad 9 lat, wspdtpracujac

w miedzyczasie z kilkunastoma firmami farmaceutycznymi i realizujgc dla nich ponad 350 projektéw.

Centrum HTA Sp. z 0.0. Spotka komandytowa zapewnia szybkg realizacje zlecen, wysokg jakosc¢
ustug oraz konkurencyjne ceny. Gwarantujemy wykonanie zlecen zgodnie z wymogami wiarygodnosci:
w przypadku analiz efektywnosci klinicznej, analiz farmakoekonomicznych oraz analiz wptywu na
system ochrony zdrowia zgodnie z aktualnymi Wytycznymi Agencji Oceny Technologii

Medycznych i Taryfikacji (AOTMiT; www.aotm.gov.pl).

Produkty oferowane przez Centrum HTA Sp. z 0.0. Spotka komandytowa:
e Charakterystyka segmentu rynku farmaceutycznego w Polsce,
e Pelny raport HTA obejmujacy:
o analize problemu decyzyjnego,
o analize efektywnosci klinicznej okreSlonego preparatu w pordwnaniu z wybranymi
komparatorami,
o analize uzytecznosci kosztow  (optacalnosci) okreSlonego preparatu  w  poréwnaniu
z wybranymi komparatorami,
o analize finansowego wptywu decyzji o refundacji okreSlonego leku na budzet ptatnika
publicznego w Polsce (analiza wptywu na system ochrony zdrowia).
o Przeglad systematyczny dotyczacy efektywnosci klinicznej wybranych substancji aktywnych
w poréwnaniu z innymi alternatywnie stosowanymi lekami,
¢ Analize finansowego wplywu decyzji o refundacji okreslonego leku na budzet ptatnika

publicznego w Polsce, niezaleznie od raportu HTA.
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