Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Wydziat Oceny Technologii Medycznych

Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci
produktéw leczniczych w populacji oséb
powyzej 75 roku zycia

Nr: OT.434.25.2016

Data ukonhczenia: 6 lipca 2016



Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych

0T.434.25.2016

Wykaz wybranych skrétéw

AAO American Academy of Ophthalmology

ACCF/AHA American College of Cardiology Foundation/American Heart Association
ACE enzym konwertujgcy angiotensyne (angiotensin-converting enzyme)
ACP American College of Physicians

ADA American Diabetes Association

ADRs dziatania niepozgdane (adverse drug reactions)

AEs zdarzenia niepozadane (adverse events)

Agencja / AOTMIT

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

AHRQ

Agency for Healthcare Research and Quality & Robert Wood Johnson Foundation

AOA American Optometric Association

ASA kwas acetylosalicylowy (acetylosalicylic acid)

ATC klasyfikacja anatomiczno-terapeutyczno-chemiczna

ATS American Thoracic Society

AWMSG All Wales Medicines Strategy Group

BMI wskaznik masy ciata (ang. Body Mass Index)

CADTH Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health

CD cena detaliczna

CDA Canadian Diabetes Association

cDB cena detaliczna brutto

CHB cena hurtowa brutto

ChNS choroba niedokrwienna serca

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego

ChSN choroby sercowo-naczyniowe

ChTKD choroby tetnic kohczyn dolnych

ChTO choroba tetnic obwodowych

Chw choroba wiencowa

COos Canadian Ophthalmological Society

CZN cena zbytu netto

DALY disability-adjusted life years

DDD okreslona dawka dobowa / dzienna dawka leku (defined daily dose)
DVT zakrzepice zyt gtebokich (ang. deep vein thrombosis)

EAU European Association of Urology

EGS European Glaucoma Society

EMA Europejska Agencja Lekéw (European Medicines Agency)
ESC European Society of Cardiology

ESC/EAS Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne/ Europejskie Towarzystwo Miazdzycowe
FDA Agencja ds. Zywnosci i Lekéw (Food and Drug Administration)
GUS Gtéwny Urzad Statystyczny

HA Nadcisnienie tetnicze (hypertensio arterialis)
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HAS Haute Autorité de Santé

HDL-C cholesterol HDL (ang. high density lipoprotein — lipoproteiny o wysokiej gestosci)

HTA ocena technologii medycznych (health technology assessment)

IAS International Atherosclerosis Society

IAS International Atherosclerosis Society

ICO International Council of Ophthalmology

IDF International Diabetes Federation

IDSA Infectious Diseases Society of America

INAHTA International Network of Agencies for Health Technology Assessment

IOP cisnienie wewnatrzgatkowe (ang. intraocular pressure)

1QWiG Institut fur Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen

JPOK Jaskra pierwotna otwartego kata

LDL-C cholesterol LDL (ang. low density lipoprotein — lipoproteiny o niskiej gestosci)

Lek produkt leczniczy w rozumie’n’iu ustawy z dnia 6 wrzesnia 2011 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz.U. z
2008 r., Nr 45, poz. 271, z p6zn. zm.)

MRSA gronkowiec ztocisty oporny na metycyline

Mz Ministerstwo Zdrowia

NCPE National Centre for Pharmacoeconomics

nd nie dotyczy

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

NHMRC National Health and Medical Research Council

NICE National Institute for Health and Care Excellence

NPH insulina izofanowa (Neutral Protamine Hagedorn)

NPOA Narodowy Program Ochrony Antybiotykéw

OAG jaskra otwartego kata przesaczania (ang. open angle glaucoma)

OOZN ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek

OUN osrodkowy uktad nerwowy

PAD Choroba tetnic obwodowych (ang. PAD — peripheral artery disease)

pCODR pan-Canadian Oncology Drug Review

PDD prescribed daily dose

PE zator tetnicy ptucnej (ang. pulmonary embolism)

PFP Polskie Forum Profilaktyki Chorob Uktadu Krgzenia

PHARMAC Pharmaceutical Management Agency

PO poziom odptatnosci

POCHP przewlekta obturacyjna choroba ptuc

PTD Polskie Towarzystwo Diabetologiczne

PTK Polskie Towarzystwo Kardiologiczne

PTK/PGR Polskie Towarzystwo Kardiologiczne/Polska Grupa Robocza

PTO Polskie Towarzystwo Okulistyczne

PzP pozaszpitalne zapalenie ptuc
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RCT badanie kliniczne z randomizacjg (randomized clinical trial)

RR cisnienie tetnicze

SBP skurczowe cisnienie tetnicze

SIGN Scottish Intercollegiate Guidelines Network

SLT selektywna trabekuloplastyka laserowa (ang. selective laser trabeculoplasty)

SMC Scottish Medicines Consortium

SOS Sweden Ophthalmological Socitety

TC cholesterol catkowity

TG triglicerydy

ucz urzedowa cena zbytu

URPL Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Ustawa o ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
refundacji zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 345)

Ustawa o ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw

swiadczeniach

publicznych (Dz. U. z 2015 r., poz. 581, z p6zn. zm.)

VTE

zylna choroba zakrzepowo-zatorowa (ang. venous thromboembolis)

wD$ wysokos¢ doptaty swiadczeniobiorcy
WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)
WLF wysokos$¢ limitu finansowania

Wytyczne AOTMIT

Wytyczne przeprowadzania Oceny Technologii Medycznych (HTA). Zatgcznik do Zarzadzenia
nr 10/2015 Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji z dnia 2 stycznia 2015 r. w
sprawie wytycznych oceny Swiadczenh opieki zdrowotnej.

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 4/193




Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych 0T.434.25.2016

Spis tresci

WyKaz WybranycCh SKIOTOW .............eiiiiiiiicccecriiis s ssscs s e s s s s sms s e e s e s s s smn e e e e s e s s s sanmn e e e e s e s s s snnnneenessnsssannnnns 2
8T 0] € == o 5
1. Przedmiot i historia zlecenia .........cccovviiiiiniiiii e ——————————— 7
2. Problem deCYZYJNY ......cciiiiiiiiiiiisiiiieir i an 8
2.1. Charakterystyka populacji dOCEIOWE] ..........cccoiiiiiiiiiiee e e e e e e e e e e e e 8

2.2. Charakterystyka probleméw zdrowotnych populacji 75+...........cooooiiiiiiiiiiei e 9

ARG TR Y 1= (o To (o] [ o | F= Y o] o = TeZo 1117 | ] - 16

B T S o o L= 0 ¢} Ve [ e 17T 4 - P 18
T I O 1| {4 o= PP TPPR 18
311, OPIS CROTODY ...ttt e e sb e e s e e e e e 18

3.1.2. Rekomendacje KINICZNE ..........uiiiiiiii e 19

3.1.3.  Dostepnos$C IekOw dla PaCIENTA .........c.ueiiiiiiiei e 26

3.2.  ZyIna choroba ZaKrZE€POWO-ZAIOTOWE ............c.ccueueeeeieieeeeeeeeeeeeeeeeseeeseeesee e eeseeeeeeeeseaeeereseeaeeseeeeeeens 28
3 I O o111 o] s To T o] o) V2RO UPRRROROO 28

3.2.2. (20T 0 0]=T o F= TotT= 30 14T ] o4 o L= 29

3.2.3. DostepnosE IekOw dla pacienta .......ccccoeeiiiieecece e 33

3.3, Miazdzyca i dyslipidemie..........oooviiiiiiiiiii e 34
TR Tt B O o111 o] o To T 0] o) V2RO PP UPURRRROROO 34

3.3.2. Rekomendacje KINICZNE ..........eiiiiiiii e 36

3.3.3.  Dostepnos$c lekOw dla PaCIENta .........c.eeiiiiiiiii e 47

KR T N L= o [o] [ g To T oY o= PR 56
341, OPIS CROTODY ...ttt ettt e et e e e sbb e e e abee e e e anreee e 56

3.4.2. Rekomendacje KIINICZNE ...........uiiiiiiie e 56

3.4.3. DostepnosE lekOw dla Pacienta .........coooeeiiiiiiiiie e 60

G TS TR Y Y] 2 1= T USRS PPRPPR 63
S Tt I @ o1 e?  To o] o)V PR 63

3.5.2. Rekomendacje KIINICZNE ....... ... e e e 64

3.5.3. DostepnosSe lekOW dla PacieNta .......coooiieiiiiieie e 68

3.6.  NadCISNIENIE tEINICZE ...ttt e e e e e s et e e e e e e e nbaeeeeeaeeeeanns 69
TG 2t IR @ T o1 e?  To o] o)V PP 69

3.6.2. Rekomendacje KIINICZNE ...........viiiiiii e 70

3.6.3.  DostepnosSC IekOW dla PaCIENTA .........uueiiiiiiiei e 77

3.7, ZaKazenia DaKIEIrYJNE ... e e a e e e 94

K A B @ o[- 3o 2T ] (o] o) PP PRRRRRR 94

3.7.2. Rekomendacje KIINICZNE ...........viiiiiiie e 99

3.7.3. Dostepnose lekOW dla PacieNta .......coeiieiiiiei e 109

3.8.  Zapalenie iNfEKCYJNE OKa ... ..ottt e e e e e e e e e e 110
S 2 IR @ o1 £ o1 To o] o)V SRR 110

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 5/193



Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych 0T.434.25.2016

3.8.2. (Y o]0 01=T o F= Tot T=30 141 ] o4 o = 112
3.8.3. DostepnosE IekOW dla PaCiENta .......ccoeeeeeceeeceee e 114
IR N =T - T PP U PSP PR PPPPRPRPRPRIN 115
S B B O o111 od o To 7o) o) VRSP 115
3.9.2. (R o]0 0]=T o F= Tot T=30 14T ] o4 o L= 116
3.9.3. DostepnosE IekOW dla PaCiENta .......ccoeeeieee e 123
3.10. Zaburzenia IKOWE | AEPIESJE .....coiiiiiiiiiiiiee ittt ettt e et e s sbb e e be e e e e eanreee e 124
3.10.1.  OPIS CROTODY ... et e st e e s e s 124
3.10.2. Rekomendacje KIINICZNE ...........ocuiiiiiiiiii e e 126
3.10.3. Dostepnos$C lekOw dla PacCIENta .........c.eeiiiiiiiiie s 134
3.11. Choroba ParkiNSONa..........uiiiiiiiiie ettt e e b e e s b e e e ebe e e e sbreee e 140
1 Tt T I DR @ o 11 o1 To T4 o] o)V PP 140
3.11.2. Rekomendacje KliNICZNE ............coooiiiiiiiieeee e 140
3.11.3. Dostepnos¢ lekdw dla pacienta .............cooovviiiiiiiiiie 144
3.12. Choroba AlZNEIMETa. ........uiiiiiiiiie bbbttt b et st e bt e e abee e sbe e e sareesaneas 147
Tt 1 B O oY1 ! o To T4 o] o) V2RO PPURRRRRPP 147
3.12.2. Rekomendacje KliNICZNE ...........ocoooiiiiiiiieeee e 148
3.12.3. Dostepnos$C IekOw dla PaCIENTa .........c.ueiiiiiiiiie s 152
K G T O 13 (Yo o To] 0 2= SRR 157
K T Tt B @ o[- g To ] (o] o)V PR 157
3.13.2.  Rekomendacje KIINICZNE ...........ocuiiiiiiiii e 158
3.13.3.  Dostepnos$C IekOw dla PacCIENta .........c.eeiiiiiiiii s 160
3.14. Choroba zwyrodni€nioWa STAWOW ............eiiiiiiiieiiiiie ettt et e e e e e s b e e e e e 162
K Tt I TR @ T o1 e? Lo o] o)V P URTR 162
3.14.2. Rekomendacje KINICZNE .........cooiieiiiiie e 162
3.14.3. Dostepnosc IekOw dla pacienta .........coooi oo 168
R T TR = T RSOSSN 172
K Tt S T TR @ o1 o2 Lo o] o)V PSR 172
3.15.2.  Rekomendacje KIINICZNE .........oooiieiiiiie e e 174
3.15.3. Dostepnos$C IekOW dla PaCIENTA ........ccueiiiiiiiiiie s 176
316, ASIMA T POCKRP ...ttt e bttt e e s b et e e e s bt e e e sbe e e e e abreeeeaas 177
K I Ty B @ o[- 3 g To ] (o] o) VUSRS 177
3.16.2. Rekomendacje KIINICZNE ...........ocuiiiiiiiiii et 179
3.16.3. DostepnosC IekOW dla PaCIENTA ........ccuuiiiiiiiiiie s 184
ZEOAKA ... ceereuenceeuseeseee st s e ase s e s R AR AR AR AR R AR AR AR AR AR 187
74 T4 o ] 193

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 6/193



Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych 0T.434.25.2016

1. Przedmiot i historia zlecenia

Pismem z dnia 18.05.2016, znak IK551348 (data wplywu do AOTMIT 24.05.2016), Minister Zdrowia zlecit
przygotowanie opracowania AOTMIT, opinii Rady Przejrzystosci oraz Prezesa AOTMIT na podstawie art. 31n
pkt 5 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze sSrodkow
publicznych (Dz. U. z 2015 poz. 581, z p6zn. zm.) w przedmiocie efektywno$ci wskazanych w zatgczniku
produktéw leczniczych w populacji oséb powyzej 75 roku zycia oraz przygotowania danych do rankingu
przedmiotowych lekéw z uwzglednieniem:

e znaczenia jednostki chorobowej w ramach potrzeb zdrowotnych pacjentéw z populacji 75 r.z. na
podstawie podrecznikdw medycznych, danych o chorobie, obcigzenia pacjenta chorobg tj. wptywem
choroby podstawowej na stan pacjenta - w skali od 0 do 1;

o skutecznosci i bezpieczenstwa oraz sity zalecen dotyczacych stosowania leku na podstawie najnowszych
rekomendagiji klinicznych — w skali od 0 do 1;

o aktualnej dostepnosci dla swiadczeniobiorcéw do wskazanych terapii w oparciu o wielko$¢ doptat do
wymienionych lekéw — w skali od 0 do 1.

Liste lekow z zatgcznika, wraz z uwzglednionymi wskazaniami przedstawiono w rozdz. 2.2

Zatgcznik do zlecenia stanowi lista lekéw wskazana wg kodow ATC.
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2. Problem decyzyjny

21. Charakterystyka populacji docelowej

Populacje docelowg opracowania stanowig obywatele Polski w wieku powyzej 75 lat. Ograniczenie wiekowe
Zlecenia wynika z tresci ustawy z dnia 18 marca 2016 r. o zmianie ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkdéw publicznych oraz niektérych innych ustaw. Powyzsza populacja zostata réwniez
uwzgledniona w ustawie z dnia 28 listopada 2003 r. o $wiadczeniach rodzinnych (Dz.U. 2003 Nr 228 poz.
2255). Zgodnie z nig osoby w wieku powyzej 75 lat kwalifikujg sie do otrzymywania zasitku pielegnacyjnego.

Populacja oséb starszych cechuje sie pewnymi odrebnosciami zaréwno jesli chodzi o diagnostyke jak i leczenie
specyficznych jednostek chorobowych. Istotnym elementem leczenia jest prawidiowa relacja pomiedzy
pacjentem a lekarzem, ktéra warunkuje zrozumienie i akceptacje, a co za tym idzie prawidiowe wypetnianie
zalecen leczniczych. Zalecenia muszg by¢ formutowane w sposdb mozliwie prosty i jasny aby zminimalizowac¢
ryzyko pomyiki czyli niewtasciwego zastosowania leku lub zapomnienia czyli zaniechania dalszego leczenia.

Chorzy geriatryczni czesto maja utrwalone nawyki dotyczgce leczenia i stasowania okreslonych srodkéw co
wynika z przyzwyczajenia dajgcego poczucie bezpieczenstwa. Dogtebne wyjasnienie biezgcego problemu
zdrowotnego oraz mozliwosci terapii pozwala unikngé préb wymuszania na lekarzu przepisywania okreslonych
srodkow lub préb ,samoleczenia” przy pomocy juz posiadanych lekdéw lub preparatéw dostepnych bez recepty.
Lekarze wchodzacy w skiad zespotu geriatrycznego muszg réwniez umieé¢ odrézni¢ objawy procesu
chorobowego od zmian zwigzanych ze starzeniem sie organizmu. W wielu przypadkach nie jest to tatwe, np.:
spowolnienie reakcji, trudnosci w zapamietywaniu czy zaburzenia koncentracji, ktére sg charakterystyczne i
postepujg wraz ze starzeniem sie organizmu mogg rowniez wynika¢ z niedoczynnosci tarczycy czy choréb
uposledzajgcych ukrwienie osrodkowego uktadu nerwowego (do czego moze dochodzi¢ w zaawansowanej
miazdzycy tetnic szyjnych).

Istotnym elementem utrudniajgcym leczenie chorego jest tzw.”wielochorobowos$é” wymagajgca zastosowania
wielu lekéw np. w przypadku migotania przedsionkéw, infekcji uktadu oddechowego, choroby wrzodowej
zotgdka i choroby zwyrodnieniowej stawdow. Stwarza to ryzyko niebezpiecznych interakcji np. pomiedzy
doustnymi lekami przeciwkrzepliwymi i niektorymi antybiotykami czy lekami przeciwbdlowymi. Nalezy rowniez
pamietaé, ze objawy choroby w wieku podesztym moga sie rézni¢ w zaleznosci od stanu ogdlnego chorego czy
choréb towarzyszgcych, a niektére z nich mogg byé wynikiem prowadzonej farmakoterapii. Specyficzng
manifestacjg zawatu serca czy nasilenia POCHP mogg byé np. upadki zwigzane ze zmniejszonym
zaopatrzeniem w tlen osrodkowego uktadu nerwowego (OUN). Przy wprowadzaniu nowych lekéw nalezy sie
liczy¢é ze zmianami dotyczgcymi zaréwno farmakodynamiki jak i farmakokinetyki leku. Wielu chorych wymaga
zmienionej dawki zaréwno ze wzgledu na charakterystyczne dla zaawansowanego wieku zmniejszenie
zawartosci tkanki ttuszczowej i zanik tkanki miesniowej jak i zaburzenh funkcji watroby i nerek, a wiec mozliwego
uposledzenia metabolizmu i eliminaciji leku.

W populacji chorych geriatrycznych nalezy sie rowniez liczy¢é z wystgpieniem tzw. efektu domina, czyli
postepujacej dysfunkcji jednego narzadu, ktéra w konsekwencji moze prowadzi¢ do uposledzenia czynnosci
kolejnych. Przyktadem takiej sytuacji moze by¢ chory, u ktérego w wyniku niewydolnosci serca dochodzi do
pogorszenia funkcji OUN, pogorszenia funkcji nerek, zaburzen wchtaniania czy zmniejszenia sprawnosci
ruchowej. Obok ,efektu domina” wystepujg rowniez mechanizmy prowadzace do tzw.: kaskad czyli ciggow
objawoéw wzajemnie z siebie wynikajgcych i cykli, czyli mechanizmdéw samonapedzajgcych sie btednych koét
chorobowych. Przyktadem cyklu moze by¢ sytuacja chorego niedozywionego, co powoduje zmniejszenie
mobilnoéci, co z kolei prowadzi do depresji i braku motywacji do przygotowywania positkéw. W literaturze
dotyczacej opieki nad chorym geriatrycznym opisywane sg réwniez tzw. wielkie zespoty geriatryczne, ktére
czesto wystepujg jednoczasowo i sg ogromnym wyzwaniem podczas terapii chorego geriatrycznego. Nalezg do
nich takie schorzenia jak nowotwory, zaburzenia uktadu krgzenia, cukrzyca, zaburzenia réwnowagi,
uposledzenie lokomociji, upadki, zespoty otepienne, depresja, ostabienie pamieci, bezsennosé¢, nietrzymanie
moczu i stolca, zaparcia, uposledzenie wzroku i stuchu, kurcze nocne migsni konczyn dolnych, odlezyny
i osteoporoza. Powyzsze zespoty geriatryczne tworzg sie¢ przyczynowo-skutkowg co oznacza, ze wystgpienie
jednego z nich zwieksza ryzyko pojawienia sie kolejnych. Nigdy jednak nie sg one wynikiem jedynie
zaawansowanego wieku i choc¢ trudno poddajg sie leczeniu powinny by¢ przez chorych raportowane i leczone
w stopniu umozliwiajgcym bezpieczne funkcjonowanie.

Podejmujgc sie opieki i leczenia chorego geriatrycznego nalezy réwniez pamietac, ze osoba w wieku podesztym
nie posiada rezerw, ktére mogtyby uchroni¢ jg przed nagtym pogorszeniem stanu zdrowia w reakcji na silny

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 8/193



Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych 0T.434.25.2016

stres. "Zespdt stabodci” (ang. frailty syndrome) charakteryzuje sie wystgpieniem takich objawow jak
niezamierzona utrata masy ciata, uczucie zmeczenia, ostabienie, wolne tempo poruszania sie i niski poziom
aktywnosci fizycznej, ktére prowadzg do nasilonych zaburzen homeostazy i stwarzajg ryzyko wystgpienia
ciezkiej niesprawnosci.

[Zrédta: Szczeklik 2015, Rosenthal 2009, Kostka 2009]

Cechy charakterystyczne populacji docelowej:

e lekcewazenie potrzeb zdrowotnych (doprowadza do wystgpienia powiktan) lub nadmierne skupienie na
dolegliwosciach co skutkuje ,wymuszaniem leczenia” i samoleczeniem (polipragmazja);

e koniecznos$¢ leczenia kilku jednostek chorobowych jednoczesnie — wielochorobowosé i wielolekowo$é
(interakcje);

e niespecyficznos¢ objawdw chorobowych;
e trudnosci w odréznieniu zmian chorobowych od zmian bedgcych konsekwencjg starzenia sie;

e wysokie ryzyko wystgpienia ,efektu domina”: dysfunkcja jednego narzadu moze prowadzi¢ do
uszkodzenia kolejnych;

e ryzyko wystgpienia kaskad (ciggi objawdw wzajemnie z siebie wynikajgcych) i cykli (mechanizmy
samonapedzajgcych sie btednych két) objawowych;

e zespot stabosci (ang. frailty syndrome): wyczerpywanie si¢ rezerw w reakcji na stres co moze prowadzi¢
do zatamania homeostazy i niesprawnosci;

e konieczno$¢ zmiany dawkowania lekow (niewydolnos$é nerek, watroby — zmiany w eliminaciji);
e nieprawidtowe przyjmowanie lekéw, brak zrozumienia zalecen;

e zaburzenia wchtaniania i zaburzenia motoryki przewodu pokarmowego;

e zmiany w farmakokinetyce lekéw (niedokrwistosc, hipoalbuminemia);

e problemy lokomocyjne, transportowe i logistyczne (utrudniony dojazd/dostep do lekarza);

e feminizacja i singularyzacja starosci;

e nieréwny (w skali kraju) dostep do swiadczen zdrowotnych (niewystarczajgca ilos¢ geriatrow);

o ,wielkie zespoty geriatryczne” opisywane w literaturze: nowotwory, zaburzenia uktadu krgzenia,
cukrzyca, zaburzenia réwnowagi, uposledzenie lokomocji, upadki, zespoty otepienne, depresja,
ostabienie pamieci, bezsennos¢, nietrzymanie moczu i stolca, zaparcia, uposledzenie wzroku i stuchu,
kurcze nocne miesni konczyn dolnych, odlezyny, osteoporoza.

[Zrédta: Szczeklik 2015, Rosenthal 2009, Kostka 2009]

2.2, Charakterystyka probleméw zdrowotnych populacji 75+

W populacji geriatrycznej czesto wystgpienie jednej jednostki chorobowej zwieksza prawdopodobienstwo
rozwoju innych schorzeh. Ponizej przedstawiono zestawienie najczesciej wystepujgcych choréb oraz ich
przyczyn i czynnikéw ryzyka:

e nadcisnienie tetnicze: dyslipidemie, cukrzyca, zte nawyki Zzywieniowe (spozywanie sodu, tluszcze
nasycone, alkohol), leczenie hormonaline;

e choroba niedokrwienna serca: miazdzyca (hiperlipidemia);

e niewydolno$¢ serca: choroba niedokrwienna serca (miazdzyca), choroby obejmujgce migsieh serca,
zastawki i uktad przewodzacy;

e udar mézgu: miazdzyca naczyn moézgowych, choroba zakrzepowo-zatorowa;
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e choroba zakrzepowo-zatorowa: uszkodzenie srédbtonka naczyniowego, zaburzenia przeptywu Krwi
(zylaki), zaburzenia w sktadzie krwi (choroby hematologiczne);

e astma: procesy zapalne u o0sob podatnych, ze zwiekszong reaktywnoscig drég oddechowych na
bodzce;

e POCHP (przewlekta obturacyjna choroba ptuc, obejmuje przewlekle zapalenie oskrzeli i rozedme):
nieprawidtowa odpowiedz zapalna ptuc na szkodliwe czastki i gazy, ktére skutkuje postepujacym, nie

w petni odwracalnym ograniczeniem przeptywu powietrza przez drogi oddechowe;

e cukrzyca: zmniejszenie wydzielania insuliny, insulinoopornos¢, zmniejszenie masy miesniowej;

e depresja,

przyczyny endogenne (choroba afektywna),

psychologiczne

(depresje

reaktywne)

i somatyczne (nadcisnienie tetnicze, choroba niedokrwienna serca, zawat serca, operacje, urazy);

e otepienie: zmiany zwyrodnieniowe typu alzheimerowskiego, choroby naczyniowe (miazdzyca), choroba
Parkinsona;

[Zrédta: Szczeklik 2015, Rosenthal 2009, Kostka 2009]

Opracowanie odnosi sie do oceny poszczegdlnych lekow tylko w zakresie wybranych, najistotniejszych
wskazan do stosowania w populacji oséb starszych, tj. nie wszystkie wskazania do stosowania lekdow

wymienionych w zatgczniku do zlecenia zostaty uwzglednione w raporcie. Jest to uzasadnione ze wgledu na
zapisy ustawy, zgodnie z ktérymi sporzgdzona zostanie lista lekéw wydawanych bezptatnie, bez doptat

pacjenta, niezaleznie od wskazan, ktérych dotycza.

Dobér probleméw zdrowotnych omowionych w niniejszym opracowaniu zostat wykonany na podstawie
zarejestrowanych wskazan
przedmiotowego zlecenia. Przede wszystkim oceniono jednostki chorobowe charakterystyczne dla populaciji
0s6b starych i majgce znaczgcy wptyw na jakos¢ ich zycia. W przypadku lekéw stosowanych z odptatnoscig
ryczattowg dla pacjenta, zgodnie z poleceniem MZ (pismo nr IK 628612) pomijano te wskazania.

refundacyjnych produktow

leczniczych znajdujgcych sie w zatgczniku do

Liste ocenionych substancji wraz z uwzglednionymi wskazaniami przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 1. Lista lekdw wraz z przypisanymi im kodami ATC i uwzglednionymi wskazaniami
Anatomiczn -
a grupa SEEEUTE Podgrupa Kod Sl Wskazanie Komentarz
A terapeutyczna farmakologiczna czynna
gtéwna
Przewod Leki stosowane w Insulina i analogi Insulinum
pokarmo_wyl cukrzycy insuliny AT0A detemirum Cukrzyca
metabolizm
Przewdd . L . Typowa dla wieku
pokarmowy i Leki stosowane w Insul_ma : _analog| A10A Insulinum glargine Cukrzyca starczego jest
: cukrzycy insuliny
metabolizm cukrzyca typu Il
Przewdd . .
pokarmowy i Leki stosowane w . DOL.JStne. Iel_<| A10B Acarbosum Cukrzyca
: cukrzycy hipoglikemizujgce
metabolizm
Przewod . . Stan Z odpfatnoscig 30%
pokarmowy i Leki stosowane w . Dogstne_ Iel_<| A10B Metforminum przedcukrzycow tylko w tym
; cukrzycy hipoglikemizujgce .
metabolizm y wskazaniu
Krew i uklad Leki Leki . 4ylna choroba
L . . BO1A Apixabanum zakrzepowo- -
krwiotwérczy przeciwzakrzepowe przeciwzakrzepowe
zatorowa
Kre_w i u’kiad _ Leki _ Leki BO1A Clopidogrelum Mla_zdzyca_l B
krwiotworczy przeciwzakrzepowe przeciwzakrzepowe dyslipidemie
Krew i uktad Leki Leki Dabigatranum £ylna choroba
. " . . BO1A - zakrzepowo- -
krwiotworczy przeciwzakrzepowe przeciwzakrzepowe etexilatum
zatorowa
Krew i ukfad Leki Leki . 2ylna choroba
S . . BO1A Rivaroxabanum zakrzepowo- -
krwiotwérczy przeciwzakrzepowe przeciwzakrzepowe
zatorowa
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Anatomiczn .
a grupa SEIENE Podgrup_»a Kod Substancja Wskazanie Komentarz
4 terapeutyczna farmakologiczna czynna
giowna
Kre_w i u’k’fad _ Leki _ Leki BO1A Ticlopidinum Mla_ZQZyca_l _
krwiotworczy przeciwzakrzepowe przeciwzakrzepowe dyslipidemie
Uktad Leki stosowane w Leki adrenolitvczne
Sercowo- chorobie o Iy, CO02A Clonidinum Nadci$nienie -
. A . dziatajgce osrodkowo
naczyniowy nadcisnieniowe;j
Uktad Leki stosowane w Leki adrenolitvczne
Sercowo- chorobie i Y co2C Doxazosinum Nadci$nienie -
. A . dziatajgce obwodowo
naczyniowy nadcisnieniowe;j
Diuretyki o szybko
Ukiad Koy zalsonos
Sercowo- Leki moczopedne dawka-efekt (z C03B Clopamidum Nadcisnienie -
naczyniowy .
wytgczeniem
tiazydow)
Diuretyki o szybko
Uklad Koy zalsonos
Sercowo- Leki moczopedne yWe| C03B Indapamidum Nadcisnienie -
) dawka-efekt (z
naczyniowy p
wylgczeniem
tiazydow)
Lek wymieniany
Uktad . . o )
Sercowo- Leki moczopedne Leki moc;opedne Co3D Spironolactonum Niewydolnosc przede wszystkim w
) oszczedzajgce potas serca wytycznych dot.
naczyniowy . L
niewydolnosci serca
Leki moczopedne w .
Uktad ; . Amiloridum +
Sercowo- Leki moczopedne potgczeniu z 'e"a’?"' CO3E Hydrochlorothiazid Nadcisnienie -
. oszczedzajgcymi
naczyniowy um
potas
Uktad . . . ) Lek refundowany
SEercowo- Leki t_)eta- Leki t_)eta- CO7A Carvedilolum Niewydolnos¢ w niewydolnosci
. adrenolityczne adrenolityczne serca
naczyniowy serca
Uktad . .
SEercowo- a dllj:rll(é)lti)t?/t:az-ne a dlr_eerlfélti)t?/t:az-ne CO7A Sotalolum Arytmia -
naczyniowy
Selektywni
Uktad antavg\;lgnlnsigwacnhalow
Sercowo- Antagonicci wapnia ipniowy coscC Amlodipinum Nadcisnienie -
) dziatajgcych
naczyniowy . ;
bezposrednio na
migsien sercowy
Selektywni
Uktad antavg\;lgnlnsigwacnhalow
Sercowo- Antagonicci wapnia ipniowy coscC Felodipinum Nadcisnienie -
) dziatajgcych
naczyniowy . ;
bezposrednio na
migsien sercowy
Selektywni
Uktad antavg\glgnlnsic(;lv\ll(acnhmow
Sercowo- Antagonicci wapnia ipniowy Cco8C Lacidipinum Nadcisnienie -
3 dziatajgcych
naczyniowy . .
bezposrednio na
migsien sercowy
Antagonisci wapnia w
Uktad . .
o . potaczeniach z Indapamidum + I
Sercowo- Antagonicci wapnia ) C08G L Nadcisnienie -
. lekami Amlodipinum
naczyniowy .
moczopednymi
Uktad Leki dziatajgce na Inhibitory konwertazy Ramiorilum +
Sercowo- ukfad renina- angiotensyny w C09B pril Nadcisnienie -
3 ; ! Amlodipinum
naczyniowy angiotensyna potaczeniach
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Anatomiczn .
a grupa SEIENE Podgrup_»a Kod Substancja Wskazanie Komentarz
4 terapeutyczna farmakologiczna czynna
giowna
Uktad Leki dziatajgce na .
Sercowo- uktad renina- ar??é?gr?glim I Cco9C Cagﬁ:}f’;m&um Nadcisnienie -
naczyniowy angiotensyna 9 yny
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci
Sercowo- ukfad renina- ag co9C Eprosartanum Nadcisnienie -
) . angiotensyny I
naczyniowy angiotensyna
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci
Sercowo- uktad renina- ag Cco9C Irbesartanum Nadcisnienie -
) . angiotensyny I
naczyniowy angiotensyna
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci
Sercowo- uktad renina- ag Cco09C Losartanum Nadcisnienie -
) . angiotensyny I
naczyniowy angiotensyna
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci
Sercowo- uktad renina- ag Cco09C Telmisartanum Nadcisnienie -
) . angiotensyny I
naczyniowy angiotensyna
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci
Sercowo- uktad renina- ag Cco9C Valsartanum Nadcisnienie -
) . angiotensyny I
naczyniowy angiotensyna
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci Ciﬁgfgf”ﬁ;nim
Sercowo- ukfad renina- angiotensyny Il w C09D _— Nadcisnienie -
3 ; ) Hydrochlorothiazid
naczyniowy angiotensyna potgczeniach um
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci Losartanum +
Sercowo- ukfad renina- angiotensyny Il w C09D . Nadcisnienie -
) . ) Amlodipinum
naczyniowy angiotensyna potaczeniach
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci Losartanum +
Sercowo- ukfad renina- angiotensyny Il w C09D Hydrochlorothiazid Nadcisnienie -
naczyniowy angiotensyna potaczeniach um
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci Telmisartanum +
Sercowo- ukfad renina- angiotensyny Il w C09D Hydrochlorothiazid Nadcisnienie -
naczyniowy angiotensyna potaczeniach um
Uktad Leki dziatajgce na Antagonisci Valsartanum +
Sercowo- ukfad renina- angiotensyny Il w C09D Hydrochlorothiazid Nadcisnienie -
naczyniowy angiotensyna potaczeniach um
Ukfad Leki zmniejszajgce Leki zmniejszajace Miazdzyca i
Sercowo- stezenie IJi i dé?N stezenie cholesterolu C10A Atorvastatinum dvslioi démie -
naczyniowy ¢ P i triglicerydow we krwi ysiip
Ukfad Leki zmniejszajgce Leki zmniejszajace Miazdzyca i
Sercowo- stezenie IJi i dé?N stezenie cholesterolu C10A Ciprofibratum dvslioi démie -
naczyniowy ¢ P i triglicerydow we krwi ysiip
Uktad Leki zmniejszajgce Leki zmniejszajace Miazdzyca i
Sercowo- Zmniejszajg stezenie cholesterolu C10A Ezetim bum czyca -
) stezenie lipidow ST . . dyslipidemie
naczyniowy i triglicerydow we krwi
Uktad Leki zmniejszajgce Leki zmniejszajace Miazdzyca i
Sercowo- Zmniejszajg stezenie cholesterolu C10A Fenofibratum czyca -
) stezenie lipidow ST . . dyslipidemie
naczyniowy i triglicerydow we krwi
Uktad . e Leki zmniejszajace N .
Sercowo- Leki zmniejszajgce stezenie cholesterolu C10A Lovastatinum Mla_zd_zyca_ : -
) stezenie lipidow ST . . dyslipidemie
naczyniowy i triglicerydow we krwi
Ukfad Leki zmniejszajgce Leki zmniejszajace Miazdzyca i
SEercowo- Zmniejszajg stezenie cholesterolu C10A Rosuvastatin zdzyca -
3 stezenie lipidow ST . . dyslipidemie
naczyniowy i triglicerydow we krwi
Ukfad Leki zmniejszajace Leki zmniejszajace Miazdzyca i
Sercowo- Zmniejszajg stezenie cholesterolu C10A Simvastatinum zazyca -
3 stezenie lipidow A . . dyslipidemie
naczyniowy i triglicerydow we krwi
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Anatomiczn .
a grupa SEIENE Podgrup_»a Kod Substancja Wskazanie Komentarz
4 terapeutyczna farmakologiczna czynna
giowna
Uktad Lek stosowany
moczowo- Leki stosowane w ana?;ésrgléi?lelJ;
ptciowy i Leki urologiczne tagodnym rozroscie G04C Terazosinum Nadcisnienie ruczo?u krokowedo
hormony gruczotu krokowego 9 d 9
plciowe wydawany na
ryczatt
leki przeciwzakazne
Leki do stosowania -
stosowane w ogdlnego o Chinolony JO1M Ciprofloxacinum Zakaze_nla -
A D . S bakteryjne
zakazeniach wiasciwosciach
bakteriobdjczych
leki przeciwzakazne .
. - Lek zarejestrowany
Leki do stosowania -
stosowane w ogdlnego o Chinolon JO1M Norfloxacinum Zakazenia tylko
A 90nego Y bakteryjne w zakazeniach
zakazeniach wiasciwosciach uktadu Moczowedo
bakteriobdjczych 9
leki przeciwzakazne
Leki do stosowania Zakazenia
stosowane w ogdlnego o Chinolony JO1M Ofloxacinum . -
L ;. S bakteryjne
zakazeniach wiasciwosciach
bakteriobdjczych
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki Choroba
migsniowo- i przeciwzapalne i MO1A Diclofenacum Zwyrodnieniowa
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne Stawoéw
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki Diclofenacum + Choroba
migsniowo- i przeciwzapalne i MO1A . . Zwyrodnieniowa
A . - Lidocainum X
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne Stawoéw
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki Choroba
migsniowo- i przeciwzapalne i MO1A Ketoprofenum Zwyrodnieniowa destawowa
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne Stawow jednostka
chorobowa
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki Choroba u chorych w wieku
migsniowo- i przeciwzapalne i MO1A Meloxicamum Zwyrodnieniowa starczym
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne Stawoéw
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki Choroba
migsniowo- i przeciwzapalne i MO1A Nabumetonum Zwyrodnieniowa
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne Stawoéw
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki Choroba
migs$niowo- i przeciwzapalne i MO1A Naproxenum Zwyrodnieniowa
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne Stawoéw
Uktad Leki przeciwzapalne Niesteroidowe leki
migsniowo- i przeciwzapalne i MO1A Nimesulidum Bol ostry -
szkieletowy przeciwreumatyczne przeciwreumatyczne
Uktad Leki stosowane w Leki wolvwaiace na Acidum
migs$niowo- chorobach ukfadu KI Wptywajgee na MO05B ) Osteoporoza -
A mineralizacje kosci alendronicum
szkieletowy kostnego
Uktad Leki stosowane w Leki wolvwaiace na
migsniowo- chorobach uktadu KI Wptywajgee na MO05B Denosumabum Osteoporoza -
A mineralizacje kosci
szkieletowy kostnego
Uktad Leki stosowane w Leki wptywajace na Risedronatum
migs$niowo- chorobach ukfadu K1 Wplywajgce na MO05B . Osteoporoza -
A mineralizacje kosci natricum
szkieletowy kostnego
Osrodkowy Leki Bol migrenowy |
ukfad Leki przeciwbolowe Lo N02C Ergotaminum 9 y -
przeciwmigrenowe klasterowy
nerwowy
Osrodkowy Leki Preparaty Choroba
uktad przeciwparkinsonow przeciwcholinergiczn NO4A Biperidenum . -
Parkinsona
nerwowy e e
Osrodkowy Leki .
uktad przeciwparkinsonow I.‘ek' . NO04B Amantadinum Chc?roba -
dopaminergiczne Parkinsona
nerwowy e
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Anatomiczn .
a grupa ¢ Podglt'upa f POI? glrup_)a Kod Substancja Wskazanie Komentarz
gléwna erapeutyczna armakologiczna czynna
Osrodkowy Leki .
ukfad przeciwparkinsonow Fekl . NO04B Piribedilum PChquoba -
nerwowy e dopaminergiczne arkinsona
Osrodkowy Leki .
. ) Leki . Choroba
n;rﬂi?”y przemwpaerklnsonow dopaminergiczne N04B Ropinirolum Parkinsona -
We wskazaniu
psychozy lek
. wydawany na
Osrodkowy Leki Leki . * ryczat. Wskazanie
uktad . NO5A Chlorprothixenum Psychozy o
nerwow psycholeptyczne przeciwpsychotyczne na 30% dotyczy
y innych wskazan nie-
charakterystycznych
dla wieku starczego.
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Anksjolityki NO5B Buspironum lekowe i -
psycholeptyczne .
nerwowy depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki rzeciwdepresyine NOGA Fluoxetinum lekowe i -
nerwowy p presyl depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki rzeciwdepresyine NOGA Fluvoxaminum lekowe i -
nerwowy p presyl depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki . . NOGA Mianserinum lekowe i -
nerwowy przeciwdepresyjne depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki . . NOGA Moclobemidum lekowe i -
nerwowy przeciwdepresyjne depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
uktad Psychoanaleptyki przeciwdepresyjne NOGA Paroxetinum Iekowe_ i -
nerwowy depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki przeciwdepresyjne NOGA Sertralinum Iekowe_ i -
nerwowy depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
uktad Psychoanaleptyki przeciwdepresyjne NOGA Tianeptinum Iekowe_ i -
nerwowy depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki . . NOGA Trazodonum lekowe i -
przeciwdepresyjne f
nerwowy depresje
Osrodkowy Leki Zaburzenia
ukfad Psychoanaleptyki . . NOGA Venlafaxinum lekowe i -
przeciwdepresyjne f
nerwowy depresje
Osrodkowy . .
uktad Psychoanaleptyki ITek.' przeciw NO6D Donepezilum Ch°T°ba -
nerwowy otepieniu starczemu Alzheimera
Osrodkowy . .
ukfad Psychoanaleptyki ITek.' przeciw NO6D Rivastigminum Ch°T°ba -
nerwowy otepieniu starczemu Alzheimera
. Leki adrenergiczne
Uklad . Leki podawane droga RO3A Fenot_grolum_ - Astma i POChP -
oddechowy przeciwastmatyczne . Ipratropii bromidum
wziewng
. Leki adrenergiczne
o d:elgﬁgwy przeciw;_setlr('r;atyczne podawane droga RO3A Indacaterolum Astma i POChP -

wziewng
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Anatomiczn .
a grupa SEIENE Podgrup_»a Kod Substancja Wskazanie Komentarz
4 terapeutyczna farmakologiczna czynna
giowna
Inne leki stosowane
w chorobach
Ukiad , Leki obturacyjnych drég | g3 Budesonidum | Astma i POChP ;
oddechowy przeciwastmatyczne oddechowych
podawane drogg
wziewng
Inne leki stosowane
w chorobach
Uktad _ Leki obturacyjnych drog RO3B Glycop_yrronu Astma i POChP _
oddechowy przeciwastmatyczne oddechowych bromidum
podawane drogg
wziewng
Inne leki stosowane
w chorobach
Ukiad _ Leki obturacyjnych drég | - po3p | Tigtropii bromidum | Astmai POChP ;
oddechowy przeciwastmatyczne oddechowych
podawane drogag
wziewng
Inne leki stosowane
w chorobach
Ukiad _ Leki obturacyjnych drég | poan | Montelukastum | Astma i POChP ;
oddechowy przeciwastmatyczne oddechowych do
stosowania
wewnetrznego
W postaci ocznej
Narzady Leki stosowane w Zapalenia wskazanie dotyczy
wzroku i Leki oftalmologiczne . S01A Aciclovirum . )
stuchu zakazeniach oczu infekcyjne oka opryszc_:zkowggo_
zapalenia rogowki
Narzady . .
wzroku i Leki oftalmologiczne Leki §to§owane W S01A Gentamicinum . Zapa_lenla -
zakazeniach oczu infekcyjne oka
stuchu
Narzady Leki stosowane w
wzroku i Leki oftalmologiczne jaskrze i zwezajace SO01E Betaxololum Jaskra -
stuchu zrenice
Narzady Leki stosowane w
wzroku i Leki oftalmologiczne jaskrze i zwezajace SO01E Pilocarpinum Jaskra -
stuchu zrenice
Narzady Leki stosowane w
wzroku i Leki oftalmologiczne jaskrze i zwezajace SO01E Tafluprostum Jaskra -
stuchu zrenice
Narzady Leki stosowane w
wzroku i Leki oftalmologiczne jaskrze i zwezajace SO01E Timololum Jaskra -
stuchu zrenice

*Chlorotyksen z odptatnoscig 30% refundowany jest w innych wskazaniach niz psychozy tj. w premedykacji przed zabiegami chirurgicznymi
oraz w zapobieganiu wymiotom pooperacyjnym co nie jest typowg jednostkg chorobowg populacji 75+

W  przypadku probleméw zdrowotnych, miedzy ktorymi

wystepujg bezposrednie i

silne powigzania

przyczynowo-skutkowe oraz (np.: dyslipidemie i miezdzyca) zostaty one oméwione w ramach jednego rozdziatu.

Uwzglednione w niniejszym opracowaniu problemy zdrowotne mozna podzieli¢ na jednostki chorobowe
o0 charakterze przewleklym i nieuleczalnym, ktérych leczenie jest najczesciej kontynuowane do kohca zycia
pacjenta oraz jednostki chorobowe, w ktérych farmakoterapia jest stosowana tymczasowo.

Choroby przewlekte i nieuleczalne: cukrzyca typu | (typu Il rdwniez, chyba, ze przyczyng jest tylko otytos¢ i uda
sie zredukowa¢ mase oraz kontrolowa¢ chorobe dietg), nadcisnienie tetnicze pierwotne (przy wtérnym, np.
zwigzanym ze zwezeniem tetnic nerkowych, po zabiegu usuwajgcym przyczyne leczenie moze byc¢
zmodyfikowane lub odstawione), zaburzenia lipidowe (raczej wymagajg leczenia, rzadko przyczyng jest tylko
niewtasciwa dieta), choroba zwyrodnieniowa stawéw, osteoporoza, choroba Parkinsona, choroba Alzheimera,
astma, POCHP, jaskra, depresja.
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Choroby potencjalnie wyleczalne: zakrzepica, zapalenie oka, opryszczkowe zapalenie rogowki, béle glowy,
zakazenia bakteryjne.

W przypadku czesci jednostek chorobowych nie jest mozliwe jednoznaczne przyporzgdkowanie do jednej
kategorii. W zaleznosci od czasu rozpoznania, stopnia nasilenia oraz indywidualnych cech kazdego chorego
moga sie kwalifikowa¢ do jednej badz drugiej kategorii: depresja lub zaburzenia lekowe, miazdzyca lub
dyslipidemie, POChP lub astma. W zwigzku z tym rozdziaty te potgczono.

[Zrédta: Szczeklik 2015, Rosenthal 2009, Kostka 2009]

2.3. Metodologia opracowania

Opracowanie sporzgdzono z podziatem na poszczegodlne jednostki chorobowe, ktérych wybér wskazano
w rozdziale powyzej.

W zakresie kategorii A wskazanej w zleceniu, tj. uwzglednienie znaczenia jednostki chorobowej w ramach
potrzeb zdrowotnych pacjentéw z populacji powyzej 75 r.z., starano sie (w miare dostepu odpowiednich danych)
odnalez¢ informacje na temat obcigzenia chorobg w populacji docelowej. W tym celu przeszukano podreczniki
medyczne, w szczegolnosci poswiecone populacji geriatrycznej oraz inng literature fachowa.

W opracowaniu przedstawiono wartos¢ wskaznika lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-
adjusted life years, DALY). Parametr ten wyraza tagcznie: lata zycia utracone w skutek przedwczesnej $mieci
spowodowanej jednostkg chorobowg (ang. years of life lost, YLL) oraz lata zycia utracone w skutek zycia
z jednostkg chorobowg (ang. years lost due to disability, YLD). Wskaznik ten pozwala na pomiar obcigzenia
danej populacji okreslong jednostkg chorobowa. Jeden DALY oznacza utrate jednego roku w zdrowiu, ktérego
przyczyng moze byé przedwczesna $mieré lub inwalidztwo. Wskaznik ten jest wykorzystywany przez Swiatowg
Organizacje Zdrowia (ang. World Health Organization, WHO) oraz inne instytucje z obszaru zdrowia
publicznego do szacowania wptywu danej jednostki chorobowej na zdrowie spoteczenstwa.

Jezeli dla danego problemu zdrowotnego nie odnaleziono wspodtczynnika DALY, w opracowaniu przedstawiono
wartos¢ dla innej jednostki chorobowej o zblizonej charakterystyce. Przedstawione wartosci dotyczg populacii
polskiej w wieku powyzej 60 lat.

W opracowaniu przedstawiono réwniez warto$¢ wspotczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (ang.
disability weights, DW). Parametr ten odzwierciedla dotkliwo$¢ danej choroby/stanu zdrowia w skali od 0 (petne
zdrowie) do 1 (odpowiednik $mierci). W uzasadnionych przypadkach (szczegdlnie w przypadku braku wartosci
disability waight dla danej jednostki chorobowej ogdtem) przedstawiono réwniez wartos¢ DW dla powiktan
okreslonej jednostki chorobowe;j.

Podobnie jak w przypadku DALY, jezeli dla danego problemu zdrowotnego nie odnaleziono wspétczynnika DW,
w opracowaniu przedstawiono warto§¢ dla innej jednostki chorobowej o zblizonej charakterystyce.
Przedstawione wartosci zostaly oszacowane dla populacji ogdine;j.

W odniesieniu do kategorii B zlecenia, tj. skutecznoSci i bezpieczeristwa oraz sity zalecenn dotyczgcych
stosowania leku, ocena zostata wykonana na podstawie informacji z rekomendacji oraz wytycznych praktyki
klinicznej.

W zwigzku z ograniczeniami czasowymi oraz kadrowymi Agencji, nie byto mozliwe przeprowadzenie petnego
przegladu systematycznego opublikowanych opracowan. Wyszukiwania zostaty ograniczone do najnowszych
polskich i/lub miedzynarodowych rekomendac;ji i wytycznych, odnoszgcych sie do zastosowania wskazanych
substancji czynnych w danym problemie zdrowotnym, ze szczegdlnym uwzglednieniem zalecen dotyczgcych
leczenia populacji geriatrycznej. W pierwszej kolejnosci koncentrowano sie na opracowaniach, w ktorych
przedstawiono site rekomendacji oraz jako$¢ dowoddéw, na podstawie ktérych zostata wydana. W przypadku
gdy nie odleziono rekomendacji dotyczacych bezposrednio danej substancji leczniczej, przedstawiono
zalecenia dotyczagce zastosowania danej grupy lekéw. W trakcie wyszukiwania starano sie odnalez¢
opracowania dotyczgce wszystkich substancji leczniczych/grup lekéw objetych przedmiotowym zleceniem.

W opisach rekomendacji szczegdlng uwage zwrdécono na informacje dotyczace umiejscowienia ocenianej
substancji czynnej/grupy lekéw w stosunku do innych opcji terapeutycznych zalecanych w tym wskazaniu.

W opracowaniu przedstawiono réwniez informacje o wydanych przez Agencje rekomendacjach Prezeza
AOTMIT dotyczgcych ocenianych substancji w uwzglednionych wskazaniach.
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Ponadto, w rozdziatach dotyczacych rekomendacji klinicznych zamieszczono dodatkowe informacje z ChPL (o
ile takie informacje byly podane), dotyczace stosowania analizowanych lekéw w populacji oséb w podesziym
wieku.

Kategorie C zlecenia, tj. dostepno$¢ dla swiadczeniobiorcow do wskazanych terapii, wyznaczono poprzez
wskazanie wielkosci dopfat pacjentéw do wymienionych lekéw w wybranych jednostkach chorobowych.

W opracowaniu uwzgledniono produkty lecznicze, ktére znalazly sie na liscie refundacyjnej, obowigzujgcej od
1 maja 2016 roku i ktérych poziom odptatnos$ci byt inny niz bezptatny oraz ryczatt.

Warto$é doptaty $wiadczeniobiorcy (WSD) w przeliczeniu na DDD/PDD obliczono wg ponizszego wzoru:

wDpS wDS
ilo¢ DDD ~ dawka x liczba dawek
DDD

przy czym, zawsze gdzie byto to mozliwe w pierwszej kolejnosci wyznaczano doptate pacjenta przeliczong na
DDD. W przypadku braku okreslonej wartosci DDD oraz gdy w charakterystykach produktéw leczniczych
(ChPL) nie znaleziono PDD, za PDD uznano warto$¢ obliczong na podstawie dtugosci okresu przydatnosci
produktu leczniczego do uzycia. W przypadku produktéw ztozonych, po przeanalizowaniu poszczegdlnych
ChPL, jako PDD przyjeto 1 tabletke.

Zawsze gdy nalezato rozstrzygnaé, ktérg wartos¢ do oszacowania uwzgledni¢ (np. jezeli PDD byto wyrazone
zakresem stosowanych dawek), przyjmowano zatozenie konserwatywne (j. uwzgledniajgc wieksze zuzycie
leku). Zatozenie to jest na korzys¢ dla pacjenta, poniewaz wieksze koszty leczenia z perspektywy pacjenta
oznaczajg wiekszg potrzebe refundacji leku w analizowanej populacji pacjentow.

W przypadku kropli do oczu stosowanych w leczeniu jaskry, PDD obliczono na podstawie danych z
charakterystyk produktéw leczniczych, przyjmujac za wielkos¢ jednej kropli 0,05ml, zgodnie z informacjami
podanymi przez WHO (http://www.whocc.no/atc ddd index/?code=S01EAQ5&showdescription=yes). Przy
wyznaczaniu PDD kropli ocznych innych niz stosowane w jaskrze, objetos¢ jednej kropli przyjeto analogicznie
jako 0,05 ml. Opierajgc sie na danych dotyczacych dawkowania masci do oczu stosowanych w jaskrze,
przedstawionych na stronie WHO, przyjeto takie same zatozenia dla preparatéw stosowanych w innych
chorobach narzadu wzroku.

W tabelach dotyczacych poszczegdlnych produktéw leczniczych pogrubieniem zaznaczono te produkty, ktére
stanowig podstawe limitu w swoich grupach. Nalezy zwrdci¢ uwage, ze nie zawsze oznacza to, ze stanowig
podstawe limitu dla wszystkich produktéw, zawierajgcych dang substancje czynng, ze wzgledu np. na odmienng
droge podania.
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3. Problemy zdrowotne

3.1. Cukrzyca

3.1.1. Opis choroby

Wspotczynniki obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- Smiec):
e epizod choroby: 0,015 (0,012 — 0,018);
e stopa cukrzycowa: 0,133 (0,130 — 0,136);
e neuropatia cukrzycowa: 0,072 (0,066 — 0,076);
o retinopatia/slepota: 0,552 (0,511 — 0,595);
e amputacja: 0,102 (0,086 — 0,151).

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji oséb powyzej 60 roku zycia dla cukrzycy wynosi: 42.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global _burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Zgodnie z definicjg przyjetg przez WHO, cukrzyca to grupa choréb metabolicznych charakteryzujgcych sie
hiperglikemig wynikajgcg z defektu wydzielania lub dziatania insuliny. Przewlekta hiperglikemia w cukrzycy
wigze sie z uszkodzeniem, zaburzeniem czynnosci i niewydolnoscig réznych narzaddéw, szczegdlnie oczu,
nerek, nerwdw, serca i naczyh krwionosnych. Wsréd gtownych typéw cukrzycy wyrdznia sie cukrzyce typu 1,
typu 2, cukrzyce o znanej etiologii oraz cukrzyce cigzowa.

Ze wzgledu na fakt, ze w populacji ludzi starszych cukrzyca typu 1 zazwyczaj nie wystepuje [Young 2009],
opracowanie ograniczono do cukrzycy typu 2., ktéra wynika z postepujgcego uposledzenia wydzielania insuliny,
rozwijajgcego sie w warunkach insulinoodpornosci.

[Zrédta: Szczeklik 2012]

Stan przedcukrzycowy to stan zwiekszonego ryzyka cukrzycy. Rozpoznaje sie na podstawie przynajmniej jedne;j
z ponizszych nieprawidtowosci:

e nieprawidtowa glikemia na czczo: 5,6-6,9 mmol/l (100-125 mg/dl); jest wskazaniem do wykonania testu
doustnego obcigzenia glukozy;
¢ nieprawidtowa tolerancja glukozy — glikemia o wartosci 7,8-110 mmol/l (140-199 mg/dl), w 120. min po
wykonaniu testu doustnego obcigzenia glukozy za pomocg 759 glukozy.
[Zrédta: Szczeklik 2012]

Epidemiologia

Z badan chorobowosci z powodu cukrzycy w Polsce w latach 2010-2014 przeprowadzonych na podstawie
sprawozdan rozliczeniowych, ktérych jako gtéwna przyczyne interwencji medycznej $wiadczeniodawcy wskazali
kody ICD-10 zwigzane z cukrzycg wynika, ze odsetek os6b wskazanych jako chore na cukrzyce w latach 2010-
2014 wyniost 4,47% (x 0,09%). Odsetek ten w kolejnych latach sukcesywnie wzrastat z 4,39% w 2010 roku do
4,61% w 2014. Chorobowosc¢ jest zréznicowana w poszczegdlnych wojewddztwach.

Chorobowo$¢ na cukrzyce typu 2 w Polsce wynosi 1,6-4,7%, $rednio 3,5%. Zapadalno$¢ w Polsce szacuje sie
na okoto 200/100 000. Zachorowania wystepujg zazwyczaj powyzej 30 roku zycia, przy czym zapadalno$¢
zwieksza sie z wiekiem do 70 roku zycia. Umieralnos¢ wynosi ~15/100 000, a w grupie >75. r.z. - >120/100 000.
70% zgondw nastepuje z powodu powikfan sercowo-naczyniowych.

[Zrédta: Szczeklik 2012, Walicka 2015]

Rokowanie i skutki nastepstw choroby
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Osoby starsze nalezg do grupy zwiekszonego ryzyka wystepowania dziatan niepozadanych, zwigzanych ze
wszystkimi  elementami leczenia tj. dietg, wysitkiem fizycznym oraz przyjmowanymi preparatami
farmakologicznymi. Ponadto znajdujg sie w grupie z wyzszym ryzykiem wystgpienia nastepujgcych odlegtych
powiklan: choroba sercowo-naczyniowa, nefropatia, schytkowa niewydolno$s¢ nerek, choroba naczyn
obwodowych, neuropatia, retinopatia i $lepota. Choroba sercowo-naczyniowa jest wymieniana jako gtéwna
przyczyna chorobowosci i Smiertelnosci oséb z cukrzyca typu 2. Ponadto cukrzyca jest niezaleznym czynnikiem
ryzyka choroby sercowo-naczyniowej i ma tendencje do wspotwystepowania z innymi czynnikami ryzyka
choroby sercowo-naczyniowej, zwtaszcza z nadcisnieniem tetniczym i zaburzeniami lipidowymi. Wéréd chorych,
u ktérych wystgpita neuropatia cukrzycowa i zaburzenia czucia, uposledzone gojenie ran zwigzane z chorobg
naczyn obwodowych 10-krotnie zwieksza ryzyko amputacji konczyn. Powiktania te majag istotng role dla
pacjentéw geriatrycznych. Poprzez, spowodowane chorobg serca, zmniejszenie tolerancji wysitku wptywa na
codzienng aktywnos$¢ fizyczng pacjentéow. Z kolei znieksztatcenia stawdw i amputacje zwigzane z neuropatig
obwodowg i chorobg naczyn obwodowych ograniczajg ruchomosc¢ i stabilnos¢ stawow. Dodatkowo
pogorszenie ostrosci wzroku w wyniku wystgpienia retinopatii cukrzycowej oraz zmniejszenie czucia
obwodowego, spowodowane neuropatia, mogg by¢ powodem izolacji oséb starszych oraz réznego rodzaju
zagrozen np. wyzszego ryzyka upadku. Osfabienie ostrosci wzroku na skutek retinopatii cukrzycowej moze
réwniez przeszkodzi¢ w samokontroli choroby (np. pomiary glikemii, prawidtowe wykonywanie iniekcji insuliny
czy kitopoty z odczytywaniem nazw lekéw). Cukrzyca typu 2. u 0séb starszych wigze sie réwniez z ostabieniem
funkcji poznawczych, co powinno by¢ uwzglednione w planowanym leczeniu. Powiktaniem cukrzycy u oséb
w podesztym wieku jest takze nietrzymanie moczu, co moze mie¢ wieloczynnikowg etiologie. W tej grupie
pacjentdw ponadto wystepuje wyzsze ryzyko nieketonowej $pigczki hiperosmolalnej, ktéra zazwyczaj jest
wynikiem niekontrolowanej hiperglikemii w potgczeniu z niewystarczajgcg podazg ptynéw.

[Zrédta:Paczek 2009].
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Grupa chorych po 65 r.z. jest niejednolita ze wzgledu na zaawansowanie cukrzycy i schorzeh wspotistniejgcych.
Moga to by¢ zaréwno pacjenci z nowo rozpoznang cukrzycg niemajacy jej péznych powikfan, jak réwniez
chorzy z wieloletnig cukrzycg, ze wspdtistniejgcymi zmianami narzgdowymi. Zatem sposob leczenia tej grupy
chorych musi uwzglednia¢ specyfike wieku (choroby wspétistniejgce, zmniejszenie sprawnosci fizycznej,
spadek rezerwy fizjologicznej). Terapia u stabilnych pacjentéw w podesztym wieku z cukrzyca typu 2. powinna,
w ramach integralnej czesci opieki, uwzglednia¢ edukacje samokontroli choroby. Celem leczenia cukrzycy jest
prewencja dekompensacji metabolicznej i kontrola czynnikéw zwiekszajgcych ryzyko wystgpienia powiktan
sercowo-naczyniowych. Kontrola glikemii, nadcisnienia tetniczego, zaburzen lipidowych, a takze zaprzestanie
palenia papieroséw sg kluczowymi punktami w planie opieki nad ludzmi starszymi z cukrzycg. W
diugoterminowej terapii nalezy uwzgledni¢ przewidywang dtugos¢ zycia pacjenta, istniejgce powiktania i
wspdtistniejace choroby, w tym zaburzenia neuropsychiatryczne, a takze zaangazowanie pacjenta/opiekuna do
przestrzegania zaproponowanego leczenia.

Podstawg leczenia stanu przedcukrzycowego sg interwencje srodowiskowe i behawioralne: Scista dieta,
¢wiczenia fizyczne i rzucenie palenia.

[Zrédta: Kostka 2009, Pgczek 2009].

3.1.2. Rekomendacje kliniczne

Przeszukano nastepujgce zrédta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:

polskie: Polskie Towarzystwo Diabetologiczne (PTD),

amerykanskie: American Diabetes Association (ADA),

kanadyjskie: Canadian Diabetes Association (CDA),

brytyjskie: National Institute for Health and Care Excellence (NICE),

szkockie: Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN),

amerykanskie: American College of Physicians (ACP),

amerykanskie i europejskie: American Diabetes Association i European Association for the
Study of Diabetes (ADA/EASD),

miedzynarodowe: International Diabetes Federation (IDF),

o a takze strony Agencji zajmujgcych sie oceng technologii medycznych zrzeszonych
w International Network of Agencies for Health Technology Assessment (INAHTA) oraz innych
zagranicznych organizaciji.

O O O O O O O

O
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Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 8-9.06.2016. Wyszukiwanie ograniczono do okresu ostatnich 5 lat
i wytgcznie tych wytycznych, w ktérych okreslano site rekomendacji oraz jakos¢ dowodow. Najwazniejsze
informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 2. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Cukrzyca

PTD 2016
(Polska)

Rekomendacije dla oséb z cukrzyca powyzej 65. roku zycia

Doustne leki hipoglikemiczne:

— metformina — nalezy postgpowac tak jak w 1 etapie leczenia cukrzycy typu 2, nalezy takze uwzgledni¢
choroby wspodtistniejgce, zwigkszajgce ryzyko rozwoju kwasicy metabolicznej; szczegdlng ostroznosé nalezy
zachowaé u chorych, u ktdrych eGFR wynosi < 60 ml/min/1,73 m?

— leczenie nalezy rozpoczyna¢ od matych dawek ze wzgledu na ryzyko hipoglikemii;

— nie istnieja specyficzne przeciwwskazania do stosowania tych lekéw dla oséb > 65. roku zycia, leki te mogg
by¢ szczegolnie korzystne w tej grupie wiekowej ze wzgledu na znikome ryzyko hipoglikemii. Nie nalezy
stosowac agonisty PPAR (np. fibratu) u oséb z nawet niewielkg niewydolnoscia serca.

Insulinoterapia:

— nie istniejg specyficzne wskazania lub przeciwwskazania w zakresie insulinoterapii u oséb w starszym
wieku;

— nie nalezy zwleka¢ z rozpoczynaniem stosowania insuliny, jezeli sg wskazania;

— rozpoczynajgc lub modyfikujac insulinoterapie, nalezy wybiera¢ te preparaty, ktére charakteryzujg sie jak
najmniejszym ryzykiem hipoglikemii;

— wiek > 65 lat nie jest przeciwwskazaniem do stosowania intensywnej insulinoterapii;

— u czesci chorych w zaawansowanym wieku (> 80 lat) moze byé skuteczne podawanie matych dawek
preparatow krotkodziatajgcych insuliny lub szybkodziatajgcych analogéw przed gtéwnymi positkami, bez
jednoczesnego stosowania insuliny o przediuzonym czasie dziatania (bazowej);

— w sytuacjach, gdy nieprzewidywalna jest objeto$¢ positku (np. chorzy z brakiem apetytu, zaawansowanymi
zmianami otepiennymi) wskazane moze by¢ podawanie szybkodziatajgcego analogu insuliny bezposrednio po
spozytym positku w dostosowanej do niego dawce.
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

CDA, 2013
(Kanada)

Rekomendacja dotyczy leczenia cukrzycy u osdb starszych (powyzej 65 r.z.)

. Cele dotyczgce pozgdanego stezenia glukozy we krwi, ci$nienia krwi i stezenia lipidow sg takie same jak u
0s6b miodych z cukrzycg [sita rekomendac;ji D, konsensus].

. U wattych starszych oséb, powinno sig unika¢ objawdw hiperglikemii, ale celem jest HbA1c 8,5%, oraz
stezenia glukozy (na czczo i przedpositkowe) 5,0-12,0 mmol/l, w zaleznosci od wattosci pacjenta.
Zapobieganie hipoglikemii powinno mie¢ pierwszenstwo przed osiggnieciem celéw glikemicznych,
poniewaz ryzyko hipoglikemii jest wieksze w tej populacji pacjentéw [sita rekomendacji D, konsensus].

. U starszych oséb z zaburzeniami poznawczymi, powinno sie stosowac strategie zapobiegajgce
hipoglikemii, w tym terapie przeciwhiperglikemiczne i mniej rygorystyczny cel HbA1c [sita rekomendacji D,
konsensus].

. Detemir i glargine mogg by¢ stosowane zamiast NPH lub ludzkiej insuliny 30/70 w celu zmniejszenia
czestosci wystepowania epizodéw hipoglikemii [sita rekomendacji B, poziom 2].

. U starszych ludzi, jezeli wymagane jest mieszanie insulin, powinno sie stosowa¢ wstepnie zmieszane
insuliny i peny insulinowe w celu zapobiegania bledom w dawkowaniu [sita rekomendacji, poziom 2].

e  Test rysowania zegara moze by¢ uzyty do przewidywania, ktére osoby starsze beda miaty trudnosci
w nauce wstrzykiwania insuliny [sita rekomendacji D, Poziom 4].

e Brak badan dotyczacych skutecznosci leczenia starszych pacjentdéw metforming, ale doswiadczenie
kliniczne wskazuje na jej skutecznosé. Metformina moze zapobiega¢ nowotworom u oséb starszych.

e  Akarboza moze by¢ stosowana w prewencji u starszych oséb w stanie przedcukrzycowym, inhibitory
alfa-glikozydazy moga by¢ tez stosowana u chorych na cukrzyce, ale ich skuteczno$¢ jest umiarkowana i
znaczgca liczba chorych nie toleruje ich ze wzgledu na dziatania niepozadane ze strony uktadu
pokarmowego.

Sita rekomendacii

A: najlepsze dowody byty na poziomie 1

B: najlepsze dowody byly na poziomie 2

C: najlepsze dowody byty na poziomie 3

D: najlepsze dowody byty na poziomie 4 lub konsensus

Poziom dowodow:

Poziom 1A

Systematyczny przeglad lub metaanaliza wysokiej jakosci badan RCT

a) Kompleksowe poszukiwanie dowodow

b) Autorzy un kali bias w wyborze artykutéw do wigczenia

c) Autorzy oceniali kazdy artykut

d) Sprawozdaje jednoznaczne wnioski, ktére sg potwierdzone przez dane i odpowiednie analizy
lub

Odpowiednio zaprojektowane RCT o mocy odpowiedniej, aby odpowiedzie¢ na pytanie postawione przez
badaczy

a) pacjentéw przydzielono losowo do grup terapeutycznych

b) co najmniej 80% ukonczyto follow-up

c) podwojne zaslepienie (pacjent i badacz)

d) pacjenci byli analizowani w grupach terapeutycznych, do ktérych zostali przypisani

e) wielko$¢ proby byta wystarczajgco duza dla danych punktéw koncowych

Poziom 2
RCT lub przeglad systematyczny ktory nie spetnia kryteriow poziomu 1

Poziom 4

Inne badania niz na poziomie 1a, 1b (badania nierandomizowane lub kohortowe o bezdyskusyjnych wynikach),
2, 3 (badania nierandomizowane lub kohortowe, przeglad systematyczny lub metaanaliza oparta na tych
badaniach)
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

ADA 2016 i 2015
(USA)

Rekomendacija dotyczy leczenia cukrzycy u oséb starszych (powyzej 65 r.z.)

W ustalaniu celéw i sposobdw leczenia nalezy wzig¢ pod uwage aspekty medyczne, funkcjonalne, psychiczne i
socjalne. (E)

Powinno sie unika¢ hipoglikemii u oséb starszych chorych na cukrzyce poprzez ustalenie docelowych wartosci
glikemii i interwencje farmakologiczne. (B)

Starsi dorosli, ktérzy nie doswiadczajg probleméw poznawczych i funkcjonalnych oraz majg znaczng
oczekiwang dtugos¢ zycia mogg otrzymac opieke diabetologiczng o podobnych celach do tych, opracowanych
dla miodszych dorostych. (E)

Docelowe wartosci glikemii dla niektérych oséb starszych mogg by¢ racjonalnie ztagodzone, ale objawowa
hiperglikemia lub ryzyko ostrych powiktan hiperglikemii powinny by¢ un kane u wszystkich pacjentéw. (E)
Ordynacja i monitorowanie farmakoterapii u starszych oséb wymaga szczegdlnej opieki. Koszty odgrywajg
wazng role, szczegdlnie biorgc pod uwage fakt, ze starsi pacjenci czesto przyjmujg wiele lekow.

Metformina jest lekiem pierwszej linii u oséb starszych ale moze by¢ przeciwwskazana ze wzgledu na
niewydolno$c¢ nerek lub znaczgcg niewydolnosé serca.

Inhibitory alfa-glukozydazy mogg by¢ uzywane w specyficznych sytuacjach ale ogodlnie nie sg wskazane.
Stosowanie insuliny wymaga od pacjentéw lub ich opiekunéw dobrego wzroku i funkcji motorycznej oraz

zdolnosci poznawczych (ADA 2015).
Insuliny bazowe mogg by¢ stosowane u pacjentéw w opiece paliatywnej jesli zachodzi taka potrzeba.

Poziom dowodéw:

B - dowody z dobrze przeprowadzonych badan kohortowych, dowody z dobrze przeprowadzonych badan
prospektywnych badan kohortowych lub rejestrow, dowody z dobrze przeprowadzonych metaanliz badan
kohortowych, dowody z dobrze przeprowadzonych badan kliniczno-kontrolnych

E - Konsensus ekspertow lub doswiadczenie kliniczne

NICE 2015 i 2008
(Anglia i Szkocja)

Zalecenia farmakologiczne dotyczace leczenia cukrzycy typu 2 (brak specyficznych rekomendacji co do

leczenia farmakologicznego osé6b starszych):

e w przypadku braku kontroli poziomu glukozy poprzez modyfikacje stylu zycia (HbA1c 6,5%) leczenie
metforming,

. akarboza moze by¢ stosowana u pacjentéw u ktérych nie mozna stosowac innych doustnych lekéw
przeciwglikemicznych, jesli byta wczes$niej stosowana zaleca sie kontynuacje po rozpoczeciu
insulinoterapii (NICE 2008)

insulinoterapia:

o insulinoterapie zaleca sie rozpocza¢ od:

= insuliny NPH podawanej raz lub dwa razy dziennie w zaleznosci od potrzeby,

= alternatywnie zaleca si¢ rozwazy¢ wykorzystanie dlugo dziatajgcych analogéw insuliny (detemir,
glargine), jezeli:

. chory potrzebuje pomocy ze strony opiekuna lub stuzby zdrowia przy wstrzykiwaniu insuliny
— wykorzystanie dtugo dziatajgcych analogéw insuliny (detemir, glargine) zredukuje
czestos¢ wstrzyknie¢ z dwoch do jednego na dobe,

e tryb zycia chorego jest ograniczony przez nawracajgce objawowe epizody hipoglikemii,

. chory w przeciwnym przypadku wymagatby insuliny NPH dwa razy dziennie w potaczeniu
z doustnymi lekami obnizajgcymi poziom cukru,

o  zaleca sie rozwazy¢ zmiane insuliny NPH na dtugo dziatajgce analogi insuliny (detemir, glargine)
u 0s6b ktore:

. nie osiggnety docelowej wartosci HbA . ze wzgledu na znaczgcg hipoglikemie,

. doswiadczajg znaczgcej hipogl kemii w trakcie terapii insuling NPH bez wzgledu na poziom HbA .,

. nie mogg stosowaé urzadzen potrzebnych do wstrzykniecia insuliny NPH, ale ktére moga
samodzielnie wstrzykngé¢ sobie insuling w sposéb bezpieczny i doktadny w przypadku zmiany na
terapie dtugo dziatajgcymi analogami insuliny,

. wymagajg pomocy ze strony opiekuna lub stuzby zdrowia przy wstrzykiwaniu insuliny, i u ktérych
zmiana na terapie diugo dziatajagcymi analogami insuliny spowoduje redukcje dziennej liczby
zastrzykow.

Grupa ds. Tworzenia Wytycznych uznaje, ze mogg mie¢ one zastosowanie réwniez u oséb starszych ale

potrzebna jest elastycznos$¢ aby zaspokoi¢ specyficzne potrzeby oséb starszych (przyjmowanie wielu lekéw,

choroby wspodtistniejgce, status socjalny).

Sita rekomendacii:

Niektére zalecenia mogg byé dane z wieksza pewnoscig niz inne. Grupa ds. Tworzenia Wytycznych wydaje
zalecenie w oparciu o kompromis miedzy korzysciami i szkodliwoscig interwenciji, biorgc pod uwage jakos$¢
dowoddédw naukowych lezgcych u podstaw wydania rekomendacji. Dla niektérych interwencji, Grupa ds.
Tworzenia Wytycznych jest przekonana, ze biorac pod uwage analizowane informacje, wiekszo$¢ pacjentow
wybrataby interwencje. Sformutowania uzyte w zaleceniach zawartych w niniejszych wytycznych oznaczajg
pewnos$¢, z jakg zalecenie jest dane (sita rekomendaciji).
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

SIGN, 2010 (akt. 2013)
(Szkocja)

Zalecenia farmakologiczne dotyczace leczenia cukrzycy typu 2 (brak specyficznych rekomendacji co do
leczenia farmakologicznego os6b starszych)

Zalecenia farmakologiczne dotyczace leczenia cukrzycy typu 2:

. Doustna terapia metforming i pochodnymi sulfonylomocznika powinny by¢ kontynuowane w przypadku
rozpoczecia terapii insuling w celu utrzymania lub poprawy kontroli glikemii (stopief rekomendacji A).

. Inhibitory alfa-glukozydazy moga by¢ uzywane w monoterapii jesli sg tolerowane przez pacjentow.

. Podczas poczgtkowej terapii insuling, zalecane jest podawanie insuliny bazowej przed snem
i dostosowanie dawki do porannego stezenia glukozy (na czczo). Jezeli poziom HbA,. nie osigga
wartosci docelowej nalezy rozwazy¢ dodanie insuliny positkowej (stopien rekomendacji A).

. Podawanie insuliny NPH raz dziennie (przed snem) zalecane jest podczas dodania insuliny do terapii
metforming lub pochodng sulfonylomocznika. Analogi insuliny bazowej nalezy rozwazy¢ jezeli istniejg
obawy dotyczace ryzyka hipogl kemii (stopien rekomendac;ji A).

Stopien rekomendacii:

A - Przynajmniej jedna metaanaliza, przeglad systematyczny lub badanie RCT ocenione jako 1++* do
zastosowania bezposrednio w populacji docelowej lub materiat dowodowy skfadajacy sie gtéwnie z badan
ocenionych jako 1+**, do zastosowania bezposrednio w populacji docelowej oraz charakteryzujace sie
spojnoscig wynikow

* wysokiej jakosci metaanaliza, przeglad systematyczny badan RCT lub badan RCT z bardzo niskim ryzykiem
bias

** dobrze przeprowadzona metaanaliza, przeglad systematyczny lub badania RCT z niskim ryzykiem bias

ACP 2012 - terapie
doustne
(USA)

Rekomendacja dotyczy leczenia cukrzycy u osoéb starszych (powyzej 65 r.z.)

ACP zaleca stosowanie monoterapii z metforming jako poczatkowej terapii farmakologicznej (silna
rekomendacja, dowody wysokiej jakosci).

ACP zaleca stosowanie drugiego leku z metforming u pacjentéw, u ktérych hipergl kemia utrzymuje sie po
wprowadzeniu zmian w stylu zycia (silna rekomendacja, dowody wysokiej jakosci).

Brak mozliwosci stwierdzenia jednoznacznych réznic migdzy poszczegdlnymi populacjami pacjentéw, w tym
miedzy pacjentami powyzej 65 roku zycia, ze wzgledu na brak wystarczajacej sity dowodow.

Korzysci jasno przewazajg nad ryzykiem i Korzysci delikatnie
Jakosé wptywem stanu chorobowego lub ryzyko i zréwnowazone przez
dowodow wptyw stanu chorobowego jasno przewazaja ryzyko i wpltyw stanu
nad korzysciami chorobowego
Wysoka Silna Staba
Umiarkowana | Silna Staba
Niska Siln Staba
Niewystarczajgce dowody aby zidentyf kowa¢ korzysci i ryzyko

Stan przedcukrzycowy
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Organizacja, rok

. d Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

U pacjentéw z stanem przedcukrzycowym jest zalecane wdrozenie programu prewencyjnego, w sktad ktérego
powinna wchodzic¢:

. intensywna dieta — zalecana jest utrata ~7% masy ciata;
e  C¢wiczenia fizyczne o umiarkowanej intensywnosci — minimum 150 min/tyg.
[poziom dowodow A]

W celu diugoterminowego utrzymania uzyskanego efektu profilaktycznego pacjenci powinni mie¢ mozliwosc
statego udziatu w programie prewencyjnym [poziom dowodéw B].

Aby program prewencyjny byt kosztowo-efektywny powinien by¢ finansowany przez podmioty zewnetrzne (ang.
third-party payers) [poziom dowodéw B].

W ramach dziatan prewencyjnych mozna rozwazy¢ zastosowanie metforminy u :
e pacjentéw z poziomem BMI > 35 kg/m?;
. pacjentéw w wieku < 60 lat;
. kobiet z wystepujaca wczesniej cukrzyca cigzowa;

ADA 2016 [poziom dowodow A]

] Badanie diagnostyczne w celu monitorowania rozwoju cukrzycy powinno by¢ wykonywane co najmniej raz do

roku [poziom dowodow E].

Zalecane jest prowadzenie skriningu i leczenie modyfikowalnych czynnkéw ryzyka choréb sercowo-
naczyniowych [poziom dowodéw B].

U pacjentéw z stanem przedcukrzycowym powinny uczestniczy¢ w programach edukacyjnych dzieki ktorym
beda mogli wypracowa¢ zachowania pomagajgce w zapobieganiu i opdznianiu rozwoju cukrzycy [poziom
dowodow B].

Nowoczesne rozwigzania techniczne takie jak: internetowe aplikacje spotecznosciowe, zdalna nauka, materiaty
na DVD i aplikacje mobilne, mogg by¢ skutecznym elementem pomagajgcym w zapobieganiu i opdznianiu
rozwoju cukrzycy [poziom dowodéw B].

Poziom dowoddw:

A — dowody z dobrze przeprowadzonych badan RCT

B - dowody z dobrze przeprowadzonych badan kohortowych, dowody z dobrze przeprowadzonych badan
prospektywnych badan kohortowych lub rejestrow, dowody z dobrze przeprowadzonych metaanliz badan
kohortowych, dowody z dobrze przeprowadzonych badan kliniczno-kontrolnych

E - Konsensus ekspertow lub doswiadczenie kliniczne

Podsumowanie rekomendaciji

Cukrzyca

Z wytycznych wynika, Zze leczenie cukrzycy u osdb starszych nie rézni sie znaczgco od leczenia mtodszych
dorostych, nalezy jednak zwrdci¢ uwage na specyficzne problemy oséb starszych, takie jak przyjmowanie wielu
lekéw, inne schorzenia, ktére moga by¢ przeciwwskazaniem do przyjmowania metforminy oraz problemy
funkcjonalne i poznawcze.

Insuliny bazowe sg wymienione jako opcja terapeutyczna w wiekszo$ci rekomendacji (SIGN 2010 - stopien
rekomendacji A). Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, ze w odniesieniu do stosowania ocenianych insulin
dlugodziatajgcych (detremir oraz glargine) u oséb starszych rekomendacje nie sa jednoznaczne. PTD
2016 zaznacza, ze u czesci chorych w zaawansowanym wieku (> 80 lat) moze by¢ skuteczne podawanie
matych dawek preparatéw krétkodziatajgcych insuliny lub szybkodziatajgcych analogéw, bez jednoczesnego
stosowania insuliny o przedtuzonym czasie dziatania (bazowej). Z kolei w rekomendacji NICE 2015 wskazuje
sie na zasadno$¢ terapii dtugodziatajgcymi analogami insuliny (detemir, glargine), ze wzgledu na potencjalne
ograniczenie mozliwo$ci samodzielnego i bezpiecznego wykonywania wstrzyknie¢ przez osoby starsze.

Leczenie akarboza w wytycznych nie jest rekomendowane jako podstawa leczenia cukrzycy. Rekomendacja
ADA wskazuje, ze Inhibitory alfa-glukozydazy mogg by¢ uzywane w specyficznych sytuacjach ale ogdlnie nie sg
wskazane. NICE wskazuje, ze mozna je rozwazy¢é w terapii oséb, u ktérych niemozliwe jest zastosowanie
innych srodkéw obnizajgcych poziom glukozy, przy czym rekomendacja ta nie wyszczegodlnia zalecen dla osob
starszych.

Stan przedcukrzycowy

Metformina jest wskazana w leczeniu stanu przedcukrzycowego jedynie u oséb w wieku < 60 lat, w zwigzku z
czym jej stosowanie nie jest rekomendowane w populacji docelowej opracowania.

Odnaleziono réwniez informacje z przegladu Kirkman 2012, gdzie stwierdzono, ze w wielu badaniach
klinicznych u pacjentéw z wysokim ryzykiem rozwoju cukrzycy typu 2 (zwtaszcza z uposledzong tolerancjg
glukozy), rozwdéj choroby moze zostaé powstrzymany przez zmiane stylu zycia i leki. W najwiekszym
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opublikowanym dotychczas badaniu dot. prewencji rozwoju cukrzycy, gdzie ok 20% populacji badanej byto
powyzej 60 r.z., w tej grupie wiekowej uzyskano wiekszg skutecznosc farmakoterpii niz u oséb miodych, lecz
jednoczesnie stosowanie metforminy byto u nich korzystne.

Weczesniejsze rekomendacje Prezesa Agenciji:
e Akarboza — brak rekomendac;ji;

¢ Insulina detemir — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2013 r. dla produktu leczniczego
Levemir (insulinum detemirum) we wskazaniu: pacjenci z cukrzyca typu 2 leczeni insuling NPH;

¢ Insulina glargine — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2014 r. dla produktu leczniczego
Lantus (insulina glargine) we wskazaniach: cukrzyca typu | u dorostych, miodziezy i dzieci od 6 roku
zycia; cukrzyca typu 2 u pacjentéw leczonych insuling, cukrzyca typu 1 u dzieci w wieku od 2 do 6 lat
oraz cukrzyca o znanej przyczynie (zgodnie z definicjg wg. WHO). Jednoczes$nie zostata wydana
rekomendacja negatywna dla powyzszej technologii we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu ll;
¢ Metformina — brak rekomendacji.
Zrédfa: http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2013/111/REK/RP 92 2013 Levemir.pdf,
http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2013/014/REK/RP 32 2013 Lantus 06.pdf,

http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2014/144/REK/RP 212 2014 Lantus.pdf

Dodatkowe informacje na podstawie Charakterystyk Produktow Leczniczych:

e Akarboza poprawia wrazliwos¢ na insuline u 0oséb z nieprawidtowg tolerancjg glukozy oraz u pacjentow
w podesztym wieku chorych na cukrzyce;

¢ Insulina detemir — u 0séb w podesztym wieku kontrolowanie poziomu glukozy powinno by¢ czestsze, a
dawka insuliny dostosowana do indywidualnych potrzeb.

¢ Insulina glargine — u oséb w podeszltym wieku zmiany w funkcjonowaniu nerek moge prowadzi¢ do
statego spadku w zapotrzebowaniu na insuline. W tej grupie oséb trzeba zwrdci¢ szczegdlng uwage na
ryzyko hipoglikemii, ze wzgledu na mozliwo$¢ zmian w poziomie i sposobie odczuwania jej objawow.

e Metformina - Z uwagi na mozliwos¢ wystgpienia zaburzen czynnosci nerek u pacjentéw w podesziym
wieku, dawke metforminy nalezy dostosowaé na podstawie parametréw czynnosci nerek. Podczas
leczenia konieczna jest regularna ocena ich czynnosci. Przed rozpoczeciem leczenia oraz regularnie
w czasie leczenia nalezy oznaczac klirens kreatyniny.
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3.1.3. Dostepnosé lekow dla pacjenta

0T.434.25.2016

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponizej.

Tabela 3. Produkty lecznicze wskazane w zlgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

Koszt za DDD dla

Nazwa, posta¢ i dawka leku Opak. UCZ [21] CHB [z4] WLF [21] PO CDB [21] WDS [21] DDD | $wiadczeniobiorcy

[z4]
Insulinum detemirum
"e"em'r’vflcl’(f;"(‘j’gired°1ggtjr/ﬁ' :"W""” W€ | 5 wkt.po 3 ml (Penfil) 208,92 219,37 178,86 30% 236,08 110,88 40U 2,96
Insulinum glargine
Abasaglar, roztwor do wstrzykiwan 10 wkt.po 3 ml 320,76 336,80 357,72 30% 357,72 107,32 40U 1,43
we wkiadzie, 100 j.m./ml wki.posm ’ , ’ o ’ ’ ’
Lantus, roztwor ?/‘r’n‘l"’s“zyk'wa”’ 100 go"lv(fgtzaﬂkr')"(‘)’aﬁnyl 172,80 181,44 178,86 30% 198,15 72,95 40U 1,95
. - 5 wktadéw po 3 ml (do
Lantus, roztwor ‘.’/‘r’n‘l"’s“'zyk'wa”’ 100 wstrzykiwaczy 172,80 181,44 178,86 30% 198,15 72,95 40U 1,95
) OptiPen/ClickStar)
Acarbosum
Adeksa, tabl., 50 mg 30 szt. 5,19 5,45 7,15 30% 7,55 2,55 039 0,51
Adeksa, tabl., 100 mg 30 szt. 10,15 10,66 14,29 30% 14,29 4,29 03g 0,43
Glucobay 100, tabl., 100 mg 30 szt. fzi";St'po 15 13,28 13,04 14,29 30% 17,57 7,57 03g 0,76
Glucobay 50, tabl., 50 mg 30 szt. fztt";St'po 15 10,26 10,77 7.15 30% 12,87 7.87 03g 157
Glucobay 50, tabl., 50 mg 90 szt. (SZ?';SLPO 15 32,94 34,59 21,44 30% 39,29 24,28 03g 162
Metforminum*

Metformax 500, tabl., 500 mg 30 szt. 3,40 3,57 3,76 30% 4,75 2,12 2g 0,28
Metformax 500, tabl., 500 mg 60 szt. 5,71 6,00 7,51 30% 8,27 3,01 29 0,20

*Metformina jest refundowana z poziomem odptatnosci 30% we wskazaniu ,nieprawidtowa tolerancja glukozy (stan przedcukrzycowy)”. We wskazaniu cukrzyca preparaty metforminum finansowane

sg z poziomem odptatnosci ryczatt.
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Wysokosci doptat swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:

Insulinum detemirum 2,96 z
Insulinum glargine: 1,43 zt - 1,95 zt
Acarbosum: 0,43 zt - 1,62 zt
Metforminum: 0,20 zt - 0,28 zt.
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3.2. Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa

3.2.1. Opis choroby

Nie odnaleziono wspodtczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg bezposrednio dla zylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej. Wartos¢ wspotczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $mie¢) dla
najbradziej zblizonego stanu klinicznego:

e ostry zawat serca; 0,439 (0,405 — 0,477).

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji oséb powyzej 60 roku zycia dla wszystkich choréb sercowo-naczyniowych wynosi: 734.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global _burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Mianem zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ang. venous thromboembolism, VTE) okresla sie zakrzepice zyt
gtebokich (ang. deep vein thrombosis, DVT) oraz wiktajgcy jg zator tetnicy ptucnej (ang. pulmonary embolism,
PE). Choroba ta polega na formowaniu sie¢ wewnatrz zyt gtebokich skrzeplin (zakrzepoéw) uniemozliwiajgcych
lub utrudniajgcych prawidtowy przeptyw krwi. Najczesciej wystepuje w zytach gtebokich konczyn dolnych, ale
dotyczy réwniez miednicy i konczyn gornych. Zaleganie zakrzepow w zytach powoduje z czasem degeneracje
Sciany zylnej i destrukcje zastawek zylnych. Swieze skrzepliny mogg ulec oderwaniu i przemieszczeniu sie do
naczyn ptucnych, powodujgc zator ptucny. Najczesciej wystepujacymi objawami zatoru ptucnego sg dusznosc i
bol w klatce piersiowej o charakterze optucnowym. Dodatkowo mogg im towarzyszy¢ bdl zamostkowy,
krwioplucie, kaszel, gorgczka, sinica, zastabniecie oraz objawy sugerujgce zakrzepice zylng.

[Zrédio: White 2003]

Epidemiologia

VTE wystepuje przede wszystkim u oséb w podesztym wieku. Zapadalnos¢ na VTE rosnie wyktadniczo
z wiekiem i wynosi ok. 450-600 przypadkéw na 100 000 osobolat wsréd oséb powyzej 80. roku zycia (przy
ogolnej zapadalnosci wynoszacej 70—-113 przypadkow na 100 000 osobolat).

[Zrédito: White 2003]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

VTE wigze sie z ryzykiem przedwczesnego zgonu. Wyniki badania kohortowego Heit 1999 wskazujg na
7-dniowe, 30-dniowe i 1-roczne przezycie pacjentéw, u ktérych zdiagnozowano VTE, wynoszace odpowiednio
74,8%, 72,0% i 63,6%. Ryzyko zgonu jest ok. 2-krotnie wyzsze w przypadku wystgpienia PE niz przy samej
DVT. Istotnym czynnikiem prognostycznym jest wiek powyzej 70. roku zycia (HR zgonu: 1,6, 95% CI: 1,1-2,3).

[Zrédio: Goldhaber 1999, Heit 1999].

Do gtéwnych powiktan VTE nalezg zastdj zylny i owrzodzenie zylakowate (przy czym ryzyko wzrasta
z wiekiem), a w przypadku wystgpienia PE — uposledzenie czynnosci serca i ptuc. [Heit 1999, Medycyna
Praktyczna 2012]

Po wyleczeniu pierwszego epizodu, nawrot choroby wystepuje u ok. 30% pacjentéw w ciggu 10 lat, przy czym
wiekszos¢ nawrotéw ma miejsce w ciggu 6—12 miesiecy.

Ryzyko nawrotu VTE w przypadku niepodjecia terapii po pierwszym epizodzie samoistnej DVT wynosi 18%
w ciggu dwoch lat, 25% w ciggu 5 lat oraz 30% w ciggu 8 lat.

[Zrédio: Heit 1999, mp.pl (http://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.2.33.1, dostep 16.06.2016 r.]

Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Osoby z DVT/PE wymagajg dtugotrwatego leczenia lekiem przeciwkrzepliwym, aby zapobiegaé powiekszeniu
sie zakrzepu, nawrotom zakrzepicy lub wystgpieniu zatorowosci ptucnej. Skuteczna terapia przeciwkrzepliwa
powoduje wzrost szansy na rozpuszczenie zakrzepu i zmniejszenie ryzyka powiktan, w tym nawrotu DVT o 90%
w pierwszych 3 miesigcach.
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Do gtéwnych celéw leczenia ostrej DVT zalicza sie ograniczenie narastania skrzepliny i redukcje ryzyka zatoru
tetnicy ptucnej (potencjalnie $miertelnego). W leczeniu wykorzystuje sie gtownie leki przeciwkrzepliwe. Leczenie
wstepne nalezy kontynuowacé stosujgc wtérng profilaktyke przeciwzakrzepowg (zapobieganie nawrotom DVT).

[Zrédto: mp.pl (http://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.2.33.1), Szczeklik 2015, Windyga 2010]

3.2.2. Rekomendacje kliniczne

Analitycy Agenciji przeprowadzili wyszukiwanie aktualnych rekomendac;ji klinicznych dotyczgcych leczenia zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej pod katem stosowania nastepujgcych substancji czynnych:

) heparyny drobnoczgsteczkowe i leki o dziataniu heparyn drobnoczgsteczkowych:
o apiksaban,
o eteksylan dabigatranu,
o rywaroksaban.

Przeszukano nastepujgce zrédta w celu odnalezienia wytycznych praktyki kliniczne;:
e Medline (via Pubmed);
¢ National Guideline Clearinghouse;
e NICE;
e Scaottish Intercollegiate Guidelines Network.

Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 14—15.06.2016 r. Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych
wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 4. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok

. ! Rekomendowane interwencje
(kraj/region)
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Medycyna Praktyczna
2012

(Polska)

Profilaktyka u pacjentéw poddawanych planowej aloplastyce stawu biodrowego lub kolanowego

W pierwszej kolejnosci (zalecenie stabe, niska jakos¢ dowoddéw), niezaleznie od stosowania ucisku
pneumatycznego konczyn dolnych, zaleca sie stosowanie przez 10—14 dni inhibitora czynnika Xa (apiksabanu
lub rywaroksabanu) lub dabigatranu (zalecenie silne, $rednia jako$¢ dowodoéw). Inne opcje stanowig
heparyna (drobnoczgsteczkowa lub niefrakcjonowana), fondaparynuks oraz antagonisci witaminy K (zalecenie
silne, Srednia jakos¢ dowodow).

Profilaktyka u pacjentéw ze $wiezym niedokrwiennym udarem mézgu

Zaleca sie stosowanie heparyny (drobnoczasteczkowej lub niefrakcjonowanej) lub ucisku pneumatycznego
konczyn dolnych (zalecenie stabe, $rednia jakos¢ dowodow).

Profilaktyka u pacjentéw ze $wiezym krwotocznym udarem mézgu

Zaleca sie stosowanie heparyny (drobnoczasteczkowej lub niefrakcjonowanej) lub ucisku pneumatycznego
konczyn dolnych (zalecenie stabe, niska jako$¢ dowodoéw).

Leczenie zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (VTE)

Chorzy z VTE wymagaja dtugotrwatego leczenia z uzyciem lekéw przeciwkrzepliwych z uwagi na duze ryzyko
objawowego powigkszenia sie zakrzepu, nawrotu zakrzepicy lub PE.

W terapii DVT zaleca sie stosowanie heparyny (drobonoczasteczkowej lub niefrakcjonowanej), fondaparynuksu
(zalecenie silne, wysoka jakos$¢ dowoddw) lub rywaroksabanu (zalecenie silne, srednia jako$¢ dowodow).

W leczeniu PE zalecane jest stosowanie heparyny lub fondaprynuksu (zalecenie silne, wysoka jako$é
dowodow).

Definicje jako$ci dowoddw:

wysoka — dowody z RCT bez ograniczen lub badan obserwacyjnych wskazujgcych na bardzo duzy efekt
interwencji;

$rednia — dowody z RCT z ograniczeniami lub badan obserwacyjnych wskazujacych na duzy efekt interwencji
lub silng zalezno$¢ efektu od dawki;

niska — dane z badan obserwacyjnych bez dodatkowych zalet lub z RCT ze znacznymi ograniczeniami.

Definicje sity zalecen:

silne — czionkowie Grupy Roboczej sg pewni bilansu korzystnych i niekorzystnych konsekwencji danego
postepowania;
stabe — cztonkowie Grupy Roboczej nie sg pewni bilansu korzystnych i niekorzystnych konsekwencji danego
postepowania.

CHEST 2016
(USA)

Zalecenia dotyczg terapii przeciwzakrzepowej w VTE

. U pacjentéw z proksymalng DVT lub PE zalecana jest diugoterminowa (3-miesigce) terapia
przeciwkrzepliwa (1B).

e W diugoterminowej terapii przeciwzakrzepowej wytyczne wskazujg na wyzszo$¢ stosowania
debigatranu (2B), rywaroksybanu (2B) apiksabanu (2B) lub edoksabanu (2B) nad stosowaniem
antagonistow witaminy K oraz wyzszo$¢ stosowania antagonistow witaminy K nad stosowaniem
heparyny drobnoczasteczkowej (2C).

e W przypadku wspdtistnienia choroby nowotworowej wskazana jest wyzszos¢ stosowania heparyny
drobnoczgsteczkowej nad antagonistami witaminy K (2B), debigatranem (2C), rywaroksybanem
(2C) apiksabanem (2C) lub edoksabanem (2C).

Sita rekomendaciji:
1 —silna
2 — staba

Jakos$¢ dowodow:
A —wysoka

B — $rednia

C — niska
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Organizacja, rok

. A Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

Profilaktyka u pacjentéw poddawanych planowanej operacji stawu biodrowego

Zalecane opcje: heparyna drobnoczasteczkowa, fondaparynuks, antagonisci witaminy K, rywaroksaban,
apiksaban, dabigatran, desirudyna (wysoka jako$¢ dowoddw). Heparyna powinna byé stosowana tacznie
z uciskiem pneumatycznym konczyny.

Profilaktyka u pacjentéw poddawanych planowanej operacji stawu kolanowego

Zalecane opcje: heparyna drobnoczasteczkowa, warfaryna, rywaroksaban, apiksaban, dabigatran,
desirudyna (wysoka jakos¢ dowodow). Alternatywng opcje stanowi ucisk pneumatyczny konczyny (Srednia
jakos¢ dowoddéw ze wzgledu na matg wie kos¢ préoby w badaniu). Heparyna powinna byé stosowana
w potgczeniu z uciskiem pneumatycznym konczyny (wysoka jakos¢ dowodow).

Leczenie zakrzepicy zylnej

Poczatkowe leczenie: heparyna niefrakcjonowana lub drobnoczasteczkowa, lub fondaprynuks (wysoka jako$¢
dowodoéw). Od poczatku nalezy tez podawaé antagoniste witaminy K. Alternatywne opcje stanowig
rywaroksaban i dabigatran (wysoka jako$¢ dowoddw). U pacjentéw z historig nowotworéw poczgtkowe

) leczenie stanowi heparyna.
International

Consensus Statement* | Leczenie przeciwzakrzepowe powinno trwa¢ co najmniej 3 miesigce. W przypadku niewykrycia czynnika
2013 ryzyka, leczenie mozna kontynuowac przez nieograniczony czas (wysoka jakos¢ dowoddéw). Leczenie nalezy
(miedzynarodowe) kontynuowa¢ przez nieograniczony czas w przypadku wystgpienia drugiego epizodu zakrzepicy.
W diugotrwatej prewencji, po zakonczeniu 3—12 miesiecy standardowej terapii, mozna rozwazy¢ stosowanie
rywaroksabanu lub dabigatranu.

Zalecenia specyficzne dla populacji geriatrycznej

Pacjenci powyzej 60. roku zycia poddawani duzym zabiegom chirurgicznym stanowig grupe wysokiego ryzyka
i powinni otrzymywac profilaktycznie heparyne lub fondaprynuks (wysoka jako$¢ dowodéw). Leki te mogg by¢
skojarzone z metodami mechanicznymi (jako$¢ dowoddéw: wysoka lub niska w zaleznosci od rodzaju operacji).

Pacjenci z ostrym stanem chorobowym powyzej 75. roku zycia, u ktérych wystepuje paraliz dolnej konczyny lub
ograniczona ruchliwos¢, powinni by¢ poddani leczeniu profilaktycznemu. Rekomendowane opcje to heparyna
lub fondaprynuks (jako$¢ dowodow: wysoka).

Definicje jakosci dowodow

wysoka — dane z 1 RCT o odpowiedniej metodologii i duzej mocy statystycznej lub spéjne wyniki > 1 RCT, lub
dane z przegladu systematycznego;

$rednia — dane z RCT gorszego metodologicznie lub cechujgcego sie nizsza mocg statystyczna, lub niespojne
wyniki > 1 RCT;

niska — dane z badan obserwacyjnych.

* International Union of Angiology, Central European Vascular Forum; VTE - zylna choroba zakrzepowo-zatorowa; DVT — zakrzepica zyt
gtebokich; PE - zator tetnicy ptucne;j.

Podsumowanie rekomendaciji

Wytyczne polskie (Medycyna Praktyczna 2012) rekomendujg apiksaban, dabigatran i rywaroksaban
w profilaktyce zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (VTE), natomiast w leczeniu zakrzepicy zyt gtebokich
zalecajg stosowanie heparyny (drobonoczasteczkowej Iub niefrakcjonowanej), fondaparynuksu Ilub
rywaroksabanu.

W wytycznych International Consensus Statement (2013) réwniez wymienione sg wszystkie trzy oceniane
substancje jako zalecane do stosowanie w profilaktyce VTE oraz dabigatran i rywaroksaban jako
alternatywne opcje dla heparyny (niefrakcjonowanej/drobnoczgsteczkowej) lub fondaprynuksu w leczeniu tej
jednostki chorobowej (wysoka jakos¢ dowodéw).

Natomiast najnowsze wytyczne CHEST 2016 wskazujg w przypadku dtugoterminowej terapii
przeciwzakrzepowej na wyzszo$¢ apiksabanu, dabigatranu i rywaroksabanu (sita rekomendacji 2, jakosé
dowodéw B) nad stosowaniem antagonistéw witaminy K oraz drobnoczgsteczkowych heparyn (staba
rekomendacja, dowody $redniej jakosci).

W specyficznych zaleceniach dla populacji geriatrycznej (ICS 2013) nie uwzgledniono zadnego z ocenianych
lekdw (powinni otrzymywac profilaktycznie heparyne lub fondaprynuks).

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:
e Apiksaban — brak rekomendacji.

o Dabigatran — pozytywne rekomendacje Prezesa Agencji z 2014 r. dla produktu leczniczego Pradaxa
(eteksylan dabigatranu) we wskazaniu: prewencja udaréw i zatorowosci systemowej u dorostych
pacjentéw z niezastawkowym migotaniem przedsionkéw (Rekomendacja nr 150/2014) oraz w leczeniu
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zakrzepicy zyt gtebokich i zatorowosci ptucnej oraz prewencji nawrotéw zakrzepicy zyt gtebokich i
zatorowosci ptucnej u dorostych (Rekomendacja nr 238/2014).

¢ Riwaroksaban — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2013 r. dla produktu leczniczego Xarelto
(rywaroksaban) we wskazaniu: u chorych z zatorowoscig ptucng (ZP) oraz w profilaktyce nawrotowej
zakrzepicy zyt gtebokich (ZZG) i ZP wu dorostych z przeciwwskazaniami do heparyn
drobnoczagsteczkowych lub antagonistéw witaminy K oraz chorych z niestabilng antykoagulacjg
antagonistami witaminy K. Jednoczesnie zostata wydana rekomendacja negatywna dla powyzszej
technologii we wskazaniu: leczenie ZP oraz profilaktyka nawrotowej ZZG i ZP u dorostych.

Zrédta: http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2014/065/REK/RP_150 2014 pradaxa.pdf

http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2014/226/REK/RP_238 2014 Pradaxa.pdf

http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2013/117/REK/RP 97 2013 xarelto.pdf

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktow Leczniczych:

e Apiksaban — Wraz z wiekiem wzrasta ryzyko krwotoku. Pacjenci powyzej 65 roku zycia wykazujg
wieksze stezenie leku we krwi niz pacjenci mtodsi.

e Dabigatran — Istnieje ograniczone do$wiadczenie kliniczne dotyczgce stosowania produktu leczniczego u
pacjentdw w podesztym wieku (> 75 lat). Podczas leczenia tych pacjentéw nalezy zachowac ostroznosc.
Zalecana dawka wynosi 150 mg, podawana raz na dobe w 2 kapsutkach po 75 mg. Ze wzgledu na
zmiany w funkcjonowaniu nerek, zaleca sie badanie ich czynnosci przed rozpoczeciem leczenia.

e Riwaroxaban — wraz z wiekiem wzrasta ryzyko krwotoku. Nie ma potrzeby zmiany dawkowania wraz
z wiekiem.
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3.2.3. Dostepnosé lekoéw dla pacjenta

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 5. Produkty lecznicze wskazane w zlgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

Koszt za DDD dla

Nazwa, posta¢ i dawka leku Opak. UCZ [z1] CHB [z1] WLF [z] PO CDB [zf] WDS [z1] DDD s’wiadcz[er;]iobiorcy
2|
Apixabanum
Eliquis, tabl. powl., 2,5 mg 20 tabl. 91,99 96,59 52,64 30% 105,84 68,99 10 mg 13,80
Dabigatranum etexilatum*
Pradaxa, kaps. twarde, 110 mg 30 szt. 135,00 141,75 78,97 30% 153,37 98,09 03g 8,92
Pradaxa, kaps. twarde, 150 mg 30 kaps. 135,84 142,63 107,66 30% 155,97 80,61 0349 5,37
Rivaroxabanum
**Xarelto, tabl. powl., 15 mg 14 szt. 128,82 135,26 110,55 30% 148,74 71,36 20 mg 6,80
**Xarelto, tabl. powl., 15 mg 42 szt. 386,47 405,79 331,65 30% 425,76 193,61 20 mg 6,15
Xarelto, tabl. powl., 20 mg 14 szt. 128,82 135,26 147,40 30% 150,40 47,22 20 mg 3,37

*Pradaxa 7,5 mg refundowana jest na ryczatt
**Xarelto w dawce 15 mg wg ChPL stosuje sie przez 21 dni.

Wysokosci doptat Swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:
e Apixabanum: 13,80 z
e Dabigatranum etexilatum: 5,37 zt - 8,92 zt

e Rivaroxabanum: 3,37 zt - 6,80 zt.
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3.3. Miazdzyca i dyslipidemie

3.3.1. Opis choroby

Nie odnaleziono wspoétczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg bezposrednio dla miazdzycy. Ponizej
przedstawiono wartosci dla najbardziej zblizonych standéw klinicznych. Wspdtczynniki obcigzenia jednostka
chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- Smie¢):

e dusznica bolesna: 0,124 (0,105 — 0,141);

e ostry zawat serca; 0,439 (0,405 - 0,477);

e pierwszy wylew (choroby naczyn mézgowych): 0,920;

e stopa cukrzycowa: 0,133 (0,130 — 0,136);

e amputacja (w przebiegu cukrzycy): 0,102 (0,086 — 0,151);

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji oséb powyzej 60 roku zycia dla choroby niedokrwiennej serca wynosi: 339.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global_burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Miazdzyca
Definicja

Miazdzyca to choroba tetnic, prowadzaca do zwezenia ich $wiatta. Przyczyng zwezenia jest blaszka
miazdzycowa zbudowana gtéwnie z cholesterolu, ktéra wyrasta ze $ciany tetnicy, doprowadzajgc do
zmniejszenia przeptywu krwi (niedokrwienia), skutkujgcego niedotlenieniem narzadéw. Miazdzyca jest
przewleklg odpowiedzig zapalng na uszkodzenia $rodbtonka tetnic, potgczona ze stresem oksydacyjnym,
odktadaniem sie cholesterolu, zwiekszonym wykrzepianiem i procesem fibroproliferacyjnym.

Miazdzyca moze dotyczy¢ tetnic mézgowych, szyjnych, wiencowych, nerkowych i obwodowych a takze aorty.

Miazdzyca rozwijajgca sie w tetnicy zaopatrujgcej w krew konczyne dolng moze powodowac¢ chromanie
przestankowe - nastepstwo stopniowego zwezania sie tetnic doprowadzajgcych krew do konczyn dolnych, w
wyniku powstawania blaszek miazdzycowych.

[Zrédta: Cybulska 2011, Pasierski 2011, Szczeklik 2015]

Epidemiologia

Miazdzyca naczynh obwodowych staje sie coraz czestsza, a jest to zwigzane z wydtuzeniem czasu przezycia. U
okoto 20% pacjentow w wieku 65-75 lat wystepuje ostabienie tetna na koriczynach dolnych.

Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Blaszki miazdzycowe zaczynajg sie odktadaé w tetnicach jeszcze w wieku miodziehczym i nie sg zwigzane
z wystepowaniem objawow klinicznych. Objawy pojawiajg dopiero w pézniejszym okresie (miedzy 50. a 60.
rokiem zycia), gdy choroba przechodzi w faze zaawansowang. Wystepujg one nagle i sg wynikiem pekniecia
blaszki miazdzycowej. W konsekwencji moze dojs¢ do zawatu serca (miezdzyca naczyn wiencowych), udaru
mozgu (miazdzyca tetnic moézgowych) lub nagtego zgonu.

Miazdzyca jest podstawowym procesem patologicznym lezgcym u podtoza choroby niedokrwiennej serca.
Objawy choroby niedokrwiennej serca (ChNS) lub choroby niedokrwiennej mézgu mogg takze rozwijaé sie
stopniowo. Dotyczy to takze miazdzycy tetnic konczyn dolnych. Poczgtkowo u wiekszosci chorych nie
wystepujg zadne dolegliwosci lub sg one niewielkie. Zazwyczaj pacjenci zgtaszajg sie do lekarza ze wzgledu na
chromanie przestankowe tj. regularnie wystepujgcy bdl po wykonaniu okre$lonej pracy miesniowej. Bol
lokalizuje sie w miesniach ponizej miejsca zwezenia lub niedroznosci tetnicy i ustepuje po krétkim odpoczynku.
Wraz z narastaniem zwezen i niedroznosci pojawia sie bdl spoczynkowy. Skrajne niedokrwienie prowadzi do
martwicy i bolesnych owrzodzen podatnych na zakazenia.
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Zmniejszenie wskaznika masy ciata (BMI, ang. Body Mass Index), kontrola cukrzycy, i nadcisnienia tetniczego
oraz kontrola wartosci lipidow moze poprawi¢ rokowanie w tej jednostce chorobowej. Podobnie jak wptyw na
sercowo-naczyniowe czynniki ryzyka moze op6zni¢ poczatek choroby i wystepowanie jej objawow. Wdrozenie
leczenia statynami, redukuje 5-letnie ryzyko wystapienia incydentu naczyniowego o 20%.

U pacjentéw z miazdzycg naczyn obwodowych stwierdza sie szesciokrotnie wigksze ryzyko zgonu w ciggu 10
lat w poréwnaniu z pacjentami bez tej choroby.

[Zrédia: Cybulska 2011, Pasierski 2011, Szczeklik 2015]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Cele leczenia sg podobne niezaleznie od wieku pacjentéw.

Profilaktyka miazdzycy realizowana jest przez strategie populacyjng (adresowang do catego spoteczenstwa),
strategie podwyzszonego ryzyka (ukierunkowana na pacjentéw z nasilonymi endogennymi czynnikami ryzyka),
oraz profilaktyke wtorng. Dwie pierwsze strategie obejmujg w gtdéwnej mierze zaprzestanie palenia tytoniu,
codzienng aktywnosc fizyczna i diete.

Czynniki ryzyka miazdzycy, takie jak palenie tytoniu, cukrzyca, hipercholesterolemia, dyslipidemia, nadcisnienie
tetnicze, zwiekszajg ryzyko wystgpienia choroby tetnic konczyn dolnych (ChTKD); choroby niedokrwiennej
serca (ChNS) lub choroby niedokrwiennej mozgu.

Profilaktyka wtérna (farmakoterapia) ma na celu zapobieganie ponownemu zawatowi serca, udarowi mézgi lub
dalszemu rozwojowi miazdzycy tetnic obwodowych. Realizowana jest poprzez wyzej oméwione zasady oraz
dodatkowo stosowanie lekow przeciwptytkowych, przeciwzakrzepowych, beta-adrenolitycznych i inhibitoréw
enzymu konwertujgcego angiotensyne.

[Zrédto: Cybulska 2011, Pasierski 2011, Szczeklik 2011]

Dyslipidemie

Definicja

Dyslipidemia (ICD-10 E78 Zaburzenia przemian lipidéw i inne lipidemie) to stan, w ktérym stezenia lipidow

i lipoprotein w osoczu krwi przekraczajg wartosci uznane za prawidtowe. W praktyce klinicznej wyréznia sie
nastepujgce typy dyslipidemii:

e Hipercholesterolemia - stezenie cholesterolu catkowitego - TC (total cholesterol) = 5 mmol/l (= 190
mg/dl) i (lub) stezenie cholesterolu LDL (LDL-C) = 3,0 mmol/l (= 115 mg/dl),

e Hipertriglicerydemia - stezenie triglicerydow (TG) = 1,7 mmol/l (= 150 mg/dl), ciezka hipertriglicerydemia
(TG > 10 mmol/l; > 900 mg/dl)

e Mate stezenie cholesterolu HDL (HDL-C) - stezenie HDL-C < 1mmol/l (40 mg/dl) u mezczyzn i < 1,2
mmol/l (<45 mg/dl) u kobiet,

e Hiperlipidemia mieszana.
[Zrédio: Szczeklik 2015, PFP 2012, PTK/PGR 2012]
Epidemiologia

W badaniu prowadzonym w Polskiej populacji (osoby doroste) zwiekszone stezenie cholesterolu catkowitego
(TC) wykazano u 67% mezczyzn i u 64% kobiet. Zwiekszone stezenie cholesterolu LDL (LDL-C) u 60%
mezczyzn i 55% kobiet, natomiast hipertriglicerydemie odpowiednio u 32% i 20%. Niskie stezenie cholesterolu
HDL wystepowato u mezczyzn i kobiet odpowiednio w 15% i 17% przypadkéw. Wedtug innego badania
hipercholesterolemia (LDL-C 23,0 mmol/l) wystepowata u 57,8% dorostych Polakéw w wieku 18-79 lat. Wedtug
innych doniesienn prawie 25% mezczyzn i 42% kobiet powyzej 65 lat charakteryzowato sie stezeniem
TC > 6 mmol/l (> ~240 mg/dl), a hipertriglicerydemia wystepowata u okoto 1/3 oséb dorostych (TG > 1,7 mmol/l /
>150 mg/dl).

Wyniki polskiego badania WOBASZ-SENIOR przeprowadzonego w populacji 0oséb w wieku podesziym
(> 74 r.z.) wykazaty:

o wystepowanie hipercholesterolemii (TC = 190 mg/dl) u 43% mezczyzn i 62% kobiet;
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e wysokie stezenie LDL-C (> 115 mg/dl) wystepowato u 51% mezczyzn i 42% kobiet;
e obnizone stezenie HDL-C (< 40 mg/dl u mezczyzn i < 50 mg/dl u kobiet) u 23% mezczyzn i 39% kobiet;

e hipertriglicerydemia (TG 2150 mg/dl) u 10% mezczyzn i 22% kobiet.
[Zrédio: PFP 2012, Szczeklik 2015, ESC/EAS 2011, Bellwon 2009, WOBASZ-SENIOR 2007]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Hiperlipidemia nalezy do gtéwnych czynnikéw ryzyka wystgpienia choroby wiericowej niezaleznie od wieku, ale
wraz z wiekiem zwieksza sie ryzyko bezwzgledne jej wystgpienia. Ponad 80% os6b umierajgcych z powodu
choroby wiencowej jest w wieku powyzej 65 lat. Wedtug dostepnych danych osoby w podesztym wieku
stanowig grupe wysokiego ryzyka, dla ktorej odpowiednie leczenie obnizajgce stezenie lipiddw mogtoby
przynosic¢ istotne korzysci — redukcja chorobowosci i sSmiertelnosci z powodu choréb sercowo-naczyniowych
(ChSN).

Do czynnikéw ryzyka nalezy takze, oprécz wieku, mate stezenie HDL-C i wysokie stezenie triglicerydow (TG).
Hipertriglicerydemia jest takze jednym z gtdwnych czynnikdéw ryzyka wystgpienia ostrego zapalenia trzustki
(10% wszystkich przypadkow).

[Zrédio: ESC/EAS 2011, PFP 2012]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Leczenie dyslipidemii ma na celu kontrole wszystkich gtéwnych czynnikéw ryzyka ChSN. Przed rozpoczeciem
leczenia, w szczegolnosci farmakoterapii, nalezy wykluczy¢ wtérne przyczyny zaburzenia'. Gtéwnym celem
leczenia jest zmniejszenie stezenia cholesterolu LDL, poniewaz wykazano silng korelacje pomiedzy
zmniejszeniem TC i LDL-C a zapobieganiem ChSN. Obnizenie LDL-C o kazde 1,0 mmol/l redukuje umieralnosc¢
z powodu ChSN i czestos¢ wystepowania nieprowadzgcych do zgonu zawatéw serca o 20-25%. Giownym
celem w leczeniu zaburzeh lipidowych jest obnizanie LDL-C. W niektérych przypadkach udaje sie to osiggngé
poprzez zmiane stylu zycia pacjenta (odpowiednia dieta, aktywno$¢ fizyczna), jednak u oséb obcigzonych
ryzykiem choroby wiencowej, w celu osiggniecia odpowiedniego stezenia LDL-C nalezy zastosowac leczenie
farmakologiczne. Wsrdéd grup lekéw stosowanych w tym wskazaniu wymieni¢ mozna statyny, fibraty czy
ezetymib, zminiejszajacyw chfanianie cholesterolu w jelitach.

Leczenie obnizajgce stezenie lipidow powinno by¢ bardziej korzystne u oséb starszych, poniewaz z wiekiem
dochodzi do znacznego zwigekszenia bezwzglednego ryzyka choroby niedokrwiennej serca. W badaniach
opisanych w ksigzce Rosenthal (2009) udowodniona zostata skuteczno$¢ obnizania stezenia cholesterolu po 6
miesigcach trwania terapii. W jednym z badan wykazano zmniejszenie $miertelnosci m.in. z powodu choroby
niedokrwiennej serca, powaznych epizodéw wiencowych oraz liczby rewaskularyzacji. Jedno z opisanych
badan, do ktérego wigczono osoby pomiedzy 65. a 75. r.z. wykazato redukcje liczby hospitalizacji (z przyczyn
zwigzanych z ChSN) oraz epizoddéw wiehcowych w tej grupie pacjentéw. Inne doniesienie dotyczgce pacjentow
w podesziym wieku (65 — 75 r.z.) z hiperlipidemig wykazato, iz w starszej grupie pacjentow korzysci z leczenia
hipolipemizujgcego byty wieksze. Réwniez badanie w grupie 0oséb z czynnikami ryzyka choroby naczyn w wieku
70 — 82 lata potwierdzito, iz leczenie hipolipemizujgce wptyneto na obnizenie ryzyka zgonu z przyczyn
wiencowych, zawatu serca i udaru moézgu.

[Zrédio: Rosenthal 2009, PFP 2012, ESC/EAS 2011, ESC/EAS 2012]
3.3.2. Rekomendacje kliniczne
Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie aktualnych rekomendacji klinicznych dotyczgcych leczenia

miezdzycy, dyslipidemii oraz ich powikfan po katem stosowania nastepujgcych substancji czynnych:
¢ leki przeciwptytkowe:

' Mozliwe przyczyny dyslipidemii wtérnej: niedoczynno$c¢ tarczycy, zottaczka zastoinowa, pierwotna marskos$¢ watroby, przewlekta choroba
nerek, akoholizm, cukrzyca, otylo$¢, szpiczak mnogi, jadtowstret psychiczny, bulimia, lipodystrofia oraz stosowanie diuretykéw
tiazydowych, kortykosteroidéw, cyklosporyny, estrogendw, progestagenodw, retinoidéw i inhibitoréw proteazy.
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o Klopidogrel,
o Tiklopidina,
¢ leki zmniejszajgce stezenie lipidow:
Atorwaastatyna (inhibitory reduktazy HMG-CoA),
Ciprofibrat (fibraty),
Ezetymib (leki hamujgce wchianianie cholesterolu z przewodu pokarmowego),
Fenofibrat (fibraty),
Lowastatyna (inhibitory reduktazy HMG-CoA),
Rosuwastatyna (inhibitory reduktazy HMG-CoA).

o O O O O O

Przeszukano nastepujgce zrodta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:

National Institute for Health and Care Excellence, Wielka Brytania,

Scottish Intercollegiate Guidelines Network, Szwecja,

Agency for Healthcare Research and Quality & Robert Wood Johnson Foundation,

American College of Cardiology Foundation/American Heart Association Task Force on Practice

Guidelines, USA,

www.tripdatabase.com,

e strony internetowe towarzystw naukowych: IAS (International Atherosclerosis Society), PFP (Polskie
Forum Profilaktyki Choréb Ukfadu Krazenia), ESC/EAS (Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne/
Europejskie Towarzystwo Miazdzycowe), PTK (Polskie Towarzystwo Kardiologiczne)

e oraz strony internetowe polskich wydawnict Medycyny Praktycznej oraz Termedii.

Wyszukiwanie przeprowadzono w dniu 13-15.06.2016 r. Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych
wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 6. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok

. g Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

Miazdzyca

Zalecenia dotyczace leczenia objawowej choroby tetnic szyjnych

1. U wszystkich chorych z objawowym zwezeniem tetnicy szyjnej nalezy przewlekle stosowac:
. leczenie przeciwpltytkowe [I/A]
e  statyne [I/B].

2. U chorych z objawowym zwezeniem tetnicy szyjnej wewnetrznej wynoszacym 70-99% zaleca sie wykonanie
endarterektomii szyjnej (ang. carotid endarterectomy, CEA) w celu zapobiegania ponownemu udarowi mézgu
[I/A].

3. U chorych z objawowym zwezeniem tetnicy szyjnej wewnetrznej wynoszacym 50-69% nalezy rozwazyé

wykonanie CEA w celu zapobiegania ponownemu udarowi mézgu, uwzgledniajac charakterystyke pacjenta

[lla/A].

Medycyna Praktyczna
2011 Zalecenia dotyczace leczenia bezobjawowej choroby tetnic szyjnych

(Polska) . . L . . . . .
Na podstawie 1. U wszystkich chorych z bezobjawowym zwezeniem tetnicy szyjnej nalezy stosowac przewlekle:
wytycznych European e leczenie przeciwptytkowe [I/B]

Society of Cardiology
2011 e  statyne [I/C].

2. U bezobjawowych chorych ze zwezeniem tetnicy szyjnej >=60% nalezy rozwazy¢ CEA, jesli okotooperacyjne
ryzyko udaru lub zgonu wynosi <3%, a spodziewany czas przezycia pacjenta przekracza 5 lat [lla/A].

3. U bezobjawowych chorych majgcych wskazania do rewaskularyzacji szyjnej mozna rozwazy¢ stentowanie
tetnicy szyjnej (ang. carotid artery stenting, CAS) jako alternatywe dla CEA w osrodkach, gdzie wykonuje sie
duzo takich zabiegéw, a udokumentowane ryzyko zgonu lub udaru mézgu wynosi <3% [l1b/B].

Zalecenia dotyczace leczenia choroby tetnic konczyn gérnych
1. U chorych z objawami zaleca sie rewaskularyzacje [I/C].
2. Jesli wskazana jest rewaskularyzacja, zaleca sie jako metode z wyboru leczenie wewnatrznaczyniowe [I/C].

3. Leczenie operacyjne nalezy rozwazy¢ u chorych obcigzonych matym ryzykiem operacyjnym, u ktérych
leczenie wewnatrznaczyniowe sie nie powiodto [Ila/C].
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Zalecenia dotyczace leczenia choroby tetnic konczyn dolnych — leczenie zachowawcze

Celem leczenia zachowawczego chorych z chromaniem przestankowym jest wydtuzenie dystansu chromania
i poprawa jakosci zycia. Do wydtuzenia dystansu chromania obecnie stosuje sie ¢wiczenia fizyczne (wazna jest
regularna aktywnosc¢ fizyczna)i farmakoterapie.

Sposréd licznych lekéw stosowanych w celu wydtuzenia dystansu chromania przestankowego najlepiej
udokumentowana jest skutecznos¢ cilostazolu i naftydrofurylu. Cilostazol jest inhibitorem fosfodiesterazy typu
3, ktory, wydtuza dystans chromania, stwierdzono takze poprawe jakosci zycia. Naftydrofuryl jest antagonistg
5-hydroksytryptaminy typu Il, ktéry zmniejsza agregacje erytrocytéw i ptytek krwi. Wykazano, ze wydtuza on
dystans chromania i poprawia jako$¢ zycia.

Pentoksyfilina — inhibitor fosfodiesterazy, poprawia odksztatcalnos¢ krwinek czerwonych i biatych, atym
samym zmniejsza lepkos$¢ krwi. Lek ten wydiuza maksymalny dystans chromania przestankowego.

Karnityna i propionylo-I-karnityna majg poprawia¢é metabolizm niedokrwionych miegsni. Lek ten wydluza
maksymalny dystans chromania przestankowego i poprawia jakos$¢ zycia.

Buflomedil moze hamowa¢ agregacije ptytek i poprawia¢ odksztatcalno$¢ erytrocytow; wykazuje takze dziatanie
as- i 0p-adrenolityczne. Ze wzgledu na potencjalne powazne skutki uboczne (drgawki) i niepewne korzysci
zostat wycofany z rynku w niektorych krajach europejskich.

Statyny poza korzystnym wplywem na rokowanie sercowo-naczyniowe uchorych na ChTKD réwniez
wydiuzajg dystans chromania przestankowego.

Whptyw inhibitorow ACE na dystans chromania przestankowego jest niepewny.

Stosowanie lekéw przeciwptytkowych u chorych na ChTKD jest wskazane w celu poprawy rokowania,
natomiast dane na temat korzystnego wptywu tych lekédw na objawy kliniczne sg skape.

Zalecenia dotyczace leczenia chorych na ChTKD ze wspoélistniejaca chorobg wiencowa

W przypadku ChTKD uchorych ze stabilng chorobg wiernicowg (ChW) nalezy rozwazy¢ stosowanie
klopidogrelu jako alternatywy dla kwasu acetylosalicylowego (ASA) w przewlektej terapii przeciwptytkowej
[lla/B]

Klasa (sita) zalecenia i stopien wiarygodnosci danych

| dane naukowe Ilub powszechnie akceptowana opinia wskazujg, ze okreslone postepowanie
diagnostyczne lub lecznicze jest korzystne, uzyteczne i skuteczne (co oznacza: zdecydowanie
powinno sie stosowac dang interwencje — przyp. red.)
Il dane naukowe lub opinie dotyczace przydatnosci lub skutecznosci okreslonego postepowania
diagnostycznego lub leczniczego nie sg zgodne
Illa | dane naukowe lub opinie przemawiajg za uzytecznoscig lub skutecznoscig (co oznacza: nalezy
rozwazyc¢ stosowanie — przyp. red.)
Ilb | uzyteczno$¢ lub skutecznos$é jest stabiej potwierdzona przez dane naukowe lub opinie (co oznacza:
mozna rozwazy¢ stosowanie — przyp. red.)
] dane naukowe Ilub powszechnie akceptowana opinia wskazujg, ze okreslone postepowanie
diagnostyczne lub lecznicze nie jest uzyteczne ani skuteczne, a w niektérych przypadkach moze by¢
szkodliwe (co oznacza: zdecydowanie nie nalezy stosowac danej interwencji — przyp. red.)
dane pochodzace z licznych badan z randomizacjg lub z metaanaliz
dane pochodzgce z jednego badania z randomizacjg lub z duzych badan bez randomizacji
uzgodniona opinia ekspertéw lub dane pochodzace z matych badan, lub z badan retrospektywnych
badz rejestréw
Rekomendacja opracowana na podstawie: ESC Guidelines on the diagnosis and treatment of peripheral artery
diseases: Document covering atherosclerotic disease of extracranial carotid and vertebral, mesenteric, renal,
upper and lower extremity arteries. The Task Force on the Diagnosis and Treatment of Peripheral Artery
Diseases of the European Society of Cardiology (ESC).

O|m| >

Medycyna Praktyczna
2006
(Polska)
na podstawie American
College of Cardiology
i American Heart
Association

Zalecenia dotyczace miazdzycy jako glownej przyczyny Choroby Tetnic Obwodowych (ChTO)

. U wszystkich chorych na ChTO zaleca sie leczenie statynami w celu zmniejszenia stezenia frakcji
LDL (low-density lipoprotein) cholesterolu ponizej 100 mg/dl (stopien wiarygodnosci danych: B)
(klasa I)

. W przypadku chorych z ChTO konczyn dolnych obcigzonych bardzo duzym ryzykiem wystgpienia
niedokrwienia leczenie statynami nalezy prowadzi¢ tak, aby stezenie cholesterolu LDL bylo mniejsze
niz 70 mg/dl (stopien wiarygodnosci danych: B) (klasa lla)

. Leczenie hipotensyjne (beta-blokery oraz inhbitory enzymu konwertujgcego angiotensyne
(angiotensin-converting enzyme - ACE))

. Leczenie cukrzycy

e  Zaprzestanie palenia tytoniu

Najskuteczniejsze w zmniejszaniu ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych jest zastosowanie kwasu
acetylosalicylowego (acetylosalicylic acid - ASA) wdawkach 75-150 mg/d (Antithrombotic Trialists'
Collaboration [ATC]). Klopidogrel, w poréwnaniu z ASA, zmniejszat ryzyko zawatu serca, udaru moézgu
i zgonu z przyczyn naczyniowych o 23,8% (badanie CAPRIE). Nie wydaje sig, by leczenie skojarzone ASA
z klopidogrelem  przynosito dodatkowa korzy$é w poréwnaniu z monoterapig pojedynczym lekiem

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji 38/193




Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych

0T.434.25.2016

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

przeciwptytkowym u chorych na ChTO konczyn dolnych. Nie zaleca sie natomiast podawania chorym na
ChTO na tle miazdzycy pochodnych warfaryny (w Polsce acenokumarolu - przyp. autora rekomendac;ji).

Zalecame jest raczej stosowanie klopidogrelu niz tiklopidyny. Klopidogrel ma lepszy profil bezpieczehstwa niz
tiklopidyna, poniewaz rzadziej wywotuje dziatania niepozadane. Tiklopidyna w poczatkowym okresie leczenia
moze spowodowac wystapienie neutropenii lub matoptytkowosci.

Poziom dowodow i rekomendacji

Klasa | — leczenie powinno zosta¢ zastosowane. Korzys$ci znacznie przewyzszajg ryzyko.

I/A — rekomendacja oparta na licznych badaniach randomizowanych oraz przegladach systematycznych
z metaanalizg (liczna populacja badana, oceniane rézne subpopulacje).

I/B — rekomendacja oparta na pojedynczych badaniach randomizowanych lub badaniach nierandomizowanych
(ograniczona populacja badana).

Klasa lla — zasadne moze by¢ zastosowanie wskazanego leczenia. Korzy$ci przewyzszajg ryzyko.

lla/B — brak petnej zgodnosci w wynikach z dostgpnych dowodéw naukowych (badania randomizowane,
przeglady systematyczne z metaanalizg).

Ila/C — rekomendacja oparta jedynie na opiniach ekspertéw, opisach przypadkéw lub zgodnie z praktykg
lekarska (oceniana populacja — bardzo ograniczona).

Klasa llb — mozna rozwazy¢ leczenie. Korzysci przewyzszajg lub sg réwne ryzyku.

IIb/A — duza rozbiezno$¢ dowodéw w dostepnych dowodach naukowych (uwzglednione dowody: badania
randomizowane, przeglady systematyczne z metaanalizg).

AHRQ
- rekomendacja wydana
na podstawie zrédia z
2015r.
(USA)

Rekomendacje dotycza pacjentéw z chorobg tetnic obwodowych reprezentujgcych szerokie spektrum
chordb, w tym od postaci bezobjawowej przez ciezkie niedokrwienie konczyn.

e  Zaleca sie terapie statynami, u chorych z objawowa chorobg tetnic obwodowych (1A).

. U pacjentéw z chromaniem przestankowym w wyniku rozwoju miazdzycy, Komitet zaleca stosowanie
lekéw przeciwzakrzepowych z aspiryng (75-325 mg/d) (1A).

e Zaleca sie takze klopidogrel w dawce 75 mg/d jako skuteczng alternatywe dla aspiryny do leczenia
przeciwptytkowego u pacjentéw z chromaniem przestankowym (1B).

e  Zaleca sie optymalizacje kontroli cukrzycy - cel HbA; < 7,0%, jesli cel ten moze by¢ osiggniety bez

hipoglikemii (1B).

e  Zaleca sie stosowanie beta-blokeréw (np. w nadcisnieniu tetniczym, wskazaniach sercowych) (1B).

. U pacjentéw z chromaniem przestankowym w wyniku rozwoju miazdzycy Komitet nie zaleca
stosowania warfaryny w wytgcznym wskazaniu zredukowania niepozadanych zdarzen sercowo-
naczyniowych lub niedroznosci naczyn krwionosnych (1C).

. Nie jest zalecane stosowanie suplementéw kwasu foliowego i witaminy B, jako leczenia chromania

przestankowego (2C).

. U pacjentéw bez zastoinowej niewydolnosci serca rekomendowana jest 3-miesieczna proba
stosowania cilostazolu (100 mg dwa razy dziennie), aby wydtuzy¢ dystans chodzenia bez bélu (2A).

. U osdb, ktore nie tolerujg lub majg przeciwwskazania do stosowania cilostazolu zalecana jest préba
zastosowania pentoksyfiliny (400 mg trzy razy dziennie), aby wydtuzy¢ dystans chodzenia bez bélu
(improve pain-free walking) (2B)

Sita rekomendaciji i jakos¢ dowodéw

Ocena | Opis Korzysci vs. Metodologiczna jakos¢ Znaczenie
rekomendacji ryzyko dowodow
1A Silna Korzys$ci jasno Randomizowane badania Silna rekomendacja,
rekomendacja, przewyzszajg kliniczne bez istotnych moze by¢ stosowana
dowody wysokiej ryzyko lub ograniczen, lub wyjgtkowo w odniesieniu do
jakosci odwrotnie mocne dowody z badan wiekszosci pacjentéw,
obserwacyjnych w wiekszosci
przypadkéw, bez
ograniczen
1B Silna Korzysci jasno Randomizowane badania Silna rekomendacja,
rekomendacja, przewyzszajg kliniczne z istotnymi moze by¢ stosowana w
dowody sSredniej ryzyko lub ograniczeniami (niespéjnos¢ | odniesieniu do
jakosci odwrotnie wyn koéw, btedy wigkszosci pacjentéw,
metodologiczne lub w wigkszosci
wyjatkowo silne dowody przypadkéw, bez
z badan obserwacyjnych ograniczen
1C Silna Korzysci jasno Badania obserwacyjne lub Silna rekomendacja,
rekomendacja, przewyzszajg serie przypadkéw ale moze ulec zmianie,
dowody niskiej lub | ryzyko lub kiedy dowody lepszej
bardzo niskiej odwrotnie jakosci bedg dostepne
jakosci
2A Staba Korzysci sg rowne | Randomizowane badania Staba rekomendacja,
rekomendacja, ryzyku kliniczne bez istotnych efekt zastosowania

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji

39/193




Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych

0T.434.25.2016

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

dowody wysokiej

ograniczen, lub bardzo silne

moze sie rozni¢ w

rekomendacja,
dowody $redniej

ryzyku

jakosci dowody z badan zaleznosci od
obserwacyjnych okolicznosci lub
pacjenta lub czynn kéw
spotecznych
2B Staba Korzysci sg rowne | Randomizowane badania Staba rekomendacja,

kliniczne z istotnymi
ograniczeniami (niespéjnosé

efekt zastosowania
moze sie rézni¢ w

dowody niskiej lub
bardzo niskiej
jakosci

i ryzyka. Korzysci
moga by¢ réwne
ryzyku

jakosci wyn kéw, btedy zaleznosci od
metodologiczne), lub okolicznosci lub
wyjatkowo silne dowody z pacjenta lub czynn kéw
badan obserwacyjnych spotecznych
2C Staba Niepewnos$¢ w Badania obserwacyjne lub Bardzo staba
rekomendacja, szacunku korzysci | serie przypadkow rekomendacja,

zastosowanie innych
alternatyw moze byé
uzasadnione

Rekomendacje dla postepowania w chorobie tetnic koinczyn dolnych na podtozu miazdzycy

U chorych na chorobe tetnic konczyn dolnych na podiozu miazdzycy wskazane jest zastosowanie leczenia
przeciwptytkowego w celu zmniejszenia ryzyka zawatu serca, udaru mdézgu i zgonu z przyczyn Sercowo-
naczyniowych, w tym oséb z chromaniem przestankowym lub krytycznym niedokrwieniem konczyny przed
rewaskularyzacjg lub przed amputacjg konczyny dolnej [I/A] — kwasu acetylosalicylowego w dawce 75-325
mg/d [I/B] lub klopidogrelu (75 mg/d) jako leku alternatywnego wobec ASA (p. komentarz — przyp. red.) [I/B].
Ponadto u chorych, ktérzy dodatkowo nie sg w grupie zwiekszonego ryzyka krwawienia i jednoczesnie sg
w grupie wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego mozna zastosowa¢ kombinacje skladajgcg sie z kwasu
alcetylosalicylowego i klopidogrelu (lla/B).

Leczenie przeciwptytkowe, moze by¢ stosowane w celu redukcji ryzyka zawatu serca, udaru mézgu i zgonu
Z przyczyn sercowo-naczyniowych u oséb z wartos$cig wskazn ka kostkowo-ramiennego (ankle-brachial index —
ABI) ponizej lub réwng 0,90 (lla/C) (przydatnos¢ leczenia p/ptytkowego u o0s6b z wartos¢ wskaznika ABI

ACCF/S‘:: 2011 miedzy 0,91 a 0,99 nie zostata dobrze poznana (lIb/A)).
( ) Poziom dowodoéw i rekomendacji
Klasa | — leczenie powinno zosta¢ zastosowane. Korzysci znacznie przewyzszajg ryzyko.
I/A — rekomendacja oparta na licznych badaniach randomizowanych oraz przegladach systematycznych
z metaanalizg (liczna populacja badana, oceniane rézne subpopulacje).
1/B — rekomendacja oparta na pojedynczych badaniach randomizowanych lub badaniach nierandomizowanych
(ograniczona populacja badana).
Klasa lla — uzasadnione moze by¢ zastosowanie wskazanego leczenia. Korzysci przewyzszajg ryzyko.
lla/B — brak petnej zgodnosci w wynikach z dostepnych dowodéw naukowych (badania randomizowane,
przeglady systematyczne z metaanalizg).
Ila/C — rekomendacja oparta jedynie na opiniach ekspertéw, opisach przypadkéw lub zgodnie z praktykg
lekarska (oceniana populacja — bardzo ograniczona).
Klasa llb — mozna rozwazy¢ leczenie. Korzysci przewyzszajg lub sg réwne ryzyku.
IIb/A° — duza rozbiezno$¢ w dostepnych dowodach naukowych (uwzglednione dowody: badania
randomizowane, przeglady systematyczne z metaanalizg).
Rekomendacje dotycza pacjentow z okluzyjnymi zdarzeniami naczyniowymi lub ze zdiagnozowang
chorobg tetnic obwodowych
NICE 2010 Klopidogrel jest rekomendowany w celu unikniecia okluzyjnych zdarzen naczyniowych, u chorych:
(Anglia i Szkocja) e  ktérzy mieli udar niedokrwienny lub chorobe tetnic obwodowych lub wielopoziomowg miazdzyce
[TA 2010] tetnic,

. lub u chorych, u ktérych wystapit zawat miesnia sercowego, w przypadku gdy aspiryna jest
przeciwskazana lub nietolerowana.
Sita dowodoéw: brak danych

Dyslipidemie
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Zalecenia postepowania w dyslipidemii
Gtéwnym celem leczenia w dyslipidemiach jest zmniejszenie stezenia LDL-C do wartosci docelowych (I, A).

Hipercholesterolemia

e Lekami | wyboru sg statyny. Najsilniejszg z dostepnych statyn jest rozuwastatyna, kolejng
atorwastatyna, do najczesciej stosowanych statyn nalezy takze simwastatyna (w rekomendacji
wspomniana jest takze lowastatyna — przyp. analityka).

Rekomendacje podkreslaja takze znaczenie terapii niefarmakologicznej u pacjentéw z dyslipidemia.

e Jako lek Il wyboru zalecany jest ezetymib w skojarzeniu ze statyng (gdy nie osiggnieto docelowego
stezenia LDL-C przy zastosowaniu maksymalnej tolerowanej dawki statyny). Stosowanie ezetymibu
zalecane jest takze w przypadku, gdy terapia statynami jest przeciwwskazana (llb, C).

W leczeniu hipercholesterolemii stosuje sie rowniez leki wigzgce kwasy zétciowe oraz kwas nikotynowy. Leki te
nie sg powszechnie dostgpne w Polsce.

Podwyzszanie niskiego HDL-C

. Najskuteczniejszym dostepnym lekiem w przypadku niskiego stezenia HDL-C jest kwas nikotynowy.
Stezenie HDL-C nie jest jednak celem terapii hipolipemizujgcej (lll, C).

. Pierwszorzedowym celem leczenia dyslipidemii mieszanej pozostaje zmniejszenie stezenia LDL-C,
a lekiem | wyboru statyna.

Hipertriglicerydemia

. Leczenie farmakologiczne nalezy rozwazac¢ tylko u oséb z TG > 200 mg/dl, u ktérych zmiana stylu
zycia okazata sie niewystarczajgca.

e  Gléwnym celem jest osiggniecie docelowego stezenia LDL-C.

. Do dostepnych opcji leczenia farmakologicznego naleza: statyny, fibraty, kwas nikotynowy i kwasy
tluszczowe omega-3. Przy wspdtwystepujgcym wysokim stezeniu LDL-C zalecane sa atorwastatyna
i rozuwastatyna, ktore wykazujg istotne dziatanie obnizajgce stezenie TG.

. U oséb z TG 2500 mg/dl zaleca sie rozpoczecie terapii od fibratu (fenofibrat) i w razie potrzeby
dotgczenie kwaséw omega-3.

Osoby starsze

U oséb w wieku podesztym szczegolng uwage przywigzuje sie do bezpieczenstwa i dziatan niepozadanych
powodowanych przez statyny, ze wzgledu na wystepujgce czesto w tym wieku choroby wspdtistniejace.
Nalezy bra¢ pod uwage interakcje, ktére mogg zachodzi¢ pomiedzy statynami a innymi lekami, ze wzgledu na
mozliwe dziatania niepozadane takie jak béle miesniowe, miopatia i rzadko wystepujgca rabdomioliza. U oséb
starszych leczenie nalezy rozpoczyna¢ od matych dawek, stopniowo je zwigkszajgc w celu osiggniecia
docelowego stezenia LDL-C.

Sita rekomendac;ji (na podstawie ESC/EAS 2012)

Klasa | — Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodno$¢ opinii, ze stosowane leczenie lub zabieg sg
korzystne, przydatne, skuteczne (zalecane/wskazane)

Klasa Il - Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbieznos$ci opinii na temat przydatnosci/ skutecznosci
danego leczenia lub zabiegu

Klasa lla - Dowody/opinie przemawiajagce w wiekszosci za przydatnoscig/skutecznoscig (powinno sie
rozwazyc)

Klasa lIb - Przydatno$¢/skutecznosé jest gorzej potwierdzona przez dowody/opinie (mozna rozwazy¢)

Klasa Ill - Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodno$¢ opinii, ze dane leczenie lub zabieg nie sg
przydatne/skuteczne, a w niektorych przypadkach mogg byc¢ szkodliwe (nie zaleca sig)

Poziom wiarygodnosci danych

Poziom A - Dane pochodzace z wielu randomizowanych préb klinicznych lub metaanaliz

Poziom B - Dane pochodzace z jednej randomizowanej proby klinicznej lub duzych badan
nierandomizowanych

Poziom C - Uzgodniona opinia ekspertdw i/lub mate badania, badania retrospektywne, rejestry
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Wytyczne Rady
Redakcyjnej Polskiego
Forum Profilaktyki
Choréb Uktadu Krazenia

Gtéwnym celem leczenia jest redukcja stezenia LDL-C.
Hipercholesterolemia — monoterapia:

. inhibitory reduktazy HMG CoA (statyny) — leki pierwszego wyboru,
e  Zywice anionowymienne (rezyny) — ograniczajg wystepowanie czesto pojawiajgcych sie dziatan
niepozadanych terapii statynami
e selektywne inhibitory wchtaniania cholesterolu (ezetymib).
Zaréwno zywice anionowymienne, jak i selektywne inhbitory wchtaniania cholesterolu (ezetymib)
w mniejszym stopniu zmniejszajg stezenie LDL-C niz statyny. Rzadko stosuje sie je w monoterapii
(w przypadku nietoleranciji statyn), mogg wspomagac stosowanie statyn w obnizaniu LDL-C.

W przypadku ciezkiej hipercholesterolemii (rodzinnej) konieczne moze by¢ pozaustrojowe usuwanie LDL-C -
LDL afereza.

Hipertriglicerydemia — gtéwnym celem terapii jest zmniejszenie ryzyka ChSN. W leczeniu stosowane s3:

fibraty,

kwas n kotynowy,

statyny,

estry kwasow ttuszczowych omega-3.

Sposaéb leczenia zalezy od stezenia TG:

2,3-5,6 mmol/l (200-499 mg/dl):

e  statyny, przy zbyt wysokim LDL-C,
e fibraty lub kwas nikotynowy, jesli stezenie LDL-C jest odpowiednie.

> 5,6 mmol/l (= 500 mg/dl):

e fibraty (fenofibrat) lub kwas nikotynowy (jesli jest taka potrzeba facznie z kwasami ttuszczowymi
omega-3 w celu prewencji ostrego zapalenia trzustki),

®  jesli LDL-C bedzie wyzsze niz docelowe nalezy doda¢ statyne.
Stezenie 1,7-2,3 mmol/l (150-199 mg/dl) nie jest bezposrednim celem podawania lekow. Priorytetowe jest
uzyskanie prawidtowego stezenia LDL-C za pomoca statyn w celu zmniejszenia ryzyka ChSN. Dodatkowo w

leczeniu obowigzuje zakaz spozywania alkoholu oraz $cista dieta niskottuszczowa (jesli test zimnej flotacji jest
dodatni).

Leczenie skojarzone:

e ciezka hipercholesterolemia — jesli leczenie statyng nie prowadzi do osiggniecia odpowiedniego
LDL-C, nalezy rozwazy¢ dodanie ezetymibu (mozliwe dodatkowe zmniejszenie stezenia LDL C o 18-
20%) lub zywicy anionowymiennej,

e hiperlipidemia mieszana — po zastosowaniu statyny mozna do niej doda¢ fibrat lub kwas
nikotynowy, jako leki trzeciego rzutu mozna zastosowa¢ kwasy ttuszczowe omega-3,

e zespot chylomikronemii — rekomendowane jest potgczenie fibratu z kwasami tluszczowymi
omega-3 (w ilosci 2-4 g/dzien).

Dodatkowo zalecana w leczeniu dyslipidemii jest zmiana stylu zycia (zwiekszenie aktywnosci fizycznej,
zmniejszenie masy ciata, abstynencja tytoniowa).

Sita rekomendaciji: brak informacji
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(Anglia i Szkocja)

[CG 181; dodatkowo:
TA 385 (2016)]

Zalecenia dotycza prewencji ChSN, w tym modyfikac;ji lipidow
W prewencji ChSN zaleca sie: stosowanie kardioprotekcyjnej diety (niska zawarto$¢ ttuszczéow, w tym

nasyconych oraz wzbogacenie diety o ttuszcze nienasycone), uprawianie regularnej aktywnosci fizycznej,
kontrole masy ciata oraz unikanie spozycia alkoholu, a takze zaprzestanie palenia tytoniu.

Leczenie farmakologiczne w prewencji pierwotnej ChSN obejmuje terapie statynami. Zaleca sig¢ stosowanie
atorwastatyny 20 mg u pacjentéw, u ktérych 10-letnie ryzyko rozwinigcia sie¢ ChSN wynosi =2 10 %.
W prewencji wtérnej zalecane jest leczenie statynami (atorwastatyna 80 mg), ktore nalezy rozpoczaé jak
najszybcie;.

W przypadku nietolerancji statyn rekomendowane jest stosowanie statyny w najwyzszej tolerowalnej przez
pacjenta dawce. Nalezy sprawdzi¢, czy zdarzenia niepozadane zwigzane sg z leczeniem. Nalezy réwniez
rozwazy¢ obnizenie dawki bgdz zmiane statyny na mniej aktywng (patrz tabela ponizej).

Redukcja LDL-C

Dawka (mg/dzien) 5 10 20 40 80
Fluwastatyna - - 21%' 27%' 33%2
Prawastatyna - 20%' 24%' 29%' -
Symwastatyna - 27%' 32%?2 37% 42%*
Atorwastatyna - 37% 43%° 49%° 55%"°
Rozuwastatyna 38%” 43%° 48%° 53%"° -

¥ >40% - wysoka aktywnos¢; * stosowanie wigze sie

720 - 30% - niska aktywnos$¢; © 31 — 40% - $rednia aktywnosc;
z podwyzszonym ryzykiem wystgepowania miopatii;

U oséb z pierwotng hipercholesterolemig nalezy rozwazy¢ zastosowanie ezetymibu (w monoterapii jest
zalecany jako alternatywa dla leczenia podstawowego (heterozygotycznej hipercholesterolemii rodzinnej lub
nierodzinnej) hipercholesterolemii u dorostych, u ktoérych poczatkowe leczenie statyng jest przeciwwskazane
lub nietolerowane) (NICE TA 385). Ezetymib moze by¢ stosowany takze w terapii skojarzonej ze statyna.

Stosowanie fibratéw, kwasu nikotynowego oraz zywic anionowymiennych i kwaséw omega-3 (zaréwno
w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym ze statyng) u pacjentow objetych profilaktykg pierwotng i wtorng
oraz u chorych z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego nie jest rekomendowane.

Osoby starsze

U osob starszych po 85 r.z. nalezy rozwazy¢ podawanie 20 mg atorwastatyny. Moze to by¢ korzystne
w redukcji ryzyka niezakonczonego zgonem zawatu serca. Nalezy jednak mie¢ swiadomos$¢ czynnikéw, ktére
mogg sprawi¢, ze taka terapia bedzie nieodpowiednia.

Kilka badan oceniajgcych osoby po 80 r.z. sugeruje, iz ze wzgledu na wazny wptyw wieku na ryzyko ChSN,
wszystkie osoby w tym wieku powinny otrzymywac statyny. Jednak brak jest dowodéw na temat korzy$ci oraz
wystepowania dziatan niepozadanych zwigzanych z terapig statynami w tej grupie pacjentéw (takich jak wptyw
na miesnie i funkcje nerek).

Sita rekomendaciji: brak informacji
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

IAS 2014
(Migdzynarodowa)

Miedzynarodowe zalecenia postgpowania w dyslipidemii.

Leczeniem | rzutu sg statyny. Jezeli nie zostanie osiggniety docelowy poziom LDL-C, nalezy rozwazy¢
dodatkowe zastosowanie zywic wigzgcych kwasy zoéfciowe lub ezetymib. Jesli poziom triglicerydéw jest wysoki
(pomimo obnizenia stezenia LDL-C), mozna rozwazy¢ zastosowanie niacyny, fibratow lub wysokich dawek
wielonienasyconych kwasoéw ttuszczowych (ang. polyunsatutated fatty acids, PUFA) z rodziny n-3.

Statyny sg skuteczne w obnizaniu stezenia LDL-C (obnizajg LDL-C o 25-55%). Sa bezpieczne dla wiekszosci
pacjentéw (najczestsze dziatanie niepozadane to béle migsniowe).

Kolejnym lekiem obnizajgcym stezenie LDL-C jest ezetymib (obniza stezenie LDL-C o 15-25%). Jest zalecany
do stosowania u os6b z nietolerancjg na statyny lub jako leczenie skojarzone ze statyng (np. u pacjentéw
z hipercholesterolemig rodzinng).

Fibraty sg zalecane do stosowania w celu obnizania stezenia TG. Stosowane w ciezkiej hipertriglicerydemii
zapobiegajg wystgpieniu ostrego zapalenia trzustki. Kombinacja statyna + fibrat jest zalecana w mieszanej
hiperlipidemii.

Niacyna efektywnie zmniejsza stezenie TG i umiarkowanie podnosi poziom HDL-C oraz umiarkowanie
zmniejsza poziom LDL-C.

U pacjentéw wykazujgcych nietolerancje na statyny dostepnymi opcjami terapeutycznymi sa: zamiana statyny
na inng, obnizenie jej dawki lub czestosci przyjmowania, zastgpienie ezetymibem, zywicg wigzgcg kwasy
zo6iciowe, lub niacyng (w monoterapii lub terapii skojarzonej), zmiana stylu zycia. Leczenie skojarzone (np.
statyna + inny lek obnizajacy cholesterol: ezetymib/zywice wigzgce kwasy zotciowe) jest wskazane
u pacjentow z ciezka hipercholesterolemig (osoby z LDL-C 2190 mg/dl pomimo zmiany stylu zycia).

Osoby starsze
Leczenie statynami u oséb starszych powinno by¢ poprzedzone oszacowaniem ryzka ChSN.
Sita rekomendacji: brak informacji

ESC/EAS 2012
(Europa)

Wszyscy pacjenci z hipercholesterolemig rodzinng muszg by¢ traktowani jak chorzy z grupy duzego ryzyka
i nalezy stosowac¢ u nich leczenie hipolipemizujgce (I,A)
Do zalecanych lekéw obnizajgcych stezenie lipidow naleza:

statyny — jako leki pierwszego wyboru u pacjentéw z hipercholesterolemia i hiperlipidemig mieszang
fibraty,

leki wigzgce kwasy zotciowe (zywice jonowymienne),

niacyna (kwas nikotynowy),

selektywne inhibitory wchtaniania cholesterolu (ezetymib).

Selektywne inh bitory wchtaniania cholesterolu nie sg zalecane w monoterapii. Leki wigzace kwasy zétciowe
obnizajg TC i LDL-C, natomiast mogg podwyzsza¢ stezenie TG.

W celu redukcji stezenia TG stosuje sie gtéwnie fibraty (zwlaszcza fenofibrat) — leczenie z wyboru w ciezkiej
hipertriglicerydemii, niacyne (réwniez w celu podwyzszenia HDL-C) oraz oleje rybne. U pacjentdw z ciezka
hipertriglicerydemig moze by¢ konieczne catkowite wyeliminowanie alkoholu i znaczne ograniczenie spozycia
tluszczow.

Rekomendacje podkreslaja takze znaczenie terapii niefarmakologicznej u pacjentéw z dyslipidemia.

W przypadku wspotwystepowania z zaburzeniami lipidowymi innych choréb (np. ChSN, cukrzyca) konieczne
moze by¢ leczenie skojarzone:

statyna + lek wigzgcy kwasy zétciowe lub

statyna + ezetymib

statyna + niacyna — potaczenie zwieksza stezenie HDL-C i zmniejsza TG

statyna + fibraty (fenofibrat) — obnizanie TG i zwiekszenie HDL-C + dodatkowa redukcja LDL-C

Sita rekomendaciji:

Klasa | — Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodnos$¢ opinii, ze stosowane leczenie lub zabieg sg
korzystne, przydatne, skuteczne (zalecane/wskazane)

Klasa Il - Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbieznosci opinii na temat przydatnosci/ skutecznosci
danego leczenia lub zabiegu

Klasa lla - Dowody/opinie przemawiajagce w wiekszosci za przydatnoscig/skutecznoscig (powinno sie
rozwazyc)

Klasa llIb - Przydatnos$é/skutecznos¢ jest gorzej potwierdzona przez dowody/opinie (mozna rozwazyc¢)

Klasa Ill - Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodno$¢ opinii, ze dane leczenie lub zabieg nie sg
przydatne/skuteczne, a w niektorych przypadkach moga by¢ szkodliwe (nie zaleca sig)

Poziom wiarygodnosci danych

Poziom A - Dane pochodzace z wielu randomizowanych préb klinicznych lub metaanaliz

Poziom B - Dane pochodzace 2z jednej randomizowanej proby klinicznej lub duzych badan
nierandomizowanych

Poziom C - Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub mate badania, badania retrospektywne, rejestry.

Podsumowanie rekomendaciji

Rekomendacje odnoszace sie do leczenia miazdzycy oraz prewencji jej powiklan w celu zmniejszenia ryzyka
ChSN w pierwszej kolejnosci zalecajg zastosowanie statyn (sita zalecen I/A i 1/B) oraz klopidogrel lub ogdlnie
lekéw p/plytkowych jako alternatywy dla kwasu acetylosalicylowego lub w skojarzeniu z nim (sita zalecen
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przewaznie I/B (I/A — zalecenia ESC 2011, przy czym zaznaczono, ze dane na temat korzystnego wptywu lekow
p/ptytkowych na objawy kliniczne sg skape, a w przypadku ChTKD u chorych ze stabilng chorobg wiencowsg sita
zalecen dla klopidogrelu lla/B)).

Sposrod odnalezionych rekomendacji dot. leczenia zaburzen lipidowych zalecenia NICE 2014, IAS 2014 oraz
PTK/PGR 2012 wyrdzniajg populacje oséb starszych. Rekomendacja NICE 2014 wskazuje, ze w tej grupie
chorych nalezy rozwazy¢ podanie atorwastatyny w celu zmniejszania ryzyka zawatu mies$nia sercowego
niezakoriczonego zgonem (brak okreslenia sity zalecen). Miedzynarodowa rekomendacja IAS 2014 zaznacza,
ze leczenie statynami oséb starszych powinno byé poprzedzone oszacowaniem ryzka ChSN, a PTK/PGR 2012
zwraca uwage na interakcje, ktére mogg zachodzi¢ pomiedzy statynami a innymi lekami w populacji
geriatrycznej, ze wzgledu na mozliwe dziatania niepozgdane takie jak bdle miesniowe, miopatia i rzadko
wystepujgca rabdomioliza. Rekomendacje te jednoczesnie zalecajgc aby u o0s6b starszych leczenie
rozpoczyna¢ od matych dawek, stopniowo je zwiekszajgc w celu osiggniecia docelowego stezenia LDL-C.

Wszystkie odnalezione rekomendacje wskazujg zastosowanie statyn jako | linii leczenia hipercholesterolemii
(PTK/PGR 2012, PFP 2012, NICE 2014, IAS 2014, ESC/EAS 2012). Ezetymib wskazywany jest w wiekszoci
wymienionych rekomendacji jako druga opcja leczenia mozliwa do zastosowania w monoterapii w przypadku
braku tolerancji na leczenie statynami lub jako leczenie skojarzone ze statyng w celu osiggniecia wiekszej
redukcji LDL-C (np. w ciezkiej postaci hipercholesterolemii).

Do lekoéw najskuteczniej obnizajgcych poziom TG w hipertriglicerydemii w powyzszych rekomendacjach
zaliczane sg gtéwnie fibraty (najczesciej wymienianym jest fenofibrat). Kombinacja statyna + fibrat jest
zalecana w mieszanej hiperlipidemii (IAS 2014). W rekomendacji NICE 2014 zwr6cono uwage, ze u chorych z
chorobami uktadu sercowo-naczyniowego fibraty nie sg rekomendowane.

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agenciji:
o Tiklopidyna — brak rekomendaciji.
o Klopidogrel — brak rekomendacji.
e Ciprofibrat — brak rekomendaciji.
¢ Fenofibrat — brak rekomendaciji.

o Ezetymib — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2010 r. w sprawie usuniecia z wykazu
Swiadczen gwarantowanych albo zmiany poziomu lub sposobu finansowania, lub warunkéw realizacji
Swiadczenia Ezetrol (ezetymib) w leczeniu hipercholesterolemii LDL-c powyzej 130 mg/dl, utrzymujgcej
sie pomimo terapii statynami w przypadku: stanu po zawale serca lub rewaskularyzacji wiencowej
(przezskornej lub kardiochirurgicznej), stanu po rewaskularyzacji obowodowej lub amputacji obwodowej
z powodu choroby miazdzycowej, hipercholesterolemii rodzinne;j.

e Rosuwastatyna — brak rekomendacji.
e Atorwastatyna — brak rekomendag;ji.
e Lowastatyna — brak rekomendaciji.

e Simwastatina — brak rekomendac;ji.

Zrédha:http://www.aotm.gov.pl/www/assets/files/rada/rekomendacje _stanowiska/2010/R56-2010-ezetym b_Ezetrol/R 36 2010 Ezetrol.pdf

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktéw Leczniczych:

e Tiklopidyna - u pacjentéw w podesztym wieku zaleca sie zachowaé ostroznosé. Wartos¢ klirensu
w stanie rownowagi u pacjentéw w podesztym wieku (Srednio okoto 70 lat) jest w przyblizeniu 2 razy
mniejsza niz u pacjentéw miodszych.

e Ciprofibrat — Ryzyko wystgpienia miopatii, jako dziatania niepozgdanego moze by¢ wieksze powyzej
70 r. zycia.

e Fenofibrat - U pacjentéw w podesztym wieku nalezy zachowac¢ ostroznosé.

e Ezetymib - Nie ma koniecznosci modyfikacji dawkowania u oséb w podesztym wieku, o0so6b
z niewydolnoscig nerek lub z tagodng niewydolnoscig watroby.
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¢ Rosuwastatyna - Zalecana dawka poczatkowa u pacjentéw >70 lat wynosi 5 mg. Rozuwastatyne, tak
jak inne inhibitory reduktazy HMG-CoA, nalezy stosowaé ostroznie u pacjentdw z czynnikami
predysponujgcymi do wystgpienia miopatii lub rabdomiolizy. Do czynnikéw tych zaliczaie wiek powyzej
70 lat.

e Simwastatyna — U pacjentéw w podesztym wieku nalezy oznaczy¢ referencyjng warto$¢ wyjsciowag
aktywnosci kinazy kreatynowej przed rozpoczeciem leczenia. Podeszty wiek jest czynnikiem
predysponujgcym do wystgpienia rabdomioliz.
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Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze

srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponizej.

Tabela 7. Produkty lecznicze wskazane w zlgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

Nazwa, postaé i dawka leku Opak. ucz [1] c;:;s Ve’z';]': PO | CDB [z1] V‘[’z'::]s DDD g'fv‘?iﬁii:'i?j?fﬁo"rfy
Miazdzyca
Clopidogrelum
Agregex, tabl. powl., 75 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 19,44 20,41 25,63 | 30% 25,93 7,99 75 mg 0,29
Agregex, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 17,23 18,09 23,61 30% 23,61 7,08 75 mg 0,25
Areplex, tabl. powl., 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 27,00 28,35 25,63 | 30% 33,87 15,93 75 mg 0,57
Carder, tabl. powl., 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 16,71 17,55 | 23,07 | 30% 23,07 6,92 75 mg 0,25
Clopidix, tabl. powl., 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 19,15 20,11 25,63 30% 25,63 7,69 75 mg 0,27
Clopidogrel Apotex, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 19,55 20,53 25,63 | 30% 26,05 8,11 75 mg 0,29
Clopidogrel Genoptim, tabl. powl., 75 mg 28 tabl. 15,76 16,55 22,07 | 30% 22,07 6,62 75 mg 0,24
Clopidogrel KRKA, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 18,34 19,26 | 24,78 | 30% 24,78 7,43 75 mg 0,27
Clopidogrel Teva, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 17,99 18,89 24,41 30% 24,41 7,32 75 mg 0,26
Grepid, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 15,71 16,50 | 22,02 | 30% 22,02 6,61 75 mg 0,24
Pegorel, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 15,75 16,54 22,05 | 30% 22,05 6,62 75 mg 0,24
Plavocorin, tabl. powl., 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 19,98 20,98 | 25,63 | 30% 26,50 8,56 75 mg 0,31
Trombex, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 15,71 16,50 22,02 | 30% 22,02 6,61 75 mg 0,24
Vixam, tabl., 75 mg 30 szt. 21,49 22,56 | 27,46 | 30% 28,29 9,07 75 mg 0,30
Zyllt, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 19,44 20,41 25,63 | 30% 25,93 7,99 75 mg 0,29
Ticlopidinum
Aclotin, tabl. powl., 0,25 g 60 szt. (3 blist.po 20 szt.) 27,00 28,35 | 33,66 | 30% 34,91 11,35 059 0,38
Aclotin, tabl. powl., 0,25 g 20 szt. (1 blist.po 20 szt.) 9,13 9,59 11,22 | 30% 12,80 4,95 059 0,50
Apo-Clodin, tabl. powl., 250 mg 60 szt. (1 but.po 60 szt.) 25,81 27,10 | 33,66 | 30% 33,66 10,10 059 0,34
Apo-Clodin, tabl. powl., 250 mg 30 szt. (1 but.po 30 szt.) 12,91 13,56 16,83 | 30% 17,77 5,99 059 0,40
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Nazwa, postaé i dawka leku Opak. ucz [24] ﬁ:',? "E’z';]': PO | CDB [24] "‘[’3]3 DDD éljv?::::::i??c?lzcﬂ'fy
Iclopid, tabl. powl., 250 mg 60 szt. 27,43 28,80 33,66 | 30% 35,36 11,80 059 0,39
Iclopid, tabl. powl., 250 mg 20 szt. 9,16 9,62 11,22 | 30% 12,83 4,98 059 0,50
Ifapidin, tabl. powl., 250 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 27,86 29,25 33,66 | 30% 35,81 12,25 059 0,41
Ifapidin, tabl. powl., 250 mg 20 szt. (2 blist.po 10 szt.) 9,07 9,52 11,22 | 30% 12,72 4,87 059 0,49

Dyslipidemie
Atorvastatinum

Apo-Atorva, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 7,94 8,34 4,09 30% 9,64 6,78 20 mg 0,45

Apo-Atorva, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 14,74 15,48 8,18 30% 17,94 12,21 20 mg 0,41

Apo-Atorva, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 26,68 28,01 16,36 | 30% 32,13 20,68 20 mg 0,34

Atoris, tabl. powl., 10 mg 90 szt. (9 blist.po 10 szt.) 23,81 25,00 12,27 | 30% 28,44 19,85 20 mg 0,44

Atoris, tabl. powl., 20 mg 90 szt. 32,72 34,36 24,54 | 30% 39,77 22,59 20 mg 0,25

Atoris, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 21,60 22,68 16,36 | 30% 26,79 15,34 20 mg 0,26

Atoris, tabl. powl., 40 mg 60 tabl. 46,12 48,43 | 32,72 | 30% 54,85 31,95 20 mg 0,27

Atoris, tabl. powl., 40 mg 90 tabl. 75,60 79,38 | 49,08 | 30% 87,76 53,40 20 mg 0,30

Atoris, tabl. powl., 30 mg 30 szt. 14,36 15,08 12,27 | 30% 18,52 9,93 20 mg 0,22

Atoris, tabl. powl., 30 mg 60 tabl. 28,62 30,05 | 24,54 | 30% 35,47 18,29 20 mg 0,20

Atoris, tabl. powl., 60 mg 30 szt. 34,56 36,29 | 24,54 | 30% 41,71 24,53 20 mg 0,27

Atoris, tabl. powl., 80 mg 30 szt. 45,36 47,63 | 32,72 | 30% 54,05 31,15 20 mg 0,26

Atoris, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 7,94 8,34 4,09 30% 9,64 6,78 20 mg 0,45

Atoris, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 10,91 11,46 8,18 30% 13,92 8,19 20 mg 0,27

Atoris, tabl. powl., 20 mg 60 tabl. 22,68 23,81 16,36 | 30% 27,92 16,47 20 mg 0,27
Atorvagen, tabl. powl., 20 mg 30 tabl. 7,78 8,17 8,18 30% 10,62 4,89 20 mg 0,16
Atorvagen, tabl. powl., 40 mg 30 tabl. 15,55 16,33 16,36 | 30% 20,44 8,99 20 mg 0,15
Atorvastatin Bluefish, tabl. powl., 10 mg 30 tabl. 3,56 3,74 4,09 30% 5,04 2,18 20 mg 0,15
Atorvastatin Bluefish, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 6,38 6,70 8,18 30% 9,16 3,43 20 mg 0,11
Atorvastatin Bluefish, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 12,31 12,93 16,36 | 30% 17,04 5,59 20 mg 0,09
Atorvastatin Genoptim, tabl. powl., 20 mg 30 tabl. 7,07 7,42 8,18 30% 9,88 4,15 20 mg 0,14
Atorvastatin Genoptim, tabl. powl., 10 mg 30 tabl. 3,54 3,72 4,09 30% 5,02 2,16 20 mg 0,14
Atorvastatin Genoptim, tabl. powl., 40 mg 30 tabl. 14,14 14,85 16,36 | 30% 18,96 7,51 20 mg 0,13
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Nazwa, postaé i dawka leku Opak. ucz [24] ﬁ:',? "E’z';]': PO | CDB [24] "‘[’3]3 DDD éljv?::::::i??c?lzcﬂ'fy
Atorvastatin Genoptim, tabl. powl., 80 mg 30 tabl. 25,68 26,96 32,72 | 30% 33,38 10,48 20 mg 0,09
Atorvastatin Vitama, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 3,08 3,23 4,09 30% 4,53 1,67 20 mg 0,11
Atorvastatin Vitama, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 6,16 6,47 8,18 30% 8,93 3,20 20 mg 0,11
Atorvastatin Vitama, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 12,31 12,93 16,36 | 30% 17,04 5,59 20 mg 0,09
Atorvastatinum 123ratio, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 4,27 4,48 4,09 30% 5,78 2,92 20 mg 0,19
Atorvastatinum 123ratio, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 7,77 8,16 8,18 30% 10,62 4,89 20 mg 0,16
Atorvastatinum 123ratio, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 16,18 16,99 16,36 | 30% 21,10 9,65 20 mg 0,16
Atorvasterol, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 7,99 8,39 4,09 30% 9,69 6,83 20 mg 0,46
Atorvasterol, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 15,98 16,78 8,18 30% 19,24 13,51 20 mg 0,45
Atorvasterol, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 31,97 33,57 16,36 | 30% 37,68 26,23 20 mg 0,44
Atorvasterol, tabl. powl., 80 mg 30 szt. 28,26 29,67 32,72 | 30% 36,09 13,19 20 mg 0,11
Atorvox, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,34 7,71 4,09 30% 9,01 6,15 20 mg 0,41
Atorvox, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,42 13,04 8,18 30% 15,50 9,77 20 mg 0,33
Atorvox, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 23,22 24,38 16,36 | 30% 28,49 17,04 20 mg 0,28
Atractin, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,03 6,33 4,09 30% 7,63 4,77 20 mg 0,32
Atractin, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,88 12,47 8,18 30% 14,93 9,20 20 mg 0,31
Atractin, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 23,76 24,95 16,36 | 30% 29,06 17,61 20 mg 0,29
Atrox, tabl. powl., 80 mg 30 szt. 32,83 34,47 | 32,72 | 30% 40,89 17,99 20 mg 0,15
Atrox 10, tabl. powl., 10 mg 60 tabl. 6,38 6,70 8,18 30% 9,16 3,43 20 mg 0,11
Atrox 10, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,75 8,14 4,09 30% 9,44 6,58 20 mg 0,44
Atrox 20, tabl. powl., 20 mg 60 tabl. 12,77 13,41 16,36 | 30% 17,52 6,07 20 mg 0,10
Atrox 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,05 12,65 8,18 30% 15,11 9,38 20 mg 0,31
Atrox 40, tabl. powl., 40 mg 60 tabl. 25,53 26,81 32,72 | 30% 33,23 10,33 20 mg 0,09
Atrox 40, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 2417 25,38 16,36 | 30% 29,49 18,04 20 mg 0,30
Corator, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 7,14 7,50 4,09 30% 8,80 5,94 20 mg 0,40
Corator, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,04 12,64 8,18 30% 15,10 9,37 20 mg 0,31
Corator, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 20,49 21,51 16,36 | 30% 25,62 14,17 20 mg 0,24
Lambrinex, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 4,86 5,10 4,09 30% 6,40 3,54 20 mg 0,24
Lambrinex, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 7,77 8,16 8,18 30% 10,62 4,89 20 mg 0,16
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Lambrinex, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 15,53 16,31 16,36 | 30% 20,42 8,97 20 mg 0,15
Larus, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,19 6,50 4,09 30% 7,80 4,94 20 mg 0,33
Larus, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,66 6,99 8,18 30% 9,45 3,72 20 mg 0,12
Larus, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,04 19,99 16,36 | 30% 24,10 12,65 20 mg 0,21
Pharmastatin, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 16,20 17,01 16,36 | 30% 21,12 9,67 20 mg 0,16
Pharmastatin, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 8,64 9,07 8,18 30% 11,53 5,80 20 mg 0,19
Pharmastatin, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 4,32 4,54 4,09 30% 5,84 2,98 20 mg 0,20
Storvas CRT, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 4,15 4,36 4,09 30% 5,66 2,80 20 mg 0,19
Storvas CRT, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 8,19 8,60 8,18 30% 11,06 5,33 20 mg 0,18
Storvas CRT, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 16,58 17,41 16,36 | 30% 21,52 10,07 20 mg 0,17
Storvas CRT, tabl. powl., 80 mg 30 szt. 32,83 34,47 | 32,72 | 30% 40,89 17,99 20 mg 0,15
Torvacard, tabl. powl., 80 mg 30 tabl. 40,40 42,42 | 32,72 | 30% 48,84 25,94 20 mg 0,22
Torvacard 10, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,86 8,25 4,09 30% 9,55 6,69 20 mg 0,45
Torvacard 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,34 11,91 8,18 30% 14,37 8,64 20 mg 0,29
Torvacard 40, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,98 20,98 16,36 | 30% 25,09 13,64 20 mg 0,23
Torvacard 40, tabl. powl., 40 mg 90 szt. (9 blist.po 10 szt.) 59,94 62,94 49,08 | 30% 71,32 36,96 20 mg 0,21
Torvalipin, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,29 7,65 4,09 30% 8,95 6,09 20 mg 0,41
Torvalipin, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,34 11,91 8,18 30% 14,37 8,64 20 mg 0,29
Torvalipin, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,44 20,41 16,36 | 30% 24,52 13,07 20 mg 0,22
Tulip, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,99 8,39 4,09 30% 9,69 6,83 20 mg 0,46
Tulip, tabl. powl., 10 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 15,98 16,78 8,18 30% 19,24 13,51 20 mg 0,45
Tulip, tabl. powl., 10 mg 90 szt. (9 blist.po 10 szt.) 23,76 24,95 12,27 | 30% 28,39 19,80 20 mg 0,44
Tulip, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,96 13,61 8,18 30% 16,07 10,34 20 mg 0,34
Tulip, tabl. powl., 20 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 23,22 24,38 16,36 | 30% 28,49 17,04 20 mg 0,28
Tulip, tabl. powl., 20 mg 90 szt. (9 blist.po 10 szt.) 34,02 35,72 | 24,54 | 30% 41,14 23,96 20 mg 0,27
Tulip 40 mg, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 16,42 17,24 16,36 30% 21,35 9,90 20 mg 0,17
Tulip 40 mg, tabl. powl., 40 mg 60 tabl. 28,27 29,68 | 32,72 | 30% 36,10 13,20 20 mg 0,11
Tulip 40 mg, tabl. powl., 40 mg 90 tabl. 42,40 44,52 49,08 30% 52,90 18,54 20 mg 0,10
Tulip 80 mg, tabl. powl., 80 mg 30 szt. 51,80 54,39 | 32,72 | 30% 60,81 37,91 20 mg 0,32
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Lovastatinum
Liprox, tabl., 20 mg 28 szt. 12,85 13,49 3,39 30% 14,57 12,20 45 mg 0,98
Lovasterol, tabl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 13,93 14,63 3,39 30% 15,71 13,34 45 mg 1,07
Lovastin, tabl., 20 mg 28 szt. 11,99 12,59 3,39 30% 13,67 11,30 45 mg 0,91
Rosuvastatinum

Ridlip, tabl. powl., 5 mg 28 szt. 4,75 4,99 3,82 30% 6,21 3,54 10 mg 0,25
Ridlip, tabl. powl., 10 mg 28 szt. 8,08 8,48 7,64 30% 10,81 5,46 10 mg 0,20
Ridlip, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 15,75 16,54 15,27 | 30% 20,47 9,78 10 mg 0,17
Ridlip, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 23,22 24,38 | 30,54 | 30% 30,54 9,16 10 mg 0,08
Romazic, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 12,42 13,04 16,36 | 30% 17,15 5,70 10 mg 0,10
Rosutrox, tabl. powl., 5 mg 28 szt. 2,89 3,03 3,82 30% 4,25 1,58 10 mg 0,11
Rosutrox, tabl. powl., 5 mg 56 szt. 5,80 6,09 7,64 30% 8,42 3,07 10 mg 0,11
Rosutrox, tabl. powl., 10 mg 28 tabl. 5,80 6,09 7,64 30% 8,42 3,07 10 mg 0,11
Rosutrox, tabl. powl., 10 mg 56 szt. 11,60 12,18 15,27 | 30% 16,12 5,43 10 mg 0,10
Rosutrox, tabl. powl., 20 mg 28 tabl. 11,61 12,19 15,27 | 30% 16,13 5,44 10 mg 0,10
Rosutrox, tabl. powl., 20 mg 56 szt. 23,19 24,35 30,51 30% 30,51 9,15 10 mg 0,08
Rosutrox, tabl. powl., 40 mg 28 tabl. 23,22 24,38 | 30,54 | 30% 30,54 9,16 10 mg 0,08
Rosutrox, tabl. powl., 40 mg 56 szt. 46,40 48,72 58,10 | 30% 58,10 17,43 10 mg 0,08
Roswera, tabl., 5 mg 28 szt. 7,94 8,34 3,82 30% 9,56 6,89 10 mg 0,49
Roswera, tabl., 10 mg 28 szt. 13,50 14,18 7,64 30% 16,51 11,16 10 mg 0,40
Roswera, tabl., 15 mg 28 szt. 14,31 15,03 11,45 | 30% 18,27 10,26 10 mg 0,24
Roswera, tabl. powl., 15 mg 56 szt. 27,00 28,35 | 22,91 | 30% 33,51 17,47 10 mg 0,21
Roswera, tabl., 20 mg 28 szt. 19,44 20,41 15,27 | 30% 24,35 13,66 10 mg 0,24
Roswera, tabl., 30 mg 28 szt. 26,89 28,23 | 22,91 | 30% 33,39 17,35 10 mg 0,21
Roswera, tabl. powl., 30 mg 56 szt. 54,00 56,70 45,81 30% 64,68 32,61 10 mg 0,19
Roswera, tabl., 40 mg 28 szt. 38,88 40,82 | 30,54 | 30% 46,98 25,60 10 mg 0,23
Suvardio, tabl. powl., 10 mg 28 szt. 5,81 6,10 7,64 30% 8,43 3,08 10 mg 0,11
Suvardio, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 11,61 12,19 15,27 | 30% 16,13 5,44 10 mg 0,10
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Zahron, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 12,96 13,61 15,27 | 30% 17,55 6,86 10 mg 0,12
Zahron, tabl. powl., 40 mg 28 tabl. 22,68 23,81 29,97 | 30% 29,97 8,99 10 mg 0,08
Zaranta, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 6,74 7,08 7,64 30% 9,41 4,06 10 mg 0,15
Zaranta, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 13,45 14,12 15,27 30% 18,06 7,37 10 mg 0,13
Simvastatinum
Apo-Simva 10, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,43 6,75 2,73 30% 7,62 5,71 30 mg 0,57
Apo-Simva 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,39 11,96 5,45 30% 13,7 9,89 30 mg 0,49
Apo-Simva 40, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 18,9 19,85 10,91 30% 22,96 15,32 30 mg 0,38
Simcovas, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 6,05 6,35 5,09 30% 7,97 4,41 30 mg 0,24
Simcovas, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 121 12,71 10,18 | 30% 15,65 8,562 30 mg 0,23
Simcovas, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 2,38 2,5 4,23 30% 4,23 1,27 30 mg 0,06
Simcovas, tabl. powl., 40 mg 30 szt. 4,75 4,99 8,1 30% 8,1 2,43 30 mg 0,06
Simgal, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 5,94 6,24 2,54 30% 7,05 5,27 30 mg 0,56
Simgal, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 11,88 12,47 5,09 30% 14,09 10,53 30 mg 0,56
Simgal, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 23,76 24,95 10,18 | 30% 27,89 20,76 30 mg 0,56
Simorion, tabl. powl., 10 mg 28 tabl. 3,62 3,8 2,54 30% 4,61 2,83 30 mg 0,30
Simorion, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 10,8 11,34 10,18 | 30% 14,28 7,15 30 mg 0,19
Simorion, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 5,94 6,24 5,09 30% 7,86 4,3 30 mg 0,23
Simorion, tabl. powl., 20 mg 98 szt. 18,36 19,28 17,81 30% 23,62 11,15 30 mg 0,17
Simratio 10, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 5,94 6,24 2,54 30% 7,05 5,27 30 mg 0,56
Simratio 20, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 11,88 12,47 5,09 30% 14,09 10,53 30 mg 0,56
Simratio 40, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 22,68 23,81 10,18 | 30% 26,75 19,62 30 mg 0,53
SimvaHEXAL 10, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,32 6,64 2,73 30% 7,51 5,6 30 mg 0,56
SimvaHEXAL 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,64 13,27 5,45 30% 15,01 11,2 30 mg 0,56
SimvaHEXAL 40, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 21,6 22,68 10,91 | 30% 25,79 18,15 30 mg 0,45
Simvacard 10, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 5,86 6,15 2,54 30% 6,96 5,18 30 mg 0,56
Simvacard 20, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,8 11,34 5,09 30% 12,96 9,4 30 mg 0,50
Simvacard 40, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 22,03 23,13 10,18 | 30% 26,07 18,94 30 mg 0,51
Simvachol, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 3,67 3,85 2,54 30% 4,65 2,87 30 mg 0,31
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Simvachol, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 7,34 7,71 5,09 30% 9,33 5,77 30 mg 0,31
Simvachol, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 14,69 15,42 10,18 | 30% 18,36 11,23 30 mg 0,30
Simvacor, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 54 5,67 2,73 30% 6,54 4,63 30 mg 0,46
Simvacor, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,8 11,34 5,45 30% 13,08 9,27 30 mg 0,46
Simvagamma 10, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4.1 4,31 2,73 30% 5,18 3,27 30 mg 0,33
Simvagamma 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,1 8,51 5,45 30% 10,25 6,44 30 mg 0,32
Simvagamma 40, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 17,82 18,71 10,91 30% 21,82 14,18 30 mg 0,35
Simvagen 20, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 5,35 5,62 5,09 30% 7,24 3,68 30 mg 0,20
Simvagen 40, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,69 11,22 10,18 | 30% 14,16 7,03 30 mg 0,19
Simvastatin Bluefish, tabl. powl., 10 mg 28 tabl. 3,19 3,35 2,54 30% 4,16 2,38 30 mg 0,26
Simvastatin Bluefish, tabl. powl., 20 mg 28 tabl. 4,86 51 5,09 30% 6,72 3,16 30 mg 0,17
Simvastatin Bluefish, tabl. powl., 20 mg 30 tabl. 5,18 5,44 5,45 30% 7,18 3,37 30 mg 0,17
Simvastatin Bluefish, tabl. powl., 40 mg 28 tabl. 9,61 10,09 10,18 | 30% 13,03 5,9 30 mg 0,16
Simvastatin Genoptim, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 54 5,67 5,09 30% 7,29 3,73 30 mg 0,20
Simvastatin Genoptim, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 10,85 11,39 10,18 | 30% 14,33 7,2 30 mg 0,19
Simvastatin Krka, tabl. powl., 10 mg 28 szt. 5,29 5,55 2,54 30% 6,36 4,58 30 mg 0,49
Simvastatin Krka, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 11,72 12,31 5,09 30% 13,93 10,37 30 mg 0,56
Simvastatinum 123ratio, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 5,29 5,55 5,09 30% 717 3,61 30 mg 0,19
Simvastatinum 123ratio, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 10,64 11,17 10,18 | 30% 14,11 6,98 30 mg 0,19
Simvastatinum Accord, tabl. powl., 10 mg 28 szt. 1,57 1,65 2,46 30% 2,46 0,74 30 mg 0,08
Simvastatinum Accord, tabl. powl., 10 mg 100 szt. 3,6 3,78 6,45 30% 6,45 1,94 30 mg 0,06
Simvastatinum Accord, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 2,16 2,27 3,89 30% 3,89 1,17 30 mg 0,06
Simvastatinum Accord, tabl. powl., 20 mg 100 szt. 7,19 7,55 11,95 | 30% 11,95 3,59 30 mg 0,05
Simvastatinum Accord, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 4,32 4,54 7,48 30% 7,48 2,24 30 mg 0,06
Simvastatinum Accord, tabl. powl., 40 mg 100 szt. 14,4 15,12 21,97 | 30% 21,97 6,59 30 mg 0,05
Simvasterol, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 6,05 6,35 2,54 30% 7,16 5,38 30 mg 0,58
Simvasterol, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 121 12,71 5,09 30% 14,33 10,77 30 mg 0,58
Simvasterol, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 24,19 25,4 10,18 30% 28,34 21,21 30 mg 0,57
Vasilip, tabl. powl., 10 mg 28 szt. 5,29 5,55 2,54 30% 6,36 4,58 30 mg 0,49
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Vasilip, tabl. powl., 20 mg 28 szt. 11,72 12,31 5,09 30% 13,93 10,37 30 mg 0,56
Vasilip, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 18,25 19,16 10,18 | 30% 22,1 14,97 30 mg 0,40
Vastan, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 5,27 5,53 2,54 30% 6,34 4,56 30 mg 0,49
Vastan, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,67 11,2 5,09 30% 12,82 9,26 30 mg 0,50
Ximve, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,69 11,22 5,09 30% 12,84 9,28 30 mg 0,50
Ximve, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,83 6,12 2,73 30% 6,99 5,08 30 mg 0,51
Ximve, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,45 12,02 5,45 30% 13,76 9,95 30 mg 0,50
Ximve, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,01 19,96 10,91 30% 23,07 15,43 30 mg 0,39

Zocor 10, tabl. powl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 9,5 9,98 2,54 30% 10,79 9,01 30 mg 0,97
Zocor 20, tabl. powl., 20 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 15,52 16,3 5,09 30% 17,92 14,36 30 mg 0,77
Zocor 40, tabl. powl., 40 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 23,98 25,18 10,18 | 30% 28,11 20,98 30 mg 0,56
Ezetim bum
Ezetrol, tabl., 10 mg 28 szt. ‘ 122,67 ‘ 128,80 ‘ 143,74 ‘ 30% ‘ 143,74 ‘ 4312 | 10mg ‘ 1,54
Ciprofibratum
Lipanor, kaps., 100 mg 30 kaps. (3 blistpo 10szt) | 21,01 22,06 | 1945 | 30% | 2662 | 1301 | o01g | 0,43
Fenofibratum
Apo-Feno 200 M, kaps. twarde, 200 mg 30 szt. 14,67 15,40 19,45 | 30% 19,96 6,35 02g 0,21
Biofibrat, kaps. twarde, 200 mg 30 szt. 15,65 16,33 19,45 | 30% 20,89 7,28 029 0,24
Biofibrat, kaps. twarde, 267 mg 30 szt. 20,95 22,00 | 2597 | 30% 27,56 9,38 02g 0,23
Fenardin, kaps. twarde, 267 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 21,06 22,11 25,97 | 30% 27,67 9,49 029 0,24
Fenardin, kaps. twarde, 160 mg 30 szt. (3 blist.po 10) 17,39 18,26 19,45 | 30% 22,82 9,21 029 0,38
Grofibrat, kaps., 100 mg 50 szt. 8,10 8,51 12,56 | 30% 12,56 3,77 02g 0,15
Grofibrat 200, kaps., 200 mg 30 szt. 14,04 14,74 19,30 | 30% 19,30 5,79 0,29 0,19
Grofibrat S, tabl. powl., 215 mg 30 tabl. 19,44 20,41 25,97 | 30% 25,97 7,79 0,2g 0,24
Grofibrat S, tabl. powl., 160 mg 30 tabl. 14,58 15,31 19,45 | 30% 19,87 6,26 0,29 0,26
Lipanthyl 200M, kaps., 200 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 20,22 21,23 19,45 | 30% 25,79 12,18 029 0,41
Lipanthyl 267M, kaps., 267 mg 30 szt. 26,99 28,34 | 2597 | 30% 33,90 15,72 0,29 0,39
Lipanthyl 267M, kaps. twarde, 267 mg 30 szt. 27,00 28,35 25,97 | 30% 33,91 15,73 02g 0,39
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< Koszt za DDD dla
Nazwa, postaé i dawka leku Opak. uczfzyy | CHB | WLF | oo lcoBzi1| YWPS | DDD | $wiadczeniobiorcy
[z4] [zf] [zf] ]
Lipanthyl Supra 160, tabl. powl., 160 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 20,22 21,23 19,45 | 30% 25,79 12,18 02g 0,51
Lipanthyl Supra 215 mg, tabl. powl., 215 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 26,99 28,34 25,97 | 30% 33,90 15,72 02g 0,49

Wysokosci doptat $wiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:

Clopidogrelum: 0,24 zt - 0,57 zl;
Ticlopidinum: 0,34 zt - 0,50 zt;
Atorvastatinum: 0,09 zt - 0,46 zt;
Lovastatinum: 0,91 zt - 1,07 z;
Rosuvastatinum: 0,08 zt - 0,49 zt;
Simvastatinum: 0,05 zt - 0,97 zt;
Ezetimibum: 1,54 z;
Ciprofibratum: 0,43 zt;
Fenofibratum: 0,15 zt - 0,51 zt.
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3.4. Niewydolnos¢ serca

3.4.1. Opis choroby

Wspoitczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $miec):
e zastoinowa niewydolnos¢ serca: 0,201 (0,186 — 0,206).

Wskaznik lat zycia skorygowany niepeinosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji os6b powyzej 60 roku zycia dla choroby niedokrwiennej serca: 339.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global _burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Niewydolnoscig serca (NS) okresla sie stan, w ktérym w wyniku zaburzenia czynnosci serca dochodzi do
zmniejszenia pojemno$ci minutowej serca w stosunku do zapotrzebowania metabolicznego tkanek ustroju,
badz wtasciwa pojemnos¢ minutowa jest utrzymywana dzieki podwyzszeniu cisnienia napetniania. Wyrdznia sie
dwie postaci niewydolnosci serca: skurczowg i rozkurczowg. Typowg dla chorych w starszym wieku jest
niewydolno$¢ rozkurczowa.

[Zrédita: Kostka 2009]

Epidemiologia

Czestos¢ niewydolnosci serca niezaleznie od pici wzrasta z wiekiem i jest najczestszg przyczyng hospitalizacji
wsrdd pacjentdow w starszym wieku. Czestosé wystepowania niewydolnosci serca w populacji ogoélnej szacuje

sie na 0,4-2%, natomiast u oséb powyzej 80 r.z. na ok. 10%. Badania wskazuja, ze w populacji polskiej
czestos¢ niewydolnosci serca u oséb powyzej 65. r. z. siega 53%.

[Zrédta: Kostka 2009, Paczek 2009]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Przewlekta niewydolnos¢ serca to zespdt objawdw klinicznych, w ktérym dochodzi (na skutek zmian
strukturalnych i czynnosciowych w sercu i naczyniach) do dysfunkcji lewej komory serca. Postepowanie tych
zmian nasilajg zaburzenia gospodarki wodno-elektrolitowej i neurohormonalnej oraz zaburzenia
hemodynamiczne. W niewydolnos$ci serca oprocz nastepstw krgzeniowych (hiperfuzja) dochodzi do aktywacji
endogennych ukfadéw neurohumoralnych, wyréwnujgcych zaburzenia hemodynamiczne. Niewydolno$é serca
charakteryzuje sie dysfunkcjg redystrybucji krwi naptywajgcej z uktadu zylnego do ukfadu tetniczego. Prowadzi
do objawéw niedostatecznej perfuzji tkanek obwodowych, zaburzen regulacyjnych, retencji ptynéw. Pacjenci
zwykle odczuwajg: pogorszenie tolerancji wysitku, dusznosci i zmeczenie.

[Zrédta: Kostka 2009]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Leczenie niewydolnosci serca powinno byé zindywidualizowane i scisle monitorowane. Rozpoczecie terapii
nalezy poprzedzi¢ biochemiczng oceng funkcji watroby, nerek oraz oceng funkcji skurczowej serca. Wczesne
leczenie nieznacznych odchylen, jak hiponatremia niewielkiego stopnia, moze zapobiec hospitalizacjom. Leki
stosowane w NS majg za zadanie m.in. zmniejszy¢ postep choroby, poprawi¢ przezywalno$¢ oraz hamowac
patologiczng przebudowe migsnia sercowego.

[Zrédta: Kostka 2009, Pgaczek 2009]

3.4.2. Rekomendacje kliniczne

Przeszukano nastepujace zrédia w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:
. guidance.nice.org.uk/CG
. ncbi.nim.nih.gov/pubmed
. tripdatabase.com

. www.g-i-n.net
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. www.ahrg.gov/clinic/epcix.htm

. WWW.Nzgg.org.nz/search

. www.sign.ac.uk/guidelines/index.html

Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 8. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

ACCF/AHA 2013
(USA)

Zalecenia leczenia niewydolnosci serca u pacjentéw z strukturalng chorobg serca ale bez oznak i objawdéw
niewydolnosci serca (stadium B wg. ACCF/AHA):

e U pacjentéw ktorzy przeszli zawat serca (ang. myocardial infarction, MI) z jednoczesnie obnizong
frakcjg wyrzutowg (EF) powinno sie stosowac inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyne (ACE)
lub antagoniste receptora angiotensynowego (ARB) w celu prewecji niewydolno$ci serca (ang. heart
faliour, HF) [poziom dowodéw A, sita rekomendacii I];

. u pacjentéw z Ml i EF w celu prewencji HF powinno sie stosowa¢ beta-blokery (w tym karwedilol) dla
ktérych sg naukowe dowody skutecznosci [poziom dowodow B, sita rekomendaciji I];

. u pacjentéw z Ml w celu prewencji HF powinno sie stosowac statyny[poziom dowodow A, sita
rekomendaciji I];

e w celu prewencji HF powinno si¢ kontrolowac cisnienie krwi [poziom dowodéw A, sita rekomendaciji
I;

e w celu prewencji HF u wszystkich pacjentéw z EF powinny by¢ stosowane inhibitory ACE [poziom
dowodow A, sita rekomendaciji I];

e w celu prewencji HF u wszystkich pacjentéw z EF powinny byé stosowane beta-blokery (w tym
karwedilol) [poziom dowodéw C, sita rekomendaciji I];

Karwedilol jest jednym z beta-blokeréw stanowigcych podstawe leczenia niewydolno$ci serca.

Beta-blokery sg wskazane u wszystkich pacjentéw bez wyraznych przeciwskazan do ich stosowania u oséb
z niewydolnoscig serca z obnizeniem objetosci frakcji wyrzutowej (poziom dowodoéw A, sita rekomendacii I).

Leki z grupy antagonistdw receptora mineralokortykoidowego (ang. mineralocorticoid receptor antagonists,
MRA, w tym spironolakton) s rekomendowane w celu obnizenia zachorowalnosci i $miertelnosci:

e U pacjentdbw z objawami HF (w klasie [I-IV wg NYHA) i EF < 35% (chyba ze istniejg
przeciwskazania). U pacjentéw z HF klasy Il wg NYHA przed zastosowaniem MRA powinien byé
stwierdzony podwyzszony poziomy peptydu natriuretycznego w osoczu. Poziom kreatyniny powinien
wynosi¢ < 2,5 mg/dL u mezczyzn i < 2,0 mg/dL u kobiet, natomiast poziom potasu powinien wynosi¢
< 5.0 mEg/L. W celu zminimalizowania ryzyka wystgpienia hiperkaliemii i niewydolnosci nerek nalezy
od samego poczatku monitorowaé¢ stezenie potasu, funkcje nerek i dawkowanie MRA [poziom
dowodu A, sita rekomendacii I].

. u pacjentéw po ostrym MI z poziomem EF < 40% i objawami HF lub u pacjentéw w przesztosci
chorujgcych na cukrzyce (chyba ze istniejg przeciwskazania) [poziom dowodu B, sita rekomendacji I].

. Nieprawidtowe zastosowanie MRA jest potencjalnie szkodliwe z powodu zagrazajgcej zyciu
hiperkaliemii lub niewydolnosci nerek u pacjentow z poziomem kreatyniny w osoczu > 2,5 mg/dL u
mezczyzn i > 2,0 mg/dL u kobiet i/lub poziomem potasu > 5.0 mEg/L poziom dowodu B, sita
rekomendacji ll1[].

Sita rekomendac;ji

Lo Definicja
rekomendacji 1
Klasa | Zdecydowanie powinno sie stosowac¢ dang interwencje
Klasa lla Raczej powinno sie stosowaé dang interwencje
Klasa IIb Mozna rozwazy¢ stosowanie
Klasa lll Zdecydowanie nie nalezy stosowa¢ danej interwenc;ji
Jakos¢é dowodow
Jakos¢ dowodow Definicja
Poziom A Dane pochodzgce z wielu randomizowanych prob klinicznych lub metaanaliz
) Dane pochodzace z jednej randomizowanej proby klinicznej lub duzych badan
Poziom B . )
nierandomizowanych
. Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub dane pochodzace z matych badan, badan
Poziom C ) .
retrospektywnych, rejestrow
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Organizacja, rok

(krajiregion) Rekomendowane interwencje

Farmakoterapia wskazana u wszystkich pacjentéw z objawowg (w Il-IV klasie czynnosciowej wg New York
Heart Association (NYHA)) skurczowa niewydolnoscig serca (ang. heart failure, HF):

e u wszystkich pacjentéow z frakcjg wyrzutowg (EF) < 40% zaleca sie dotgczenie inhibitora enzymu
konwertujacego angiotensyne (ACE) do beta-adrenolityku w celu zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z
powodu HF oraz ryzyka przedwczesnego zgonu [klasa zalecen |, jako$¢ dowodow A];

e u wszystkich pacjentow z EF < 40% zaleca si¢ dotgczenie beta-adrenolityku do inhibitora ACE (lub
antagoniste receptora angiotensynowego (ARB) przy nietolerancji inhibitora ACE) w celu
zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z powodu HF oraz ryzyka przedwczesnego zgonu [klasa zalecen |,
jakos¢ dowodow AJ;

. u wszystkich pacjentéw z utrzymujgcymi sie objawami HF (w klasie [I-IV wg NYHA) i EF < 35%
mimo leczenia za pomocg inhibitora ACE (lub ARB przy nietolerancji inhibitora ACE) i beta-
adrenolityku zaleca sie antagoniste receptora mineralokortykoidowego (MRA) w celu zmniejszenia
ryzyka hospitalizacji z powodu HF oraz ryzyka przedwczesnego zgonu [klasa zalecen |, jakos¢
dowodow A].

W rekomendacji nie przedstawiono oddzielnych zalecenn jedynie dla karwedilolu. Jest on jednym
z uwzglednionych w rekomendacji beta-blokeréw.

W rekomendacji nie przedstawiono oddzielnych zalecen jedynie dla spironolaktonu. Jest on jednym
z uwzglednionych w rekomendacji antagonistow receptora mineralokortykoidowego (MRA).

Poziom wiarygodnosci danych

Jakos¢ dowodow Definicja
ESC 2012

(Europa) Poziom A Dane pochodzgce z wielu randomizowanych prob klinicznych lub metaanaliz

Dane pochodzace z jednej randomizowanej proby klinicznej lub duzych badan
nierandomizowanych

Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub dane pochodzace z matych badan, badan
retrospektywnych, rejestrow

Poziom B

Poziom C

Klasy zalecen

Klasa’ Definicja Zastosowanie
zalecen
Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodno$¢ opinii, ze dane | Zaleca siefjest
Klasa | . .
leczenie lub zabieg s3 korzystne, przydatne, skuteczne wskazane
Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbiezno$¢ opinii na temat
Klasa Il . P - :
przydatnosci/skutecznosci danego leczenia lub zabiegu
Klasa lla Dowody/opinie przemawiajgce w wigkszosci za Nalezy rozwazy¢

przydatnoscig/skutecznoscia

Klasa Ilb | Przydatnos$é/skutecznosé jest gorzej potwierdzona przez dowody/opinie Nalezy rozwazy¢

Dowody z badan naukowych lub powszechna zgodnos¢ opinii, ze dane
Klasa lll leczenie lub zabieg nie sg przydatne/skuteczne, a w niektdrych Nie zaleca sie
przypadkach moga by¢ szkodliwe

Podsumowanie rekomendacji

Karwedilol jest wskazany, jako jeden z beta-blokeréw stosowanych u wszystkich pacjentow bez wyraznych
przeciwskazan u oséb z niewydolnoscig serca z obnizeniem objetosci frakcji wyrzutowej (poziom dowodow A,
sita rekomendaciji |).

Leki z grupy antagonistow receptora mineralokortykoidowego (MRA, w tym spironolakton) sg rekomendowane
w celu obnizenia zachorowalnosci i $miertelnosci u pacjentéw z objawami HF (w klasie 1I-1IV wg NYHA) i EF
[poziom dowodu A, sita rekomendaciji I] oraz u pacjentéw z po ostrym Ml z poziomem EF < 40% i objawami HF
lub u pacjentéw w przeszto$ci chorujgcych na cukrzyce [poziom dowodu B, sita rekomendacji I].

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:

e Karwedilol — brak rekomendacji.

e Spironolakton - brak rekomendac;ji.

Dodatkowe informacje na podstawie Charakterystyk Produktow Leczniczych:

e Karwedilol - Pacjenci w podesztym wieku moga by¢ bardziej wrazliwi na dziatanie karwedylolu, z tego
wzgledu nalezy ich obserwowaé ze szczegding uwaga. Powinni byé obserwowani, przez co najmniej
2 godziny po podaniu pierwszej dawki lub po zwiekszeniu dawki, ze wzgledu na mozliwos¢ wystgpienia
niedocisnienia tetniczego. Farmakokinetyka karwedylolu jest zalezna od wieku; u oséb w podesziym
wieku stezenia karwedylolu w osoczu sg o okoto 50% wieksze niz u oséb mtodych.
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e Spironolakton - Ryzyko hiperkaliemii jest wyzsze u oséb w podesziym wieku. U tych pacjentéw nalezy
starannie monitorowa¢ stezenie potasu w surowicy krwi. U oséb w podesztym wieku Kklirens
spironolaktonu moze obniza¢ sie, a okres péttrwania moze ulega¢ wydtuzeniu.
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3.4.3. Dostepnosé¢ lekow dla pacjenta
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Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 9. Produkty lecznicze wskazane w zlgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

i Koszt za DDD dla
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zl] CHB [zi] WLF [z1] PO CDB [zi] WDS [z1] DDD éwiadcz{(ezT]iobiorcy
Carvedilolum
Atram 12,5, tabl., 12,5 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 8,21 8,62 3,51 30% 9,62 7,16 37,5 mg 0,72
Atram 25, tabl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,64 11,17 7,02 30% 13,17 8,26 37,5 mg 0,41
Atram 6,25, tabl., 6,25 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 6,70 7,04 1,76 30% 7,54 6,31 37,5 mg 1,26
Avedol, tabl. powl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,70 7,04 1,76 30% 7,54 6,31 37,5 mg 1,26
Avedol, tabl. powl., 12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,80 9,24 3,51 30% 10,24 7,78 37,5mg 0,78
Avedol, tabl. powl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,45 12,02 7,02 30% 14,02 9,11 37,5 mg 0,46
Carvedigamma 12,5 mg, tabl. powl., 12,6 mg | 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,56 7,94 3,51 30% 8,94 6,48 37,5 mg 0,65
Carvedigamma 25 mg, tabl. powl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 9,72 10,21 7,02 30% 12,21 7,30 37,5mg 0,37
Carvedigamma 6,25 mg, tabl. powl., 6,25 mg | 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4,32 4,54 1,76 30% 5,04 3,81 37,5 mg 0,76
Carvedilol-ratiopharm, tabl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,37 6,69 1,76 30% 7,19 5,96 37,5mg 1,19
Carvedilol-ratiopharm, tabl., 12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,32 8,74 3,51 30% 9,74 7,28 37,5mg 0,73
Carvedilol-ratiopharm, tabl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,80 11,34 7,02 30% 13,34 8,43 37,5 mg 0,42
Carvedilolum 123ratio, tabl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,26 6,57 1,76 30% 7,07 5,84 37,5 mg 1,17
Carvedilolum 123ratio, tabl., 12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,78 8,17 3,51 30% 9,16 6,70 37,5 mg 0,67
Carvedilolum 123ratio, tabl., 25 mg 30 tabl. (3 blist.po 10 szt.) 8,75 9,19 7,02 30% 11,19 6,28 37,5 mg 0,31
Carvetrend, tabl., 3,125 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 7,34 7,71 0,88 30% 7,96 7,34 37,5 mg 2,94
Carvetrend, tabl., 6,25 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 6,80 7,14 1,76 30% 7,64 6,41 37,5mg 1,28
Carvetrend, tabl., 12,5 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 9,18 9,64 3,51 30% 10,64 8,18 37,5 mg 0,82
Carvetrend, tabl., 25 mg 30 szt. (1 blist.po 30 szt.) 11,34 11,91 7,02 30% 13,91 9,00 37,5 mg 0,45
Coryol, tabl., 6,25 mg 30 szt. 6,80 7,14 1,76 30% 7,64 6,41 37,5mg 1,28
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i Koszt za DDD dla

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] CHB [zi] WLF [zf] PO CDB [zl] WDS [zi] DDD éwiadcz[ez?]iobiorcy
Coryol 12,5 mg, tabl., 12,5 mg 30 szt. 8,96 9,41 3,51 30% 10,41 7,95 37,5 mg 0,80
Coryol 25 mg, tabl., 25 mg 30 szt. 11,38 11,95 7,02 30% 13,94 9,03 37,5mg 0,45
Coryol 3,125 mg, tabl., 3,125 mg 30 szt. 7,99 8,39 0,88 30% 8,64 8,02 37,5 mg 3,21
Dilatrend, tabl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,80 11,34 1,76 30% 11,84 10,61 37,5mg 2,12
Dilatrend, tabl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 16,20 17,01 7,02 30% 19,01 14,10 37,5mg 0,71
Hypoten, tabl. powl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,74 7,08 1,76 30% 7,58 6,35 37,5 mg 1,27
Hypoten, tabl. powl., 6,25 mg 100 szt. (10 blist.po 10 szt.) 21,82 22,91 5,85 30% 24,58 20,49 37,5 mg 1,23
Hypoten, tabl. powl., 12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,86 9,30 3,51 30% 10,30 7,84 37,5 mg 0,78
Hypoten, tabl. powl., 12,5 mg 100 szt. (10 blist.po 10 szt.) 28,79 30,23 11,70 30% 33,23 25,04 37,5 mg 0,75
Hypoten, tabl. powl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,34 11,91 7,02 30% 13,91 9,00 37,5mg 0,45
Hypoten, tabl. powl., 25 mg 100 szt. (10 blist.po 10 szt.) 36,72 38,56 23,40 30% 43,40 27,02 37,5mg 0,41
Symtrend, tabl. powl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,64 9,07 7,02 30% 11,07 6,16 37,5 mg 0,31
Symtrend, tabl. powl., 12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,56 7,94 3,51 30% 8,94 6,48 37,5mg 0,65
Symtrend, tabl. powl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,26 6,57 1,76 30% 7,07 5,84 37,5 mg 1,17
Vivacor, tabl., 25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 14,04 14,74 7,02 30% 16,74 11,83 37,5mg 0,59
Vivacor, tabl., 25 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 26,03 27,33 14,04 30% 30,83 21,00 37,5 mg 0,53
Vivacor, tabl., 6,25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,60 6,93 1,76 30% 7,43 6,20 37,5 mg 1,24
Vivacor, tabl., 6,25 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 13,20 13,86 3,51 30% 14,86 12,40 37,5 mg 1,24
Vivacor, tabl., 12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,02 11,57 3,51 30% 12,57 10,11 37,5 mg 1,01
Vivacor, tabl., 12,5 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 21,60 22,68 7,02 30% 24,68 19,77 37,5 mg 0,99

Spironolactonum
Finospir, tabl., 25 mg 30 szt. 7,02 7,37 5,31 30% 8,95 5,23 75 mg 0,52
Finospir, tabl., 25 mg 100 szt. 15,12 15,88 17,69 30% 20,02 7,64 75 mg 0,23
Finospir, tabl., 50 mg 30 szt. 9,18 9,64 10,61 30% 12,51 5,08 75 mg 0,25
Finospir, tabl., 50 mg 100 szt. 27,54 28,92 35,37 30% 35,37 10,61 75 mg 0,16
Finospir, tabl., 100 mg 30 szt. 16,74 17,58 21,22 30% 22,24 7,39 75 mg 0,18
Spironol, tabl., 25 mg 20 szt. 5,35 5,62 3,54 30% 6,67 4,19 75 mg 0,63
Spironol, tabl., 25 mg 100 szt. 18,68 19,61 17,69 30% 23,75 11,37 75 mg 0,34
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i Koszt za DDD dla
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] CHB [zi] WLF [zf] PO CDB [zl] WDS [zi] DDD swiadczeniobiorcy
[21]
Spironol 100, tabl. powl., 100 mg 20 szt. 10,04 10,54 14,15 30% 14,15 4,25 75 mg 0,16
Verospiron, tabl., 25 mg 20 szt. 5,40 5,67 3,54 30% 6,72 4,24 75 mg 0,64
Verospiron, kaps. twarde, 50 mg 30 szt. 9,72 10,21 10,61 30% 13,08 5,65 75 mg 0,28
Verospiron, kaps. twarde, 100 mg 30 szt. 15,66 16,44 21,10 30% 21,10 6,33 75 mg 0,16

Wysokosci doptat $wiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajacych:

e Carvedilolum: 0,31zt - 3,21 z,
e Spironolactonum: 0,16 zt do 0,64 zi.
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3.5. Arytmia

3.5.1. Opis choroby

Nie odnaleziono wspéiczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg bezposrednio dla arytmii. Ponizej
przedstawiono wartoéci dla najbardziej zblizonego stanu klinicznego. Wspétczynnik obcigzenia jednostkg
chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- Smiec):

e zastoinowa niewydolnos¢ serca: 0,201 (0,186 — 0,206);
e ostry zawat serca: 0,439 (0,405 — 0,477).

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji oséb powyzej 60 roku zycia dla wszystkich choréb sercowo-naczyniowych wynosi: 734.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global _burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja
Arytmie to zaburzenia rytmu serca, wsrod ktérych wyréznia sie rytmy wolne (bradyarytmie) oraz rytmy szybkie
(tachyarytmie), a te z kolei dzielg sie na arytmie nadkomorowe oraz arytmie komorowe. W populacji docelowej

niniejszego opracowania wystepujg gtéwnie arytmie nadkomorowe, w zwigzku z czym w dalszej czesci tego
rozdziatu tylko one zostaty uwzglednione.

Wsrdd arytmii nadkomorowych wyrdznia sie:

o dodatkowe pobudzenia nadkomorowe — powstajg w przedsionku, zytach uchodzgcych do przedsionkow
lub w tgczu przedsionkowo-komorowym. Mogg przybiera¢ posta¢ pobudzen przedwczesnych lub
zastepczych. Najczesciej wystepujg u oséb zdrowych, gdzie liczba pobudzen na dobe <100-200
(warto$¢ ta wzrasta z wiekiem). Mogg by¢ spowodowane czynnikami zewnetrznymi (emocje, uzywki)
lub wewnetrznymi (zaburzenia elektrolitowe, zakazenia);czestoskurcze nadkomorowe (SVT) — jest to
kazdy rytm o czestotliwosci >100/min powstajgcy powyzej peczka Hisa. W populacji ogoélnej SVT
wystepuje u 0,2-0,35% osob, a najczesciej sg to czestoskurcze nawrotne w wezle AV (60%) oraz
czestoskurcze nawrotne przedsionkowo-komorowe (30%).;

e czestoskurcz nawrotny w wezle przedsionkowo-komorowym (AVNRT) — definiuje sie go jako napadowy
czestoskurcz powstajagcy w wyniku krazenia fali pobudzenia w wezle AV poprzez droge szybkg
o dituzszej refrakcji i droge wolng o krotszej refrakcji. W populacji ogolnej AVNRT wystepuje u 0,2%
0s6b, czesciej u kobiet. Najczesciej jest diagnozowany u pacjentéw bez choroby organicznej serca, a
pierwsze objawy wystepujg w mtodosci;

e zespoly preekscytacji — jest to wrodzona nieprawidlowos¢, polegajgca na istnieniu peczka
miesniowego, ktory umozliwia pobudzenie czesci komory poza fizjologicznym uktadem przewodzacym.
W populacji ogolnej wystepuje u 0,15-0,25% (okoto 1,5-2 razy czesciej u mezczyzn). Pierwsze objawy
choroby pojawiajg sie dziecinstwie lub u mtodych dorostych, rzadko natomiast u oséb powyzej 50. r.z.;

e czestoskurcz przedsionkowy (AT) — napadowy lub ustawiczny czestoskurcz powstajgcy w przedsionku
poza weztem zatokowym. Krotkie epizody AT obserwuje sie w zapisach holterowskich, najczesciej u
0s0b w podesztym wieku. Moze wystgpi¢ w chorobach serca (zawat), ostrych i przewlektych chorobach
ptuc (zapalenie ptuc), zaburzeniach metabolicznych i elektrolitowych, po przedawkowaniu lekéw lub
naduzyciu alkoholu;

e tachyarytmie zatokowe — skfadajg sie z réznych zaburzen rytmu o odmiennym mechanizmie, przebiegu
klinicznym i rokowaniu. Wystepujg najczeéciej u kobiet w Srednim wieku;

e migotanie przedsionkéw (AF) — to najczestsza tachyarytmia nadkomorowa, ktéra charakteryzuje sie
szybkg (350-700/min), nieskoordynowang aktywacjg przedsionkéw. Prowadzi ona do utraty
efektywnosci hemodynamicznej skurczu z towarzyszacym niemiarowym rytmem komoér. Wystepuje u
1% do >2% osoéb dorostych (czesciej u mezczyzn), a okoto 85% chorych z AF ma >65 lat (czestos¢
zachorowan wzrasta z wiekiem). Powyzej 10% chorych to osoby w wieku 80-89 lat. Przyczynami AF
mogg by¢ m.in.:nadcisnienie tetnicze, choroba niedokrwienna serca, kardiomiopatie, przebyte operacje
serca, hadczynno$¢ tarczycy, otyto$¢, cukrzyca. Czestg przyczyng choroby u oséb w podesziym wieku
jest zwtdknienie przedsionkéw;

e trzepotanie przedsionkéw (AFl)- jest to szybki, uporzgdkowany rytm przedsionkowy o czestotliwosci
250-350/min. W populacji ogdlnej AFI wystepuje u 0,09% osob (2 razy czesciej u mezczyzn), a u ok.
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50% chorych odnotowuje sie wspdtistniejgce migotanie przedsionkéw. AFI pojawia sie najczesciej u
0s0Ob z istniejgcg chorobg organiczng serca, a u ok. 50-60% chorych jest skutkiem ostrego procesu
chorobowego, m.in. Swiezy zawat serca, zapalenie ptuc, zabieg chirurgiczny;

Arytmie komorowe definiuje sie jako zaburzenia rytmu serca powstajgce ponizej rozwidlenia peczka Hisa.
Mozna tu wyrdznic:

e idiopatyczne czestoskurcze komorowe — wystepujg u oséb bez cech choroby organicznej serca i majg
najczeséciej dobre rokowanie;
e komorowe zaburzenia rytmu po zawale serca — jest to powszechne zjawisko u os6b po przebytym

zawale;
e komorowe zaburzenia rytmu u chorych z kardiomiopatig;
e wrodzony zespdt diugiego QT - uwarunkowana genetycznie choroba kanatéw jonowych

charakteryzujgca sie wydtuzeniem odstepu QT, wystepowaniem wieloksztattnego VT oraz nagtego
Zgonu sercowego;

e wrodzony zespot krotkiego QT — jest pierwotnym wrodzonym zespotem arytmicznym uwarunkowanym
genetycznie charakteryzujgcym sie skréceniem odstepu QTc w EKG;

e zespot Brugadow — jest to genetyczna choroba arytmogenna dziedziczona autosomalnie dominujgco;

e wieloksztattny czestoskurcz komorowy zalezny od katecholamin — genetyczna choroba kanatu
jonowego z objawami VT zwigzanymi z aktywacjg adrenergiczng oséb bez nieprawidtiowosci
strukturalnych serca;

e idiopatyczne migotanie komér — rozpoznanie odbywa sie na podstawie wystgpienia spontanicznego VF
bez choroby organicznej serca;

e idiopatyczna $mier¢ sercowa — jest to zgon z przyczyn sercowych, ktéry poprzedza utrata przytomnosci.

[Zrédio: Szczeklik 2015].
Epidemiologia

Czestos$¢ wystepowania arytmii w populacji ogolnej zalezy od jej rodzaju. Najczestszg arytmig jest migotanie
przedsionkéw, ktoéra odpowiada za jedng trzecig hospitalizacji os6b w podesztym wieku i wystepuje u >10%
oséb w wieku 80-89 lat. Arytmie komorowe sg dos¢ powszechne i ich czestos¢ wzrasta wraz z wiekiem
i uszkodzeniem serca. U os6b starszych odnotowuje sie krotkie epizody czestoskurczéw przedsionkowych
w zapisach holterowskich. Pozostate arytmie wystepujg u 0,05-0,35% ogétu populacji

[Zrédio: Rosenthal 2009, Szczeklik 2015].
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

U oséb w podesztym wieku, schorzenia dotyczgce ukfadu sercowo-naczyniowego sg w duzym stopniu
odpowiedzialne za chorobowos¢ i $miertelnos¢. Przyczyniajg sie takze do zwiekszonej ilosci hospitalizacji,
leczenia ambulatoryjnego oraz opieki. Zaburzenia rytmu serca sg bardzo czeste w populacji osob starszych
i tez czesto wystepujg u 0séb klinicznie zdrowych.

[Zrédto: Rosenthal 2009].

Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Do powstania arytmii przyczyniajg sie inne choroby uktadu sercowo-naczyniowego, takie jak choroba
niedokrwienna serca, niewydolnos¢ serca czy tez nadcisnienie tetnicze. Leczenie pacjentow powinno mie¢ na
wzgledzie powyzsze czynniki i uwzglednia¢ oczekiwane przezycie oraz zakres poprawy jakosci zycia.
W niektorych przypadkach (np. podejrzenie niedokrwiennej etiologii arytmii) pacjent powinien by¢ skierowany do
pracowni kardiologii inwazyjnej i leczenia kardiochirurgicznego.

[Zrédto: Rosenthal 2009].

3.5.2. Rekomendacje kliniczne

Wyszukiwanie aktualnych polskich wytycznych przeprowadzono w dniu 08.06.2016 r. Najwazniejsze informacje
zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 10. Wytyczne praktyki klinicznej dot. nadkomorowych zaburzen rytmu serca

Organizacja, rok

. g Rekomendowane interwencje
(kraj/region)
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

American College of
Cariology, American
Heart Association i
European Society of
Cardiology

ACC/AHAJ/ESC 2006
(USA, Europa)

Wytyczne dotyczg postepowania w migotaniu przedsionkéw (ang. atrial fibrillation, AF).

Kardiowersja farmakologiczna

W celu kardiowersji farmakologicznej AF nie zaleca sie stosowania digoksyny i sotalolu [klasa Ill/poziom A].
Farmakologiczne zwiekszenie skutecznosci kardiowersji elektrycznej

W celu zwigekszenia skutecznosci kardiowersji elektrycznej izapobiegania nawrotom AF nalezy rozwazy¢
wczesniejsze zastosowanie amiodaronu, flekainidu, ibutylidu, propafenonu lub sotalolu [klasa lla/poziom B];
u chorych, u ktérych doszto do nawrotu AF po skutecznej kardiowersji, mozna powtérzy¢ zabieg po zastosowaniu
lekow antyarytmicznych [klasa lla/ poziom C]

Utrzymywanie rytmu zatokowego
Leczenie farmakologiczne

U chorych zsamotnym AF poczatkowo mozna podjgé probe leczenia beta-blokerem, ale do szczegodlnie
skutecznych w tym przypadku nalezg flekainid, propafenon i sotalol.

U chorych z sympatykotonicznym AF w pierwszej kolejnosci zaleca sie beta-blokery, a nastepnie sotalol
i amiodaron.

Gdy leczenie pojedynczym lekiem antyarymicznym jest nieskuteczne, mozna sprébowaé¢ doda¢ drugi lek.
Skuteczne bywa fgczne stosowanie beta-blokera, sotalolu lub amiodaronu z lekiem klasy IC.

U chorych ze stabilng choroba wiencowg w pierwszej kolejnosci mozna rozwazy¢ zastosowanie beta-blokeréw.
Jesli wcelu uzyskania kontroli AF uchorych po zawale serca konieczne jest zastosowanie leczenia
antyarytmicznego poza beta-blokerami, to neutralny wptyw na przezywalno$¢ majg sotalol, amiodaron, dofetylid
i azymylid. Sotalol wykazuje duzg aktywnos$¢ blokujgca receptory beta i u chorych z AF i chorobg niedokrwienng
serca mozna go zastosowacC w pierwszej kolejnosci, z powodu stabszych od amiodaronu odlegtych dziatan
toksycznych.

Leczenie niefarmakologiczne

Rozpoczecie leczenia antyarytmicznego w warunkach ambulatoryjnych sotalolem moze by¢ korzystne u chorych
z rytmem zatokowym, bez choroby serca lub z niewie kim jego uszkodzeniem, ze sktonnoscig do napadowego AF,
jesli nieskorygowany wyjsciowy odstep QT jest krotszy niz 460 milisekund, stezenie elektrolitow w surowicy jest
prawidtowe i nie wystepuja czynniki ryzyka dziatania proarytmicznego lekéw klasy 1l [klasa lla/poziom B].

Pooperacyjne AF

U chorych poddawanych operacjom serca w celu zapobiegania pooperacyjnemu AF zaleca sie, oile nie ma
przeciwwskazan, doustne leczenie beta-blokerem [klasa I/poziom A]; u chorych obcigzonych duzym ryzykiem
wystgpienia pooperacyjnego AF zastosowanie amiodaronu przed operacjg zmniejsza czestos¢ wystepowania AF
i jest wlasciwym sposobem profilaktyki [klasa lla/poziom A]; mozna rozwazy¢ takze profilaktyczne zastosowanie
sotalolu [klasa llb/poziom B].

U chorych na choroby ptuc i AF

nie zaleca sie m.in.stosowania beta-blokeréw, sotalolu, propafenonu i adenozyny u chorych na POChP [klasa
I/poziom C].

Wytyczne odnoszac sie do sotalolu nie precyzowaly wieku osob, dla ktorych sotalol jest rekomendowany.

Klasa zalecen

. Sugestia dotyczaca
Klasa Definicja zastosowania
Stany, w ktérych okreslone postepowanie (diagnostyczne Ilub
Klasa | lecznicze) jest korzystne, przydatne iskuteczne, na co wskazujg | Zdecydowanie stosowaé
wyn ki badan lub powszechnie akceptowana opinia
Kiasa Il Stany, w ktérych wyniki badan lub opinie co do przydatnosci lub
skutecznosci okreslonego postepowania nie sg zgodne
Klasa lla Wyn ki baqa_n lub panujgce opinie przemawiajg za przydatnoscig lub Raczej stosowaé
skutecznoscig okreslonego postepowania
Kiasa llb Przydatnos¢ lub skutecznos¢ okreslonego postepowania jest stabiej Mozna rozwazy¢
potwierdzona przez wyniki badan lub panujgce opinie zastosowanie
Stany, w ktérych okreslone postepowanie jest nieprzydatne Iub
Klasa lll | nieskuteczne, a w niektérych przypadkach moze byé szkodliwe — na Nie stosowaé
co wskazujg wyniki badan lub powszechnie akceptowana opinia

Poziom wiary

odnosci danych

Klasa Definicja

Poziom A Dane pochodzace z licznych badan klinicznych z randomizacjg lub z metaanaliz

Poziom B Dane pochodzace z jednego badania z randomizacjg lub z badan bez randomizaciji
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

American Heart
Association
i European Society
of Cardiology

ACC/AHA/ESC 2003
(USA, Europa)

Wytyczne dotyczg postepowania u chorych z nadkomorowymi zaburzeniami rytmu serca z wyjatkiem migotania
przedsionkéw (wytyczne odnoszgce sie do migotania przedsionkéw przedstawiono w kolejnym wierszu tabeli)

Leczenie dorazne

Do bezposredniego sttumienia ogniska czestoskurczu moze prowadzi¢ dozylne podanie lekéw klasy la
(prokainamid) i Ic (flekainid lub propafenon) lub Il (sotalol lub amiodaron) (klasa lla/poziom C). Leki klasy la i Ic
mozna podac dozylnie chorym bez niewydolnosci serca, natomiast u chorych z uposledzong czynnoscig lewej
komory preferuje sie dozylne podanie amiodaronu.

Leczenie dorazne czestoskurczu z szerokimi zespotami QRS

W celu przerwania hemodynamicznie stabilnego czestoskurczu z szerokimi zespotami QRS o nieznanym
mechanizmie lub czestoskurczu komorowego poleca sie dozylne podanie sotalolu, a u chorych z uposledzong
czynnoscig lewej komory - amiodaronu

Leczenie diugotrwate

W wiekszosci przypadkéw nie ma koniecznosci stosowania lekéw klasy lll. Sotalol (klasa lla/poziom B) lub
amiodaron (klasa llb/ poziom C) mozna stosowa¢ w przypadku nawracajgcego czestoskurczu przedsionkowo-
komorowego niereagujgcego na beta-blokade lub bloker kanatu wapniowego, a takze u chorych, ktérzy nie chcg
sie podda¢ ablacji przezskornej (w tych sytuacjach stosuje sie takze flekainid i propafenon (klasa lla/poziom B).

Dlugotrwate leczenie farmakologiczne

W zespole WPW (preekscytacja i objawowe arytmie) zaleca sig flekainid, propafenon, sotalol, amiodaron lub beta-
blokery (klasa lla/ poziom C). Werapamil, diltiazem i digoksyna sg przeciwwskazane (klasa Ill/poziom C).

W nawracajgcym czestoskurczu przedsionkowo-komorowego bez preekscytaciji zaleca sie flekainid, propafenon,
sotalol lub amiodaron (klasa lla/poziom C), abo beta-blokery (klasa llb/poziom C). Werapamil, diltiazem
i digoksyna sa przeciwwskazane (klasa Ill/poziom C).

Wytyczne odnoszac si¢ do sotalolu nie precyzowaty wieku oséb, dla ktorych sotalol jest reckomendowany.

Klasy zalecen

Sugestia dotyczaca

Klasa Definicja :
zastosowania
Stany, w ktérych okreslone postepowanie lub leczenie jest Zdecydowanie powinno sie
Klasa | przydatne i skuteczne, na co wskazujg wyniki badan i(lub) stosowac dang interwencje

powszechnie akceptowana opinia
Stany, w ktérych wyniki badan i(lub) opinie co do przydatnosci lub
Klasa Il skutecznosci okre$lonego postepowania lub leczenia nie sg
zgodne

Raczej powinno sie stosowaé
dang interwencje

Woyniki badan lub panujace opinie przemawiajg za danym
Klasa lla postepowaniem lub leczeniem Ilb przydatnosé lub skutecznosé
jest stabiej potwierdzona przez wyn ki badan lub panujgce opinie

Stany, w ktérych okreslone postepowanie lub leczenie jest
nieprzydatne lub nieskuteczne, a w niektérych przypadkach moze
by¢ szkodliwe - na co wskazujg wyniki badan i(lub) powszechnie
akceptowana opinia

Zdecydowanie nie nalezy

Klasa lll stosowac danej interwencji

Poziom wiarygodnosci danych

Klasa Definicja

Poziom A Dane pochodzace z licznych badan klinicznych z randomizacjg

Poziom B Dane pochodzace z nielicznych badan z randomizacjg, badan bez randomizaciji lub rejestréw
obserwacyjnych

Poziom C Podstawg zalecenia byta zgodna opinia ekspertow

Klasal Okreslone postepowanie (diagnostyczne lub lecznicze) jest korzystne, przydatne i skuteczne, na co wskazujg wyn ki badan lub
powszechnie akceptowana opinia

Klasa Il Wyniki badan lub opinie co do przydatnosci lub skutecznosci okreslonego postepowania nie sg zgodne

Klasa lla Wyniki badan lub panujgce opinie przemawiajg za przydatnoscia lub skutecznoscig okreslonego postepowania

Klasa IIb Przydatnos¢ lub skutecznosé okreslonego postepowania jest stabiej potwierdzona przez wyniki badan lub panujgce opinie

Klasa Ill Okreslone postepowanie jest nieprzydatne lub nieskuteczne, a w niektorych przypadkach moze by¢ szkodliwe — na co wskazujg
wyn ki badan lub powszechnie akceptowana opinia

Poziom A - Dane pochodzgce z licznych badan klinicznych z randomizacja lub z metaanaliz

Poziom B - Dane pochodzace z jednego badania z randomizacjg lub z badan bez randomizacji

Poziom C - Uzgodniona opinia ekspertéw, opisy przypadkéw, standardowe postepowanie
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Podsumowanie rekomendacji:

Wedtug ACC/AHA/ESC 2007 w celu kardiowersji farmakologicznej AF nie zaleca sie stosowania digoksyny i
sotalolu [klasa Ill/poziom A]. W celu zwigkszenia skutecznosci kardiowersji elektrycznej i zapobiegania
nawrotom AF nalezy rozwazy¢ wczesniejsze zastosowanie amiodaronu, flekainidu, ibutylidu, propafenonu lub
sotalolu [klasa lla/poziom B]. Sotalol wykazuje duzg aktywno$¢ blokujgcg receptory beta i u chorych z AF i
chorobg niedokrwienng serca mozna go zastosowa¢ w pierwszej kolejnosci, z powodu stabszych od
amiodaronu odlegtych dziatan toksycznych. Natomiast u chorych na choroby pituc i AF nie zaleca sie
stosowania sotalolu [klasa I/poziom C].

Wytyczne nie odnoszg sie do populacji osob starszych.
Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:
e Sotalol — brak rekomendaciji.

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktéw Leczniczych:

e Sotalol - U oséb w podesztym wieku okres péttrwania produktu moze sie wydtuzaé, co zwieksza
stezenie leku w osoczu.
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3.5.3. Dostepnosé lekow dla pacjenta

0T.434.25.2016

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 11. Produkty lecznicze wskazane w ztgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

Koszt za DDD dla

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] CHB [z1] WLF [z] PO CDB [zi] WDS [zi] DDD s’wiadcz[er;]iobiorcy
2|
Sotalolum

Biosotal 40, tabl., 40 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 7,58 7,96 8,93 30% 10,38 4,13 0,16 g 0,28
Biosotal 80, tabl., 80 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,27 7,63 8,93 30% 10,04 3,79 0,16 g 0,25
SotaHEXAL 160, tabl., 160 mg 20 szt. (2 blist.po 10 szt.) 11,34 11,91 11,90 30% 14,97 6,64 0,16 g 0,33
SotaHEXAL 40, tabl., 40 mg 20 szt. (2 blist.po 10 szt.) 2,43 2,55 2,98 30% 3,40 1,31 0,16 g 0,26
SotaHEXAL 80, tabl., 80 mg 20 szt. (2 blist.po 10 szt.) 6,21 6,52 5,95 30% 8,23 4,07 0,16 g 0,41

Wysokosci doptat Swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych Sotalolum wynosza: 0,25 zt — 0,41 zt.
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3.6. Nadcisnienie tetnicze

3.6.1. Opis choroby

Wspoitczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $miec):
e 0,246 (0,201 —0,300).

Wskaznik lat zycia skorygowany niepeinosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji os6b powyzej 60 roku zycia dla nadcisnienia wynosi: 20.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global_burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Nadcisnienie tetnicze to podwyzszone cisnienie krwi w uktadzie tetniczym krgzenia duzego, ktére klasyfikuje sie
na podstawie pomiaréw klinicznych. Zgodnie z wytycznymi ESH i ESC 2007 za prawidtowe przyjmuje sie
wartosci cisnienia tetniczego skurczowego <140 mmHg i rozkurczowego <90 mmHg. Wartosci optymalne
ci$nienia tetniczego to odpowiednio <120 mmHg oraz <80 mmHg. Gdy wartosci cisnienia tetniczego
skurczowego sg 2140 mmHg, zas rozkurczowego <90 mmHg, mamy do czynienia z izolowanym nadcisnieniem
skurczowym. Jest to najczestsza posta¢ nadcisnienia wystepujgcego u oséb w podeszitym wieku, ktérej
przyczyng moze by¢ m.in. zwigkszona sztywno$¢ aorty. Ze wzgledu na etiologie wyrdzniamy nadcisnienie
tetnicze pierwotne (bez jednoznacznej przyczyny, >90% przypadkow) oraz wtérne (o znanej przyczynie).

[Zrédfo: Szczeklik 2015]
Epidemiologia

Czestos¢ wystepowania nadcisnienia tetniczego (HA - hypertonia arterialis) wzrasta z wiekiem i wynosi okoto
70% u os6b powyzej 70 r. z., przy czym u 2/3 chorych w starszym wieku stwierdza sie izolowane nadcisnienie
skurczowe. Nadcisnienie skurczowo-rozkurczowe dotyczy okoto 30% chorych w starszym wieku, a tylko 2-5%
stanowig przypadki izolowanego nadcisnienia rozkurczowego. Zgodnie z wynikami badania NATPOL Il
rozpowszechnienie HA w Polsce w populacji ogélnej wynosi okoto 30%, natomiast w populacji >65 r.z. siega
59%. Ryzyko rozwoju nadcisnienia tetniczego w okresie catego zycia szacuje sie na 90%.

[Zrédfo: Kostka 2009, Szczeklik 2015]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Wg Swiatowych badan nadcidnienie tetnicze jest najistotniejszym czynnikiem ryzyka umieralnoSci
i zachorowalnosci. U osdb w starszym wieku wigze sie z wiekszym ryzykiem powiktan niz u oséb mfodszych, ze
wzgledu nie tylko na zmiany bedace wynikiem HA, ale rowniez starzenie sie organizmu. Cisnienie skurczowe
wyzsze o 20 mmHg lub rozkurczowe wyzsze o 10 mm Hg wigze sie z 2-krotnie wiekszym ryzykiem zgonu
z przyczyn naczyniowych. Nadcisnienie stanowi podstawowy czynnik ryzyka wielu powaznych schorzen uktadu
sercowo-naczyniowego: miazdzycy, przerostu lewej komory, przerostu btony s$rodkowej tetnic, choroby
wiencowej, niewydolnosci serca, migotania przedsionkéw, udaru mozgu, miazdzycy zarostowej tetnic,
otepienia, czy niewydolnosci nerek.

[Zrédio: Kostka 2009, Szczeklik 2015]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Chorzy w podesztym wieku z rozpoznanym nadcisnieniem tetniczym powinni zosta¢ poddani starannemu
leczeniu ze wzgledu na wysokie ryzyko wystgpienia powiktah sercowo-naczyniowych (u oséb po 70 r.z. ryzyko
3-krotnie wyzsze niz u mtodszych chorych - ok. 35 r. z.). Cele terapii hipotensyjnej u oséb starszych to gtownie:
prewencja powiktan, wydtuzenie zycia oraz poprawa jakosci zycia. Terapia HA u chorych w podesziym wieku
przynosi korzystne rezultaty. Udowodniono, ze niezaleznie od zastosowanej farmakoterapii, redukcja wartosci
cisnienia tetniczego powoduje zmniejszenie ryzyka niewydolnosci serca o 51-55%, udaru mézgu o 25-47%,
zawatu serca o 13-25%, demencji o 57%. Skuteczne leczenie nadci$nienia tetniczego zmniejsza smiertelnos¢
catkowitg 0 21%. Ponadto zmniejsza: $miertelnos¢ z powodu udaru mézgu o 39%, czesto$¢ wystepowania
niewydolno$ci serca o 72% oraz czestos¢ wystepowania incydentéw sercowo-naczyniowych o 37%.

[Zrédio: Kostka 2009]
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3.6.2. Rekomendacje kliniczne

0T.434.25.2016

Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie rekomendaciji klinicznych dotyczacych leczenia nadcisnienia z

uwzglednieneiem stosowania nastepujgcych substancji czynnych:
o Alfa-2 adrenolityki:
o Klonidyna
e Alfa-1 adrenolityki:
o Terazosyna
o Doksazosyna
e Diuretyki tiazydopodobne:
o Klopamid
o Indapamid

e Selektywni antagonisci kanatéw wapniowych CCB:

o Amlodypina
o Felodypina
o Lacidypina

e Antagonisci angiotensyny Il ARB - sartany:
o Kandesartan
o Eprosartan
o Irbesartan
o Losartan
o Telmisartan
o Walsartan
e Antagonisci wapnia CCB w potgczeniach z lekami moczopednymi:
o Indapamid + Amlodypina
¢ Inhibitory konwertazy angiotensyny ACEI w potgczeniach:
o Ramipril + Amlodipina
e Leki moczopedne w potgczeniu z lekami oszczedzajgcymi potas:
o Amiloryd + Hydrochlorotiazyd
e Antagonisci angiotensyny Il ARB w potgczeniach:
o Kandesartan + Hydrochlorotiazyd
o Losartan + Amlodipina
o Losartan + Hydrochlorotiazyd
o Telmisartan + Hydrochlorotyd

o Walsartan + Hydrochlorotiazyd

Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 12. Wytyczne praktyki klinicznej — nadci$nienie tetnicze

Organizacja, rok

Ny d Rekomendowane interwencje
(kraj/region)
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

PTNT 2015 2011

W niepowiklanym nadci$nieniu tetniczym farmakoterapie hipotensyjng mozna rozpocza¢ od 5 gtéwnych grup lekow
hipotensyjnych (tzw. leki | rzutu) o udowodnionym wptywie na redukcje $miertelnosci sercowo-naczyniowej i/lub
ryzyka incydentéw sercowo-naczyniowych:

- diuretyki tiazydowe (preferowane tiazydopodobne),
- beta-adrenolityki (preferowane wazodilatacyjne),
- antagonisci wapnia (preferowane dihydropirydynowe),
- inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyne,
- leki blokujgce receptor AT1 (sartany).
W grupie antagonistow wapnia podkreslono skuteczno$¢ kliniczng i bezpieczenstwo dtugodziatajacych
pochodnych dihydropirydyny u oséb: z izolowanym nadcisnieniem skurczowym, starszych, z astmg lub przewlekta
obturacyjng chorobg ptuc. Sg takze preferowane w Il linii leczenia u pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca,
cukrzyca, zespotem metabolicznym, albuminurig/biatkomoczem, a takze w cigzy (tylko nifedypina).
Wytyczne wskazuja, ze klonidyna jest jednym z lekéw stosowanych w terapii hipotensyjnej u pacjentéw z opornym
nadci$nieniem tetniczym (klasa zalecen: sugestia zasadnosci okre$lonego postepowania, mimo braku lub
niejednoznacznych dowodéw z badan naukowych, oparta na opinii wigkszosci ekspertow wyn kajacej ze zdrowego
rozsadku i osobistego doswiadczenia klinicznego);
Do podstawowych potgczen 2-lekowych naleza:

e ACEI + antagonista wapnia,

e ACEI + diuretyk tiazydowy/tiazydopodobny,

(Polska) o ARB + diuretyk tiazydowy,
* ARB + antagonista wapnia.
Inne:
e ACEI + beta-adrenolityk — u pacjentéw z nadcisnieniem i powiktaniami sercowymi (choroba niedokrwienna
serca, niewydolnos¢ serca)
o leki blokujgce RAA + diuretyki oszczedzajace potas — mozliwa hiperkaliemia
e antagonista wapnia + diuretyk tiazydowy oraz beta-adrenolityk + antagonista wapnia (pochodna
dihydropirydyny) — rzadziej stosowane, gtéwnie w przypadku przeciwwskazan do lekéw blokujgcych uktad
RAA
Niezalecane jest potgczenie dwulekowe beta-adrenolityk + diuretyk tiazydowy i ACEI + sartan. Podstawowg terapig
tréjlekowa jest potaczenie leku blokujgcego uktad RAA, antagonisty wapnia i diuretyku tiazydowego.
Podstawowym kryterium doboru lekéw w terapii skojarzonej powinno by¢ zwigkszenie efektu terapeutycznego oraz
poprawa tolerancji leczenia.
W celu zwigkszenia skutecznosci leczenia zaleca sie zastosowanie terapii ztozonej stanowigcej state potaczenie
dwoch lekow. Pozwala ona na uproszczenie schematu leczenia i zwiekszenie przestrzegania zalecen
terapeutycznych przez pacjenta.
Terapia ztozona z substancji podawanych w 1 tabletce zalecana jest zamiast terapii pojedynczg substancjg u
pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym 2. stopnia i/lub chorobami wspdtistniejgcymi. Wymienione cztery podstawowe
skojarzenia lekéw (jak wyzej) posiadajg dostepne w Polsce preparaty ziozone.
Wytyczne odnoszg sie do lekéw niezalecanych w leczeniu oséb starszych (ang. older adults).
W grupie lekéw oddziatujgcych na uktad serowo-naczyniowy wytyczne ws$réd alfai-blokeréw wymieniajg m.in.
terazosyne. W wytycznych opisano, ze terazosyna powoduje wysokie ryzyko niedocisnienia ortostatycznego i nie
jest rekomendowana w rytynowym leczeniu nadcisnienia. W wytycznych opisano, iz sg dostepne alternatywne leki
o lepszym profilu ryzyka do korzysci.
Jakos$¢ dowoddw: umiarkowana.
Dowody sg wystarczajgce do okreslenia wptywu na wyniki zdrowotne, jednakze:
e liczba, jakos¢ lub spojnos¢ dowoddw, lub
e uogolnienia w rutynowej praktyce (ang. generalizability to routine practice), lub
AGS 2012/2015 J y J praktyce (ang. g Y P )

American Geriatrics
Society 2012 r.
(aktualizacja
2015r.)

(USA)

e posredni charakter dowodéw wptywu na wyn ki zdrowotne (=1 wysokiej jakosci badanie z >1000 uczestnikami;
22 wysokiej jakosci badania z pewng niespdjnoscig pomiedzy sobg, =2 spdjne badania niskiej jakosci, wiele
spojnych pomiedzy sobg badan obserwacyjnych bez znaczgcych uchybien metodologicznych wykazujacych
umiarkowany efekt), ograniczajg jako$¢ dowodow.

Sita rekomendacji: silna rekomendacja.

Korzysci przewazajg nad ryzykiem i obcigzeniem pacjenta (ang. burden) LUB ryzyko i obcigzenie pacjenta

przewazajg nad korzys$ciami.

Terazosyna jest ponadto wymieniana w wytycznych jako lek, ktérego zastosowanie niesie za sobg ryzyko zapasci
ze strony ukfadu sercowo-naczyniowego.

Jako$¢ dowodoéw: wysoka

Dowody obejmujg spdjne wyn ki z prawidtowo zaprojektowanych i przeprowadzonych badan na reprezentatywne;j
populacji, ktére bezposrednio oceniajg wptyw leczenia na uzyskany efekt zdrowotny (=2 spdéjne wysokiej jakosci
RCT lub wiele spojnych badan obserwacyjnych bez znaczacych uchybien metodologicznych wskazujgcych na
znaczny wptyw [na efekt zdrowotny] (ang. large effect).

Sita rekomendacii: staba rekomendacja.
Korzysci bilansujg sie z ryzykiem i obcigzeniem pacjenta (ang. burden).
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

CHEP 2014
(Kanada)

Nadcisnienie tetnicze samoistne:
W monoterapii zaleca sie zastosowanie:
a) diuretyki tiazydowe lub tiazydopodobne (poziom A),
b) beta-blokery (u oséb ponizej 60 r.z.) (poziom B),
c) inhibitory konwertazy angiotensyny - ACEI (z wykluczeniem pacjentéw czarnoskorych) (poziom B),
d) antagonisci kanatu wapniowego - CCB (poziom B),
e) inhibitory receptora angiotensyny - ARB (poziom B).
W przypadku wystapienia dziatan niepozgdanych zaleca si¢ zamiane na lek z innej grupy.

Nie zaleca sie stosowania alfa-blokeréw, jako terapii pierwszego rzutu w leczeniu niepowiktanego nadcisnienia
tetniczego. Natomiast beta-blokery nie sg zalecane u pacjentéw w wieku 60 lat lub starszych (poziom A).

Gdy leczenie nie jest skuteczne (nie osiggnieto odpowiedniej wartosci cisnienia tetniczego), nalezy dodac¢ drugi lek
wybrany z powyzszej listy. Leczenie dwoma substancjami mozna rozpoczg¢ réwniez wtedy, gdy wyjSciowe
wartosci cisnienia sg wyzsze o 20 mm Hg dla SBP lub 10 mm Hg dla DBP od wartos$ci pozgdanych.

Wsréd mozliwych potgczen grup lekéw wymieniono: diuretyk tiazydowy (lub tiazydopodobny)/CCB +
ACEI/ARB/beta-bloker. Zwrécono uwage na zachowanie ostroznosci przy stosowaniu potgczenia CCB
(niedihydropirydynowy) z beta-blokerami. Nie zaleca sig stosowania potgczenia ACE| z ARB.

* Poziom zalecen byt oceniany na podstawie sity dowoddéw poczawszy od klasy A (najsilniejsze dowody, na
podstawie najwyzszej jako$ci badan) do stopnia D (najstabsze dowody, w oparciu o badania niskiej jakosci lub na
podstawie opinii ekspertéw).

JNC 2014
(USA)

W populacji oséb dorostych z nadcisnieniem tetniczym (niepowigzanym z cukrzyca i przewlektg chorobg nerek),
zaleca sie rozpoczecie terapii od diuretyku tiazydopodobnego lub CCB lub ACEI lub ARB w monoterapii badz w
skojarzeniu. Wedtug rekomendaciji potgczenie ACEI oraz ARB nie powinno by¢ stosowane.

Wskazana w wytycznych strategia leczenia zaleca:

e zwiekszenie dawki leku stosowanego w monoterapii do maksimum przed dodaniem drugiego leku, (jesli
nie uzyskano odpowiedniej kontroli ci$nienia tetniczego) lub

o dodanie kolejnego leku przed osiggnieciem maksymalnej dawki pierwszego leku lub
e rozpoczecie terapii 2 lekami z réznych klas lub lekiem ztozonym

ASH 2013,
(USA)

Farmakoterapia powinna by¢ wdrozona wsréd pacjentéw, u ktérych cisnienie wynosi > 140/90 mm Hg i u ktérych
zmiana stylu zycia nie przyniosta oczekiwanych efektéw (1 stopien nadci$nienia).
Zalecenia:
Cisnienie poczatkowe: 140-159/90-99 mmHg:
a) pacjenci czarnoskorzy w kazdym wieku: CCB lub tiazydy (I linia); jesli to konieczne nalezy doda¢ ACEI
lub ARB (Il linia),

b) u pozostatych pacjentéw:

. < 60 r. z. zaleca sie stosowanie ACEI lub ARB (I linia), w razie potrzeby dodajac CCB lub
diuretyk tiazydowy (Il linia),

e  >60 r.z. zaleca sie stosowanie CCB lub diuretyk tiazydowy, w razie potrzeby dodajac ACEI
lub ARB (I linia) lub jako leczenie Il linii ARB lub ACE (lub CCB lub diuretyk tiazydowy, jesli
ACE czy ARB byly zastosowane jako pierwsze).

W razie koniecznosci, w ww. przypadkach mozna zastosowa¢ potgczenie CCB + ACEI lub ARB + diuretyk
tiazydowy (lll linia).
Natychmiastowg farmakoterapie hipotensyjng nalezy zastosowaé u pacjentéw, u ktérych cisnienie wynosi 2160/100
mm Hg (2 stopien nadci$nienia), za pomocg kombinacji 2 lekéw.
Cisnienie poczatkowe: = 160/100 mmHg:

a) terapie pierwszej linii stanowi kombinacja 2 lekéw CCB/ diuretyk tiazydowy + ACEI/ARB.

ESH/ESC 2013,
(Europa)

Zaleca sie, aby leczenie nadcis$nienia tetniczego rozpoczaé od zmiany stylu zycia w celu obnizenia BP i/lub
ograniczenia liczby czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowych. Niezwtoczne rozpoczecie farmakoterapii zaleca sie u
os6b z nadcisnieniem 2. i 3. stopnia, niezaleznie od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego (po kilku tygodniach
od rozpoczecia zmian stylu zycia lub jednoczes$nie z nimi).

Zalecane leki hipotensyjne:

» diuretyki (tiazydowe, chlortalidon i indapamid), beta-adrenolityki, antagonisci wapnia, inhibitory ACE oraz
antagonisci receptora angiotensynowego sag zalecane do rozpoczynania i kontynuacji leczenia
hipotensyjnego, zaréwno w monoterapii, jak i w potgczeniach (klasa zalecen |, poziom A)

* nie ma dowoddw naukowych na to, ze nalezy dokonywac¢ wyboru réznych lekéw w zaleznosci od wieku,

» rozpoczynanie leczenia hipotensyjnego od potgczenia 2 lekéw mozna rozwazaé u pacjentow, u ktérych na
poczatku obserwacji stwierdza sie znacznie zwigkszone cis$nienie tetnicze lub duze ryzyko sercowo-
naczyniowe (klasa zalecen llb, poziom C)

» w przypadku rozpoczecia leczenia od monoterapii lub leczenia skojarzonego, dawki mozna stopniowo
zwiekszac w celu osiggniecia docelowej wartosci BP,
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* nie wszystkie potgczenia klas lekow sg jednakowo zalecane — do potgczen preferowanych naleza:

- kombinacja diuretykéw tiazydowych z: antagonistami receptora angiotensynowego, antagonistami
wapnia oraz inhibitorami konwertazy angiotensyny,

- potgczenia antagonistow receptora angiotensynowego z antagonistami wapnia,
- kombinacja antagonistéw wapnia z inhibitorami konwertazy angiotensyny (klasa zalecen lla, poziom C)

* pofgczenia 2 lekéw hipotensyjnych w statych dawkach w 1 tabletce moga by¢ zalecane i preferowane,
poniewaz zmniejszenie liczby tabletek przyjmowanych dziennie poprawia przestrzeganie zalecen
terapeutycznych, ktére u pacjentéw z nadcisnieniem jest niezadowalajgce.

Strategie leczenia u pacjentdw z nadcisnieniem opornym: przy braku przeciwwskazan nalezy rozwazy¢
zastosowanie antagonisty receptora mineralokortykoidowego, amiloridu i alfa-1-adrenolityku — doksazosyny
(klasa zalecen lla, poziom B).

U pacjentéw w podesztym wieku zaleca sie stosowanie lekéw hipotensyjnych dowolnej klasy, cho¢ w przypadku
izolowanego nadci$nienia skurczowego mozna preferowac diuretyki i antagonistow wapnia (klasa zalecen |,
poziom A).

Klasa zalecen

Sugestia dotyczaca

Klasa Definicja e TR
Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodnos$c¢ opinii, ze Jest zalecanel/jest
Klasa | ) ) .
dane leczenie lub zabieg sg korzystne, przydatne, skuteczne; wskazane
Klasa Il Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbiezno$¢ opinii na

temat przydatnosci/ skutecznosci danego leczenia lub zabiegu
Dowody/opinie przemawiajace w wiekszosci za Nalezy rozwazy¢

lla przydatnoscia/skutecznoscia

Mozna rozwazy¢

Przydatno$c¢/skutecznos$é jest gorzej potwierdzona przez
dowody/opinie

Dowody z badan naukowych lub powszechna zgodno$¢ opinii, ze dane
Klasa lll leczenie lub zabieg nie sg przydatne/skuteczne, a w niektorych Nie zaleca sig
przypadkach moga by¢ szkodliwe

IIb

Poziom wiarygodnosci danych

Klasa Definicja

Poziom A | Dane pochodzgce z wielu randomizowanych prob klinicznych lub metaanaliz

Dane pochodzace z jednej randomizowanej proby klinicznej lub duzych badan
nierandomizowanych

Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub dane pochodzgce z matych badan, badan retrospektywnych,
rejestrow

Poziom B

Poziom C

Chorobe nalezy podejrzewac¢ u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym 140/90 mm Hg lub wyzszym.

Docelowg wartoscig cisnienia jest warto$¢ ponizej 140/90 mm Hg w przypadku pacjentéw 80-letnich lub mtodszych
oraz cis$nienie ponizej 150/90 mm Hg w populacji chorych w wieku 80 lat lub starszych.

| linia leczenia:

e U 0s6b ponizej 55 roku zycia zaleca sie leczenie z wykorzystaniem ACEIl lub ARB - w zaleznosci od
toleranc;ji leku,

e U 0sOb powyzej 55 r.z. oraz 0s6b czarnoskoérych pochodzenia afrykanskiego i karaibskiego w kazdym wieku,
w pierwszym etapie leczenia zaleca sie stosowanie CCB (w przypadku, gdy podanie tego leku nie jest

korzystne dla pacjenta, nalezy zastosowaé diuretyk tiazydopodobny),
NICE 2013, y pacj y y ydop y)

(Anglia i Szkocja) e nie zaleca sie potgczenia ACEI + ARB;

e beta-blokery nie sg preferowane do zastosowania w pierwszej linii leczenia. Jednakze ich podania mogg by¢
rozwazone u miodszych oséb, w szczegolnosci np. z nietolerancjg badz przeciwskazaniami do stosowania
ACEI oraz ARB (w przypadku rozpoczecia leczenia beta-blokerami i gdy wymagane jest zastosowanie
drugiego leku nalezy uzy¢é CCB badz diuretyk tiazydopodobny);

Il linia leczenia:

Zaleca sie terapie sktadajaca sie z lekdéw nalezgcych do grupy CCB z lekami z grupy ACEI lub ARB (jesli
niemozliwa jest terapia lekiem z grupy CCB, nalezy go zamieni¢ na diuretyk tiazydowy)

Il linia leczenia:

Zaleca sie leczenie z wykorzystaniem ACEI lub ARB + CCB + diuretyki, gdy jest wymagana terapia za pomoca 3
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lekéw
IV linia leczenia

W przypadku osob, u ktérych po leczeniu optymalng lub najlepiej tolerowang dawka ACEI lub ARB z CCB i
diuretykiem, ci$nienie krwi pozostaje wyzsze niz 140/90 mmHg, zaleca si¢ rozwazanie podania czwartego leku
przeciwnadcisnieniowego i/lub zasiegniecie opinii ekspertow.

Skroty:

ACEI- (z ang. angiotensin converting enzyme inhibitors) inhibitor konwertazy angiotensyny
ARB -(z ang. angiotensin receptor blockers) inhibitory receptora angiotensyny

RAA - Uktad renina-angiotensyna-aldosteron

CCB - (z ang. calcium channel blockers) antagonisci kanatu wapniowego

SBP - (z ang systolic blood pressure) ci$nienie skurczowe

BP - (z ang. blood pressure) ci$nienie tetnicze

RAS - (z ang. renin-angiotensin system inhibitors) bloker uktadu renina-angiotensyna

Podsumowanie rekomendacji

W wytycznych dotyczgcych leczenia nadcisnienia tetniczego wskazuje sie na 5 gtdwnych grup lekéw
hipotensyjnych tj.: diuretyki tiazydowe (lub tiazydopodobne), beta-adrenolityki, antagonisci wapnia,
inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyne oraz leki blokujace receptor AT1 (sartany). Ponadto w
celu zwiekszenia skutecznosci leczenia zalecane jest zastosowanie terapii ztozonej stanowigcej state
potgczenie dwoch lub trzech lekéw. Do czterech podstawowych potgczen w terapii skojarzonej naleza: inhibitor
konwertazy angiotensyny + antagonista wapnia; inhibitor konwertazy angiotensyny + diuretyk
tiazydowy/tiazydopodobny; inhibitory receptora angiotensyny + diuretyk tiazydowy; inhibitory receptora
angiotensyny + antagonista wapnia. Zgodnie z rekomendacjg ESH/ESC 2013 do potgczen preferowanych
zalicza sie: kombinacje diuretykdéw tiazydowych z: antagonistami receptora angiotensynowego, antagonistami
wapnia oraz inhibitorami konwertazy angiotensyny; potaczenia antagonistéw receptora angiotensynowego z
antagonistami wapnia; oraz kombinacje antagonistéw wapnia z inhibitorami konwertazy angiotensyny (klasa
zalecen lla, poziom C). W wytycznych ESH/ESC 2013 zawarto informacje, iz porownania korzysci r6znych
schematéw leczenia u pacjentdow w wieku ponizej lub powyzej 65 lat nie wykazaly réznic w skutecznosci
poszczegolnych klas lekéw u pacjentdw mitodszych w poréwnaniu do pacjentéw starszych. U pacjentow w
wieku 60 lat lub starszych nie zaleca sie stosowania beta-blokeréw (poziom A). Nie zaleca sie stosowania alfa-
blokeréw, jako terapii pierwszego rzutu w leczeniu niepowiktanego nadcisnienia tetniczego. W grupie
antagonistéw wapnia podkreslono skutecznos¢ kliniczng i bezpieczenstwo dtugodziatajgcych pochodnych
dihydropirydyny u oséb m.in. z izolowanym nadcisnieniem skurczowym i starszych. Wytyczne ASH 2013
wskazujg, ze w terapii osob = 60 r.z. zaleca sie stosowanie CCB (antagonisci kanatu wapniowego) lub diuretyk
tiazydowy, w razie potrzeby dodajac ACEI lub ARB - inhibitory receptora angiotensyny (I linia) lub jako
leczenie 1l linii ARB lub ACE (lub CCB lub diuretyk tiazydowy, jesli ACE czy ARB byly zastosowane jako
pierwsze). Rekomendacja europejska ESH/ESC 2013 wskazuje, ze u pacjentéw w podesztym wieku zaleca sie
stosowanie lekow hipotensyjnych dowolnej klasy, cho¢ w przypadku izolowanego nadcisnienia skurczowego
mozna preferowac diuretyki i antagonistéw wapnia (klasa zalecen |, poziom A).

Odnaleziono informacje na temat leku kombinowanego Amiloryd + Hydrochlorotiazyd w serwisie Medycyna
Praktyczna. ,Amiloryd jest lekiem moczopednym (diuretykiem) oszczedzajgcym potas. W niewielkim stopniu
zwieksza wydalanie jonéw sodowych i chlorkowych. Tak jak inne leki moczopedne dziata w obrebie nerek,
w dalszej czesci kanalika koricowego i kanalika zbiorczego. Jego dziatanie polega nha hamowaniu zwrotnego
wchianiania sodu w kanalikach nerkowych, co prowadzi do zwiekszenia wydalania jonow sodu i chloru z
moczem. Amiloryd zapobiega tez utracie jonow potasu. Podczas przewlektego stosowania moze zmniejszac
wydalanie kwasu moczowego. Stosowany jest w skojarzeniu z lekami z grupy tiazydéw albo innymi lekami
moczopednymi, ktore nie wykazujg wtasciwoSci oszczedzania potasu u chorych z nadciSnieniem tetniczym lub
obrzekami pochodzenia sercowego i watrobowego w celu zapobiegania wystgpieniu hipokaliemi, co jest
szczegolnie wazne u 0sob otrzymujgcych glikozydy naparstnicy lub z powaznymi zaburzeniami rytmu serca. W
Polsce dostepny wytgcznie w postaci preparatu ztozonego z hydrochlorotiazydem wskazanego do stosowania
w tagodnym lub umiarkowanym nadci$nieniu tetniczym, zastoinowej niewydolnosSci serca oraz marskoSci
watroby z wodobrzuszem | obrzekami. Nalezy pamietac, Ze nie powinien by¢ stosowany u o0sob ze
zwigkszonym steZzeniem potasu we krwi (hiperkaliemig) ani u 0s6b otrzymujgcych zwigzki potasu.”

[Zrédifo: https.//bazalekow.mp.pl/leki/subst.html?id=2761]

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:
¢ Klonidina — brak rekomendaciji.

e Terazosyna — brak rekomendaciji.
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Doksazosyna — brak rekomendaciji.
Klopamid — brak rekomendac;ji.
Indapamid — brak rekomendacii.
Amlodypina — brak rekomendacji.
Felodypina — brak rekomendaciji.
Lacidypina — brak rekomendac;ji.
Eprosartan — brak rekomendac;ji.
Telmisartan — brak rekomendacii.
Walsartan — brak rekomendac;ji.
Kandesartan — brak rekomendaciji.
Irbesartan — brak rekomendacii.
Losartan — brak rekomendaciji.
Amiloryd + Hydrochlorotiazyd — brak rekomendacji.

Indapamid + Amlodypina — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2014 r. dla produktu
leczniczego Tertens-AM (indapamidum + amlodipinum) we wskazaniu: leczenie substytucyjne
pacjentow z nadcisnieniem tetniczym samoistnym, ktorzy stosujg indapamid i amlodypine w takich
samych dawkach w oddzielnych preparatach.

Ramipryl + Amlodypina — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2013 r. dla produktu
leczniczego Egiramlon (ramiprilum+amlodipinum) we wskazaniu: nadcisnienie tetnicze.

Losartan + Amlodypina — pozytywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2014 r. dla produktu
leczniczego Alortia (losartan + amlodypina) we wszystkich wskazaniach i przeznaczeniach na dzien
wydania decyzji.

Losartan + Hydrochlorotiazyd — brak rekomendac;ji.
Walsartan + Hydrochlorotiazyd — brak rekomendacji.
Kandesartan + Hydrochlorotiazyd — brak rekomendacji.

Telmisartan + Hydrochlorotiazyd — brak rekomendaciji.

[Zrédfa: http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia_mz/2014/141/REK/RP_205 2014 Tertens.pdf
http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2012/131/REK/RP_27 2013 Egiramlon.pdf

http://www.aotm.gov.pl/bip/assets/files/zlecenia mz/2014/193/REK/RP 232 2014 Alortia.pdf]

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktéw Leczniczych:

Terazosina — Ryzyko wystgpienia niedocisnienia, jako dziatania niepozgdanego wzrasta u pacjentéw w
podesziym wieku.

Klopamid —Nalezy zachowal ostroznos¢, ze wzgledu na wieksze ryzyko zaburzen elektrolitowych
i ryzyko odwodnienia u os6b starszych.

Amlodypina - U pacjentéw w podesztym wieku zaleca sie normalny schemat dawkowania, jednak
podczas zwiekszania dawki nalezy zachowac ostrozno$é. W podesztym wieku istnieje tendencja do
zmniejszania sie klirensu amlodypiny, co powoduje zwiekszenie pola pod krzywg stezenia leku w czasie
i przediuzenie okresu péttrwania eliminac;ji.

Felodipina - Nalezy rozwazy¢ rozpoczynanie leczenia od najmniejszej dostepnej dawki. U pacjentéw w
podesztym wieku wystepujg wieksze przecietne stezenia felodypiny w osoczu niz u pacjentéw
miodszych.

Irbesartan — Nalezy rozwazy¢é mozliwosé rozpoczecia leczenia od mniejszej dawki (75 mg).

Losartan - U pacjentdow w wieku powyzej 75 lat zaleca sie zastosowanie mniejszej dawki poczatkowej
wynoszgcej 25 mg raz na dobe.
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e Amiloryd + Hydrochlorotiazyd - U pacjentow w podesztym wieku dawke leku nalezy dobieraé
w zaleznosci od stanu czynnosci nerek i klinicznej reakcji na leczenie.

¢ Indapamid + Amlodypina — Mozliwo$¢ rozpoczecia leczenia u oséb w podesztym wieku zalezy od
czynnosci nerek.

e Ramipryl + Amlodypina - Osobom w podesztym wieku mozna podawac¢ zalecane dawki amlodypiny,
nalezy jednak zachowac ostrozno$¢ podczas zwiekszania dawki. Nalezy poda¢ mniejszg dawke
poczatkowa ramiprylu oraz wolniej dostosowywa¢ dawke, ze wzgledu na wieksze ryzyko dziatah
niepozadanych. Nie zaleca sie stosowania u pacjentéw bardzo ostabionych i w bardzo podesziym
wieku.

e Losartan + Amlodypina - U pacjentow w podesztym wieku zaleca si¢ zazwyczaj stosowane
dawkowanie, jednak nalezy zachowal ostrozno$¢ podczas zwiekszania dawki. Nalezy rozwazy¢
rozpoczecie leczenia od dawki 25 mg losartanu u pacjentéw w wieku powyzej 75 lat.

e Walsartan + Hydrochlorotiazyd — U niektérych pacjentow w podesziym wieku wystepuje nieco
wiekszy catkowity wptyw walsartanu na organizm, niz u oséb mtodych, jednak nie wykazano, aby miato
to jakiekolwiek znaczenie kliniczne. Ograniczone dane wskazuja, ze u pacjentéw w podesztym wieku
zaréwno zdrowych, jak i z nadcisnieniem tetniczym, wystepuje zmniejszony uktadowy Kklirens
hydrochlorotiazydu w poréwnaniu z mtodymi, zdrowymi ochotnikami.
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3.6.3. Dostepnosé¢ lekow dla pacjenta

0T.434.25.2016

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 13. Produkty lecznicze wskazane w ztgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

wWD$

Koszt za DDD dla

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zl] | CHB [zf] | WLF [z1] PO CDB [zi] [24] DDD éwiadcz{tezT]iobiorcy
Clonidinum
Iporel, tabl., 75 pg ‘ 50 szt. ‘ 5,94 ‘ 6,24 ‘ 8,61 30% ‘ 8,61 2,58 ‘ 0,45 mg ‘ 0,31
Clopamidum
Clopamid VP, tabl., 20 mg | 20szt (1blistpo20sat) | 374 | 393 | 779 30% | 779 234 | 10mg | 0,06
Indapamidum
Diuresin SR, tabl. powl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,46 6,78 7,12 30% 8,87 3,89 2,5mg 0,22
Indapamide KRKA, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. 5,25 5,51 7,12 30% 7,60 2,62 2,5mg 0,15
Indapamide SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 tabl 4,97 5,22 7,12 30% 7,31 2,33 2,5mg 0,13
Indapamide SR Genoptim, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 tabl. 4,90 5,15 7,12 30% 7,24 2,26 2,5mg 0,13
Indapamidum 123ratio, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4,87 5,11 7,12 30% 7,20 2,22 2,5mg 0,12
Indapen, tabl. powl., 2,5 mg 20 szt. 6,48 6,80 7,91 30% 9,07 3,53 2,5mg 0,18
Indapen SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 tabl. (3 blist.po 10 szt.) 6,05 6,35 7,12 30% 8,44 3,46 2,5mg 0,19
Indapres, tabl. powl., 2,5 mg 30 szt. 6,48 6,80 9,95 30% 9,95 2,99 2,5mg 0,10
Indipam SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 tabl. 5,38 5,65 7,12 30% 7,74 2,76 2,5mg 0,15
Indix SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. 5,40 5,67 7,12 30% 7,76 2,78 2,5mg 0,15
Ipres long 1,5, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,45 6,77 7,12 30% 8,86 3,88 2,5mg 0,22
Ivipamid, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. 4,88 5,12 7,12 30% 7,21 2,23 2,5mg 0,12
Opamid, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,32 6,64 7,12 30% 8,73 3,75 2,5mg 0,21
Rawel SR, tabl. powl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,29 5,55 7,12 30% 7,64 2,66 2,5mg 0,15
Rawel SR, tabl. powl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) 10,11 10,62 14,24 30% 14,24 4,27 2,5mg 0,12
Symapamid SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4,88 5,12 7,12 30% 7,21 2,23 2,5mg 0,12
Tertensif SR, tabl. powl. o przedtuzonym uwalnianiu, 1,5 mg 30 szt. (1 blist.po 30 szt.) 10,58 11,11 7,12 30% 13,20 8,22 2,5mg 0,46
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- WDS$ 'quzt za DDD dla
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] | CHB [z}] | WLF [zi] PO CDB [zl] [24] DDD swmdcz[ez?]loblorcy
Amiloridum + Hydrochlorothiazidum
Tialorid, tabl., 5+50 mg 50 tabl. 5,59 5,87 8,59 30% 8,59 2,58 1 tabl. 0,05
Tialorid mite, tabl., 2,5+25 mg 50 tabl. 5,19 5,45 4,94 30% 6,93 3,47 1 tabl.F 0,07
Amlodipinum
Adipine, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,64 9,07 12,36 30% 12,36 3,71 5mg 0,06
Adipine, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,13 5,39 6,29 30% 7,25 2,85 5mg 0,10
Agen 10, tabl., 10 mg 60 tabl. 20,71 21,75 25,16 30% 26,97 9,36 5mg 0,08
Agen 10, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,34 11,91 12,58 30% 15,20 6,39 5mg 0,11
Agen 10, tabl., 10 mg 30 szt. 8,10 8,51 11,80 30% 11,80 3,54 5mg 0,06
Agen 10, tabl., 10 mg 60 szt. 16,20 17,01 22,23 30% 22,23 6,67 5mg 0,06
Agen 10, tabl., 10 mg 30 szt. 9,94 10,44 12,58 30% 13,73 4,92 5mg 0,08
Agen 10, tabl. powl., 10 mg 30 tabl. 9,99 10,49 12,58 30% 13,78 4,97 5mg 0,08
Agen 5, tabl., 5 mg 60 tabl. 10,36 10,88 12,58 30% 14,17 5,36 5mg 0,09
Agen 5, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,72 6,01 6,29 30% 7,86 3,46 5mg 0,12
Agen 5, tabl., 5 mg 30 szt. 4,97 5,22 6,29 30% 7,08 2,68 5mg 0,09
Agen 5, tabl. powl., 5 mg 30 tabl. 5,08 5,33 6,29 30% 7,20 2,80 5mg 0,09
Aldan, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4,37 4,59 6,29 30% 6,45 2,05 5mg 0,07
Aldan, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,08 8,48 11,77 30% 11,77 3,53 5mg 0,06
Alneta, tabl., 5 mg 30 szt. 5,40 5,67 6,29 30% 7,53 3,13 5mg 0,10
Alneta, tabl., 5 mg 60 tabl. 10,24 10,75 12,58 30% 14,04 5,23 5mg 0,09
Alneta, tabl., 5 mg 90 tabl. 15,36 16,13 18,87 30% 20,43 7,22 5mg 0,08
Alneta, tabl., 10 mg 30 szt. 10,80 11,34 12,58 30% 14,63 5,82 5mg 0,10
Alneta, tabl., 10 mg 60 tabl. 20,48 21,50 25,16 30% 26,72 9,11 5mg 0,08
Alneta, tabl., 10 mg 90 tabl. 30,72 32,26 37,74 30% 38,94 12,52 5mg 0,07
Amlaxopin, tabl., 5 mg 30 szt. 4,59 4,82 6,29 30% 6,68 2,28 5mg 0,08
Amlaxopin, tabl., 10 mg 30 szt. 8,85 9,29 12,58 30% 12,58 3,77 5mg 0,06
Amlodipine Aurobindo, tabl., 5 mg 30 szt. 3,66 3,84 5,70 30% 5,70 1,71 5mg 0,06
Amlodipine Aurobindo, tabl., 10 mg 30 szt. 7,23 7,59 10,88 30% 10,88 3,26 5mg 0,05
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Amlodipine Bluefish, tabl., 5 mg 30 tabl. 3,46 3,63 5,49 30% 5,49 1,65 5mg 0,06
Amlodipine Bluefish, tabl., 10 mg 30 tabl. 6,91 7,26 10,55 30% 10,55 3,17 5mg 0,05
Amlodipinum 123ratio, tabl., 10 mg 30 szt. 7,55 7,93 11,22 30% 11,22 3,37 5mg 0,06
Amlodipinum 123ratio, Amlodipine Teva, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4,32 4,54 6,29 30% 6,40 2,00 5mg 0,07
Amlodipinum 123ratio, Amlodipine Teva, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,56 7,94 11,23 30% 11,23 3,37 5mg 0,06
Amlomyl, tabl., 5 mg 30 szt. 4,00 4,20 6,06 30% 6,06 1,82 5mg 0,06
Amlomyl, tabl., 10 mg 30 szt. 7,88 8,27 11,56 30% 11,56 3,47 5mg 0,06
Amlonor, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,18 5,44 6,29 30% 7,30 2,90 5mg 0,10
Amlonor, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,37 10,89 12,58 30% 14,18 5,37 5mg 0,09
Amlopin 10 mg, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,64 13,27 12,58 30% 16,56 7,75 5mg 0,13
Amlopin 10 mg, tabl., 10 mg 30 szt. 9,72 10,21 12,58 30% 13,50 4,69 5mg 0,08
Amlopin 10 mg, tabl., 10 mg 30 tabl. 9,13 9,59 12,58 30% 12,88 4,07 5mg 0,07
Amlopin 10 mg, tabl., 10 mg 30 tabl. 7,78 8,17 11,45 30% 11,45 3,44 5mg 0,06
Amlopin 5 mg, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 6,83 717 6,29 30% 9,03 4,63 5mg 0,15
Amlopin 5 mg, tabl., 5 mg 30 szt. 4,86 5,10 6,29 30% 6,96 2,56 5mg 0,09
Amlopin 5 mg, tabl., 5 mg 30 szt. 5,40 5,67 6,29 30% 7,53 3,13 5mg 0,10
Amlopin 5 mg, tabl., 5 mg 30 tabl. 5,13 5,39 6,29 30% 7,25 2,85 5mg 0,10
Amlozek, tabl., 5 mg 30 szt. 10,64 11,17 6,29 30% 13,03 8,63 5mg 0,29
Amlozek, tabl., 10 mg 30 szt. 14,90 15,65 12,58 30% 18,94 10,13 5mg 0,17
Apo-Amlo 10, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,91 11,46 12,58 30% 14,75 5,94 5mg 0,10
Apo-Amlo 10, tabl., 10 mg 30 szt. 9,07 9,52 12,58 30% 12,80 3,99 5mg 0,07
Apo-Amlo 5, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,45 5,72 6,29 30% 7,58 3,18 5mg 0,11
Cardilopin, tabl., 2,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 4,10 4,31 3,15 30% 5,24 3,04 5mg 0,20
Cardilopin, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,13 5,39 6,29 30% 7,25 2,85 5mg 0,10
Cardilopin, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 10,26 10,77 12,58 30% 14,06 5,25 5mg 0,09
Finamlox, tabl., 5 mg 30 tabl. 4,86 5,10 6,29 30% 6,96 2,56 5mg 0,09
Finamlox, tabl., 10 mg 30 szt. 10,26 10,77 12,58 30% 14,06 5,25 5mg 0,09
Normodipine, tabl., 5 mg 30 szt. 5,08 5,33 6,29 30% 7,20 2,80 5mg 0,09
Normodipine, tabl., 10 mg 30 szt. 9,72 10,21 12,58 30% 13,50 4,69 5mg 0,08
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Tenox, tabl., 5 mg 90 szt. (9 blist.po 10 szt.) 17,50 18,38 18,87 30% 22,67 9,46 5mg 0,11
Tenox, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 5,83 6,12 6,29 30% 7,98 3,58 5mg 0,12
Tenox, tabl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,66 12,24 12,58 30% 15,53 6,72 5mg 0,11
Felodipinum
Plendil, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 5 mg 28 szt. 10,34 10,86 5,87 30% 12,59 8,48 5mg 0,30
Plendil, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 10 mg 28 szt. 13,91 14,61 11,74 30% 17,71 9,49 5mg 0,17
Lacidipinum
Lacipil, tabl. powl., 6 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 19,05 20,00 8,81 30% 22,45 16,28 4 mg 0,39
Lacipil, tabl. powl., 2 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 6,35 6,67 2,94 30% 7,54 5,48 4 mg 0,39
Lacipil, tabl. powl., 4 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 12,70 13,34 5,87 30% 15,07 10,96 4 mg 0,39
Lacydyna, tabl. powl., 6 mg 28 tabl. 18,86 19,80 8,81 30% 22,25 16,08 4 mg 0,38
Lacydyna, tabl. powl., 4 mg 28 tabl. 12,43 13,05 5,87 30% 14,78 10,67 4 mg 0,38
Lapixen, tabl. powl., 2 mg 56 szt. 12,50 13,13 5,87 30% 14,86 10,75 4 mg 0,38
Lapixen, tabl. powl., 4 mg 56 szt. 24,95 26,20 11,74 30% 29,30 21,08 4 mg 0,38
Lapixen, tabl. powl., 6 mg 56 szt. 37,49 39,36 17,61 30% 43,46 31,13 4 mg 0,37
Lapixen, tabl. powl., 2 mg 28 szt. 6,37 6,69 2,94 30% 7,56 5,50 4 mg 0,39
Lapixen, tabl. powl., 4 mg 28 szt. 12,53 13,16 5,87 30% 14,90 10,79 4 mg 0,39
Lapixen, tabl. powl., 6 mg 28 szt. 18,90 19,85 8,81 30% 22,30 16,13 4 mg 0,38
Indapamidum + Amlodipinum
Tertens-AM, tabl. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 1,5+10 mg 30 tabl. 12,94 13,59 7,12 30% 15,68 10,70 1 tabl. 0,36
Tertens-AM, tabl. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 1,5+5 mg 30 tabl. 11,86 12,45 7,12 30% 14,54 9,56 1 tabl. 0,32
Ramiprilum + Amlodipinum
Egiramlon, kaps. twarde, 5+5 mg 30 kapsutek 10,80 11,34 6,29 30% 13,20 8,80 1 kaps. 0,29
Egiramlon, kaps. twarde, 5+10 mg 30 kapsutek 16,20 17,01 12,58 30% 20,30 11,49 1 kaps. 0,38
Egiramlon, kaps. twarde, 10+5 mg 30 kapsutek 16,20 17,01 6,29 30% 18,87 14,47 1 kaps. 0,48
Egiramlon, kaps. twarde, 10+10 mg 30 kapsutek 21,60 22,68 12,58 30% 25,97 17,16 1 kaps. 0,57
Ramizek Combi, kaps. twarde, 5+5 mg 60 szt. 12,07 12,67 12,58 30% 15,96 7,15 1 kaps. 0,12
Ramizek Combi, kaps., 5+5 mg 30 kaps. 6,05 6,35 6,29 30% 8,21 3,81 1 kaps. 0,13
Ramizek Combi, kaps., 10+5 mg 30 kaps. 6,05 6,35 6,29 30% 8,21 3,81 1 kaps. 0,13
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Ramizek Combi, kaps. twarde, 10+5 mg 60 szt. 12,07 12,67 12,58 30% 15,96 7,15 1 kaps., 0,12
Ramizek Combi, kaps. twarde, 5+10 mg 60 szt. 24,15 25,36 25,16 30% 30,58 12,97 1 kaps., 0,22
Ramizek Combi, kaps., 5+10 mg 30 kaps. 12,10 12,71 12,58 30% 16,00 7,19 1 kaps., 0,24
Ramizek Combi, kaps. twarde, 10+10 mg 60 szt. 24,15 25,36 25,16 30% 30,58 12,97 1 kaps., 0,22
Ramizek Combi, kaps., 10+10 mg 30 kaps. 12,10 12,71 12,58 30% 16,00 7,19 1 kaps., 0,24
Sumilar, kaps. twarde, 5+5 mg 30 kaps. 6,07 6,37 6,29 30% 8,23 3,83 1 kaps. 0,13
Sumilar, kaps. twarde, 5+10 mg 30 kaps. 12,15 12,76 12,58 30% 16,04 7,23 1 kaps. 0,24
Sumilar, kaps. twarde, 10+5 mg 30 kaps. 6,07 6,37 6,29 30% 8,23 3,83 1 kaps. 0,13
Sumilar, kaps. twarde, 10+10 mg 30 kaps. 12,15 12,76 12,58 30% 16,04 7,23 1 kaps. 0,24
Candesartanum cilexetilum
Atacand, tabl., 8 mg 14 szt. (1 blist.po 14 szt.) 16,53 17,36 6,61 30% 19,42 14,79 8 mg 1,06
Atacand, tabl., 8 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 18,09 18,99 13,22 30% 22,57 13,32 8 mg 0,48
Atacand, tabl., 16 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 29,33 30,80 26,43 30% 36,42 17,92 8 mg 0,32
Candepres, tabl., 8 mg 28 tabl. 12,15 12,76 13,22 30% 16,33 7,08 8 mg 0,25
Candepres, tabl., 16 mg 28 tabl. 24,30 25,52 26,43 30% 31,14 12,64 8 mg 0,23
Candepres, tabl., 32 mg 28 tabl. 34,55 36,28 44,94 30% 44,94 13,48 8 mg 0,12
Carzap, tabl., 8 mg 28 tabl. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 8 mg 0,20
Carzap, tabl., 8 mg 56 szt. 21,28 22,34 26,43 30% 27,97 9,47 8 mg 0,17
Carzap, tabl., 16 mg 28 tabl. 21,88 22,97 26,43 30% 28,59 10,09 8 mg 0,18
Carzap, tabl., 16 mg 56 szt. 42,55 44,68 52,86 30% 53,34 16,34 8 mg 0,15
Carzap, tabl., 32 mg 28 tabl. 43,20 45,36 52,86 30% 54,02 17,02 8 mg 0,15
Kandesar, tabl., 8 mg 28 szt. 9,72 10,21 13,22 30% 13,79 4,54 8 mg 0,16
Kandesar, tabl., 16 mg 28 szt. 19,44 20,41 26,03 30% 26,03 7,81 8 mg 0,14
Kangen, tabl., 8 mg 28 szt. 8,63 9,06 12,64 30% 12,64 3,79 8 mg 0,14
Kangen, tabl., 16 mg 28 szt. 17,15 18,01 23,63 30% 23,63 7,09 8 mg 0,13
Karbis, tabl., 8 mg 28 szt. 11,61 12,19 13,22 30% 15,77 6,52 8 mg 0,23
Karbis, tabl., 8 mg 56 tabl. 24,19 25,40 26,43 30% 31,02 12,52 8 mg 0,22
Karbis, tabl., 16 mg 28 szt. 23,22 24,38 26,43 30% 30,00 11,50 8 mg 0,21
Karbis, tabl., 16 mg 56 tabl. 43,20 45,36 52,86 30% 54,02 17,02 8 mg 0,15
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Karbis, tabl., 32 mg 28 tabl. 43,20 45,36 52,86 30% 54,02 17,02 8 mg 0,15
Ranacand, tabl., 16 mg 28 tabl. 23,65 24,83 26,43 30% 30,45 11,95 8 mg 0,21
Ranacand, tabl., 8 mg 28 tabl. 12,85 13,49 13,22 30% 17,07 7,82 8 mg 0,28

Eprosartanum
Teveten, tabl. powl., 600 mg 1452t (1 blistpo14szt) | 2765 | 2903 | 661 | 30% | 31,09 | 2646 | 06g 1,89
Irbesartanum
Ifirmasta, tabl. powl., 150 mg 28 szt. 10,03 10,53 13,22 30% 14,11 4,86 0,15 g 0,17
Ifirmasta, tabl. powl., 300 mg 28 szt. 20,07 21,07 26,43 30% 26,69 8,19 0,15¢g 0,15
Irprestan, tabl. powl., 75 mg 28 szt. 6,65 6,98 6,61 30% 9,04 4,41 0,15¢g 0,32
Irprestan, tabl. powl., 150 mg 28 szt. 13,31 13,98 13,22 30% 17,56 8,31 0,159 0,30
Irprestan, tabl. powl., 300 mg 28 szt. 26,61 27,94 26,43 30% 33,56 15,06 0,15¢g 0,27
Losartanum
Apo-Lozart, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 50 mg 0,20
Cozaar, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 12,96 13,61 13,22 30% 17,19 7,94 50 mg 0,28
Cozaar, tabl. powl., 100 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 22,12 23,23 26,43 30% 28,85 10,35 50 mg 0,18
Lakea, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,88 12,47 14,16 30% 16,20 6,29 50 mg 0,21
Loreblok, tabl. powl., 50 mg 28 tabl. 7,56 7,94 11,52 30% 11,52 3,46 50 mg 0,12
Lorista, tabl. powl., 100 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 20,47 21,49 26,43 30% 27,11 8,61 50 mg 0,15
Lorista, tabl. powl., 50 mg 56 szt. (4 blist.po 14 szt.) 22,87 24,01 26,43 30% 29,63 11,13 50 mg 0,20
Lorista, tabl. powl., 50 mg 84 szt. (6 blist.po 14 szt.) 25,92 27,22 34,40 30% 34,40 10,32 50 mg 0,12
Lorista, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 50 mg 0,18
Losacor, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,56 12,14 14,16 30% 15,87 5,96 50 mg 0,20
Losagen, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 7,13 7,49 11,08 30% 11,08 3,32 50 mg 0,12
Losartan Bluefish, tabl. powl., 50 mg 28 tabl. 6,91 7,26 10,84 30% 10,84 3,25 50 mg 0,12
Losartan KRKA, tabl. powl., 50 mg 28 szt. 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 50 mg 0,18
Losartan KRKA, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 11,01 11,56 14,16 30% 15,29 5,38 50 mg 0,18
Losartanum 123ratio, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 10,69 11,22 14,16 30% 14,95 5,04 50 mg 0,17
Losartic, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 50 mg 0,20
Lozap 50, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 12,96 13,61 14,16 30% 17,34 7,43 50 mg 0,25
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Lozap 50, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 7,39 7,76 11,50 30% 11,50 3,45 50 mg 0,12
Presartan, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 8,64 9,07 12,80 30% 12,80 3,84 50 mg 0,13
Presartan, tabl. powl., 100 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 20,52 21,55 27,40 30% 27,40 8,22 50 mg 0,14
Rasoltan 50 mg, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 7,13 7,49 11,08 30% 11,08 3,32 50 mg 0,12
Sarve 50 mg, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 50 mg 0,20
Xartan, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 18,79 19,73 14,16 30% 23,46 13,55 50 mg 0,45

Telmisartanum
Actelsar, tabl., 40 mg 28 szt. 10,22 10,73 13,22 30% 14,32 5,07 40 mg 0,18
Actelsar, tabl., 80 mg 28 tabl. 20,47 21,49 26,43 30% 27,11 8,61 40 mg 0,15
Micardis, tabl., 80 mg 14 tabl. 10,22 10,73 13,22 30% 14,32 5,07 40 mg 0,18
Micardis, tabl., 40 mg 28 szt. 25,81 27,10 13,22 30% 30,68 21,43 40 mg 0,77
Micardis, tabl., 80 mg 14 szt. 20,52 21,55 13,22 30% 25,13 15,88 40 mg 0,57
Micardis, tabl., 80 mg 28 szt. 30,24 31,75 26,43 30% 37,37 18,87 40 mg 0,34
Polsart, tabl., 40 mg 28 szt. 13,23 13,89 13,22 30% 17,47 8,22 40 mg 0,29
Polsart, tabl., 80 mg 28 szt. 26,46 27,78 26,43 30% 33,40 14,90 40 mg 0,27
Pritor, tabl., 40 mg 28 szt. 28,08 29,48 13,22 30% 33,06 23,81 40 mg 0,85
Pritor, tabl., 80 mg 28 szt. 32,35 33,97 26,43 30% 39,59 21,09 40 mg 0,38
Telmabax, tabl., 40 mg 28 szt. 9,40 9,87 13,22 30% 13,45 4,20 40 mg 0,15
Telmabax, tabl., 80 mg 28 szt. 18,79 19,73 25,35 30% 25,35 7,61 40 mg 0,14
Telmisartan Apotex, tabl., 40 mg 28 szt. 10,22 10,73 13,22 30% 14,32 5,07 40 mg 0,18
Telmisartan Apotex, tabl., 80 mg 28 szt. 20,52 21,55 26,43 30% 27,17 8,67 40 mg 0,15
Telmisartan EGIS, tabl. powl., 40 mg 28 szt. 10,21 10,72 13,22 30% 14,30 5,05 40 mg 0,18
Telmisartan EGIS, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 20,41 21,43 26,43 30% 27,05 8,55 40 mg 0,15
Telmisartan EGIS, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 18,36 19,28 24,90 30% 24,90 7,47 40 mg 0,13
Telmisartan Mylan, tabl., 80 mg 28 tabl. 20,41 21,43 26,43 30% 27,05 8,55 40 mg 0,15
Telmisartan Sandoz, tabl., 40 mg 28 tabl. 13,18 13,84 13,22 30% 17,41 8,16 40 mg 0,29
Telmisartan Sandoz, tabl., 80 mg 28 tabl. 26,35 27,67 26,43 30% 33,29 14,79 40 mg 0,26
Telmisartanum 123ratio, tabl., 80 mg 28 szt. 18,82 19,76 25,38 30% 25,38 7,61 40 mg 0,14
Telmisartanum 123ratio, tabl., 40 mg 28 szt. 9,72 10,21 13,22 30% 13,79 4,54 40 mg 0,16
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Telmix, tabl., 40 mg 28 szt. 12,42 13,04 13,22 30% 16,62 7,37 40 mg 0,26
Telmix, tabl., 40 mg 56 tabl. 20,37 21,39 26,43 30% 27,01 8,51 40 mg 0,15
Telmix, tabl., 80 mg 28 szt. 24,84 26,08 26,43 30% 31,70 13,20 40 mg 0,24
Telmix, tabl., 80 mg 56 tabl. 40,74 42,78 51,44 30% 51,44 15,43 40 mg 0,14
Telmizek, tabl., 40 mg 28 tabl. 13,61 14,29 13,22 30% 17,87 8,62 40 mg 0,31
Telmizek, tabl., 80 mg 28 tabl. 27,00 28,35 26,43 30% 33,97 15,47 40 mg 0,28
Tezeo, tabl., 40 mg 28 tabl. 13,18 13,84 13,22 30% 17,41 8,16 40 mg 0,29
Tezeo, tabl., 80 mg 28 tabl. 26,32 27,64 26,43 30% 33,26 14,76 40 mg 0,26
Tezeo, tabl., 40 mg 56 tabl. 20,43 21,45 26,43 30% 27,07 8,57 40 mg 0,15
Tezeo, tabl., 80 mg 56 tabl. 40,87 42,91 51,57 30% 51,57 15,47 40 mg 0,14
Tolura, tabl., 40 mg 56 tabl. 26,46 27,78 26,43 30% 33,40 14,90 40 mg 0,27
Tolura, tabl., 40 mg 84 szt. 30,62 32,15 39,33 30% 39,33 11,80 40 mg 0,14
Tolura, tabl., 80 mg 56 tabl. 52,92 55,57 52,86 30% 64,23 27,23 40 mg 0,24
Tolura, tabl., 80 mg 84 szt. 61,24 64,30 75,04 30% 75,04 22,51 40 mg 0,13
Tolura 40 mg tabletki, tabl. powl., 40 mg 28 tabl. 14,47 15,19 13,22 30% 18,76 9,51 40 mg 0,34
Tolura 80 mg tabletki, tabl. powl., 80 mg 28 tabl. 26,46 27,78 26,43 30% 33,40 14,90 40 mg 0,27
Zanacodar, tabl., 40 mg 28 szt. 12,42 13,04 13,22 30% 16,62 7,37 40 mg 0,26
Zanacodar, tabl., 80 mg 28 szt. 22,27 23,38 26,43 30% 29,00 10,50 40 mg 0,19

Valsartanum
Apo-Valsart, tabl. powl., 80 mg 28 tabl. 10,48 11,00 13,22 30% 14,59 5,34 80 mg 0,19
Apo-Valsart, tabl. powl., 160 mg 28 tabl. 21,06 22,11 26,43 30% 27,73 9,23 80 mg 0,16
Avasart, tabl. powl., 80 mg 28 szt.. (4 blist.po 7 szt.) 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 80 mg 0,18
Avasart, tabl. powl., 160 mg 28 szt.. (4 blist.po 7 szt.) 20,20 21,21 26,43 30% 26,83 8,33 80 mg 0,15
Axudan, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 80 mg 0,20
Axudan, tabl. powl., 80 mg 56 szt. 16,20 17,01 22,63 30% 22,63 6,79 80 mg 0,12
Axudan, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 80 mg 0,18
Axudan, tabl. powl., 160 mg 56 szt. 32,40 34,02 42,68 30% 42,68 12,80 80 mg 0,11
Axudan, tabl. powl., 320 mg 28 szt. 38,88 40,82 49,48 30% 49,48 14,84 80 mg 0,13
Axudan, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 16,39 17,21 22,84 30% 22,84 6,85 80 mg 0,12
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Axudan, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 8,19 8,60 12,18 30% 12,18 3,65 80 mg 0,13
Axudan, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 15,66 16,44 22,06 30% 22,06 6,62 80 mg 0,12
Bespres, tabl. powl., 80 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 10,21 10,72 13,22 30% 14,30 5,05 80 mg 0,18
Bespres, tabl. powl., 160 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 20,41 21,43 26,43 30% 27,05 8,55 80 mg 0,15
Diovan, tabl. powl., 80 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 19,99 20,99 13,22 30% 24,58 15,33 80 mg 0,55
Diovan, tabl. powl., 160 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 30,24 31,75 26,43 30% 37,37 18,87 80 mg 0,34
Diovan, tabl. powl., 160 mg 14 szt. (1 blist.po 14 szt.) 15,12 15,88 13,22 30% 19,46 10,21 80 mg 0,36
Nortivan, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 9,72 10,21 13,22 30% 13,79 4,54 80 mg 0,16
Nortivan, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 18,36 19,28 24,90 30% 24,90 7,47 80 mg 0,13
Tensart, tabl. powl., 80 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 11,34 11,91 13,22 30% 15,49 6,24 80 mg 0,22
Tensart, tabl. powl., 160 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 19,82 20,81 26,43 30% 26,43 7,93 80 mg 0,14
Valsacor 160, tabl. powl., 160 mg 60 szt. 44,82 47,06 56,02 30% 56,02 16,81 80 mg 0,14
Valsacor 160, tabl. powl., 160 mg 90 tabl. 65,42 68,69 79,88 30% 79,88 23,96 80 mg 0,13
Valsacor 160 mg tabletki powlekane, tabl. powl., 160 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 20,95 22,00 26,43 30% 27,62 9,12 80 mg 0,16
Valsacor 320 mg tabletki powlekane, tabl. powl., 320 mg 28 szt. 42,12 44,23 52,86 30% 52,89 15,89 80 mg 0,14
Valsacor 320 mg tabletki powlekane, tabl. powl., 320 mg 28 szt. 38,88 40,82 49,48 30% 49,48 14,84 80 mg 0,13
Valsacor 80, tabl. powl., 80 mg 60 szt. 22,68 23,81 28,32 30% 29,66 9,84 80 mg 0,16
Valsacor 80, tabl. powl., 80 mg 90 tabl. 32,71 34,35 41,87 30% 41,87 12,56 80 mg 0,14
Valsacor 80 mg tabletki powlekane, tabl. powl., 80 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 10,69 11,22 13,22 30% 14,80 5,55 80 mg 0,20
Valsargen, kaps. twarde, 80 mg 28 szt. 8,64 9,07 12,65 30% 12,65 3,80 80 mg 0,14
Valsargen, kaps. twarde, 160 mg 28 szt. 17,28 18,14 23,76 30% 23,76 7,13 80 mg 0,13
Valsartan 123ratio, kaps. twarde, 80 mg 28 szt. 8,53 8,96 12,54 30% 12,54 3,76 80 mg 0,13
Valsartan 123ratio, kaps. twarde, 160 mg 28 szt. 17,06 17,91 23,53 30% 23,53 7,06 80 mg 0,13
Valsartan Aurobindo, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 16,20 17,01 22,63 30% 22,63 6,79 80 mg 0,12
Valsartan Ranbaxy, tabl. powl., 80 mg 28 tabl. 8,46 8,88 12,46 30% 12,46 3,74 80 mg 0,13
Valsartan Ranbaxy, tabl. powl., 160 mg 28 tabl. 16,61 17,44 23,06 30% 23,06 6,92 80 mg 0,12
Valsotens, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 16,96 17,81 23,43 30% 23,43 7,03 80 mg 0,13
Valtap, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 80 mg 0,20
Valtap, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 80 mg 0,18
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Valtap, tabl. powl., 80 mg 56 szt. 16,41 17,23 22,85 30% 22,85 6,86 80 mg 0,12
Valtap, tabl. powl., 160 mg 56 szt. 34,34 36,06 44,72 30% 44,72 13,42 80 mg 0,12
Valzek, tabl., 80 mg 28 tabl. 9,72 10,21 13,22 30% 13,79 4,54 80 mg 0,16
Valzek, tabl., 160 mg 28 tabl. 19,44 20,41 26,03 30% 26,03 7,81 80 mg 0,14
Vanatex, tabl. powl., 80 mg 28 szt. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 80 mg 0,20
Vanatex, tabl. powl., 160 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 80 mg 0,18
Walsartan KRKA, tabl. powl., 80 mg 28 tabl. 10,17 10,68 13,22 30% 14,26 5,01 80 mg 0,18
Walsartan KRKA, tabl. powl., 160 mg 28 tabl. 20,35 21,37 26,43 30% 26,99 8,49 80 mg 0,15

Candesartanum cilexetilum + Hydrochlorothiazidum
Candepres HCT, tabl., 8+12,5 mg 28 tabl. 10,94 11,49 13,22 30% 15,07 5,82 1 tabl. 0,21
Candepres HCT, tabl., 16+12,5 mg 28 tabl. 21,88 22,97 26,43 30% 28,59 10,09 1 tabl. 0,36
Candepres HCT, tabl., 32+12,5 mg 28 szt. 39,96 41,96 50,62 30% 50,62 15,19 1 tabl. 0,54
Candepres HCT, tabl., 32+25 mg 28 szt. 39,96 41,96 50,62 30% 50,62 15,19 1 tabl. 0,54
Candesartan + HCT Genoptim, tabl., 8+12,5 mg 28 tabl. 10,27 10,78 13,22 30% 14,36 5,11 1 tabl. 0,18
Candesartan + HCT Genoptim, tabl., 16+12,5 mg 28 tabl. 21,20 22,26 26,43 30% 27,88 9,38 1 tabl. 0,34
Carzap HCT, tabl., 8+12,5 mg 28 tabl. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 1 tabl. 0,20
Carzap HCT, tabl., 8+12,5 mg 56 szt. 21,28 22,34 26,43 30% 27,97 9,47 1 tabl. 0,17
Carzap HCT, tabl., 16+12,5 mg 28 tabl. 21,88 22,97 26,43 30% 28,59 10,09 1 tabl. 0,36
Carzap HCT, tabl., 16+12,5 mg 56 szt. 42,55 44,68 52,86 30% 53,34 16,34 1 tabl. 0,29
Karbicombi, tabl. powl., 8+12,5 mg 28 szt. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 1 tabl. 0,20
Karbicombi, tabl. powl., 8+12,5 mg 56 tabl. 21,77 22,86 26,43 30% 28,48 9,98 1 tabl. 0,18
Karbicombi, tabl., 16+12,5 mg 28 szt. 23,22 24,38 26,43 30% 30,00 11,50 1 tabl. 0,41
Karbicombi, tabl. powl., 16+12,5 mg 56 tabl. 43,74 45,93 52,86 30% 54,59 17,59 1 tabl. 0,31
Karbicombi, tabl. powl., 32+12,5 mg 28 tabl. 48,38 50,80 52,86 30% 59,46 22,46 1 tabl. 0,80
Karbicombi, tabl. powl., 32+25 mg 28 tabl. 48,38 50,80 52,86 30% 59,46 22,46 1 tabl. 0,80
Karbicombi, tabl., 8+12,5 mg 84 tabl. 32,39 34,01 39,65 30% 41,19 13,44 1 tabl. 0,16
Karbicombi, tabl., 16+12,5 mg 84 tabl. 64,78 68,02 78,76 30% 78,76 23,63 1 tabl. 0,28
Losartanum + Amlodipinum

Alortia, tabl. powl., 50+5 mg 30 tabl. | 1188 | 1247 | 1416 | 30% | 1620 | 620 | 1tabl 0,21

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji

86/193




Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych

0T.434.25.2016

- WDS$ 'quzt za DDD dla

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zl] | CHB [zf] | WLF [zi] PO CDB [zi] [24] DDD swmdcz[ez?]loblorcy
Alortia, tabl. powl., 50+5 mg 60 tabl. 23,76 24,95 28,32 30% 30,80 10,98 1 tabl. 0,18
Alortia, tabl. powl., 50+5 mg 90 tabl. 35,64 37,42 42,48 30% 44,94 15,20 1 tabl. 0,17
Alortia, tabl. powl., 50+10 mg 30 tabl. 11,88 12,47 14,16 30% 16,20 6,29 1 tabl. 0,21
Alortia, tabl. powl., 50+10 mg 60 tabl. 23,76 24,95 28,32 30% 30,80 10,98 1 tabl. 0,18
Alortia, tabl. powl., 50+10 mg 90 tabl. 35,64 37,42 42,48 30% 44,94 15,20 1 tabl. 0,17
Alortia, tabl. powl., 100+5 mg 30 tabl. 23,76 24,95 28,32 30% 30,80 10,98 1 tabl. 0,37
Alortia, tabl. powl., 100+10 mg 30 tabl. 23,76 24,95 28,32 30% 30,80 10,98 1 tabl. 0,37

Losartanum + Hydrochlorothiazidum
Hyzaar, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 12,96 13,61 13,22 30% 17,19 7,94 1 tabl. 0,28
Hyzaar Forte, tabl. powl., 100+25 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 22,12 23,23 26,43 30% 28,85 10,35 1 tabl. 0,37
Loreblok HCT, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 szt. 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 1 tabl. 0,18
Lorista H, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 1 tabl. 0,18
Lorista H, tabl. powl., 50+12,5 mg 56 szt. (4 blist.po 14 szt.) 22,87 24,01 26,43 30% 29,63 11,13 1 tabl. 0,20
Lorista H, tabl. powl., 50+12,5 mg 84 szt. (6 blist.po 14 szt.) 30,78 32,32 39,50 30% 39,50 11,85 1 tabl. 0,14
Lorista HD, tabl. powl., 100+25 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 20,47 21,49 26,43 30% 27,11 8,61 1 tabl. 0,31
Lorista HL, tabl. powl., 100+12,5 mg 28 szt. 23,49 24,66 26,43 30% 30,28 11,78 1 tabl. 0,42
Losacor HCT, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 tabl. (4 blist.po 7 szt.) 11,34 11,91 13,22 30% 15,49 6,24 1 tabl. 0,22
Losartan HCT Bluefish, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 szt. 5,40 5,67 9,25 30% 9,25 2,78 1 tabl. 0,10
Losartan HCT Bluefish, tabl. powl., 100+25 mg 28 tabl. 10,80 11,34 16,96 30% 16,96 5,09 1 tabl. 0,18
Losartan Hydrochlorothiazyd KRKA, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 szt. 9,98 10,48 13,22 30% 14,06 4,81 1 tabl. 0,17
Lozap HCT, tabl. powl., 50+12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,96 13,61 14,16 30% 17,34 7,43 1 tabl. 0,25
Presartan H, tabl. powl., 50+12,5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 11,34 11,91 14,16 30% 15,64 5,73 1 tabl. 0,19
Presartan H, tabl. powl., 100+25 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 23,22 24,38 28,32 30% 30,23 10,41 1 tabl. 0,35
Sortabax HCT, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 tabl. 9,99 10,49 13,22 30% 14,07 4,82 1 tabl. 0,17
Sortabax HCT, tabl. powl., 100+25 mg 28 tabl. 19,98 20,98 26,43 30% 26,60 8,10 1 tabl. 0,29
Xartan HCT, tabl. powl., 50+12,5 mg 28 szt. 7,43 7,80 11,38 30% 11,38 3,41 1 tabl. 0,12
Xartan HCT, tabl. powl., 100+25 mg 28 szt. 14,86 15,60 21,22 30% 21,22 6,37 1 tabl. 0,23
Telmisartanum + Hydrochlorothiazidum

Actelsar HCT, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. | 2479 | 2603 | 2643 | 30% | 3165 | 1315 | 1tabl 0,47
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Actelsar HCT, tabl., 80+25 mg 28 szt. 24,79 26,03 26,43 30% 31,65 13,15 1 tabl. 0,47
Gisartan, tabl., 40+12,5 mg 28 szt. 12,40 13,02 13,22 30% 16,60 7,35 1 tabl. 0,26
Gisartan, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 25,37 26,64 26,43 30% 32,26 13,76 1 tabl. 0,49
Gisartan, tabl., 80+25 mg 28 szt. 25,37 26,64 26,43 30% 32,26 13,76 1 tabl. 0,49
MicardisPlus, tabl., 80+25 mg 14 szt. 23,76 24,95 13,22 30% 28,53 19,28 1 tabl. 1,38
MicardisPlus, tabl., 80+25 mg 28 szt. 39,96 41,96 26,43 30% 47,58 29,08 1 tabl. 1,04
MicardisPlus, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 36,72 38,56 26,43 30% 44,18 25,68 1 tabl. 0,92
Polsart Plus, tabl., 40+12,5 mg 28 tabl. 12,40 13,02 13,22 30% 16,60 7,35 1 tabl. 0,26
Polsart Plus, tabl., 80+12,5 mg 28 tabl. 24,80 26,04 26,43 30% 31,66 13,16 1 tabl. 0,47
Polsart Plus, tabl., 80+25 mg 28 tabl. 24,80 26,04 26,43 30% 31,66 13,16 1 tabl. 0,47
PritorPlus, tabl., 80+25 mg 28 szt. 39,42 41,39 26,43 30% 47,01 28,51 1 tabl. 1,02
PritorPlus, tabl., 40+12,5 mg 28 szt. 30,24 31,75 13,22 30% 35,33 26,08 1 tabl. 0,93
PritorPlus, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 39,42 41,39 26,43 30% 47,01 28,51 1 tabl. 1,02
Telmisartan/Hydrochlorothiazide Billev, tabl., 40+12,5 mg 30 szt. 14,80 15,54 14,16 30% 19,27 9,36 1 tabl. 0,31
Telmisartan/Hydrochlorothiazide Billev, tabl., 40+12,5 mg 60 szt. 29,59 31,07 28,32 30% 36,92 17,10 1 tabl. 0,29
Telmisartan/Hydrochlorothiazide Billev, tabl., 80+12,5 mg 30 szt. 29,59 31,07 28,32 30% 36,92 17,10 1 tabl. 0,57
Telmisartan/Hydrochlorothiazide Billev, tabl., 80+12,5 mg 60 szt. 59,18 62,14 56,64 30% 71,10 31,45 1 tabl. 0,52
Telmisartan/Hydrochlorothiazide Billev, tabl., 80+25 mg 30 szt. 29,59 31,07 28,32 30% 36,92 17,10 1 tabl. 0,57
Telmisartan/Hydrochlorothiazide Billev, tabl., 80+25 mg 60 szt. 59,18 62,14 56,64 30% 71,10 31,45 1 tabl. 0,52
Telmisartan/hydrochlorothiazide EGIS, tabl., 40+12,5 mg 28 tabl. 12,31 12,93 13,22 30% 16,51 7,26 1 tabl. 0,26
Telmisartan/hydrochlorothiazide EGIS, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 25,92 27,22 26,43 30% 32,84 14,34 1 tabl. 0,51
Telmisartan/hydrochlorothiazide EGIS, tabl., 80+25 mg 28 szt. 25,92 27,22 26,43 30% 32,84 14,34 1 tabl. 0,51
Telmizek HCT, tabl., 40+12,5 mg 28 szt. 13,82 14,51 13,22 30% 18,10 8,85 1 tabl. 0,32
Telmizek HCT, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 27,65 29,03 26,43 30% 34,65 16,15 1 tabl. 0,58
Telmizek HCT, tabl., 80+25 mg 28 szt. 27,65 29,03 26,43 30% 34,65 16,15 1 tabl. 0,58
Tezeo HCT, tabl., 40+12,5 mg 28 tabl. 12,96 13,61 13,22 30% 17,19 7,94 1 tabl. 0,28
Tezeo HCT, tabl., 40+12,5 mg 56 tabl. 25,92 27,22 26,43 30% 32,84 14,34 1 tabl. 0,26
Tezeo HCT, tabl., 80+12,5 mg 28 tabl. 25,92 27,22 26,43 30% 32,84 14,34 1 tabl. 0,51
Tezeo HCT, tabl., 80+12,5 mg 56 tabl. 51,84 54,43 52,86 30% 63,09 26,09 1 tabl. 0,47

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji 88/193




Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych 0T.434.25.2016

- WDS$ 'quzt za DDD dla

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] | CHB [z}] | WLF [zi] PO CDB [zl] [24] DDD swmdcz[ez?]loblorcy
Tezeo HCT, tabl., 80+25 mg 28 tabl. 25,92 27,22 26,43 30% 32,84 14,34 1 tabl. 0,51
Tezeo HCT, tabl., 80+25 mg 56 tabl. 51,84 54,43 52,86 30% 63,09 26,09 1 tabl. 0,47
Tolucombi, tabl., 40+12,5 mg 28 szt. 13,82 14,51 13,22 30% 18,10 8,85 1 tabl. 0,32
Tolucombi, tabl., 40+12,5 mg 56 szt. 27,64 29,02 26,43 30% 34,64 16,14 1 tabl. 0,29
Tolucombi, tabl., 40+12,5 mg 84 szt. 41,04 43,09 39,65 30% 50,27 22,52 1 tabl. 0,27
Tolucombi, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 27,64 29,02 26,43 30% 34,64 16,14 1 tabl. 0,58
Tolucombi, tabl., 80+12,5 mg 56 szt. 55,27 58,03 52,86 30% 66,69 29,69 1 tabl. 0,53
Tolucombi, tabl., 80+12,5 mg 84 szt. 82,08 86,18 79,29 30% 96,92 41,42 1 tabl. 0,49
Tolucombi, tabl., 80+25 mg 28 szt. 27,64 29,02 26,43 30% 34,64 16,14 1 tabl. 0,58
Tolucombi, tabl., 80+25 mg 56 szt. 55,27 58,03 52,86 30% 66,69 29,69 1 tabl. 0,53
Tolucombi, tabl., 80+25 mg 84 szt. 82,08 86,18 79,29 30% 96,92 41,42 1 tabl. 0,49
Zanacodar Combi, tabl., 40+12,5 mg 28 szt. 12,29 12,90 13,22 30% 16,48 7,23 1 tabl. 0,26
Zanacodar Combi, tabl., 80+12,5 mg 28 szt. 24,60 25,83 26,43 30% 31,45 12,95 1 tabl. 0,46
Zanacodar Combi, tabl., 80+25 mg 28 szt. 24,60 25,83 26,43 30% 31,45 12,95 1 tabl. 0,46

Valsartanum + Hydrochlorothiazidum

ApoValsart HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 19,35 20,32 25,93 30% 25,93 7,78 1 tabl. 0,28
Axudan HCT, tabl. powl., 80+12,5 mg 28 szt. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 1 tabl. 0,20
Axudan HCT, tabl. powl., 80+12,5 mg 56 szt. 17,92 18,82 24,44 30% 24,44 7,33 1 tabl. 0,13
Axudan HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 1 tabl. 0,35
Axudan HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 56 szt. 34,56 36,29 44,95 30% 44,95 13,49 1 tabl. 0,24
Axudan HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 1 tabl. 0,35
Axudan HCT, tabl. powl., 160+25 mg 56 szt. 35,83 37,62 46,28 30% 46,28 13,88 1 tabl. 0,25
Axudan HCT, tabl. powl., 320+12,5 mg 28 tabl. 38,88 40,82 49,48 30% 49,48 14,84 1 tabl. 0,53
Axudan HCT, tabl. powl., 320+25 mg 28 szt. 38,88 40,82 49,48 30% 49,48 14,84 1 tabl. 0,53
Axudan HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 17,01 17,86 23,48 30% 23,48 7,04 1 tabl. 0,25
Axudan HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 17,01 17,86 23,48 30% 23,48 7,04 1 tabl. 0,25
Co-Bespres, tabl. powl., 80+12,5 mg 28 tabl. (2 blist.po 14 szt.) 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 1 tabl. 0,18
Co-Bespres, tabl. powl., 160+25 mg 14 szt. (1 blist.po 14 szt.) 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 1 tabl. 0,41
Co-Bespres, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 1 tabl. 0,35
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Co-Bespres, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 1 tabl. 0,35
Co-Diovan, tabl. powl., 160+25 mg 14 szt. (1 blist.po 14 szt.) 15,12 15,88 13,22 30% 19,46 10,21 1 tabl. 0,73
Co-Nortivan, tabl. powl., 80+12,5 mg 28 szt. 10,26 10,77 13,22 30% 14,35 5,10 1 tabl. 0,18
Co-Nortivan, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 19,44 20,41 26,03 30% 26,03 7,81 1 tabl. 0,28
Co-Nortivan, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 19,44 20,41 26,03 30% 26,03 7,81 1 tabl. 0,28
Co-Valsacor, tabl. powl., 80+12,5 mg 28 tabl. 9,68 10,16 13,22 30% 13,74 4,49 1 tabl. 0,16
Co-Valsacor, tabl. powl., 80+12,5 mg 56 tabl. 19,35 20,32 25,93 30% 25,93 7,78 1 tabl. 0,14
Co-Valsacor, tabl. powl., 80+12,5 mg 98 tabl. 33,86 35,55 43,51 30% 43,51 13,05 1 tabl. 0,13
Co-Valsacor, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 20,95 22,00 26,43 30% 27,62 9,12 1 tabl. 0,33
Co-Valsacor, tabl. powl., 160+12,5 mg 56 tabl. 38,71 40,65 49,31 30% 49,31 14,79 1 tabl. 0,26
Co-Valsacor, tabl. powl., 160+12,5 mg 98 tabl. 67,72 71,11 82,89 30% 82,89 24,87 1 tabl. 0,25
Co-Valsacor, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 20,95 22,00 26,43 30% 27,62 9,12 1 tabl. 0,33
Co-Valsacor, tabl. powl., 160+25 mg 56 tabl. 38,71 40,65 49,31 30% 49,31 14,79 1 tabl. 0,26
Co-Valsacor, tabl. powl., 160+25 mg 98 tabl. 67,72 71,11 82,89 30% 82,89 24,87 1 tabl. 0,25
Co-valsacor, tabl. powl., 320+12,5 mg 28 szt. 42,12 44,23 52,86 30% 52,89 15,89 1 tabl. 0,57
Co-valsacor, tabl. powl., 320+25 mg 28 szt. 42,12 44,23 52,86 30% 52,89 15,89 1 tabl. 0,57
Tensart HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 19,82 20,81 26,43 30% 26,43 7,93 1 tabl. 0,28
Tensart HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 19,82 20,81 26,43 30% 26,43 7,93 1 tabl. 0,28
Valsartan + hydrochlorothiazide Aurobindo, tabl. powl., 160+25 mg 28 tabl. 17,16 18,02 23,65 30% 23,65 7,10 1 tabl. 0,25
Valsartan + hydrochlorothiazide Krka, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 19,35 20,32 25,93 30% 25,93 7,78 1 tabl. 0,28
Valsartan + hydrochlorothiazide Krka, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 19,35 20,32 25,93 30% 25,93 7,78 1 tabl. 0,28
Valsartan HCT Mylan, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 tabl. 17,93 18,83 24,46 30% 24,46 7,34 1 tabl. 0,26
Valsartan HCT Mylan, tabl. powl., 160+25 mg 14 tabl. 8,96 9,41 12,99 30% 12,99 3,90 1 tabl. 0,28
Valsartan HCT Mylan, tabl. powl., 160+25 mg 28 tabl. 17,93 18,83 24,46 30% 24,46 7,34 1 tabl. 0,26
Valsotens HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 tabl. 17,93 18,83 24,46 30% 24,46 7,34 1 tabl. 0,26
Valsotens HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 tabl. 17,93 18,83 24,46 30% 24,46 7,34 1 tabl. 0,26
Valtap HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 1 tabl. 0,35
Valtap HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 21,60 22,68 26,43 30% 28,30 9,80 1 tabl. 0,35
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Koszt za DDD dla

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] | CHB [z}] | WLF [zi] PO CDB [zl] V\[IZII:]S DDD éwiadcz[ez?]iobiorcy
Valtap HCT, tabl. powl., 160+25 mg 14 szt. 10,80 11,34 13,22 30% 14,92 5,67 1 tabl. 0,41
Valtap HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 56 szt. 34,34 36,06 44,72 30% 44,72 13,42 1 tabl. 0,24
Valtap HCT, tabl. powl., 160+25 mg 56 szt. 34,34 36,06 44,72 30% 44,72 13,42 1 tabl. 0,24
Vanatex HCT, tabl. powl., 80+12,5 mg 28 szt. 11,34 11,91 13,22 30% 15,49 6,24 1 tabl. 0,22
Vanatex HCT, tabl. powl., 160+12,5 mg 28 szt. 22,68 23,81 26,43 30% 29,43 10,93 1 tabl. 0,39
Vanatex HCT, tabl. powl., 160+25 mg 28 szt. 22,68 23,81 26,43 30% 29,43 10,93 1 tabl. 0,39
Terazosinum*
Hytrin, tabl., 2 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 18,36 19,28 9,20 30% 21,94 15,50 5mg 1,38
Hytrin, tabl., 5 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 29,70 31,19 23,00 30% 36,29 20,19 5mg 0,72
Hytrin, tabl., 10 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 64,80 68,04 45,99 30% 75,94 43,75 5mg 0,78
Kornam, tabl., 2 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,57 20,55 9,86 30% 23,36 16,46 5mg 1,37
Kornam, tabl., 5 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 32,29 33,90 24,64 30% 39,26 22,01 5mg 0,73
Doxazosinum™*
Apo-Doxan 1, tabl., 1 mg 30 szt. 10,80 11,34 6,16 30% 13,27 8,96 4 mg 1,19
Apo-Doxan 2, tabl., 2 mg 30 szt. 16,85 17,69 12,32 30% 21,08 12,46 4 mg 0,83
Apo-Doxan 4, tabl., 4 mg 30 szt. 21,56 22,64 24,64 30% 28,00 10,75 4 mg 0,36
Cardura XL, tabl. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 4 mg 30 tabl. 19,70 20,69 24,64 30% 26,05 8,80 4 mg 0,29
Cardura XL, tabl. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 8 mg 30 szt. 49,25 51,71 49,28 30% 59,99 25,49 4 mg 0,42
Doxagen, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,06 20,01 24,64 30% 25,37 8,12 4 mg 0,27
Doxalong, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 30 szt. 19,12 20,08 24,64 30% 25,44 8,19 4 mg 0,27
Doxalong, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 90 tabl. 60,26 63,27 73,55 30% 73,55 22,07 4 mg 0,25
Doxanorm, tabl., 1 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,96 13,61 6,16 30% 15,54 11,23 4 mg 1,50
Doxanorm, tabl., 2 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 16,03 16,83 12,32 30% 20,22 11,60 4 mg 0,77
Doxanorm, tabl., 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,70 20,69 24,64 30% 26,05 8,80 4 mg 0,29
Doxar, tabl., 4 mg 120 tabl. 72,36 75,98 88,19 30% 88,19 26,46 4 mg 0,22
Doxar, tabl., 1 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 12,96 13,61 6,16 30% 15,54 11,23 4 mg 1,50
Doxar, tabl., 2 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 20,30 21,32 12,32 30% 24,71 16,09 4 mg 1,07
Doxar, tabl., 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 18,90 19,85 24,64 30% 25,21 7,96 4 mg 0,27
Doxonex, tabl., 2 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 13,93 14,63 12,32 30% 18,02 9,40 4 mg 0,63
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- WDS$ 'quzt za DDD dla
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z1] | CHB [z}] | WLF [zi] PO CDB [zl] [24] DDD swmdcz[ez?]loblorcy

Doxonex, tabl., 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 21,49 22,56 24,64 30% 27,92 10,67 4 mg 0,36

Dozox, tabl., 4 mg 30 tabl. 18,90 19,85 24,64 30% 25,21 7,96 4 mg 0,27

Dozox, tabl., 4 mg 90 tabl. 56,70 59,54 69,82 30% 69,82 20,95 4 mg 0,23

Kamiren, tabl., 2 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 18,68 19,61 12,32 30% 23,00 14,38 4 mg 0,96

Kamiren, tabl., 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 20,52 21,55 24,64 30% 26,91 9,66 4 mg 0,32

Kamiren XL, tabl. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 20,52 21,55 24,64 30% 26,91 9,66 4 mg 0,32

Kamiren XL, tabl. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 4 mg 60 szt. 38,23 40,14 48,42 30% 48,42 14,53 4 mg 0,24

Zoxon 1, tabl., 1 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 12,57 13,20 6,16 30% 15,13 10,82 4 mg 1,44

Zoxon 2, tabl., 2 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 17,82 18,71 12,32 30% 22,10 13,48 4 mg 0,90

Zoxon 4, tabl., 4 mg 90 szt. (9 blist.po 10 szt.) 61,56 64,64 73,92 30% 74,92 23,18 4 mg 0,26

Zoxon 4, tabl., 4 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 18,79 19,73 24,64 30% 25,09 7,84 4 mg 0,26

*Produkty lecznicze zawierajgce Terazosinum i Doxazosinum wystepujg na ryczait we wskazaniu: przerost gruczotu krokowego.

Wysokosci doptat $wiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:

Clonidinum: 0,31 z
Clopamidum: 0,06 z
Indapamidum: 0,10 zt do 0,46 zt

Amiloridum + Hydrochlorothiazidum: 0,05 zt do 0,07 zt

Amlodipinum: 0,05 zt do 0,29 z
Felodipinum: 0,17 zt do 0,30 z
Lacidipinum: 0,37 zt do 0,39 zt

Indapamidum + Amlodipinum: 0,32 zt do 0,36 z
Ramiprilum + Amlodipinum: 0,12 zt do 0,57 z

Candesartanum cilexetilum: 0,12 zt do 1,06 zt

Eprosartanum: 1,89 zt
Irbesartanum: 0,15 zt do 0,32 zt
Losartanum: 0,12 zt do 0,45 zt
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e Telmisartanum: 0,13 zt do 0,85 z

¢ Valsartanum: 0,11 zt do 0,55 zt

e Candesartanum cilexetilum + Hydrochlorothiazidum: 0,16 zt do 0,80 zt
e Losartanum + Amlodipinum: 0,17 zt do 0,37 zt

e Losartanum + Hydrochlorothiazidum: 0,10 zt do 0,42 zt

e Telmisartanum + Hydrochlorothiazidum: 0,26 zt do 1,38 zt

¢ Valsartanum + Hydrochlorothiazidum: 0,13 zt do 0,73 zt

e Terazosinum: 0,72 zt do 1,38 zt

e Doxazosinum: 0,22 zt do 1,50 zi.
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3.7. Zakazenia bakteryjne

3.7.1. Opis choroby

Nie odnaleziono wspéiczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg bezposrednio dla zakazen bakteryjnych
ogbtem. Ponizej przedstawiono wartosci dla najbardziej zblizonych standéw klinicznych ocenianych w
opracowaniu.

Zakazenia uktadu moczowego

e objawowe zapalenie cewki moczowej (w zakazeniu rzezgczkg): 0,067
e zaawansowana choroba nerek (w zakazeniu schistosomatozg): 0,104

Zakazenia skory

e choroby skory: 0,056
e otwarta rana: 0,108
Zaplenie ptuc
Wspétczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $miec):
e epizod choroby: 0,279 (0,275 — 0,280);
e przewlekte powiktania: 0,099.

Wskaznik lat zycia skorygowany niepeinosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji os6b powyzej 60 roku zycia dla zakazenh dolnych drég odechowych wynosi: 26.

[Zrédta: WHO http.//www.who.int/healthinfo/global burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Starzenie sie organizmu prowadzi do powstania zmian anatomicznych i fizjologicznych, ktére powodujg
utrudnienia w zwalczaniu zakazen w wieku podesztym. Zmiany w obrebie skory i btony sluzowej predysponujg
do rozwoju powaznych zakazen. Scienczenie naskorka, zmniejszenie liczby komérek Langerhansa,
zmniejszona produkcja IL-1 prowadzg do czestszych standw zapalnych skory i tkanki podskérnej (cellulitis)
i zakazen owrzodzen skory. Zaburzenia mechanizméw odpornosci wrodzonej i nabytej wptywa na wzrost
zapadalnosci i $miertelnosci z powodu zapalenia ptuc czy tezca.

Najczestszymi zakazeniami wystepujacymi u oséb w wieku podesztym sg m.in.: zapalenie ptuc, zakazenia
gornych drég oddechowych, zakazenia uktadu moczowego, zapalenie gruczotu krokowego, bakteriuria
(bakteriomocz), bezobjawowa bakteriuria, niezyt Zotgdkowo-jelitowy, zakazenia skéry (zapalenie skoéry i tkanki
podskérnej, czyraki, réza, odlezyny). Ze wzgledu na ograniczenia czasowe oraz kadrowe nie byto mozliwe
opisanie wszytkich powyzszych zakazen, w zwigzku z czym ograniczono sie do najbardziej dotkliwych
jednostek chorobowych: zakazeh uktadu moczowego, zapaleh ptuc i zakazen skéry.

Na uwage zastugujg zakazenia patogenami takimi jak: paciorkowiec zapalenia ptuc oporny na penicyling,
gronkowiec ziocisty oporny na metycyline (MRSA), enterokoki oporne na wankomycyne i wielolekooporne
laseczki Gram-ujemne.

[Rosenthal 2009]

Zakazenie ukfadu moczowego (ZUM) jest to obecnos$¢ drobnoustrojow w drogach moczowych powyzej
zwieracza pecherza moczowego (w warunkach prawidiowych drogi moczowe sg jatowe).

Wyréznia sie kilka rodzajow klasyfikacji ZUM. Ze wzgledu na wystepowanie objawéw podmiotowych
i przedmiotowych zakazenie ukladu moczowego moze przebiegac jako biatkomocz bezobjawowy lub objawowe
ZUM.

Wedtug klasyfikacji zaleznej od umiejscowienia zakazenia mozna wyréznié:

1) zakazenie dolnego odcinka uktadu moczowego — zapalenie pecherza moczowego (tac. cystitis) lub
pecherza moczowego i cewki moczowej. U mezczyzn moze wystepowaé ostre zapalenie gruczotu
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krokowego lub najgdrza. Zapalenie cewki moczowej, ktéremu nie towarzyszy zakazenie drog
moczowych nie zalicza sie do ZUM,;

2) zakazenia gornego odcinka ukfadu moczowego - odmiedniczkowe zapalenie nerek (lac.
pyelonephiritis) i jego powiktania.

Klasyfikacja zalezna od przebiegu naturalnego i koniecznego postepowania diagnostycznego i leczniczego:

1) niepowiklane zapalenie pecherza moczowego — oznacza zajecie przez proces zapalny btony sluzowej
pecherza moczowego u kobiet,

2) nawracajgce zapalenie pecherza moczowego u kobiet,
3) niepowikfane ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek,

4) powiktane ZUM (kazde ZUM u mezczyzn, ZUM u kobiet z anatomicznym lub czynnos$ciowym
zaburzeniem utrudniajgcym odptyw moczu lub z uposledzeniem mechanizmow obronnych),

5) bakteriomocz bezobjawowy (bakteriomocz znamienny, ktory wystepuje u osoéb bez podmiotowych
i przedmiotowych objawow ZUM).

Kryteria nawracajgcego ZUM sg nastepujgce: zachorowanie przynajmniej 3 razy w ciggu ostatniego roku lub
2 razy w ciggu ostatnich 6 miesiecy. O nawrocie zakazenia méwimy, gdy kolejne zakazenie jest wywotane tym
samym patogenem co poprzednie, o ile infekcja wystgpita do 2—3 tygodni po zakonczeniu leczenia (najczesciej
leczenie bylo zbyt krétkie lub niewtasciwe). Ponowne zakazenie (reinfekcje) rozpoznaje sie, gdy jest ono
spowodowane innym patogenem i rozwinie sie¢ do 21 dni po wyjatowieniu moczu i ustgpieniu objawdw
zakazenia, albo jakimkolwiek drobnoustrojem po 21 dniach od wyleczenia.

Przyczyna niepowiktanego i nawracajgcego zapalenia pecherza moczowego sg przede wszystkim bakterie
zrodziny Enterobacteriaceae — Escherichia coli (70-95% przypadkow). Proteus mirabilis, Klebsiella spp.,
Enterococcus spp. i inne sg odpowiedzialne za mniej niz 5% zachorowan. Grzybicze ZUM wystepuje
najczesciej u chorych na cukrzyce leczonych antybiotykami, z cewnikiem w pecherzu moczowym, u oséb po
instrumentacji drég moczowych, przede wszystkim u chorych leczonych immunosupresyjnie.

Zapalenie gruczotu krokowego moze mie¢ podtoze infekcyjne (zakazenie bakteryjne). Istniejg rowniez przypadki
wystepowania stanu zapalnego, w ktérego przypadku nie ma mozliwosci wykrycia czynnikow etiologicznych.
Klasycznie rozpoznanie ustalane jest na podstawie obecnosci E.coli i Klebsiella, badz innych bakterii
uropatogennych w hodowlach wykonanych z posiewu moczu lub po masazu gruczotu krokowego.

Ostre zapalenie jadra i najadrza jest najczesciej konsekwencjg infekcji uktadu moczowego. U mezczyzn
powyzej 50. r.z. wigze sie z powszechnymi uropatogenami tj. Escherichia coli oraz Enterobacteriaceae.

[Szczeklik 2015, Praktyka Lekarska Zeszyty Specjalistyczne Nr 72 (9/2012), Harrison 2012]

Zapalenie ptuc stanowi zakazenie migzszu ptuc. Zapalenie ptuc jest spowodowane rozwojem drobnoustrojow
w pecherzykach ptucnych, czego nastepstwem jest odpowiedZ immunologiczna organizmu. Do zakazenia
dochodzi poprzez dostanie sie drobnoustrojéw do dolnego odcinka ukfadu oddechowego najczesciej w wyniku
aspiracji z jamy ustnej bgdz gardta. U osob starszych czesto dochodzi do aspiracji niewielkiej ilosci wydzieliny
podczas snu.

Zapalenie ptuc dzieli sie na pozaszpitalne i zwigzane z opiekg medyczng. Coraz czesciej zapalenie ptuc
wystepujgce poza szpitalem wigze sie z zakazeniem drobnoustrojami lekoopornymi. Jest to spowodowane
miedzy innymi starzeniem sie populacji, dostepnoscig i czestym stosowaniem antybiotykdw o szerokim
spektrum dziatania, wczedniejszym wypisywaniem pacjentéw ze szpitala, powszechnym stosowaniem lekéw
immunomodulujgcych. Do bakterii, ktére najczesciej sg przyczyng pozaszpitalnego zapalenia ptuc naleza:
Streptococcus pneumoniae (11-42%), Mycoplasma pneumoniae, Haemophilus influenzae, C. pneumoniae,
Legionella spp. Pneumokoki byly stwierdzane u 1/3 pacjentéw, u ktérych nie zostata okreslona etiologia na
podstawie rutynowej diagnostyki mikrobiologicznej. Aczkolwiek pozaszpitalne zapalenie ptuc (PZP) moze byé¢
réwniez wynikiem zakazen wirusami, grzybami i pierwotniakami.
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Czynnikami ryzyka dla PZP jest m.in. alkoholizm, astma, immunosupresja, zamieszkanie w duzych skupiskach
ludzkich (domy opieki), wiek = 70 lat w poréwnaniu z osobami w wieku 60-69 lat.

W celu oceny ryzyka $miertelnosci ocenia sie ciezko$¢ zapalenia ptuc (tagodne, umiarkowane, ciezkie) na
podstawie dwdch metod prognozowania. Niestety sg one mniej czute w populacji = 75. r.z.
[Harrison 2012, NPOA 2010]

Wedilug Rosenthal 2009 najczesciej wystepujgcymi zakazeniami skoéry u oséb w podesziym wieku jest
zapalenie skory i tkanki podskérnej, czyraki, réza i zakazenia zwigzane z obecnoscig odlezyn. Powierzchowne
zakazenia skory wystepujg najczesciej w populaciji oséb starszych.

Zakazenia gronkowcami dotycza: zapalenia przymieszkowego owilosionej skory gtowy, czyrakéw, ropnego
zapalenia gruczotéw potowych, fojowych.

Réza jest infekcjg skéry wywotang S. pyogenes, charakteryzujacg sie nagtym pojawieniem czerwonych
obrzmien twarzy albo kohAczyn.

Zapalenie tkanki tgcznej podskérnej (cellulitis) jest ostrym stanem zapalnym skéry, ktéry charakteryzuje sie
bolem, obrzmieniem oraz lokalnym wzrostem temp.

Zapalenie wywotane przez Streptococcus agalactiae (paciorkowiec gr. B) dotyka przede wszystkim osob
starszych z cukrzycg badz chorobg naczyn obwodowych.

Odlezyny powstajg natomiast w efekcie ucisku tkanek, prowadzacego do niedokrwienia skory i tkanki
podskérnej. W posiewach wykonanych z odlezyn zazwyczaj hoduje sie flore mieszang, najczesciej sg to S.
aureus, pateczki Gram-ujemne, Bacteroides fragilis, Proteus mirabilis i bakterie tlenowe.

[Rosenthal 2009, Harrison 2012]
Epidemiologia

Choroby zakazne sg przyczyng okoto 1/3 wszystkich zgonéw os6b powyzej 65. r.z. Osoby starsze
charakteryzujg sie 20-25 razy wyzszg $miertelnoscig wywotang patogenem niz osoby mtode.

Zakazenia uktadu moczowego stanowig 50% zakazen szpitalnych i 20% wszystkich zakazen pozaszpitalnych.
ZUM dotyczy okoto 10% mezczyzn i 20% kobiet chorych w wieku podesztym. Czestos¢ wystepowania
objawowego ZUM zwieksza sie u mezczyzn powyzej 60 r.z. w wyniku tagodnego rozrostu gruczotu krokowego
i zastoju moczu. Kobiety chorujg 2 krotnie czesciej.

W przypadku bakteriomoczu bezobjawowego, czestos¢ wystepowania zwieksza sie z wiekiem i dotyczy 15%
mezczyzn po 75 r.z. Bezobjawowa bakteriuria réwniez jest czestsza u kobiet w podesztym wieku, niz
u miodszych kobiet. Jej czesto$¢ w grupie pacjentow w podesztym wieku szacowana jest w niektorych
badaniach na 40-50% (szczegdlnie pacjenci przebywajacy w domach opieki). Ponadto nalezy zauwazy¢, iz
wystepuje u prawie wszystkich chorych z cewnikiem utrzymywanym przez dtuzszy czas w pecherzu
moczowym.

Ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek jest czestym schorzeniem wystepujgcym w kazdym wieku. Kobiety
chorujg 10 krotnie czesciej niz mezczyzni, ze wzgledu na cechy anatomiczne — krétka cewka moczowa oraz
zaniedbania higieniczne zwigzane rowniez z defekacja.

Ostre zapalenie gruczotu krokowego dotyczy najczesciej miodych mezczyzn, chociaz moze rozwing¢ sie
réwniez u mezczyzn w podesztym wieku, przede wszystkim jako powiktanie przewlekiego cewnikowania.
Przewlekfe zapalenie gruczotu krokowego jest jednostkg chorobowg obecnie rzadko spotykana.

Zapadalnos¢ na ostre zapalenie jgdra i najgdrza w krajach wysoko i srednio rozwinietych wynosi od 25 do 40/
100 000 mieszkancow. Nie odnaleziono danych dotyczacych mezczyzn w podesztym wieku.

[Szczeklik 2015, Harrison 2012, NPOA 2015, http://www.przeglad-urologiczny.pl/artykul.php?2704 (dostep dnia: 14.06.2016 r.)]

Zachorowania na PZP nie podlegajg rejestracji, stad brak jest doktadnych danych epidemiologicznych
dotyczacych zachorowalnosci. Niemniej szacuje sie, ze w Europie zapadalnosé na PZP wynosi okoto 5-12/1000
0s0b rocznie. W$rdd osob w wieku = 75 lat zapadalnos$¢ jest wyzsza niz 34/ 1000.
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[Szczeklik 2015]
Na zakazenie gronkowcami szczegdlnie narazone sg m.in. osoby z cukrzycg stosujgcy insuline w iniekcjach,
osoby z nieprawidtowosciami skéry i posiadajgcy zaopatrzenie protetyczne.

Na roze czesciej chorujg osoby w podesztym wieku, otyte, z niewydolnoscig krgzenia. Zgodnie z danymi
Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego — Panstwowy Zaktad Higieny — Zakfad Epidemiologii w 2011 r.
w Polsce odnotowano 3425 zachorowan na réze. W przeliczeniu na 100 tys. mieszkancow daje to wspotczynnik
zapadalnosci na poziomie ok. 8,9. W przyblizeniu 55% sposréd tych chorych wymagato hospitalizaciji.
Jednoczesnie dane za 2010 r. wskazujg, ze zapadalno$¢ na réze w Polsce znajdowata sie na nizszym poziomie
8,2 na 100 tys. mieszkancow.

Ze wzgledu na fakt, iz pod pojeciem cellulitis kryje sie wiele jednostek chorobowych, epidemiologiczny wzorzec
wystepowania jest w tej jednostce chorobowej trudny do okreslenia.

Ponad 2/3 odlezyn powstaje u oséb powyzej 70. r.z.

Zapalenie mieszkéw witosowych jest chorobg czestg, ktéra czesciowo pokrywa sie z wystepowaniem czyrakéw
lub czyrakéw mnogich. Czyraki natomiast wystepujg bardzo czesto szczegodlnie w warunkach ztej higieny lub
zmniejszonej odpornosci.

[Harrison 2012, Burgdorf 2010, Rekomendacja nr 34/2013 Prezesa AOTM z dnia 18 marca 2013 r.]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

U pacjentéw powyzej 65. r.z. notuje sie 90% wszystkich zgonéw z powodu zapalenia ptuc, natomiast
bakteriemia zajmuje 9. miejsce wsréd przyczyn zgondw w populacji oséb w podesztym wieku.

[Rosenthal 2009]

Zakazenia uktadu moczowego

Celem leczenia jawnego ZUM jest eliminacja drobnoustrojow chorobotwérczych z uktadu moczowego. Leczenie
prowadzi sie z zastosowaniem lekéw przeciwdrobnoustrojowych, poczatkowo wybranych empirycznie,
a nastepnie na podstawie wyniku posiewu moczu. W przypadku niepowiktanego zapalenia pecherza
moczowego albo w przypadku ostrego odmiedniczkowego zapalenia nerek leczenie zazwyczaj prowadzi do
catkowitego wyleczenia.

Nalezy zaznaczyé, iz leczenie os6b starszych z bezobjawowym bakteriomoczem nie przynosi zadnych korzy$ci.
Co wiecej moze okaza¢ sie szkodliwe ze wzgledu na objawy niepozgdane oraz rozwdj antybiotykoodpornosci
szczepow bakteryjnych.

Ze wzgledu na wzrost antybiotykoodpornosci i zakazen szpitalnych, niezwykle istotne jest przypisywanie
pacjentom lekéw o waskim spektrum dziatania i unikanie antybiotykéw o szerokim spektrum dziatania.

Zakazenia ukfadu moczowego wigzg sie z duzymi kosztami, z danych amerykanskich towarzystw
ubezpieczeniowych wynika, iz w 2011 r. w Stanach Zjednoczonych odbyto sie 7 min wizyt ambulatoryjnych,
1 milion przyje¢ nagtych oraz 100 000 hospitalizacji zwigzanych z tego typu zakazeniami. Koszty leczenia
oceniono na 1,6-2 miliardy dolaréw rocznie.

[Harrison 2012, Kwias 2002, http://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.14.8.(dostep  dnia: 14.06.2016 r.), http://www.przeglad-
urologiczny.pl/artykul. php?2439 (dostep dnia: 14.06.2016 r.)]

Zapalenie ptuc

Zapalenie pluc jest czestg przyczyng zachorowalnosci i $miertelnosci. Czesto jest ono zle rozpoznawane,
nierozpoznawane lub Zle leczone. Smiertelno$¢ wéréd chorych leczonych ambulatoryjnie nie przekracza 1%,
natomiast wsrdd chorych hospitalizowanych wynosi 15-20%. Wskazniki te sg wyzsze dla os6b w podesztym
wieku. U chorych po 65 r.z. ryzyko zgonu wynosi 20-50%. W Polsce umieralnos¢ na PZP wynosi okoto 20/
100 000. Nalezy réwniez pamietac, iz petny powrét do zdrowia pacjentéw w podesztym wieku moze trwac kilka
tygodni. W Stanach Zjednoczonych catoroczny koszt zwigzany z PZP szacowany jest na 9-10 miliardéw
dolaréw (USA).

[Szczeklik 2015, Harrison 2012]
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Zapalenie skory i tkanki podskornej

Do potencjalnych powiktan cellulitisu i rézy nalezg: posocznica, zakrzepowe zapalenie zyt, septyczne zapalenie
stawow, zapalenie szpiku i wsierdzia. Wczesniej réoza byta chorobg nierzadko koniczgca sie smiercig. Obecnie
dzieki zastosowaniu antybiotykéw stanowi duzo mniejsze zagrozenie. Ze wzgledu na szybkg odpowiedz na
stosowane antybiotyki ostre powiktania rézy wystepujg rzadko. W przypadku cellulitisu u pacjentéw z obnizong
odpornoscig rokowanie nie jest pewne. Natomiast u oséb bez obnizonej odpornosci oczekuje sie zazwyczaj
wyzdrowienia.

Zapalenie mieszkéw witosowych ma charakter przewlekly i nawracajgcy. Czyraki zazwyczaj sie goja,
pozostawiajgc blizne. Niektére czyraki mogg okazac sie niebezpieczne, szczegdlnie ze wzgledu na ich
lokalizacje w czesci srodkowej twarzy. U kazdego pacjenta z gorgczkg, dreszczami i powiekszonymi weztami
chtonnymi w zwigzku z obecnoscig czyraka nalezy podejrzewa¢ posocznice.

W przypadku odlezyn, pozostawienie ich bez leczenia lub ich nieodpowiednie leczenie moze skutkowaé
wtérnym zapaleniem tkanki podskérnej, martwiczym zapaleniem powiezi, zapaleniem kosci, bakteriemia, sepsa,
infekcyjnym zapaleniem wsierdzia lub rzadziej tezcem.

[Harrison 2012, Scheinfeld 2005, Burgdorf 2010]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Celem leczenia jest eliminacja drobnoustrojéw chorobotwérczych z organizmu chorego i zapobieganie
powiktaniom, nawrotom i ponownym zakazeniom. Nalezy pamietac, iz zakazenia w wieku podesztym moga
charakteryzowac sie nietypowymi objawami. Wczesne ustalenie rozpoznania i podjecie prawidtowego leczenia
pozwala na zmniejszenie chorobowosci i Smiertelnosci z tej przyczyny w tej grupie chorych.

Zakazenia uktadu moczowego

Bezobjawowa bakteriuria w wiekszosci przypadkow nie wptywa na uszkodzenie nerek. Zakazenie dolnego
odcinka ukfadu moczowego wigze sie z obecnoscig dyskomfortu, chorobowos$cig oraz obcigzeniem systemu
finansowania opieki zdrowotnej. Zakazenie dolnych drég moczowych moze réwniez prowadzi¢ do zakazen
goérnego odcinka uktadu moczowego i bakteriemii. Istnieje jednak niewielka liczba dowodéw wskazujacych, iz
w zakazeniu tym dochodzi do uszkodzenia nerek. Najczesciej w dolnym odcinku ukfadu moczowego dochodzi
do nawrotow zakazen. Réwniez ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek rzadko prowadzi do uszkodzenia funkcji
nerek i ich przewlektej choroby. W przypadku zakazenia gérnego odcinka uktadu moczowego réwniez czesto
dochodzi do nawrotoéw, a nie ponownej infekcji. Natomiast powtarzajgce sie objawowe ZUM u oséb z uropatig
zaporowa, wadg strukturalng nerek lub cukrzycg moze powodowa¢ uszkodzenie nerek i prowadzi¢ do rozwoju
przewlektej choroby nerek.

Starszy wiek predysponuje do wystepowania zakazen uktadu moczowego poprzez uposledzenie ogdinych
i miejscowych mechanizméw obronnych, upos$ledzenie autonomicznego uktadu nerwowego, menopauze
(zmiany fizjologicznej flory pochwy i sromu) i obecno$¢ wielu chordb (cukrzyca, kamica moczowa), zaburzenia
w oproznianiu pecherza moczowego na skutek powiekszenia gruczotu krokowego lub opadania macicy. Ze
wzgledu na obecnos¢ tych czynnikdéw, przebieg kliniczny ZUM w tej grupie pacjentdéw moze by¢ nietypowy
i powiktany. Powiktania ZUM np.: urosepsa, dotyczgca zwlaszcza osob starszych, wigzg sie z duzg
Smiertelnoscia.

[Harrison 2012, NPOA 2015, http://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.14.8.(dostep dnia: 15.06.2016 r.)]

Zapalenie ptuc

Zapalenie ptuc w wieku starszym czesto stanowi wskazanie do leczenia szpitalnego. Celem leczenia jest
eliminacja drobnoustrojow chorobotwérczych z dolnego odcinka uktadu oddechowego. Jednocze$nie niezwykle
istotne jest przeciwdziatanie powiktaniom, w tym: niewydolnosci oddechowej, wstrzagsu czy zaostrzenia
wspotwystepujacych choréb przewlektych. Stad oprécz antybiotykoterapii w przypadku niektérych pacjentéw
niezbedna jest hospitalizacja. W jednym badaniu wykazano, iz wéréd chorych leczonych ambulatoryjnie 18,4%
stanowity osoby po 65 r.z., natomiast wsréd chorych hospitalizowanych z powodu PZP stanowili oni az 58,7%.
Nierozwigzanym problemem w PZP jest rosngca antybiotykoopornosé.

[Harrison 2012, Domagata 2011]
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Zapalenie skory i tkanki podskornej

Zakazenia skory sag zréznicowana grupg chordb zaréwno w zakresie objawow, jak i ciezko$ci przebiegu. Celem
leczenia jest eliminacja drobnoustrojow chorobotwérczych z zastosowaniem antybiotykoterapii. W przypadku
rézy szybkie wdrozenie antybiotykoterapii pozwala na osiggniecie bardzo dobrych wynikéw. W ostrej fazie
choroby niezbedna moze byé hospitalizacja. W przypadku czyrakéw niezbedne jest odpowiednie leczenie
przeciwgronkowcowe oparte na znajomosci lokalnej lekoopornosci.

Celem podawania antybiotykéw w leczeniu odlezyn jest zmniejszenie liczby bakterii znajdujgcych w ranie
odlezynowej. Leczenie odlezyn za pomoca antybiotykoterapii jest konieczne w przypadku podejrzenia powiktan
zwigzanych z zakazeniem.

[Harrison 2012, Burgdorf 2010]

3.7.2. Rekomendacje kliniczne
Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie aktualnych rekomendac;ji klinicznych dotyczacych stosowania
nastepujgcych substancji czynnych:
e Fluorochinolony:
o Cyprofloksacyna
o Ofloksacyna
o Norfloksacyna

Norfloksacyna jest refundowana w leczeniu zakazeh drég moczowych i w zwigzku z tym wyszukiwanie
rekomendaciji dla tej substancji ograniczono do tego wskazania.

Przeszukano nastepujgce zrédta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:
. guidance.nice.org.uk/CG
) ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
. tripdatabase.com
. www.g-i-n.net
. www.ahrg.gov/clinic/epcix.htm
. WWwWw.nzgg.org.nz/search
. www.sign.ac.uk/guidelines/index.html
. scholar.google.pl
. oraz strony internetowe polskich wydawnictw Medycyny Praktycznej i Termedii.

Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 13-15 czerwca 2016 r. Najwazniejsze informacje zawarte
w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 14. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja,
rok Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

Zakazenia uktadu moczowego

Wytyczne dotycza diagnostyki, terapii i profilaktyki zakazen uktadu moczowego u dorostych.

Populacja: osoby z ostrym niepowiktanym zapaleniem pecherza, u ktérych istnieje duze prawdopodobienstwo
réwnoczesnego bezobjawowego zajecia procesem chorobowym nerek lub stercza — wzrost ryzyka - m.in. osoby w
NPOA 2015 | wieku podesziym.

Polska
( ) Antybiotykoterapia empiryczna niepowiklanego zakazenia uktadu moczowego w tej grupie klinicznej obejmuje doustne

zastosowanie:

Leki | wyboru:
e nitrofurantoiny (100 mg, 2 razy dziennie przez 5 dni) [Al],
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e  kotrimoksazolu (trimetoprim + sulfametoksazol, 160/800 mg 2 razy dziennie przez 3 dni) [Al],
e fosfomycyny (3 g jednorazowo) [Al],

Leki Il wyboru:
o fluorochinolony (ofloksacyna, cyprofloksacyna, lewofloksacyna) [Al],
e  beta — laktamy (amoksycylina z kwasem klawulanowym, cefaklor) [BI].

W przypadku mezczyzn nawrét zakazenia sugeruje zapalenie gruczotu krokowego. U mezczyzn z nawrotem zakazenia
i zapaleniem gruczotu krokowego nalezy zastosowac fluorochinolony przez 4 do 6 tygodni. Lekiem alternatywnym jest
kotrimoksazol (przez 4-12 tygodni) [BIII].

Populacja: chorzy z powiklanym ZUM — wzrost ryzyka — m.in. pte¢ meska, wiek podeszly.

W leczeniu empirycznym obowigzujg takie same zasady jak w przypadku niepow ktanego OOZN (ostre odmiedniczkowe
zapalenie nerek) [Alll], a czas leczenia wynosi $rednio 7-14 dni [Al]l. W razie uporczywych wymiotéw, nieustepowania lub
nasilenia objawdw klinicznych mimo stosowanego leczenia lub braku wspotpracy pacjenta, a takze watpliwosci co do
rozpoznania zaleca sie hospitalizacje [BIll]. Chorym wymagajacym leczenia szpitalnego podaje sie zwykle antybiotyk
dozylnie. W wybranych sytuacjach, uwzgledniajgc stan kliniczny chorego, czas leczenia wydtuza si¢ do 21 dni. Lekami
pierwszego wyboru sg fluorochinolony. W Polsce, ze wzgledu na stwierdzang opornos¢ pozaszpitalnych szczepow E.
coli na fluorochinolony 2 20% lub w przypadku zastosowania leczenia Il rzutu, zaleca sig¢ rozpoczecie leczenia od
podania dozylnego jednorazowej dawki diugo dziatajgcego antybiotyku (np. ceftriakson 1g lub dobowej dawki
gentamycyny) [BIII].

Leki rekomendowane w leczeniu chorych w przypadku lokalnej lekoopornosci <20%:
. fluorochinolony,
e aminopenicyliny z inhibitorem betalaktamazy,
e  cefalosporyny Il generacji — cefotaksym, ceftriakson,
e aminoglikozydy,

Podstawowe znaczenie moze mie¢ interwencja urologiczna, majgca na celu usunigcie przeszkody w odptywie moczu lub
innych nieprawidtowo$ci w drogach moczowych (w takiej sytuacji leczenie przeciwdrobnoustrojowe jest postepowaniem
uzupetniajgcym [CIII].

Populacja: osoby z bakteriomoczem bezobjawowym

Leukocyturia  wspdtistniejgca  z  bezobjawowym  bakteriomoczem nie stanowi wskazania do leczenia
przeciwdrobnoustrojowego [All]

Populacja: mezczyzni z zakazeniem ukladu moczowego
W leczeniu mezczyzn z ZUM zaleca sie fluorochinolony lub kotrimoksazol przez 10-14 dni [BII]

Norfloksacyna jest rekomendowana jako jeden z doustnych lekéw stosowanych w profilaktyce ciggtych nawrotow
zapalenia uktadu moczowego [Al] i profilaktyce nawrotéw zapalenia uktadu moczowego po stosunku ptciowym [Al].

Sita zalecen dowodéw wediug NPOA 2015

Kategoria Sita zalecen

mocne dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okre$lonego postepowania

umiarkowanie silne dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania

stabe dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania

umiarkowanie silne dowody przemawiajgce przeciwko okre$lonemu postepow niu

silne dowody przemawiajgce przeciwko okreslonemu postepowaniu

Jakos¢ zalecen dowodow wedlug NPOA 2015

Kategoria Sita zalecen

| dowody pochodzace z wiecej niz 1 badania naukowego przeprowadzonego z randomizacjg
i kontrolowanego

Il dowody pochodzace z wiecej niz 1 wlasciwe przeprowadzonego badania naukowego, bez
randomizacji, dowody z badan kohortowych lub klinicznych kontrolowanych (najlepiej z wiecej niz
1 osrodka), dowody z badan przeprowadzonych w sposéb niekontrolowany, ale z bardzo wyraznymi
wyn kami

1] oparte na opinii ekspertow, doswiadczeniu klinicznym, badaniach opisowych

mo0|®| >

EAU 2015*
(Europa)

Wytyczne dotyczg zakazen ukladu moczowego — w wiekszosci wskazan nie wskazano odrebnych rekomendacji
dla pacjentéw w podesziym wieku.

Populacja: osoby doroste z bakteriomoczem bezobjawowym

Leczenie kobiet z nawracajgcym bakteriomoczem bezobjawowym nie jest zalecane (poziom dowodoéw: 1b, stopien
rekomendacji: A). U mezczyzn w przypadku nawracajgcego, objawowego ZUM i bakteriomoczu bezobjawowego,
przewlektego zapalenia gruczotu krokowego nalezy rozwazy¢ leczenie jak w bakteryjnym zakazeniu gruczotu krokowego
(informacja ponizej). Wykazano, iz leczenie pacjentéw starszych przebywajacych w réznych osrodkach pomocy nie jest
korzystne. (poziom dowodoéw: 1b, stopien rekomendaciji: A)

Populacja: osoby doroste z zapaleniem pecherza moczowego i odmiedniczkowym zapaleniem nerek
Ostre niepowiktane zapalenie pecherza

Antybiotykoterapia jest zalecana, gdyz wykazuje sie wyzszg skutecznoscig niz placebo w populacji kobiet (poziom
dowodéw: 1a, stopien rekomendaciji: A). Rekomendowane antybiotyki pierwszego wyboru dla kobiet:

e fosfomycyna 3g w pojedynczej dawce,

. piwampicylina 400 mg 3 x dziennie przez 3 dni,
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e nitrofurantoina 100 mg 2 x dziennie przez 5 dni (poziom dowodoéw: 1a, stopien rekomendacji: A).

Alternatywnie moga by¢ stosowane:
e cyprofloksacyna 250 mg 2 x dziennie przez 3 dni,
. levofloksacyna 250 mg 4 x dziennie przez 3 dni,
o ofloksacyna 200 mg 2 x dziennie przez 3 dni,
e  cefalosporyna 500 mg 2 x dziennie przez 3 dni,

W przypadku gdy lokalna opornosc¢ E.coli < 20%:
e trimetoprim 200 mg 2 x na dzien przez 5 dni,
e  trimetoprim i sulfametaksazol 160/800 mg 2 x dzien przez 3 dni.

Ostre niepowiktane odmiedniczkowe zapalenie nerek u dorostych

Rekomendowana doustna terapia w lekkim i umiarkowanym niepowiklanym odmiednicznowym zapaleniu nerek obejmuje:
e cyprofloksacyna 500-650 mg 2 x dziennie przez 7-10 dni (poziom dowodéw: 1b, stopieh rekomendaciji: A),
. lewofloksacyna 500 mg 4 x dziennie przez 7-10 dni (1bA) lub 750 mg 4 x dziennie przez 5 dni (poziom
dowodéw: 1b, stopien rekomendacji: B).

Alternatywnie:
e cefpodoksym 200 mg 2 x dziennie przez 10 dni lub ceftybuten 400 mg 4 x dziennie przez 10 dni (poziom
dowodéw: 1b, stopien rekomendaciji: B).

W przypadku znanej lekowrazliwosci patogenu:
. trimetoprim i amoksiklav.

W terapii cigzkiego niepowiktanego odmiednicznowego zapalenia nerek stosuje sie leki dozylne.
Populacja: osoby z zapaleniem cewki moczowej

Zapalenie cewki wywotane przez:
e chlamydie — standard: azytromycyna/ alternatywa: doksycylina,
mycoplasma genitalium — standard: azytromycyna/ alternatywa: moksyfloksacyna,
ureaplasma urealyticum — standard: doksycylina/ alternatywa: azytromycyna,
trichomonas vaginalis — standard: metronidazol
leczenie zapalenia pecherza niewywolanego przez gonokoki — standard: doksocylina/ alternatywa:
azytromycyna.

Populacja: osoby z bakteryjnym zapaleniem gruczotu krokowego

Antybiotyki stanowig terapie ratujacg zycie w ostrym bakteryjnym zapaleniu gruczotu korkowego oraz sg rekomendowane
w przypadku przewleklych zakazen. Poczatkowo leki podaje sie dozylnie, po obnizeniu gorgczki i normalizacji parametrow
zwigzanych z infekcjg leczenie mozna kontynuowac lekami doustnymi przez 2 — 4 tygodnie.

W przewleklym zapaleniu gruczotu krokowego fluorochinolony tj. cyprofloksacyna i lewofloksacyna sg uznawane za
leki z wyboru ze wzgledu na ich korzystne wtasciwosci farmakokinetyczne (poziom dowodéw: 2b, stopien rekomendac;ji:
B), ich ogolnie korzystny profil bezpieczenstwa i aktywnos¢ przeciwbakteryjng w stosunku do bakterii Gram-ujemnych, w
tym patogenu P. auruginosa. Czas trwania leczenia uzalezniony jest od doswiadczenia i opinii ekspertow. W przewlektym
bakteryjnym zakazeniu gruczotu krokowego antybiotyki nalezy podawac przez 4-6 tyg. od diagnozy. Nalezy podawac
wysokie dawki lekow, najlepiej drogg doustna. (poziom dowoddéw: 3b) Innymi lekami wskazanymi w tym wskazaniu sa:
trimetoprym, tetracykliny, makrolidy.

Populacja: osoby z zapaleniem najadrzy i jader

Z niewielkiej liczby lekéw przebadanych w powyzszym wskazaniu fluorochinolony wykazujg korzystne wiasciwosci
(poziom dowodéw: 2a). Alternatywnie mogg byé stosowane makrolidy (stopien rekomendacji: C). Terapia wspomagajgca
obejmuje odpoczynek w t6zku i leki o dziataniu przeciwzapalnym.

SIGN 2012
(Szkocja)

Rekomendacje dotycza leczenia podejrzanego bakteryjnego zakazenia ukladu moczowego u oséb dorostych—
w wiekszosci wskazan nie wskazano odrebnych rekomendaciji dla pacjentow w podesztym wieku

Populacja: doroste kobiety z bakteryjnym ZUM

U starszych kobiet (powyzej 65 r.z.) leczenie bezobjawowego bakteriomoczu nie wptywa na zmniejszenie $miertelnosci
i objawowych epizodow.
e nie nalezy leczy¢ antybiotykami kobiet w kazdym wieku (nie bedacych w cigzy) z bezobjawowym
bakteriomoczem (A);
. nalezy leczy¢ kobiety (nie bedace w cigzy) z ostrym zakazeniem gérnego odcinka drég moczowych lekiem
cyprofloksacyna (7 dni) lub amoksiklav (14 dni) (D);

Leczenie kobiet z zakazeniem dolnego odcinka uktadu moczowego powyzej 60 r.z. lub starszych przez 3 do 6 dni jest tak
samo efektywne jak leczenie trwajgce od 7 do 14 dni (1++).
. nalezy leczy¢ kobiety w kazdym wieku (nie bedgce w cigzy) z objawami ostrego zakazenia dolnego odcinka
uktadu moczowego lekiem trymetoprim lub nitrofurantoina przez 3 dni (B).

Populacja: dorosli mezczyzni z bakteryjnym ZUM

Nalezy unika¢ stosowania antybiotykéw o szerokim spektrum dziatania (amoksiklav, chinolony i cefalosporyny), gdyz
zwiekszajg ryzyko zakazenia Clostridium difficile, zakazeh opornym ma metycyline zakazen Staphylococcus aureus.
Wytyczne Health Protection Agency (HPA) sugerujg, aby w pierwszej linii leczenia zastosowa¢ antybiotyki o waskim
spektrum dziatania tj.: trimetoprym lub nitrofurantoina (7 dni w leczeniu zakazen dolnego odcinka uktadu moczowego) (4).
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Osobom starszym nalezy przypisywac nitrofurantoinge ze szczegdlng ostroznoscia, gdyz w tej grupie pacjentow wystepuje
zwigkszone ryzyko toksycznosci. Gdy leczenie w | linii zakonczy sie niepowodzeniem nalezy pacjentowi podaé lek,
uwzgledniajgc wyniki posiewu moczu.
. nalezy leczyé empirycznie ZUM z zastosowaniem chinolonéw u mezczyzn, u ktdrych objawy sugerujg
zapalenie gruczotu krokowego.

Poziom wiarygodnosci dowodéw

Kategoria Sita zalecen

1++ wysokiej jakosci metaanalizy, przeglady systematyczne RCT lub RCT o bardzo niskim
ryzyku bias

1+ prawidtowo przeprowadzone metaanalizy, przeglady systematyczne lub RCT o niskim
ryzyku bias

1- metaanalizy, przeglady systematyczne lub RCT o wysokim ryzyku bias

2++ wysokiej jakosci przeglady systematyczne badan kliniczno-kontrolnych lub badan
kohorotowych
Wysokiej jakosci badania kliniczno-kontrolne lub badania kohortowe o bardzo niskim
ryzyku btedu lub bias i wysokim prawdopodobienstwie, ze zaobserwowany zwigzek jest
przypadkowy

2+ prawidtowo przeprowadzone badania kliniczno-kontrolne lub badania kohortowe o niskim
ryzyku btedu lub bias i $rednim prawdopodobienstwem, ze zaobserwowany zwigzek jest
przypadkowy

2- badania kliniczno-kontrolne lub badania kohortowe o duzym ryzyku btedu lub bias
i istotnym ryzyku, Zze zaobserwowany zwigzek nie jest przypadkowy

3 badania nieanalityczne, opisy przypadkow, serie przypadkdéw

4 opinie ekspertow

Stopnie rekomendac;ji

Kategoria Sita zalecen

A przynajmniej jedna metaanaliza, przeglad systematyczny lub RCT ocenione na 1++,
i bezposrednio odnoszgce sie do populacji docelowej; lub dowody sktadajgce sie przede
wszystkim z badan ocenionych na 1+, bezposrednio odnoszgce sie do populaciji
docelowej i wykazujgce 0gding spdjnos¢ wyn kéw

B dowody zawierajg badania ocenione na 2++, bezposrednio odnoszgce sie do populacji
docelowej i wykazujgce 0going spojnos¢ wyn kéw; lub ekstrapolowane dowody z badan
ocenionych na 1++ lub 1+

C dowody zawierajgce badania ocenione na 2+, bezposrednio odnoszgce sie do badanej
populacji i wykazujgce ogdlng spojnosé wyn kow; lub ekstrapolowane dowody z badan
ocenionych na 2++

D poziom dowodoéw oceniony na 3 lub 4; lub ekstrapolowane dowody z badan ocenionych
na 2+

Zapalenie ptuc

NPOA 2010
(Polska)

Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach uktadu oddechowego 2010 — nie przedstawiono
odrebnych rekomendacji dla os6b w wieku podesztym.

Populacja: Osoby doroste z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc.

Wybdr antybiotyku powinien uwzglednia¢ jego udowodniong skuteczno$é w leczeniu PZP, spektrum dziatania obejmujace
przede wszystkim S. pneumoniae oraz korzystny profil bezpieczenstwa i koszt.

W pierwszym rzucie leczenia:
e antybiotyk skuteczny wobec Streptococcus pneumoniae, przede wszystkim amoksycylina 3 x 1 g doustnie lub
ampicylina w dawce 4 x 1 g dozylnie [Al].

Leczenie PZP u dorostych w | rzucie w zaleznosci od potwierdzonej etiologii:
. Streptococcus pneumoniae
o amoksycylina lub benzylpenicylina
o leczenie alternatywne: ampicylina, klarytromycyna. Ceftriakson, cefotaksym, linezolid lub glikopeptyd
jezeli minimalne stezenie hamujgce (ang. minimal inhibitory concentration, MIC) penicylin = 4
. Mycoplasma pneumoniael Chloamydophila pneumoniae
o  klarytromycyna lub azytromycyna
o leczenie alternatywne: doksycylina, moksyfloksacyna, erytromycyna, cyprofloksacyna
. Legionella pneumophila
o azytromycyna
o leczenie alternatywne: doksycylina, moksyfloksacyna, cyprofloksacyna, klarytromycyna
e  Staphylococcus aureus metycylinowrazliwy
o  kloksacylina
o leczenia alternatywne: cefazolina, cefuroksym
. Staphylococcus aureus metycylinooporny
o wankomycyna lub linezolid
o leczenie alternatywne: te koplanina

W wyborze antybiotyku w pozaszpitalnym zapaleniu ptuc u dorostych nalezy uwzgledni¢ czynniki ryzyka wystgpienia
rzadziej spotykanych drobnoustrojow [BlI].

Czas leczenia niepowiklanego pozaszpitalnego zaplenia ptuc o lekkim i umiarkowanie ciezkim przebiegu powinien
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wynosi¢ okoto 7 dni lub okoto 3 dni od uzyskania stabilizacji stanu klinicznego [All].

Wytyczne na podstawie danych z publ kacji wskazujg, iz w przypadku szczepdéw S. pneumoniae o MIC (minimalne
stezenie hamujgce) = 8 mg/l skuteczne pozostajg najczesciej wankomycyna oraz nowe fluorochinolony
(moksyfloksacyna i lewofloksacyna).

W przypadku niepowodzenia leczenia | rzutu w leczeniu ambulatoryjnym istnieje konieczno$¢ zmiany antybiotyku lub
hospitalizacji chorego.

W reakcji nadwrazliwosci typu I, gdy nie jest mozliwe zastosowanie antybiotykéw beta-laktamowych w leczeniu PZP u
dorostych mozna zastosowa¢ makrolidy, a w ciezszych przypadkach glikopeptydy lub linezolid z cyprofloksacyna, a w
monoterapii moksyfloksacyne.

Sita zalecen dowodow

Kategoria Sita zalecen

A mocne dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania

B umiarkowanie silne dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania

C stabe dowody, aby zaleci¢ wdrozenie okreslonego postepowania

D umiarkowanie silne dowody przemawiajgce przeciwko okreslonemu postepowaniu

E silne dowody przemawiajgce przeciwko okreslonemu postepowaniu

Jakos¢ zalecen dowodow

Kategoria Sita zalecen

| dowody pochodzace z wigcej niz 1 badania naukowego przeprowadzonego z randomizacjg i
kontrolowanego

Il dowody pochodzgce z wiecej niz 1 wilasciwe przeprowadzonego badania naukowego bez
randomizacji, dowody z badan kohortowych lub klinicznych kontrolowanych (najlepiej z wiecej niz 1
osrodka), dowody z badan przeprowadzonych w sposéb niekontrolowany, ale z bardzo wyraznymi
wyn kami

1] oparte na opinii ekspertow, doswiadczeniu klinicznym, badaniach opisowych

Wytyczne dotyczace diagnostyki i leczenia zapalenia ptuc u oséb dorostych — wytyczne nie wskazuja na odrebne
postepowanie u oséb w wieku podesziym.

Populacja: osoby doroste z zapaleniem ptuc
Osoby z lekkim PZP
Pacjenci powinni przyjmowac jeden antybiotyk przez 5 dni.

W pierwszej kolejnosci nalezy rozwazy¢ podanie amkosycyliny. Makrolidy lub tetracykliny powinny by¢ brane pod uwage u
pacjentéw z alergig na penicyline.

NICE 2014
(Wielka Nalezy rozwazyé przedtuzenie antybiotykoterapii o 5 dni w przypadku pacjentéw, u ktérych po 3 dniach leczenia nie
Brytania) nastgpita poprawa.
Nie nalezy rutynowo podawac¢ pacjentom z lekkim PZP fluorochinolonéw i terapii skojarzonej dwoma antybiotykami.
Osoby z umiarkowanym i ciezkim PZP
Pacjenci powinni przyjmowac antybiotykoterapie przez 7 do 10 dni.
U pacjentdw z umiarkowanym PZP nalezy rozwazy¢ terapie skojarzong z dwéch antybiotykéw: amoksycyliny i antybiotyku
makrolidowego.
U pacjentéw z ciezkim PZP nalezy rozwazyC terapie skojarzong z dwodch antybiotykdéw: beta-laktamowego
i makrolidowego.
Wytyczne dotyczace leczenia pozaszpitalnego zapalenia ptuc u oséb dorostych — wytyczne nie wskazuja na
odrebne postepowanie u os6b w wieku podesztym.
Populacja: osoby doroste z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc — leczone ambulatoryjnie.
1. Osoby wczesniej zdrowe, brak czynnikéw ryzyka infekcji lekoopornym S. pneumoniae:
. makrolid (azytromycyna, klarytromycyna lub erytromycyna) (silna rekomendacja, | poziom dowodow)
e doksycylina (staba rekomendacja, 11l poziom dowoddw)
2. Obecnos$¢ choréb towarzyszacych, tj. przewlekie zapalenie serca, ptuc, watroby, niewydolno$é nerek, cukrzyca,
alkoholizm, nowotwory, asplenia, choroby charakteryzujgce sie stanem immunosupresji, stosowanie lekow
IDSA/ATS immunosupresyjnych, stosowanie lekéw przeciwdrobnoustrojowych w przeciggu 3 miesiecy przed zachorowaniem
2007 (w tym przypadku powinny zosta¢ zastosowane leki alternatywne z innych klas) lub inne czynniki ryzyka zakazenia
(USA) lekoopornym szczepem S. pneumoniae:

e flurochinolony (moksyfloksacyna, gemifloksacyna lub lewefloksacyna 750 mg (silna rekomendacja, | poziom
dowodow)

e  antybiotyki B-laktamowe + makrolidy (silna rekomendacja, | poziom dowoddw); leczenie alternatywne obejmuije:
ceftriakson, cefpodoksym, cefuroksym; doksycylina (Il poziom dowodoéw) stanowi alternatywe dla makrolidu.

3. W rejonach o wysokim odsetku zakazen > 25% S. pneumoniae o wysokiej opornosci na antybiotyki makrolidowe
(MIC 216 mg/mL), nalezy rozwazy¢ zastosowanie alternatywnej antybiotykoterapii wymienionej w pkt. 2, bez
wzgledu na istniejgce choroby towarzyszace (umiarkowanie silna rekomendacja, Ill poziom dowodoéw).

4. Wytyczne wskazujg ponadto leki stosowane w przypadku, gdy mikroorganizm wywotujgcy zapalenie ptuc jest
znany.

e  Ws$rdd wytycznych flourochinolony sg proponowane jako leczenie alternatywne w leczeniu zakazen
spowodowanych przez Haemophilus influenzae, Mycoplasma pneumoniae/Chlamydophila pneumoniae,
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Burkholderia pseudomalleioraz Enterobacteriaceae.
o W przypadku zakazen Legionella fluorchinolony obok azytromycyny zalecane sg w pierwszej linii leczenia.
e W przypadku zakazen Bacillus anthracis zalecanymi lekami sg cyprfloksacyna, lewofloksacyna i doksocylina
zazwyczaj w potgczeniu z drugim lekiem, natomiast alternatywe stanowig m.in. inne fluorochinolony.
e W zakazeniu Pseudomonas aeruginnosa zalecane jest podawanie terapii skojarzonej antybiotykiem pB-
laktamowym w potaczeniu z cyprofloksacyng lub lewofloksacyng lub aminoglikozydami.
Poziom dowodéw
Poziom Definicja
dowodéw
Poziom | (wysoki) Dowody pochodzace =z prawidtowo przeprowadzonych, randomizowanych,
kontrolowanych badan.
Poziom Il ($redni) Dowody pochodzace z prawidiowo zaprojektowanych, kontrolowanych badan bez
randomizacji (badania kohortowe, serie przypadkéw, badania kliniczno-kontrolne)
Poziom Il dowodéw obejmuje rowniez wszystkie duze badania stanowigce serie
przypadkéw, w ktérych zostata przeprowadzona systematyczna analiza wzorcéw
chorobowych i/lub etiologii mikrobiologicznej oraz raporty dotyczace nowych danych
0 nowych terapiach, ktére nie byly gromadzone w sposéb randomizowany.
Poziom IlI (niski) Dowody pochodzace z opiséw przypadkéw i opinii ekspertéw. W niektérych
przypadkach rekomendacje w zakresie terapii pochodzg z danych dotyczgcych
wrazliwosci na antybiotyki bez prowadzonych obserwaciji klinicznych.

Zapalenie skory i tkanki podskornej

Wytyczne dotyczace stosowania antybiotykéw w wybranych zakazeniach skory i tkanek miekkich — wytyczne nie
wskazuja odrebnych zalecen dla os6b w wieku podesziym

Populacja: osoby z zakazeniem przewleklych zmian skérnych: odlezyny i owrzodzenia towarzyszace chorobom
naczyn zylnych.

Wskazania do antybiotykéw podawanych ogélnoustrojowo

Ocena skutecznosci antybiotykoterapii przewleklych zakazen tkanek migkkich nie zostata przeprowadzona
w wystarczajgcej liczbie poprawnie zaplanowanych i przeprowadzonych badan klinicznych, z tego powodu rekomendacje
opierajg sie jedynie na opiniach ekspertow:
e antybiotyki nie powinny by¢ podawane jako profilaktyka zakazenia lub jako leczenie niezakazonej przewlektej
zmiany skornej;
e wskazania do podania antybiotykdw ogodlnoustrojowo w zakazeniach rany: objawy ogdine zakazenia, cellulitis
dookota rany, zakazenie kosci i szp ku, zakazenie w obrebie migéni i powiezi oraz zapalenie naczyn chtonnych;

Nflgﬁig;z e terapia doustna moze by¢ prowadzona od poczatku jedynie w tagodnych zakazeniach, bez obecnosci objawow
ogolnych, bez cech znacznego niedokrwienia oraz przy zastosowaniu antybiotykow o wysokiej biodostepnosci.
Wybér antybiotyku w terapii empiryczne;j:

e jezeli rana pojawita sie w ciggu 4 tygodni i zakazenie ma charakter umiarkowany, to w terapii nalezy wybiera¢
antybiotyk skuteczny wobec S. aureus i paciorkowcéw;

e jezeli rana pojawita sie¢ ponad 4 tygodnie temu i zakazenie ma charakter umiarkowany, to w terapii nalezy
wybra¢ antybiotyk skuteczny wobec S. aureus, paciorkowcoéw, beztlenowcéw i Enterobacteriaceae;

e jezeli zakazenie ma przebieg ciezki, z objawami sepsy, antybiotyk dodatkowo powinien obejmowac swym
dziataniem réwniez Pseudomonas aeruginosa.

Czas trwania antybiotykoterapii w leczeniu zakazen przewlektych zmian skérnych nie zostat okreslony, a najczesciej
podawane przedziaty to ok. 7 dni - gdy leczony jest cellulitis, 10-14 dni - gdy wystepuja objawy sepsy, i 6 tygodni - 3
miesigce - w przypadku obecnosci osteomyelitis (analogicznie jak w przypadku stopy cukrzycowej). W przypadku gdy nie
ma objawow ogdlnych zakazenia, a stwierdzona zostata krytyczna kolonizacja utrudniajgca gojenie lub gdy obszar
zapalny dookota rany nie przekracza 1 cm, nie zaleca sig¢ stosowania antybiotykéw ogdlnoustrojowo, poniewaz nie
zmniejszajg one stezenia bakterii w ziarninie; w tej sytuacji powinny by¢ stosowane $rodki dziatajgce miejscowo.
Wytyczne diagnostyki i leczenia zakazen skéry i tkanek migkkich — wytyczne nie wskazujg odrebnych zalecen dla
os6b w wieku podesztym.

Leczenie ropnych infekcji skory i tkanek miekkich (ropnie skorne, czyraki, czyrak mnogi, zapalne torbiele
naskoérka).

1. Naciecie i drenaz sg zalecanymi sposobami leczenia torbieli naskérka, czyrakéw (silne, wysokiej jako$ci dowody)

1. Decyzja o podaniu antybiotykéw przeciwko S. aureus jako terapii dodatkowej do drenazu powinna by¢ oparta na
stwierdzeniu obecnos$ci lub braku obecnosci ogolnoustrojowej odpowiedzi zapalnej (SIRS) tj. temp > 38°C,
tachypnoe > 24 oddechéw na minute, tachykardia > 90 uderzen na minute, liczba biatych krwinek > 12 000 lub <

IDSA 2014 400 komorek/pL (silne dowody o niskiej jakosci). Antybiotyki aktywne wobec MRSA zalecane sg u pacjentéw z
(USA) czyrakami mnogimi lub obecnoscig ropni, u ktérych poczatkowa antybiotykoterapia zakonczyta sie

niepowodzeniem, u pacjentéw z uposledzong odpornoscig oraz u pacjentdow z zespotem ogdlnoustrojowej
reakcji zapalnej (ang. systemic inflammatory response syndrome, SIRS) i niedoci$nieniem (silne rekomendacije,
niskiej jakosci dowody).

Leczenie rézy i cellulitisu

1. Pacjenci z typowym przebiegiem cellulitisu, bez ogélnoustrojowych objawéw infekcji powinni otrzymaé antybiotyk,
ktory jest aktywny w stosunku do paciorkowcéw (rekomendacje silne, jako$¢ dowoddéw umiarkowana). Dla os6b z
objawami ogdlnoustrojowymi infekcji wskazane sg antybiotyki ogdlnoustrojowe. W przypadku zakazenia MRSA
niezbednym jest podawanie antybiotykéw dozylnie: wankomycyny lub innych antybiotykéw wykazujgcych
aktywno$¢ przeciwbakteryjng wobec MRSA i paciorkowcom (silne, umiarkowane). W przypadku pacjentéw, u
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ktérych zakazenie przebiega ciezko wskazane jest zastosowanie antybiotyku o szerokim spektrum dziatania
(rekomendacje stabe, jako$¢ dowodow srednia). W ciezkich infekcjach zalecane jest stosowanie wankomycyny w
potaczeniu z piperacyling + tazobaktam lub imipenem/ meropenem.

2. Czas leczenia powinien wynie$¢ 5 dni, jednakze moze zostac przediuzony w przypadku braku poprawy.

3. Leczenie poza szpitalem jest wskazane dla pacjentéw, u ktérych nie wystepuje SIRS.

Wytyczne wskazujg substancje czynne stosowane w zakazeniach skoéry i tkanek miekkich wywotanych przez gatunki
bakterii: Staphylococcus i Streptococcus. W zadnym wskazaniu nie wymieniono chinolonéw.

Fluorochinolony sg rekomendowane w leczeniu skojarzonym infekcji ran operacyjnych (silne, niskie), oraz w
nekrotycznych infekcjach skéry i miesni w leczeniu skojarzonym u pacjentéw z nadwrazliwoscia na penicyline.
Jednoczesnie chinolony sg réwniez rekomendowane w infekcjach zwigzanych z ugryzieniem zwierzat jako aktywne

Poziom dowodow

przeciw P. multocida, MRSA i kilku innym bakteriom tlenowym (brak informacji dot. sity rekomendacji).

obserwacyjnych.

Sita dowodow i jakosé Klarownos¢ rownowagi Jakosé Implikacje
dowodow pomiedzy efektami metodologiczna
pozadanymi i dowodow
niepozadanymi (przyktady)
Silna rekomendacja, Pozadane efekty wyraznie | Spojne dowody z | Rekomendacje mogg odnosi¢
dowody wysokiej jakosci przewyzszajg niepozgdane | prawidtowo sie do wigkszosci pacjentéw
efekty i vice versa przeprowadzonych w wiekszosci sytuacji.
RCT lub wyjgtkowo
mocne dowody
z badan

Silna rekomendacja,
Sredniej jakosci dowody

Pozadane efekty wyraznie
przewyzszajg niepozadane
efekty i vice versa

Dowody pochodzgce
z RCT z waznymi
ograniczeniami (brak
spojnosci  wynikow,
btedy
metodologiczne,
niebezposrednie, lub

Rekomendacje mogg odnosi¢
sie do wiekszosci pacjentow
w wiekszosci sytuacji. Dalsze
badania (jesli zostang
przeprowadzone) mogg miec
istotny wptyw na pewnosc¢
w oszacowaniach efektu

jakosci dowody

przewyzszajg niepozgdane
efekty i vice versa

przynajmniej

1 krytycznego punktu
koncowego
pochodzace

z badania
obserwacyjnego,
RCT 2z powaznymi
wadami lub dowody
posrednie.

brak  precyzyjnosci) | i moga zmieni¢ oszacowania.
lub  wyjgtkowo silne
dowody z badan
obserwacyjnych.
Silna rekomendacja, niskiej | Pozadane efekty wyraznie | Dowody dla | Rekomendacja moze zostaé

zmieniona, gdy dostepne bedag
dane o wyzszej jakosci. Dalsze

badania (jesli zostang
przeprowadzone) mogg miec
istotny wplyw na pewnos¢

w oszacowaniach efektu i mogg
zmieni¢ oszacowania.

Silna rekomendacja,
bardzo niska jako$c¢

Pozadane efekty wyraznie
przewyzszajg niepozadane

Dowody dla
przynajmniej

Rekomendacja moze ulec
zmianie, gdy dane o wyzszej

(niespdjne
wady
metodologiczne,
dowody posrednie lub

wyniki,

dowoddéw efekty i vice versa 1 krytycznego punktu | jakosci stang sie dostepne;
koncowego wszystkie oszacowania
pochodzace dotyczgce efektu w zakresie co
z niesystematycznej | najmniej 1 krytycznego wyniku
obserwacji klinicznej | sg w  znacznym  stopniu
lub dowody w duzym | niepewne.
stopniu posrednie.
Staba rekomendacja, Pozadane efekty | Spojne dowody z | Wybdr najlepszego dziatania
wysokiej jakosci dowody rbwnowazg hiepozadane | prawidiowo moze sie réznic w zaleznosci od
efekty przeprowadzonych sytuacji lub od systemu wartosci
RCT Ilub wyjgtkowo | pacjenta lub spoteczenstwa.
mocne dowody | Prowadzenie dalszych badan
z bezstronnych | nie zmieni pewnosci co do
badan przeprowadzonych oszacowan
obserwacyjnych. dotyczgcych efektu.
Staba rekomendacja, Pozadane efekty | Dowody z RCT majg | Alternatywne podejscie moze
Sredniej jakosci dowody rbwnowazg niepozgdane | powazne by¢ lepsze dla niektorych
efekty ograniczenia pacjentéw w pewnych

okolicznosciach. Dalsze badania
(jesli zostang przeprowadzone)
moga mieé istotny wpltyw na
pewnos¢ w  oszacowaniach

nieprecyzyjne) lub | efektu i mog3a zmieni¢
wyjgtkowo silne | oszacowania.
dowody
z bezstronnych
badan
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obserwacyjnych.

Staba rekomendacja,

Niepewnos$¢ w szacunkach

Dowody dla

Inne terapie alternatywne moga

niskiej jakosci dowody dotyczacych pozgdanych | przynajmniej by¢ tak samo korzystne. Dalsze
efektow, szkodliwosci, | 1 krytycznego punktu | badania mogg mie¢ istotny
obcigzen; pozadane efekty, | koncowego wplyw na pewnosé
dziatania szkodliwe i | pochodzace w oszacowaniach efektu i mogg
obcigzenia mogg by¢ | z badania | zmieni¢ oszacowania.
zrbwnowazone obserwacyjnego,
RCT z powaznymi
wadami lub dowody
posrednie.
Staba rekomendacja, Duza niepewnosc¢ w | Dowody dla | Inne rozwigzania alternatywne

dowody o bardzo niskiej zakresie oszacowan | przynajmniej moga by¢ réwnie skuteczne.

jakosci dotyczacych pozadanych | 1 krytycznego punktu | Wszystkie oszacowania
efektéow, szkodliwosci i | koncowego dotyczace efektu w zakresie co
obcigzen; efekt pozadany | pochodzgce najmniej 1 krytycznego wyniku
moga nie by¢ | z niesystematycznej | s3 w  znacznym  stopniu
zrbwnowazone przez | obserwacji klinicznej | niepewne.

dziatania niepozadane

lub dowody w duzym

stopniu posrednie.

OOZN - ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek; LE - level of evidence, GR: stopien rekomendacji; *w dostepnym wydaniu rekomendacji nie
przedstawiono szczegétowych zasad kwalifikacji doniesien naukowych zgodnie z ich poziomem wiarygodnosci i sity rekomendaciji.
Wskazano jedynie, iz kwalifikacji do poszczegdlnych grup dokonano wedtug zmodyfikowanego systemu Oxford Centre for Evidence-Based
Medicine Levels of Evidence.

PZP — pozaszpitalne zakazenia ptuc

SIRS - zespdt ogdlnoustrojowej reakcji zapalnej; MRSA - gronkowiec ztocisty oporny na metycyline

Podsumowanie rekomendacji — zakazenie ukladu moczowego

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 3 rekomendacje: polskie rekomendacje diagnostyki,
terapii i profilaktyki zakazen uktadu moczowego u dorostych przygotowane w ramach Narodowego Programu
Ochrony Antybiotykéw (NPOA 2015), rekomendacje europejskie: Guidelines on Urological Infections European
Association of Urology (EAU 2015) oraz rekomendacje szkockie: Scoftish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN 2012). Wszystkie wytyczne wskazujg, iz nie nalezy leczy¢ antybiotykami bezobjawowego bakteriomoczu.

Zadne z odnalezionych wytycznych nie odnoszg sie do populacji oséb starszych.

W odniesieniu do leczenia ZUM polskie wytyczne zalecajg stosowanie fluorochinolonéw (m.in. ofloksacyna,
cyprofloksacyna) (Al) w Il linii leczenia u oséb z niepowiktanym zakazeniem. W przypadku mezczyzn z ZUM
zaleca sie fluorochinolony (BIl). Norfloksacyna jest rekomendowana jako jeden z doustnych lekéw stosowanych
w profilaktyce ciggtych nawrotéw zapalenia uktadu moczowego (Al) i profilaktyce nawrotéw zapalenia uktadu
moczowego po stosunku piciowym (Al).

W europejskich wytycznych EAU 2015 dotyczgcych ostrego niepowiklanego zapalenia pecherza moczowego
fluorochinolony (m.in. ofloksacyna, cyprofloksacyna) sg wskazane jako terapia alternatywna, natomiast
w ostrym odmiedniczkowym zapaleniu nerek u dorostych w pierwszej kolejnosci zalecane jest zastosowanie
m.in. cyprofloksacyny (1b A). W przewlektym =zapaleniu gruczotu krokowego fluorochinolony tj. m.in.
cyprofloksacyna, sg uznawane za leki z wyboru ze wzgledu na ich korzystne wtasciwosci farmakokinetyczne
(2b B). Wytyczne szkockie SIGN 2012 wskazuja, iz kobiety z ostrym zakazeniem gérnego odcinka drég
moczowych powinny byé leczone m.in. cyprofloksacyng (D). Z kolei w odniesieniu do ZUM u mezczyzn
wytyczne te wskazujg, ze nalezy unikaé antybiotykdw o szerokim spektrum dziatania, w tym chinolonéw, lecz
gdy objawy sugerujg zapalenie gruczotu krokowego ich zastosowanie jest wskazane. Wedtug europejskich
wytycznych chinolony nie sg antybiotykami zalecanym w bakteryjnych zakazeniach cewki moczowej. Natomiast
w przypadku mezczyzn z zapaleniem najadrzy i jader, fluorochinolony sg przedstawione jako jedne z niewielu
przebadanych w tym wskazaniu (2a).

Wszystkie wytyczne zalecajg stosowanie fluorochinolonéw u mezczyzn z zakazeniem gruczotu korkowego, ze
wzgledu na wysoki stopien penetracji (umiarkowanie silne dowody). Nalezy jednak wskazaé, iz wedtug
dostepnej literatury przewlekte zakazenia gruczotu krokowego jest chorobg wystepujacg stosunkowo rzadko.
Ponadto polskie wytyczne w powiklanym ZUM w przypadku wystepowania lokalnej lekoopornosci mniejszej niz
20% zalecajg m.in. stosowanie fluorochinolondw, ktére wykazujg szerokie spektrum dziatania. Nie nalezy
jednak zapominag, iz w Polsce wystepuje opornos$¢ pozaszpitalnych szczepow E. coli na fluorochinolony = 20%.
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Norfloksacyna jest rekomendowana (NOPA 2015) u mitodych kobiet jako jeden z doustnych lekow
stosowanych w profilaktyce ciaggtej nawrotéw zapalenia uktadu moczowego [Al] i profilaktyce nawrotow
zapalenia uktadu moczowego po stosunku piciowym [Al].

Podsumowanie rekomendacji — zapalenie ptuc

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 3 rekomendacje dotyczgce leczenia pacjentéw
z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc: polskie - Rekomendacje postepowania w pozaszpitalnych zakazeniach
uktadu oddechowego 2010 (NPOA 2010), brytyjskie wytyczne - National Institute for Health and Care
Excellence (NICE 2014) i amerykanskie wytyczne - Infectious Diseases Society of America (IDSA) i American
Thoracic Society (ATS) (IDSA/ATS 2007).

Polskie wytyczne wskazujg mozliwo$¢ stosowania cyprofloksacyny w | rzucie, jako leczenia alternatywnego
jedynie w przypadku znajomosci patogenu, bedacego przyczyng zapalenia ptuc: Mycoplasma pneumoniae/
Chloamydophila pneumoniae i Legionella pneumophila. Wytyczne wskazujg rowniez na mozliwos¢ stosowania
fluorochinolonéw w skojarzeniu z linezolidem w przypadku reakcji nadwrazliwosci typu | na wczesniej
stosowany antybiotyk. Amerykanskie wytyczne réwniez wymieniaja szczepy bakteryjne, w ktérych leczenie
fluorochinolonami jest wskazane w pierwszej linii leczenia w skojarzeniu z innymi lekami lub jako alternatywa
dla innych antybiotykédw. Nalezy pamieta¢, iz w przypadku gdy szczep bakteryjny nie jest znany,
w | linii leczenia mozna zastosowa¢ makrolid lub doksycyline. Wedlug wytycznych NICE 2014 w przypadku
tagodnego PZP nie nalezy pacjentom podawa¢ fluorochinolonéw. Natomiast wedtug amerykanskich wytycznych
stosowanie flourochinolonéw (moksyfloksacyna, gemifloksacyna Ilub lewefloksacyna) jest wskazane w
przypadku pacjentéw z chorobami wspofistniejagcym, czyli z grupy ryzyka zakazen lekoopornym S. pneumoniae.
Wytyczne nie wymieniajg w tej grupie ani cyprofloksacyny, ani ofloksacyny. Zadne wytyczne dotyczagce leczenia
PZP wsrod fluorochinolondéw nie wymieniajg substancji czynnej ofloksacyna.

Podsumowanie rekomendacji — zakazenia skory

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 2 rekomendacje dotyczgce leczenia pacjentéw
z zakazeniami skéry — polskie rekomendacje dotyczgce stosowania antybiotykédw w wybranych zakazeniach
skory i tkanek migkkich (NPOA 2012), w ktorych opisano wytyczne dotyczace postepowania w
antybiotykoterapii odlezyn i amerykanskie wytyczne - Infectious Diseases Society of America (IDSA 2014), w
ktérych wskazano zaréwno wytyczne dotyczace leczenia niegroznych infekcji skérnych, jak i zakazen
zagrazajgcych zyciu.

Polskie wytyczne w zakresie leczenia odlezyn wskazujg, iz antybiotykoterapia doustna moze by¢ prowadzona
jedynie w przypadku fagodnych infekcji. Wytyczne nie wskazujg konkretnych substancji stosowanych w
leczeniu, jednakze wskazujg, iz przy wyborze antybiotyku nalezy mieé¢ na wzgledzie jego skutecznos$é
wzgledem szczepow bakteryjnych, przypuszczalnie powodujgcych zakazenie. Wytyczne w zakresie leczenia
odlezyn oparte sg jedynie na opiniach ekspertow.

W rekomendacji IDSA 2014 nie wskazano chinolonéw, jako terapii mozliwej do zastosowania w leczeniu
ropnych infekcji skory i tkanek migkkich (ropnie skoérne, czyraki, czyrak mnogi, zapalne torbiele naskorka), w
leczeniu rézy i cellulitisu. Fluorochinolony sg rekomendowane w leczeniu skojarzonym infekcji ran
operacyjnych, oraz w nekrotycznych infekcjach skéry i miesni w leczeniu skojarzonym u pacjentow z
nadwrazliwoscig na penicyline. Zdaniem analitykow Agencji najprawdopodobniej w schorzeniach tych leki z tej
grupy podawane sg w ramach pobytu pacjenta na oddziale szpitalnym. Jednoczesnie chinolony sg réwniez
rekomendowane w infekcjach zwigzanych z ugryzieniem zwierzat jako aktywne przeciw P. multocida, MRSA i
kilku innym bakteriom tlenowym.

Zadne wytyczne nie wymieniajg substancji czynnych cyprofloksacyna i ofloksacyna we wskazaniach
dotyczacych zakazen skory i tkanki podskérnej wymienionych na poczatku opracowania.

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:
¢ Norfloksacyna — brak rekomendaciji.
o Ciprofloksacyna — brak rekomendacji.
o Ofloksacyna — brak rekomendac;ji.

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktéw Leczniczych:
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e Norfloksacyna — U pacjentéw w podesztym wieku wystepuje zwiekszone ryzyko wystgpienia dziatan
niepozadanych w postaci zapalenia lub zerwania sciegien. Pacjenci w podesztym wieku mogg by¢
bardziej wrazliwi na leki wydtuzajgce odstep QT, dlatego nalezy zachowac ostroznosé.

e Ciprofloksacyna - Pacjentom w podesztym wieku nalezy podawa¢ dawke dobrang do ciezkosci
zakazenia i klirensu kreatyniny. Ryzyko zaburzen Sciegien moze by¢ zwiekszone. Pacjenci w podesztym
wieku mogg by¢ bardziej wrazliwi na leki wydtuzajace odstep QT, dlatego nalezy zachowac ostroznosc.

e Ofloksacyna - U pacjentdw w podesztym wieku nalezy zwrdéci¢ szczegdlng uwage na czynnos¢ nerek
i w razie koniecznosci odpowiednio zmodyfikowa¢ dawke. Pacjenci w podesztym wieku mogg by¢
bardziej wrazliwi na leki wydtuzajgce odstep QT, dlatego nalezy zachowac ostroznos¢.
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Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 15. Produkty lecznicze wskazane w ztgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

i Koszt za DDD dla
Nazwa, posta¢ i dawka leku Opak. UCZ [z1] CHB [z1] WLF [z1] PO CDB [zf] WDS [z{] DDD s’wiadcz[ezr:]iobiorcy
Ciprofloxacinum*

Ciphin 500, tabl. powl., 500 mg 10 szt. (1 blist.po 10 szt.) 7,88 8,27 7,36 50% 10,42 6,74 19 1,35
Ciprinol, tabl. powl., 500 mg 10 szt. 7,92 8,32 7,36 50% 10,47 6,79 19 1,36
Ciprinol, tabl. powl., 250 mg 10 szt. 54 5,67 3,68 50% 6,77 4,93 19 1,97
Cipronex, tabl. powl., 250 mg 10 szt. (1 blist.po 10 szt.) 54 5,67 3,68 50% 6,77 4,93 19 1,97
Cipronex, tabl. powl., 500 mg 10 tabl. (blist.) 7,95 8,35 7,36 50% 10,5 6,82 19 1,36
Cipropol, tabl. powl., 250 mg 10 szt. 5,26 5,52 3,68 50% 6,62 4,78 19 1,91
Cipropol, tabl. powl., 500 mg 10 szt. (2 blist.po 5 szt.) 9,07 9,52 7,36 50% 11,66 7,98 19 1,60

Proxacin 250, tabl. powl., 250 mg 10 szt. (1 blist.po 10 szt.) 5,24 55 3,68 50% 6,6 4,76 19 1,90
Proxacin 500, tabl. powl., 500 mg 10 szt. (1 blist.po 10 szt.) 7,88 8,27 7,36 50% 10,42 6,74 19 1,35
Ofloxacinum
Tarivid 200, tabl. powl., 200 mg** 10 szt. (1 blist.po 10 szt.) 12,95 13,6 7,36 50% 15,75 12,07 049 2,41
Norfloxacinum*
Nolicin, tabl. powl., 400 mg 20 szt. 10,48 1 14,71 50% 14,71 7,36 08g 0,74
Norsept, tabl. powl., 400 mg 20 szt. (2 blist.po 10 szt.) 10,48 11 14,71 50% 14,71 7,36 08¢ 0,74

*Maksymalny czas trwania terapii wynosi 90 dni.

**Czas trwania terapii wynosi zwykle do 10 dni. Produkt jest tez dostepny bezptatnie dla wskazania: gruzlica, w tym réwniez gruzlica wielolekooporna i inne mykobakteriozy.

Wysokosci doptat swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:

e Ciprofloxacinum: 1,35 zt — 1,97 z,

e Ofloxacinum: 2,41 z,

¢ Norfloxacinum: 0,74 zt.
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3.8.

3.8.1.

Zapalenie infekcyjne oka

Opis choroby

Nie odnaleziono wspoétczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg bezposrednio dla zapalenia infekcyjnego oka.
Ponizej przedstawiono wartosci dla nabradziej zblizonych standéw klinicznych. Wspdfczynnik obcigzenia
jednostka chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $mie¢):

blizny rogéwki — slepota w powiktaniach rzezgczki: 0,600

blizny rogéwki — stabe widzenie w powiktaniach rzezaczki: 0,233 (0,233 - 0,245)
Slepota w powikfaniach onchocerkozy: 0,594

stabe widzenie w powiktaniach onchocerkozy: 0,170

Slepota w zakazeniach chlamydia: 0,581

stabe widzenie w zakazeniach chlamydig: 0,170

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global _burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Zapalenie oczu to szerokie pojecie obejmujgce choroby okulistyczne o réznorodnej etiologii, przebiegu i
sposobie postepowania. Wsrdd choréb zapalnych, uwzgledniajgc miejsce wystepowania, mozna wyodrebni¢:

choroby zapalne oczodotu — mogag mie¢ podioze bakteryjne (np. ropowica oczodotu, zapalenie jamy
oczodotu), charakter idiopatyczny (np. guz rzekomy oczodotu, zapalenie miesni oczodotu, ziarniniak
Wegenera), a takze mogg mie¢ posta¢ choroby z autoagresji (orbitopatia tarczycowa);

zmiany zapalne powiek:

o zapalenia alergiczne powiek: ostry obrzek alergiczny powiek, wyprysk kontaktowy, atopowe
zapalenie skéry powiek;

o zapalenia bakteryjne: przewlekte zapalenie brzegu powiek, przednie zapalenie brzegu powiek
(zapalenie tojotokowe, gronkowcowe zapalenie brzegoéw powiek), tylne zapalenie brzegow
powiek (fojotok i zapalenie gruczotdéw Meiboma);

o guzki zapalne: jeczmieh zewnetrzny, jeczmieh wewnetrzny, gradéwka, czyrak w okolicy
powieki;

o zmiany spowodowane zakazeniami wirusowymi: potpasiec powieki, mieczak zakazny;

choroby zapalne spojéwek — mogg mie¢ charakter ostry, podostry lub przewlekty. Dzieli sie je na:

o niewywotane zakazeniami: zapalenie spojowek proste, toksyczne zapalenie spojowek, zespot
Sjégrena, zapalenia alergiczne;

o wywotane zakazeniami: zakazenia bakteryjne (ropne zapalenie spojowek, zapalenie spojéwek
rzezgczkowe, przewlekte bakteryjne zapalenie spojoéwek), zakazenia chlamydiami (jaglica,
zapalenie wtretowe u dorostych) oraz zakazenia wirusowe (adenowirusowe zapalenie spojowek
i rogéwki, zapalenie spojéwek opryszczkowe);

o autoimmunologiczne (zespét Stevensa-Johnsona, pemfigoid bliznowaciejacy);

o inne schorzenia zapalne (gérne rgbkowe zapalenie spojoéwek i rogoéwki, rzekomobtonicze
zapalenie spojowek);

zapalenia rogowki — najczesciej spowodowane zakazeniami bakteryjnymi, wirusowymi, grzybiczymi i
pierwotniakowymi. Wystepujg takze w chorobach uktadowych oraz mogg wynika¢ z mechanizmow
immunologicznych ogdlnych lub miejscowych;

choroby zapalne twardowki:

o zapalenie nadtwardéwki — krétkotrwate zapalenie niewiadomego pochodzenia, niewymagajgce
leczenia;

o zapalenie twardéwki — jest chorobg na tle immunologicznym, moze przybieraé grozng postaé
martwiczg zwigzang z reumatoidalnym zapaleniem stawow;

o zapalenie tylnego odcinka twardoéwki — wystepuje rzadko, a rozpoznanie opiera sie na badaniu
USG;

zapalenia btony naczyniowej oka — klasyfikacja tego schorzenia moze opiera¢ sie na umiejscowieniu,
symptomatologii i przebiegu lub etiologii i patomorfologii:
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o pod wzgledem anatomicznym wyrdznia sie zapalenie przedniego odcinka, czesci posredniej,
odcinka tylnego lub zapalenie catej btony naczyniowej;

o pod wzgledem symptomatologii zapalenia mozne podzieli¢ na ostre, podostre lub przewlekte;

o pod wzgledem etiologicznym wyrdznia sie czynniki zakazne (m.in. bakteryjne, wirusowe),
czynniki niezakazne (zewnatrz- lub wewnatrzpochodne);

o pod wzgledem patomorfologicznym istnieje podziat na zapalenia ziarninujgce oraz
nieziarninujgce;

[Zrédta: Rosenthal 2009]

Opryszczkowe zapalenie rogowki jest wynikiem pierwotnego bgdz wtérnego zakazenia wirusem opryszczki
pospolitej (HSV — herpes simplex virus). Zakazenie pierwotne pojawia sie zazwyczaj w dziecinstwie. Dochodzi
do niego drogg kropelkowg czy tez w wyniku bezposredniego kontaktu, natomiast przebieg ma charakter
subkliniczny lub wystepuje tagodna gorgczka, ostabienie, a czasem objawy ze strony goérnych drog
oddechowych. Zakazenie nawrotowe charakteryzuje sie reaktywacjg w obecnosci komérkowej i humoralne;j
reakcji immunologicznej. Po zakazeniu pierwotnym wirus zostaje przeniesiony do czuciowych zwojow
nerwowych dermatomoéw, gdzie pozostaje w stanie utajenia — zostaje wbudowany w DNA gospodarza, przez co
jego usuniecie jest niemozliwe. Nastepnie dochodzi do reaktywacji subklinicznej, dalej klinicznej, az do
momentu pojawienia sie objawow choroby.

Na opryszczkowe zapalenie rogowki skfadajg sie:

e nablonkowe zapalenie rogéwki (drzewkowate, geograficzne) — zapalenie spowodowane aktywng
replikacjg wirusa, ktére moze wystgpi¢ w kazdym wieku oraz objawia¢ sie lekkim dyskomfortem,
zaczerwieniem, Swiattowstretem, fzawieniem oraz niewyraznym widzeniem;

e tarczowate zapalenie rogoéwki — moze by¢é spowodowane zakazeniem keratocytow lub komoérek
srodbtonka przez HSV, ale takze moze wynika¢ z reakcji nadwrazliwo$ci na antygeny wirusowe w
rogéwce. Objawia sie stopniowym wystepowaniem zamazanego widzenia oraz dyskomfortem i
podraznieniem oka;

e migzszowe martwicze zapalenie rogowki — zapalenie jest skutkiem aktywnego namnazania wirusa w
istocie wtasciwej, jednak jest rzadko wystepujgcym schorzeniem;

e owrzodzenie neurotroficzne — polega na nieprawidtowej odbudowie nabtonka rogéwki spowodowane;j
uposledzeniem unerwienia rogowki.

Zdiagnozowanie opryszczkowego zapalenia oka moze odby¢ sie tylko poprzez specjalistyczne badanie
okulistyczne, polegajgce na ogledzinach zewnetrznych, pomiarze ostrosci widzenia oraz badaniu lampg
szczelinowg przy uzyciu biomikroskopu. W zwigzku z powyzszym nie ma mozliwosci rozpoznania tej jednostki
chorobowej bez wizyty u okulisty.

[Zrédita: Kanski 2013]
Epidemiologia

Zapalenie spojowek jest bardzo powszechne na catym Swiecie. Moze dotyczy¢ osdéb w kazdym wieku, ale
czesciej wystepuje u dzieci i mtodziezy, niz u oséb starszych (rozpowszechnineie w USA to ok 13/1000 osdb).
Mimo, ze nie ma danych dokumentujgcych zapadalnos¢ na zapalenie spojéwek, szacuje sie, ze jest to jedna
z najczestszych dolegliwosci oczu.

Choroby oczu spowodowane wirusem opryszczki sg najczestszg zakazng przyczyng slepoty rogéwkowej w
krajach rozwinietych, natomiast w krajach rozwijajgcych sie zakazenie wirusem opryszczki pospolitej (HSV) jest
przyczyng 60% owrzodzen rogowki. U okoto 10 min ludzi na Swiecie diagnozuje sie opryszczkowe choroby
oczu.

Nie odnaleziono informacji dotyczacych epidemiologii wszystkich zakarzenoka.
[Zrédta: Kanski 2013]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Skutki choroby zalezg od rodzaju stanu zapalnego, jego etiologii czy tez umiejscowienia. U oséb w podesztym
wieku moze doj$¢ do uposledzenia widzenia, a nawet utraty wzroku, w zwigzku z obecnoscig stanu zapalnego
oka. Najczestsze przyczyny to m.in. zapalenie teczéwki, owrzodzenie rogéwki, zapalenie rogéwki lub btony
naczyniowej w przebiegu potpasca.

[Zrédta: Rosenthal 2009]
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Czestos¢ wystepowania nawrotow po pierwszym epizodzie opryszczkowego zapalenia oka wynosi okoto 10% w
ciggu roku oraz 50% w ciggu 10 lat. Do czynnikéw zwiekszajgcych prawdopodobienstwo wystgpienia ciezkiej
postaci choroby nalezg choroby atopowe oczu, wiek dzieciecy, zaburzenia odpornosci, niedozywienie, odra i
malaria.

[Zrédta: Kanski 2013]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

W leczeniu stosuje sie antybiotykoterapie (m.in. zakazenia rogoéwki, zapalenie brzegéw powiek) lub
kortykosteroidoterapie (wskazane w stanach zapalnych oka, natomiast ryzyko zwigzane jest z wtérnymi
zakazeniami oka, powstaniem zaémy, jaskry i $cienczeniem rogoéwki). W przypadku alergicznego zapalenia
spojowek stosuje sie leki przeciwhistaminowe, leki obkurczajgce naczynia oraz kortykosteroidy do oczu. W
leczeniu pétpasca ocznego stosuje sie leki przeciwwirusowe, natomiast w przypadku przedniego lub tylnego
zapalenia twardowki, zapalenia nerwu wzrokowego czy tez ostrej martwicy siatkéwki stosuje sie dozylne
podanie acyklowiru z lub bez podawania lekéw przeciwwirusowych do ciata szklistego.

Celem leczenia zapalenia oka jest zapobieganie rozwojowi ciezszych schorzeh oraz uposledzenia widzenia,
ktére dotyczy 20-30% osdb po 75. roku zycia. Dostepne metody leczenia mogg zapobiec $lepocie, a przez to
poprawi¢ jakos¢ zycia chorego i jego rodziny.

[Zrédta: Rosenthal 2009]

W 50% przypadkow opryszczkowego zapalenia rogéwki dochodzi do samowyleczenia (u oséb z prawidtowym
uktadem immunologicznym). U 95% leczenie trwa od kilku do kilkunastu dni przy zastosowaniu antymetabolitow
specyficznych dla HSV: acyklowir, gancyklowir, trifluorydyna. W terapii opryszczkowego zapalenia rogéwki
stosuje sie takze mechaniczne usuwanie zakazonego wirusem nabtonka rogéwki. W przypadku wystepowania
nawrotow (czesciej niz raz w roku), zaleca sie profilaktyczng terapie acyklowirem stosowanym przez 12
miesiecy.

[Zrédta: Nizankowska 2007]

3.8.2. Rekomendacje kliniczne
Przeszukano nastepujgce zrodta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej dot. gentamycyny oraz
acyklowiru:
. guidance.nice.org.uk/CG
) ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
. tripdatabase.com
. www.g-i-n.net
. www.ahrg.gov/clinic/epcix.htm
. www.nzgg.org.nz/search
. www.sign.ac.uk/guidelines/index.html
Odnalezione rekomendcje opisano ponize;.
Tabela 16. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok

m A Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

Zapalenie oka

Gentamycyna, obok tobramycyny, jest wymieniana jako jedna z mozliwych opcji leczenia w przypadku:
AAO 2013 e niezidentyfikowania mikroorgaizmu odpowiedzialnego za zakzenie, lub zidentyfikowania wielu
drobnoustrojéw;
(USA) ) ) . .
e  zidentyf kowania szczepéw gram-ujemnych.
Lek jest standardem leczenia.

W leczeniu bakteryjnego zapalenia spojowki jako leczenie z wyboru zaleca sie antybiotyk o szerokim spektrum
dziatania. W zakresie zalecanych preparatéw wskazuje sie¢ na aminoglikozydy (gentamycyna, tobramycyna),
AOA 2012 ktorych dziatanie przeciwbakteryjne obejmuje : Staphylococcus, Streptococcus, Haemophilus, Proteus,
Escherichia coli, Moraxella, Pseudomonas.

Leczenie miejscowe antybiotykiem stosowane jest w celu ztagodzenia objawdw pacjenta, skrocenia czasu
trwania infekcji oraz_zmniejszenia szans jej nawrotu.
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Opryszczkowe zapalenie rogowki

AAO 2014
(USA)

Postepowaniem z wyboru w leczeniu opryszczkowego zapalenia nabtonka rogéwki jest zastosowanie lekow
przeciwwirusowych. Na poczgtkowym etapie leczenia nalezy unika¢ stosowania GKS. Rekomendacja silna, na
podstawie dowodow wysokiej jakosci.

Stosowanie przez co najmniej 10 tygoni miejscowych kortykosteroidow w potaczeniu z doustnymi preparatmi
przeciwwirusowymi jest zalecang metodg leczenia opryszczkowego zapalenia zrebu rogowki. Proporcja
stosowania lekéw przeciwwirusowych i kortykosteroidéw powinna byé uzalezniona do wystepowania lub nie
owrzodzenia nabtonka rogéwki. Rekomendacja silna, na podstawie dowodéw wysokiej jakosci.

Postepowaniem z wyboru w leczeniu opryszczkowego zapalenia $rédblonka rogéwki jest zastosowanie
doustnych lekéw przeciwwirusowych w potaczeniu z miejscowymi kortykosteroidami. Rekomendacja silna, na
podstawie dowodow wysokiej jakosci.

Acyklowir jest wymieniany jako podstawowy przeciwwirusowy lek stosowany w leczeniu opryszczokowego
zapalenia rogéwki.

Podsumowanie rekomendacji

W leczeniu bakteryjnego zapalenia rogdéwki zalecana jest terapia antybiotykiem. Wsréd rekomendowanych
substancji wymienia sie gentamycyne, ktéra znajduje zastosowanie w okreslonych przypadkach zakazen oka.
W przypadku zapalenia spojowki, w celu ztagodzenia objawdw pacjenta, skrdcenia czasu trwania infekcji oraz
zmniejszenia szans jej nawrotu zaleca sie zastosowanie antybiotyku o szerokim spektrum dziatania. W
zaleznosci od czynnika powodujgcego infekcje mogg to by¢ aminoglikozydy - gentamycyna/tobramycyna.

Acyklowir jest wymieniany jako podstawowy lek stosowany w leczeniu opryszczokowego zapalenia rogowki
(rekomendacja silna, na podstawie dowoddw wysokiej jakosci).

Nie odnaleziono rekomendaciji specyficznych dla oséb starszych.

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:

e Gentamycyna — brak rekomendacji.

¢ Acyklowir — brak rekomendaciji.

Brak rowniez odniesienia do tej populacji w ChPL omawianych lekéw.
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3.8.3. Dostepnosé lekow dla pacjenta

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze

srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponizej.

Tabela 17. Produkty lecznicze wskazane w ztgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

Koszt za DDD dla

Nazwa, postaé i dawka leku Opak. UCZ[z] | CHBI[z] | WLF [z]] PO CDB[zf] | WDS[zf] | DDD |swiadczeniobiorcy
[z1]
Gentamicinum*
Gentamicin WZF 0,3%, krople do oczu, roztwér, 3 mg/ml ‘ 1 but.po 5 ml ‘ 3,52 ‘ 3,7 ‘ 5,18 ‘ 50% ‘ 5,18 ‘ 2,50 ‘ 0,9 ml ‘ 0,47
Aciclovirum*
Viru-POS, masé do oczu, 30 mg/g ‘ 459 ‘ 18,36 ‘ 19,28 ‘ 24,64 ‘ 50% ‘ 24,64 ‘ 12,32 ‘ 4,5mg ‘ 0,41

* Sa to leki stosowane krotkotrwale.
Wysokos$¢ doptaty swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD w dla produktéw zawierajagcych:
o Gentamicinum: 0,47 zk;

« Aciclovirum: 0,41 zl.
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3.9. Jaskra

3.9.1. Opis choroby

Wspoitczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $miec):
e osfabienie widzenia: 0,170;
e Slepota: 0,600.

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnos$cig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w populacji
0s6b powyzej 60 roku zycia dla jaskry wynosi: 16.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global_burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/qglobal burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Jaskra (tac. glaucoma) (ICD-10 H40 jaskra) jest to grupa choréb, cechujgca sie swoistym, postepujgcym
uszkodzeniem nerwu wzrokowego (neuropatia jaskrowa). Charakteryzujg ja zmiany morfologiczne tarczy nerwu
wzrokowego oraz ubytki w polu widzenia.

[Zrédio: Nizankowska 2007]

Epidemiologia

Jaskra jest drugg przyczyng utraty wzroku oraz chorobg oka o najwiekszym wzroscie zapadalnosci wraz
z wiekiem. W jej wyniku corocznie dochodzi do slepoty u okofo 2,4 min osdb. Choroba ta dotyka ok. 3% o0so6b
>40. r.z. oraz 17% os6b >85. r.z. Badania wykazaly, iz jaskra dotyczy ok. 68 milionéw ludzi na catym Swiecie,
z czego 7 miliondw o0séb jest uznanych za niewidomych. Liczba nowych rozpoznan jaskry stale wzrasta.
Prognozowane jest, ze do roku 2020 liczba os6b cierpigcych na te jednostke chorobowg wzrosnie do ponad 79
milionéw. Wedtug WHO do 2050 r. nastagpi 120% wzrost zachorowalnosci na jaskre wsréd oséb >60. r.z.
Niezaprzeczalny jest zwigzek jaskry z wiekiem. Czesto$¢é wystepowania jaskry w populacji oséb po 40 r.z.
wynosi 2% a w grupie powyzej 80 r.z. odsetek te wzrasta do 10%. Szacuje sie, ze ok. 50% pacjentow pozostaje
niezdiagnozowanych.

Najczestszg postacig jaskry zarowno na swiecie jak i w Polsce jest jaskra otwartego kata (JPOK), jej czestos¢
szacuje sie na od 1 do 2,1%.

W Polsce na jaskre prawdopodobnie (brak doktadnych danych epidemiologicznych) cierpi 750 tys. oséb,
z czedo jedynie 120 tys. objetych jest leczeniem (16%). Dane GUS wskazujg na okoto 420 tys. osob powyzej 15
r.z., u ktérych zdiagnozowano jaskre w 2004 r. Leczeniem objetych jest tylko 120 tysiecy osdb, co stanowi
zaledwie 16% chorych. Inne Zrédto podaje, iz w Polsce na jaskre choruje ponad 800 tys. osdb, z czego
prawdopodobnie 10% chorych nie ma $wiadomos$ci wystepowania u siebie tej choroby.

W jednym z badan prowadzonych w Polsce wykazano wystepowanie jaskry u 23% oséb w grupie wiekowej 65-
75 lat, oraz 31% u 0s6b po 75 r.z.

[Zrédto: Mroczek 2015, Rosenthal 2009, Olszewska 2009, Topczewska-Cabanek 2013, GUS 2004]

Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Jaskra to choroba przewlekta, postepujgca i nieuleczalna. Terapie nalezy kontynuowal przez cafe zycie
pacjenta, poniewaz nieleczona jaskra moze prowadzi¢ do catkowitej Slepoty. Rozwdj uszkodzenia nerwu
wzrokowego od poczatkowej fazy az po catkowity zanik nerwu i Slepote trwa w przyblizeniu 15-20 lat. Jesli
leczenie nie zostanie podjete w odpowiednim momencie, utrata wzroku moze by¢ nieuchronna. Przebieg
choroby jest subiektywnie bezobjawowy, czesto az do momentu utraty wzroku w jednym oku. Z tego powodu
ponad 50% oséb nie wie o swojej chorobie (kraje rozwinigte).

W jaskrze pierwotnej otwartego kata u wiekszosci pacjentéw nie dochodzi do catkowitej Slepoty, ale tempo
postepowania choroby jest indywidualne:

e do catkowitej utraty wzroku dochodzi srednio po 20 latach — u pacjentéw nieleczonych,
e Sredni czas od postawienia rozpoznania do zgonu pacjenta to okoto 15 lat,

e do catkowitej utraty wzroku w jednym oku dochodzi u 25% pacjentéw, natomiast w obojgu oczach
u 10% (20-letni okres obserwacji).
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W jaskrze pseudoeksfoliacyjnej rokowanie jest gorsze, poniewaz wyzsze sg czesto wartosci cisnienie
wewnatrzgatkowe (ang. intraocular pressure — IOP) i wystepujg jego znaczne wahania. W zwigzku z tym
powazne uszkodzenia mogg sie rozwing¢ znacznie szybcie;.

Uposledzenie wzroku wigze sie m.in. ze zwigkszong urazowoscig, wiekszg czestoscig ztaman szyjki kosci
udowej i czestszymi zaburzeniami depresyjnymi, koniecznoscig opieki i ograniczeniem mozliwosci wypetniania
roli zawodowej. Choroba ta pogarsza jakos¢ zycia pacjentéw i prowadzi do zmiany ich stylu zycia.
W konsekwencji slepoty dochodzi do catkowitej zaleznosci pacjentéw od opiekundw, zmniejszenia mozliwosci
lub catkowitg niezdolno$¢ do pracy. Utrata funkcji wzroku u pacjentéw z jaskrg moze wptywaé na mozliwosé
chodzenia, wychodzenia z domu, dostosowywanie do réznych pozioméw oswietlenia, ocenianie odlegtosci
i widzenie przedmiotoéw pojawiajgcych sie z boku, moze powodowac problemy z czytaniem, chodzeniem po
schodach oraz rozpoznawaniem ludzi.

[Zrédio: Czechowicz-Janicka 2005, Nizankowska 2007, Kanski 2013, Mroczek 2015, Quaranta 2016]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Nadrzednym celem leczenia jaskry jest zachowanie funkcji wzroku oraz jakosci zycia pacjentéw. Leczenie ma
na celu zahamowanie postepu choroby, bez mozliwosci usuniecia powstatych zmian. Terapie nalezy
kontynuowac przez cate zycie pacjenta, poniewaz nieleczona jaskra moze prowadzi¢ do catkowitej Slepoty.
W leczeniu jaskry dgzy sie do zahamowania postepujgcego procesu neuropatii. Jedynym poznanym czynnikiem
ryzyka, na ktéry mozna oddziatywac¢ jest poziom IOP.

[Zrédito: Czechowicz-Janicka 2005, Mroczek 2015, PTO 2014]

3.9.2. Rekomendacje kliniczne
Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie aktualnych rekomendacji klinicznych dotyczgcych leczenia
jaskry po katem stosowania nastepujgcych substancji czynnych:
e Betaksolol (beta-bloker),
e Tymolol (beta-bloker),
e Pilokarpina (parasympatykomimetyk),
e Tafluprost (analog prostaglandyn).
Przeszukano nastepujgce zrodta w celu odnalezienia wytycznych praktyki kliniczne;j:
¢ National Institute for Health and Care Excellence, Wielka Brytania,
e Guidelines International Network,
e Prescrire,
e Belgian Federal Health Care Knowledge Centre,
e Pubmed,
e New Zealand Guidelines Group,
e Scaottish Intercollegiate Guidelines Network,
e Agency for Healthcare Research and Quality,
e www.tripdatabase.com,
e www.guideline.gov,

e Strony internetowe polskiego towarzystwa okulistyki oraz zagranicznych towarzystw okulistyki (jaskry),
oraz polskich wydawnictw Medycyny Praktycznej i Termedii.

Znaleziono 8 rekomendacji odnoszgcych sie do terapii jaskry, przygotowanych przez rézne organizacje i panele
eksperckie.

Wyszukiwanie przeprowadzono w 08-09.06.2016 r. Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych
wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji 116/193



Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych 0T.434.25.2016

Tabela 18. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Kraj / region

Rekomendowane interwencje

Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegodlnionych zalecen dla populacii geriatryczne;.

Terapia | rzutu — farmakoterapia

e Jako lek | rzutu zaleca sie prostaglandyny/prostamidy;
e Jako inne leki | rzutu wymieniono: beta-blokery, alfa2-agonisci, inhibitory anhydrazy weglanowej.
W celu zwezania zrenicy podczas leczenia stosowana jest takze pilokarpina.

Leczenie powinno sie zacza¢ od jednego leku (monoterapia). Wybierajac leki nalezy wzig¢ pod uwage stopien
obnizania ci$nienia wewnatrzgatkowego, tolerancje leku, jakosé zycia i koszty terapii.

Redukcja IOP w poczatkowej monoterapii — przynajmniej 20% wzgledem wartosci wyjsciowych. Redukcja IOP

PTO 2014 mniejsza niz 10% uznana jest za brak odpowiedzi.
(Polska)
W przypadku przewidywanego braku wspotpracy ze strony pacjenta co do przyjmowania kropli p/jaskrowych,
braku tolerancji na leki oraz w bardzo zaawansowanej postaci jaskry lub przy bardzo wysokim cisnieniu
wewnatrzgatkowym jako opcje terapeutyczng 1-ego rzutu zaleca sie operacje p/jaskrowg
Terapia skojarzona
e W przypadku niepowodzenia, mozliwe jest zastosowanie leczenia skojarzonego.
W przypadku, gdy 2 leki miejscowe (w tym mozliwe jest zastosowanie 1 leku zlozonego) nie obnizajg ci$nienia
wewnatrzgatkowego wystarczajgco na tyle, by zahamowac¢ progresje uszkodzenia jaskrowego nalezy pacjenta
skierowa¢ na dodatkowe leczenie laserowe lub leczenie chirurgiczne.
Sita rekomendacii: brak informacji
Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegolnionych zalecen dla populacji geriatrycznej
Dobdr metody leczenia zalecany jest w zaleznosci od stadium zaawansowania choroby. Do wymienianych
w rekomendacjach metod leczenia naleza:
o farmakoterapia,
e laserowa trabekuloplastyka,
e trabekulektomia + mitomycyna C,
e cyklofotokoagulacja (lub krioterapia),
e rehabilitacja.
Do lekéw rekomendowanych zalicza sie krople do oczu:
ICO 2016

(Miedzynarodowe)

znieczulajgce (tetrakaina 0,5%) (staba rekomendacja),

diagnostyczne (fluoresceina 1%, tropikamid 0,5%) (staba rekomendacja),

zwezajgce zrenice (pilokarpina 2% lub 4%) (staba rekomendacja),

rozszerzajgce zrenice (atropina 0,1, 0,5, lub 1% homatropina lub cyklopentolat) (staba rekomendacja),

przeciwzapalne (prednizolon 0,5% lub 1%) (staba rekomendacja),

przeciwinfekcyjne (ofloksacyna 0,3%, gentamycyna 0,3% lub azytromycyna 1,5%) (staba

rekomendacja),

e leki obnizajgce IOP miejscowe: leki podstawowe (latanoprost 50ug/mL, tymolol 0,25% lub 0,5%)
(staba rekomendacja), leki dodatkowe (analogi prostaglandyn, inne beta-blokery, inhibitory
anhydrazy weglanowej, alfa-agonisci, krople skojarzone) (silna rekomendacja),

e leki obnizajgce IOP systemowe: leki podstawowe (doustnie i dozylnie acetazolamidy, dozylnie mannitol
10% lub 20%) (staba rekomendacja),

e leki dodatkowe (metazolamid, glicerol) (silna rekomendacja).
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Kraj / region

Rekomendowane interwencje

AAO 2015
(USA)

Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegdlnionych zalecen dla populacji geriatryczne;.
Pierwotna jaskra otwartego kata przesgczania

Wedtug wytycznych nadcisnienie oczne moze zosta¢ zmniejszone poprzez farmakoterapie, terapie laserowg lub
operacje. Przy doborze odpowiedniej formy terapii powinna by¢ brana pod uwage skutecznos$é leczenia, jakos¢
zycia oraz oczekiwana dlugo$¢ zycia pacjenta (dobra jakos¢, silna rekomendacja).

Wytyczne wymieniajg dostepne opcje terapeutyczne i wskazujg ich wplyw na obnizenie cisnienia
wewnatrzgatkowego:

. analogi prostaglandyn — redukcja IOP 25-33%,
e antagonisci receptoréw B-adrenergicznych — redukcja IOP 20-25%,
e agonisci receptoréw a-adrenergicznych — redukcja IOP 20-25%,
e  parasympatykomimetyki — redukcja IOP 20-25%,
e inhibitory anhydrazy weglanowej podawane miejscowo — redukcja IOP 15-20%,
e  doustne inhibitory anhydrazy weglanowej — redukcja IOP 20-30%,
. leki hiperosmotyczne — redukcja IOP (brak danych).
Fazy terapii:

e analogi prostaglandyn sg najczesciej wybierane jako terapia poczatkowa, ze wzgledu na fakt, iz sg
najbardziej efektywne, dobrze tolerowane, podawane raz dziennie oraz stosunkowo bezpieczne (dobra
jakosé, silna rekomendacja).

e Jezeli pojedynczy lek jest efektywny w obnizaniu IOP, jednak nie osiggnieto docelowych wartosci
cisnienia, mozna rozwazy¢ zastosowanie terapii ztozonej lub zmiane leku.

e Jezeli terapia nie obniza dostatecznie IOP, pomimo przestrzegania przez pacjenta zalecen
terapeutycznych, lek moze zosta¢ zastgpiony produktem alternatywnym lub terapig ztozong. Terapia
moze by¢ zmieniana do momentu ustalenia skutecznego leczenia. Odpowiednia terapia jaskry wymaga
Scistego przestrzegania zalecen. Czesto jest to nieosiggalne, dlatego preparaty ziozone z dwdch
substancji czynnych moga wplyng¢ na lepsze przestrzeganie zalecen przez pacjentéw, dzieki
zmniejszonej liczbie kropli podawanych do oczu. (dobra jako$¢, silna rekomendacja).

Laserowa trabekuloplastyka jako alternatywa dla farmakoterapii u pacjentéw, ktérzy nie moga, lub nie beda
stosowac terapii ze wzgledu na koszt, problemy z pamiecia, problemy z uzyciem kropli, lub brakiem tolerancji na
leki (dobra jakos¢, dodatkowa rekomendacja).

Sita rekomendacii:

e Silna rekomendacja — uzywana kiedy pozadane efekty interwencji wyraznie przewyzszajg niepozgdane
skutki lub brak wyraznej przewagi.

. Dodatkowa rekomendacja — rozwigzania sg mniej pewne, ze wzgledu na niskg jako$¢ dowodéw, lub
sugestie, iz efekty pozgdane i niepozgdane sg zréwnowazone.

Jakos¢ dowodow:

. Dobra jako$¢ — jest bardzo mato prawdopodobne, iz dalsze wyszukiwanie informacji zmieni pewnos¢
oszacowanego efektu.

e  Srednia jako$é — jest prawdopodobne, iz dalsze wyszukiwanie informacji miatoby wazny wplyw na
pewnos$¢ oszacowanego efektu i mogtoby zmieni¢ oszacowania.

. Niewystarczajgca jako$¢ — jest bardzo prawdopodobne, iz dalsze wyszukiwanie informacji miatoby
wazny wpltyw na pewno$¢ oszacowanego efektu i prawdopodobnie zmienitoby oszacowanie, kazde
oszacowanie jest niepewne.
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Rekomendowane interwencje

Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegdlnionych zalecen dla populacji geriatryczne;.

Zalecane jest indywidualne podejscie do pacjenta, pacjenci z zaawansowang utratg funkcji oka, lub miodzi
pacjenci z powaznym uszkodzeniem powinni by¢ poddawani bardziej agresywnej terapii niz pacjenci z niewielkim
ryzykiem utraty wzroku np. starsi pacjenci z fagodng utratg pola widzenia i niskim 10P (I,D).

Wytyczne wskazujg, na podstawie wynikéw z badan klinicznych, na korzysci wynikajgce z obnizenia IOP
w leczeniu pierwotnej jaskry otwartego kata przesgczania i zmniejszenia ryzyka rozwoju jaskry u osob
z nadcisnieniem ocznym. Celem leczenia jaskry jest obnizenie 0P (I,A).

Leki pierwszego rzutu (monoterapia) (11,D):

e analogi prostaglandyn i prostamidy:
o  analogi prostaglandyn: latanoprost 0,005%, tafluprost 0,015%, trawoprost 0,003—-0,004%,
o  prostamidy: bimatoprost 0,01-0,03%;
. agonisci receptoréw a2-adrenergicznych (a2-mimetyki):
o  a2-selektywni: apraklonidyna 0,5-1,0%, brymonidyna 0,2%, klonidyna 0,125-0,5%;
. B-blokery:
o nieselektywne: befunolol 0,5%, lewobunolol 0,25%, metypranolol 0,1-0,3%, tymolol 0,1-
0,5%, karteolol 0,5-2,0%,
o  P1-selektywne: betaksolol 0,5%;
. inhibitory anhydrazy weglanowe;j:
o  systemowe, doustne: acetazolamid, dichlorofenamid, metazolamid,
o  miejscowe: brynzolamid 1%, dorzolamid 2%;
. parasympatykomimetyki

analogi prostaglandyn (m.in. tafluprost)

E(I?l?rgo;;‘ o  dzialajgce bezposrednio (pilokarpina, karbachol),
P o  dziatajgce niebezposrednio (ipratropdemekarium, jodek ekotiopatu).
Zamiana leku na inny
W przypadku nieskutecznosci pierwszej linii leczenia lub zwigzanych z nig dziatan niepozgdanych cze$ciej zaleca
sie zastosowanie innego leku zamiast terapii ztozonej (l1,D).
Terapia skojarzona
Jezeli monoterapia jest dobrze tolerowana i efektywna w zmniejszaniu IOP, jednak nie osiagnieto pozadanego
cisnienia, nalezy rozwazy¢ dodanie drugiego leku (Il linia leczenia). Preparaty ztozone sg bardziej pozadane niz
terapia lekami podawanymi osobno (zaawansowana jaskra i/lub bardzo wysoki poziom |IOP, gdy pozadana
wartos$¢ IOP przewyzsza efektywnos¢ pojedynczych lekéw, mozna zastosowac terapie ztozong) (I1,D).
Do grupy zalecanych kombinacji lekéw nalezg m.in. pilokarpina + tymolol; tafluprost + tymolol.
Jesli terapia skojarzona nie spowoduje efektywnego obnizenia IOP terpia laserowa lub operacja powinny byé
rozwazone (I1,D).
Sita rekomendacii:
| - Silna rekomendacja — rozumiana jako ,Rekomendujemy”/ bardzo wazna w praktyce klinicznej
Il - Staba rekomendacja — rozumiana jako ,Sugerujemy”/mniej wazna w praktyce klinicznej
Jako$¢ dowodow:
A — wysoka
B — $rednia
C — niska
D — bardzo niska
Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegdlnionych zalecen dla populacji geriatrycznej
Celem leczenia jaskry jest utrzymanie mozliwosci widzenia i jako$ci zycia pacjenta, a nie utrzymanie IOP ponizej
konkretnego poziomu. Jakkolwiek wytyczne wskazujg, iz obnizenie poziomu IOP jest efektywne w leczeniu jaskry
oraz zmniejsza rowniez ryzyko rozwoju jaskry u oséb z nadcisnieniem ocznym.
W wytycznych wymieniono leki dostgpne w Szwecji w 2010:
e  parasympatykomimetyki (m.in. pilokarpina),
. sympatomimetyki,
SOS 2012 . inhibitory anhydrazy weglanowej,
(Szwecja) . B-blokery (tymolol, betaksolol)
L]
L]

leki ztozone (pilokarpina + tymolol, dorzolamid + tymolol, brynzolamid +tymolol, brymonidyna + tymolol,
latanoprost + tymolol, bimatoprost + tymolol).

Beta-blokery i analogi prostaglandyn s3 lekami I-ego wyboru, jezeli nie ma przeciwskazan do ich stosowania.
Zmiana terapii:

. Jesli monoterapia nie pozwala na osiggniecie docelowego IOP, konieczne jest przetestowanie innego
leku lub dodanie innego leku do terapii.
e  Jezeli monoterapia jest skuteczna w obnizaniu ci$nienia wewnatrzgatkowego, jednakze nie udato sie
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Kraj / region

Rekomendowane interwencje

osiggna¢ docelowego cisnienia, uzasadnionym jest dodanie kolejnego leku. Alternatywnie, jesli terapia
ma ograniczong efektywnos$¢, pierwszym krokiem powinno by¢ przetestowanie innego leku.
e W obydwu ww. przypadkach laseroterapia jest mozliwag opcja.

Terapia tgczona

e  Schemat dawkowania powinien by¢ prosty, aby utatwi¢ przestrzeganie zalecen.
. Nalezy unika¢ wiecej niz dwoch apl kacji dziennie, z wigcej niz dwdch butelek przy kazdym podaniu.

U pacjentow w podeszltym wieku, ktorzy byli pod obserwacjg diugi czas i wykazujg niewielkg progresje
uszkodzen, leczenie moze by¢ zredukowane, jesli pacjent ma trudnosci ze stosowaniem kropli do oczu lub Zle
toleruje niegrozne, niewielkie efekty uboczne leczenia jaskry.

Terapia laserowa

Podstawowe leczenie za pomoca laserowe] trabekuloplastyki moze by¢ alternatywa, jesli istnieje powdd do
un kania stosowania kropli do oczu, tak jak w przypadku starszych pacjentéw, ktérzy majg trudnosci z ich
aplikacja.

Sita rekomendacii: brak informacji

Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegdlnionych zalecen dla populacji geriatryczne;.

Monoterapia
W ramach terapii farmakologicznej jaskry otwartego kata zastosowanie znajduje nastepujgce 5 grup lekow:
e  Analogi prostaglandyn: trawoprost, latanoprost, bimatoprost.
e  Agonisci receptoréw a2-adrenergicznych, zaréwno nieselektywni: epinefryna, dipiwefryna, jak
i selektywni: brymonidyna i aprakolonidyna.
e  [-blokery:
o nieselektywne: kartelol, lewobunolol, metypranolol, tymolol,
o selektywny betaksolol.
. Inhibitory anhydrazy weglanowej, stosowane zaréwno systemowo: acetazolamid, dichlorofenamid,
metazolamid, jak i miejscowo: dorzolamid, brynzolamid.

AOA 2011 ~e 5 ) . e L
(USA) e Agonisci receptoréow cholinergicznych — miotyki: pilokarpina i karbachol.
Leczenie skojarzone
Wytyczne wskazujg na mozliwo$¢ zastosowania terapii lekami ztozonymi: potgczenia dorzolamid/tymolol
i brymonidyna/tymolol. W wytycznych wskazano, ze stosowanie leku brynzolamid dwa razy dziennie
w skojarzeniu z tymololem przynosi efekty addytywne.
Laserowa trabekuloplastyka
Laserowa trabekuloplastyka jest czgsto stosowana po niepowodzeniu terapii lekami miejscowymi w osiggnigciu
docelowego IOP, gdy progresja choroby wymaga dalszej redukcji IOP, gdy obecno$é dziatarn niepozadanych
uniemozliwia stosowanie pewnych lekéw lub gdy pacjent nie jest w stanie zakrapla¢ oczu.
Sita rekomendacii: brak informacji
Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegdlnionych zalecen dla populacji geriatrycznej
Wytyczne dotyczg skriningu, rokowania, diagnozy, leczenia i zapobiegania jaskrze.
W wytycznych wymienionych jest 5 podstawowych klas lekéw:
e beta-blokery,
¢ analogi prostaglandyn,
o alfa2-agonisci,
¢ inhibitory anhydrazy weglanowej,
e agonisci cholinergiczni.
| linia leczenia (monoterapia) (A):
NHMRC 2010 e analogi prostaglandyn (latanoprost, travoprost, bimatoprost) beta-blokery nieselektywne (tymolol,
(Australia) levobunolol) i selektywny betaksolol,

Il linia leczenia (wytyczne wskazuja, iz w pierwszej kolejnosci nalezy zastgpi¢ dotychczas stosowany lek innym
. leki ztozone:
o  Combigan - brymonidyna/tymolol,
o  Cosopt - dorzolamid/tymolol,
o  DuoTrav - trawoprost/tymolol,
o  Xalacom - latanoprost/tymolol.
. agonisci receptoréw a-2-adrenergicznych
o  brymonidyna,
o  apraklonidyna.
e inhibitory anhydrazy weglanowej stosowane miejscowo:
o dorzolamid,
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o  brynzolamid.

Il linia leczenia (leczenie systemowe jesli pacjent nie kwalifikuje sie do terapii laserem lub operaciji) (A):
. inhibitor anhydrazy weglanowej stosowany systemowo — acetazolamid,
. srodki cholinergiczne (miotyki) np. karbachol, pilokarpina

Leczenie laserowe

Rekomendacje wskazujg zastosowanie trabekuloplastyki laserem argonowym u starszych pacjentéw z jaskra,
ktorzy sg narazeni na ryzyko utraty wzroku, w szczegélnosci jesli istniejg ponizsze czynniki:

- istniejg trudnosci z podawaniem kropli do oczu

- pacjenci nie odpowiadajg na leczenie

- nie sg odpowiednimi kandydatami do operacji chirurgicznej (B)

Whytyczne podkreslaja, iz jest niewiele dostgpnych informacji dotyczacych leczenia jaskry u starszych pacjentow
np. w domach opieki i domach spokojnej staro$ci; przytoczone jest doniesienie, iz beta-blokery moga zwiekszac
ryzyko upadkow u oséb starszych.

Sita rekomendaciji/jako$¢ dowodow:

A lub B — dowody wysokiej jakosci, w zakresie A do B — “Dowody silnie wspierajg/wskazujg”

C lub D — dowody $redniej jakosci, w zakresie C do D — “Dowody wspierajg/wskazujg”

Eksperci/Konsensus- opinie ekspertéw przytoczone przez Komitet lub pochodzace z opublikowanych wytycznych

NICE 2009
(Anglia i Szkocja)

Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegodlnionych zalecen dla populacji geriatryczne;.

Monoterapia
Zaleca sie stosowanie leku z 5 grup:

. pochodnych prostaglandyn,

. beta-blokeréw,

. inhibitoréw anhydrazy weglanowe;j,

. sympatykomimetykow oraz miotykow.

W przypadku terapii farmakologicznej najczesciej stosuje sie leki podawane miejscowo. Lekiem pierwszego
wyboru w przypadku leczenia OAG s3 analogi prostaglandyn.

Leczenie skojarzone

W przypadku, gdy aktualnie stosowana terapia (farmakologiczna lub chirurgiczna) nie obniza dostatecznie IOP
zalecane jest alternatywne leczenie farmakologiczne, za pomoca: analogéw prostaglandyn, beta-blokerow,
inhibitorow anhydrazy weglanowej, sympatykomimetykéw lub wigcej niz jednego produktu leczniczego
stosowanego jednoczes$nie. Jezeli pacjent z OAG nie decyduje sie na przeprowadzanie zabiegu chirurgicznego
lub istniejg przeciwskazania do przeprowadzenia takiego zabiegu, wowczas réwniez wskazane jest zastosowanie
jednej z wyzej wymienionych terapii farmakologicznych.

Sita rekomendacii: brak informacji

COS 2009
(Kanada)

Zalecenia dotyczg populacji ogétem — brak wyszczegolnionych zalecen dla populacji geriatryczne;.

W chwili obecnej jedyng udowodniong metodg leczniczg zabezpieczajgca przed utratg widzenia w jaskrze jest
obnizanie ci$nienia wewnatrzgatkowego (IOP).

Monoterapia
Produkty lecznicze stosowane w ramach leczenia jaskry nalezg do 5 grup:

e  Analogi prostaglandyn

Agonisci receptoréow a2-adrenergicznych
B-blokery

Inhibitory anhydrazy weglanowe;j
Prasympatykomimetyki

Najczestszymi lekami stosowanymi przy rozpoczeciu leczenia sg analogi prostaglandyn.

Wsrod lekdw wymienionych w rekomendacjach znajdujg sie m.in. oceniane substancje:
. betaksolol,
e tymolol,
. pilokarpina.

Leczenie skojarzone

W celu osiggniecia pozgdanego poziomu IOP moze by¢ niezbedne stosowanie leczenia skojarzonego, jednak
liczba podawanych preparatéw oraz czesto$¢ aplikacji powinny by¢ jak najmniejsze, aby dodatkowo nie
pogarszac jakosci zycia chorego oraz zwiekszy¢ szanse na stosowanie sie przez pacjenta do zalecanego
schematu leczenia. W wytycznych wspomniano, ze rozwigzaniem tego problemu mogg by¢ leki ztozone,
zawierajgce wiecej niz jedng substancje czynna.

Sita rekomendaciji: brak informacji

IOP — ci$nienie wewnatrzgatkowe (ang. intraocular pressure); OAG — jaskra otwartego kata przesaczania (ang. open angle glaucoma); SLT
—selektywna trabekuloplastyka laserowa (ang. selective laser trabeculoplasty)
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Podsumowanie rekomendacji

Wytyczne w leczeniu jaskry wskazujg na mozliwo$¢ zastosowania lekéw miejscowych nalezgcych do 5 grup:

analogi prostaglandyn — jako terapia pierwszej linii (AAO 2015, PTO 2014, SOS 2012, NICE 2009,
COS 2009).

antagonisci receptorow f-adrenergicznych — jako terapia | rzutu (SOS 2012, NICE 2009),
agonisci receptoréw a-adrenergicznych,
parasympatykomimetyki,

inhibitory anhydrazy weglanowe.

Wséréd odnalezionych rekomendacji nie znaleziono wytycznych postepowania skierowanych do oséb po 75.
roku zycia. W kilku rekomendacjach (AAO 2015, SOS 2012, NHMRC 2010) jako alternatywna metoda leczenia
u pacjentéw, ktorzy ze wzgledu na podeszty wiek majg trudnosci ze stosowaniem kropli p/jaskrowych zalecana
jest laserowa trabekuloplastyka.

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agenciji:

Betaksolol — brak rekomendaciji.
Pilokarpina — brak rekomendacji.
Tymolol — brak rekomendacji.

Tafluprost — brak rekomendacii.
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3.9.3. Dostepnosé lekow dla pacjenta
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Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponizej.

Tabela 19. Produkty lecznicze wskazane w ztgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

i Koszt za DDD dla
Nazwa, postaé i dawka leku Opak. UCZ [zi] | CHB [z4] | WLF [z4] PO CDB[zi] | WDS [zt] | DDD s’wiadcz[ezT]iobiorcy
Betaxololum
Betoptic S, krople do oczu, zawiesina, 2,5 mg/ml* 5ml 10,26 10,77 4,83 30% 12,15 8,77 0,1 ml 1,75
Betoptic S, krople do oczu, zawiesina, 2,5 mg/ml* 10 ml 21,75 22,84 9,66 30% 25,41 18,65 0,1 ml 1,87
Opt betol 0,5%, krople do oczu, roztwoér, 5 mg/ml* 5 ml (but.) 6,33 6,65 4,83 30% 8,03 4,65 0,1 ml 0,93
Pilocarpinum
Pilocarpinum WZF 2%, krople do oczu, roztwér, 20 mg/ml ‘ 10 ml (2x5 ml) ‘ 6,05 ‘ 6,35 8,76 ‘ 30% ‘ 8,76 ‘ 2,63 ‘ 0,4 ml ‘ 1,05
Tafluprostum
Taflotan, krople do oczu, roztwér, 0,015 mg/ml EE? | 54 | s67 209 | 30% | 6464 | 3601 | 045mcg | 0,12
Timololum
Cusimolol 0,5%, krople do oczu, roztwér, 5 mg/ml* 1 but.po 5 ml 4,91 5,16 4,83 30% 6,54 3,16 0,1 ml 0,63
Oftensin, krople do oczu, roztwér, 2,5 mg/ml* 5mil 3,28 3,44 4,83 30% 4,83 1,45 0,1ml 0,29
Oftensin, krople do oczu, roztwor, 5 mg/ml* 5ml 3,28 3,44 4,83 30% 4,83 1,45 0,1 ml 0,29

*Okres przydatnosci leku po pierwszym otwarciu wynosi 28 dni (wg ChPL).

Wysokos$¢ doptaty Swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD w przypadku produktéw zawierajgcych:

e Betaxololum: 0,93 zt - 1,87 zt
e Pilocarpinum: 1,05 zt

o Tafluprostum: 0,12 zt

e Timololum: 0,29 zt - 0,63 zl.
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3.10. Zaburzenia lekowe i depresje

3.10.1. Opis choroby
Nie odnaleziono wspétczynnika obcigzenia jednostkg chorobowg bezposrednio dla zaburzen lekowych. Ponizej
przedstawiono wartosci dla najbardziej zblizonych stanéw klinicznych.
Wspoitczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- Smiec):
e zespot stresu pourazowego: 0,105;
e panika: 0,165 (0,153 — 0,171).
Wspoitczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta dla depresiji (0- petnia zdrowia; 1- $mie¢):
e tagodny epizod depresji: 0,140;
e umiarkowany epizod depresji: 0,350;
e ciezki epizod depresiji: 0,760;
o dystymia: 0,140.

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji os6b powyzej 60 roku zycia dla depresji wynosi: 29.

[Zrédta: WHO http.//www.who.int/healthinfo/global burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja
Zaburzenia lekowe w populacji oséb w podesztym wieku nie zostaly szczegétowo zbadane, aczkolwiek
najczesciej wystepujgcym zaburzeniem jest lek uogdlniony i fobie. Lek u oséb w starszym wieku objawia sie
w rézny sposéb, m.in. pojawiajg sie zmiany behawioralne i fizjologiczne, a takze moga wystgpi¢ epizody
depresii.

Zgodnie z klasyfikacjg ICD-10 zaburzenia lekowe nalezg do kategorii zaburzen nerwicowych zwigzanych ze
stresem | pod postacig somatyczng, w ktorej wyodrebniono: zaburzenia lekowe w postaci fobii, zaburzenia
lekowe z napadami leku (lekiem panicznym) oraz zaburzeniami lekowymi uogdlnionymi wtgcznie, zaburzenia
obsesyjno-kompulsyjne, reakcja na ciezki stres i zaburzenia adaptacyjne, zaburzenia dysocjacyjne
(konwersyjne), zaburzenia wystepujgce pod postacig somatyczng oraz inne zaburzenia nerwicowe.

Z kolei wedtug klasyfikacji zaburzen psychicznych Amerykanskiego Towarzystwa Psychiatrycznego DSM-IV
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) wyrdznia sie 12 odrebnych zaburzen lekowych:
zaburzenie lekowe z lekiem napadowym (lek paniczny) bez agorafobii, zaburzenie lekowe z lekiem napadowym
(lek paniczny) i z agorafobig, agorafobia bez napadéw lekowych (leku panicznego) w wywiadzie, fobie swoiste,
fobia spoteczna, zaburzenia obsesyjno-kompulsyjne, zaburzenia stresowe pourazowe, ostra reakcja na stres,
zaburzenia lekowe uogdlnione, zaburzenia lekowe spowodowane stanem ogdélnomedycznym, zaburzenia
lekowe spowodowane uzywaniem substancji psychoaktywnych oraz zaburzenia lekowe nieokreslone.

[Zrédito: Wright 2008, Rosenthal 2009]
Zaburzenia depresyjne charakteryzujg sie gtebokim i uporczywym obnizeniem nastroju, ktéry powoduje

uposledzenie funkcjonowania. Niekiedy towarzyszy temu zmniejszenie zakresu zainteresowan oraz odczuwania
przyjemnos$ci w zwigzku z wykonywaniem czynno$ci, ktére wczesniej jg sprawiaty.

Obraz kliniczny depresji u 0s6b w wieku podesztym jest podobny do tego u oséb mtodszych. Charakteryzuje sie
wystepowaniem niepokoju ruchowego (agitacjg), zahamowaniem ruchowym, nastawieniem hipochondrycznym,
zaburzeniami czynno$ci poznawczych, urojeniami hipochondrycznymi, przesladowczymi i zubozeniami,
obwinianiem sig, poczuciem winy i bezwartosciowosci, moga pojawi¢ sie takze urojenia nihilistyczne, rzadko
wystepujg omamy.

[Zrédta: Beers 2008, Wright 2008]
Epidemiologia

U os6b w starszym wieku zaburzenia lekowe wystepujg prawie dwukrotnie czesciej u kobiet niz u mezczyzn,
aczkolwiek w bardzo zaawansowanym wieku réznica ta zanika. Rozpowszechnienie stanéw lekowych wynosi 7-
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9% i zalicza sie do nich: napady paniki, fobie swoiste i fobie spoteczng, zespot stresu pourazowego, zaburzenia
lekowe uogdlnione oraz zaburzenia obsesyjno-kompulsywne. W Europie zaburzenia lekowe sg gidwng
przyczyna kontaktu z lekarzem podstawowej opieki zdrowotnej w 4,6% przypadkéw, co stanowi 80% wszystkich
pacjentow z zaburzeniami psychicznymi leczonych przez lekarzy pierwszego kontaktu.

[Zrédto: Rowland 2008, Wright 2008, Rosenthal 2009]

Depresja u os6b starszych jest chorobg wystepujgcg niemal tak samo czesto, jak w catej populacji. Szacuje sie,
ze ta jednostka chorobowa dotyka nawet 20% populacji oséb starych.

[Zrédita: Wright 2008]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Rokowanie w przypadku os6b z podwdjnym rozpoznaniem — zaburzen lekowych i depresji — jest gorsze niz
w przypadku pacjentéw z samymi zaburzeniami lekowymi. Uwaza sie, ze choroba ma charakter przewlekty lub
nawracajgcy, a pacjenci sg bardziej narazeni na wystgpienie zaburzehA spowodowanych naduzywaniem
alkoholu lub substancji psychoaktywnych oraz depresji i samobdjstwa.

Przebieg zaburzen lekowych zalezy od etiologii oraz czasu trwania objawéw. U pacjentow w podesziym wieku
gtéwng role w rokowaniu odgrywajg czynniki takie jak choroby wspdtistniejgce, warunki zycia, wsparcie rodziny
oraz kwestie bezpieczenstwa. Lek uogodlniony u tych pacjentdw moze by¢ zwigzany z istotnym obnizeniem
jakosci zycia.

[Zrédito: Wright 2008, Rosenthal 2009]

Po leczeniu objawy czesto sie wycofujg. W niektérych przypadkach konieczne jest podanie kilku lekéw kolejno
po sobie lub jednoczesnie. Poprawa moze wystepowac dopiero po 1-4 tyg. przyjmowania leku. Ryzyko nawrotu
znacznie wzrasta po przebyciu 2 epizodéw depresii.

Na podstawie badan stwierdzono, iz w trakcie rocznej obserwacji pacjentdéw ze zdiagnozowang depresjg u 35-
68% utrzymuje sie poprawa, u 14-29% wystepujg stale objawy depresyjne, natomiast u 12-19% dochodzi do
nawrotu choroby. W okresie trzyletnim remisje odnotowuje sie u 22-31% pacjentéw, u 28-38% moze wystapic
kolejny epizod depresji, ktory ustepuje po zastosowanym leczeniu, 23-32% chorych uzyskuje czesciowg
poprawe, natomiast u 7-17% objawy depresyjne utrzymujg sie na stalym poziomie. Ws$réd pacjentow w
podesztym wieku ze zdiagnozowang depresjg obserwuje sie zwiekszong umieralnosc.

[Zrodta: Beers 2008, Wright 2008]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Istnieje niewiele zalecen dotyczgcych leczenia zburzeh lekowych u oséb starszych, mimo ich czestego
wystepowania w powyzszej populacji chorych. Leczenie zaburzen lekowych w pdéznym wieku wymaga
jednoczesnej korekcji czynnikdw wspdtistniejgcych, przyczyniajgcych sie do pogorszenia stanu chorego,
stosowania lekéw o dziataniu ukierunkowanym na wystepujgce objawy, zapewnienia wsparcia psychologa oraz
interwencji psychospotecznych. Lekami najczesciej przepisywanymi z powodu zaburzen lekowych sg
benzodiazepiny, aczkolwiek ich stosowanie moze sie wigza¢ ze znacznymi dziataniami niepozadanymi. W
leczeniu leku uogdlnionego stosuje sie takze selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI).

Ciggtos¢ opieki i relacji terapeutycznej pomiedzy lekarzem rodzinnym i pacjentem stanowi czynnik
wspomagajgcy leczenie zaburzeh lekowych u os6b w starszym wieku. Wsparcie ze strony rodziny
i spotecznosci, jak rowniez interwencje psychospoteczne, sg istotnymi elementami optymalnej opieki.

[Zrédito: Rosenthal 2009]

tagodniejsze przypadki depresji mozna leczy¢ psychoterapig i wsparciem psychicznym (szacunek dla godno&ci
pacjenta, wsparcie materialne i finansowe, zainteresowanie problemami pacjenta, kontakt z rodzing). Wazng
role odgrywa lekarz rodzinny, ktéry w odpowiednim momencie powinien wystawi¢ wniosek o objecie pacjenta
opiekg spoteczng. Istotna jest regularna aktywnos¢ fizyczna, kitéra zapobiega depresji i tagodzi jej przebieg.
Umiarkowane i ciezkie depresje leczy sie farmakologicznie i/lub stosujgc psychoterapie. Niekiedy wskazane sg
elektrowstrzgsy. W ciezkich przypadkach konieczne jest diugotrwate leczenie podtrzymujgce za pomocg
tymoleptyku. Przewaznie wystarcza leczenie ambulatoryjne. Skierowanie do szpitala jest wskazane w razie
stwierdzenia nasilonych mysli samobdjczych (zwlaszcza, gdy brakuje wsparcia ze strony rodziny), depres;ji
z objawami psychotycznymi oraz powaznych powiktan somatycznych. Depresja nieleczona przyczynia sie do
zwiekszenia chorobowosci i smiertelnosci, uposledzenia funkcjonowania, niskiej jakosci zycia, zwiekszenia
kosztéw opieki zdrowotnej oraz cierpienia ludzkiego. Moze takze zaostrzaé przebieg innych chordb, prowadzic¢
do nieprzestrzegania =zaleceh odnosnie do przyjmowania lekéw oraz nasilaé objawy somatyczne
wspdtistniejgcych chordb przewlektych.
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[Zrédta: Wright 2008, Kostka 2009, Rosenthal 2009].

3.10.2. Rekomendacje kliniczne
W celu identyfikacji wytycznych postepowania klinicznego w zaburzeniach lekowych oraz depresji dotyczacych
stosowania lekow:

e SSRI (ang. selective serotonin reuptake inhibitor): fluoksetyna, fluwoksamina, paroksetyna, sertralina

e SNRI (ang. serotonin norepinephrine reuptake inhibitors): wenlafaksyna

e SSRE (ang. selective serotonin reuptake enhancers): tianeptyna

e SARI (ang. serotonin antagonist and reuptake inhibitors): trazodon

¢ inhibitory MAO (ang. inhibitor of monoamine oxidase A): moklobemid

e NaSSA (ang. noradrenergic and specific serotonergic antidepressants): mianseryna

e buspiron

przeszukano strony internetowe najwazniejszych swiatowych, europejskich i polskich towarzystw naukowych
zajmujgcych sie tematykg omawianego problemu zdrowotnego. Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 08-
10.06.2016 r. W wyniku wyszukiwania odnaleziono $wiatowe wytyczne World Federation of Societies of
Biological Psychiatry (WFSBP) dotyczace farmakologicznego leczenia zaburzen Iekowych, zaburzen
obsesyjno-kompulsywnych i zaburzen wynikajgcych ze stresu pourazowego (2008 i 2012), takze leczenia
zaburzen depresyjnych (2013). Nie zidentyfikowano natomiast polskich rekomendacji odnoszacych sie do
obowigzujgcej praktyki klinicznej w zespotach lekowych.

W ponizszej tabeli przedstawiono rekomendacje i zalecenia odnoszgce sie bezposrednio do ocenianych

substancji czynnych badz grup lekéw do ktérych nalezg

Tabela 20. Przeglad rekomendacji klinicznych wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

WFSBP, 2008, 2012°
,Farmakologiczne
leczenie zaburzen

lekowych, zaburzen
obsesyjno-
kompulsywnych i
zaburzen wynikajgcych
Ze stresu pourazowego
w podstawowej opiece
zdrowotnej”
(Miedzynarodowe)

Zaburzenie paniczne (ang. panic disorder)

Pierwszg linig leczenia w zaburzeniu panicznym sg leki z grupy selektywnych inhibitoréw zwrotnego wychwytu
serotoniny (SSRI): citalopram, escitalopram, fluwoksamina, fluoksetyna, paroksetyna, sertralina (dla kazdej
w wymienionych substancji kategoria dowodéw A; stopien rekomendacji 1), wenlafaksyna nalezaca do
inh bitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny (SNRI) (A;1).

Trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (ang. TCA — tricyclic antidepressants): klomipramina, imipramina, sg
réwnie skuteczne, jednak gorzej tolerowane niz SSRI; przy przedawkowaniu mogg by¢ potencjalnie $miertelne
(A;2).

W przypadkach opornych na leczenie, u pacjentéw bez historii uzaleznien, mozna zastosowa¢ benzodiazepiny;
dodatkowo mogg by¢ stosowane w skojarzeniu z lekami przeciwdepresyjnymi w pierwszych tygodniach terapii
przed ustaleniem odpowiedzi na leki antydepresyjne (A;2).

Ze wzgledu na cigzkie skutki uboczne oraz interakcje z innymi lekami i sktadnikami pozywienia zastosowanie
nieodwracalnych inhibitoréw monoaminooksydazy - IMAO powinno by¢ rozwazane wytgcznie kiedy inne leki
stosowane w | linii zawiodg lub nie beda tolerowane. (B; 3)

W odniesieniu do innych interwencji, wedtug otwartych badan skuteczne bylo zastosowanie m.in. skojarzenia
SSRI i TCA, monoterapii olanzaping, wzmocnienia terapii SSRI olanzaping, wzmocnienia terapii SSRI
pindololem lub TCA; w przypadkach opornych na leczenie wedtug otwartych badan skuteczne byto
zastosowanie: olanzapiny, dodanie fluoksetyny do TCA, dodanie TCA fluoksetyny lub dodanie olanzapiny
do SSRI (C1; 4).

Dostepne wyn ki dla skutecznosci stosowania odwracalnego inhibitora MAO (ang. RIMA - reversible inhibitor of
monoamine oxidase A) moklobemidu w zaburzeniu panicznym sa niespojne (D; 5).

Zaburzenia lekowe uogélnione (ang. GAD - generalized anxiety disorder)

Pierwszg linig leczenia w GAD sa leki z grupy SSRI: escitalopram, paroksetyna i sertralina (A; 1),
SNRI: wenlafaksyna, duloksetyna (A;1) oraz modulator kanatéw wapniowych: pregabalina (A;1).

TCA - imipramina jest skuteczna w leczeniu GAD, ale ze wzgledu na potencjalnie $miertelne skutki
przedawkowania, oraz gorszg tolerancje, stanowi opcje w ramach drugiej linii leczenia GAD (A; 2).

W przypadkach opornych na leczenie, u pacjentow bez historii uzaleznien, mozna zastosowac benzodiazepiny;
dodatkowo mogg by¢ stosowane w skojarzeniu z lekami przeciwdepresyjnymi w pierwszych tygodniach terapii
przed ustaleniem odpowiedzi na leki antydepresyjne (A;2)
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Hydroksyzyna z grupy lekéw antyhistaminowych ma potwierdzong skutecznosé w badaniach klinicznych
z grupa kontrolng (w tym z placebo), jednak posiada wiasciwosci sedacyjne (A; 2).

Wsrdd innych wymienianych w leczeniu GAD interwencji sg m.in.:

e w przypadku pacjentéw z GAD opornym na leczenie, mozna zastosowa¢ wzmocnienie terapii SSRI
atypowymi lekami przeciwpsychotycznymi (rysperydon czy olanzapina) (B;3);

. dostepne wyniki dla skutecznosci stosowania buspironu w GAD sg niespdjne (D; 5)

Zespot leku spotecznego (ang. SAD - social anxiety disorder)

W ramach pierwszej linii leczenia SAD rekomendowane jest stosowanie lekéw z grupy SSRI: escitalopramu,
fluwoksaminy, paroksetyny oraz sertraliny lub SNRI: wenlafaksyny. (A; 1);

Zastosowanie nieodwracalnego inhibitora monoaminooksydazy - fenelzyny jest skuteczne, jednak gorzej
tolerowane w poréwnaniu do zastosowania innych lekéw przeciwdepresyjnych (A; 2); moze by¢ opcja
w przypadkach nieodpowiadajgcych na leczenie.

Benzodiazepiny nie byty szeroko badane w SAD, jednak w przypadkach opornych na leczenie, u pacjentow
bez historii uzaleznien, mozna zastosowa¢ benzodiazepiny; dodatkowo bezodiazepiny moga by¢ stosowane w
skojarzeniu z lekami przeciwdepresyjnymi w pierwszych tygodniach terapii przed ustaleniem odpowiedzi na leki
antydepresyjne (B;3)

Wsréd innych wymienianych w leczeniu SAD interwencji sg m.in.:

e w przypadkach opornych na leczenie wedtug wynikéw badania otwartego skuteczne moze byé¢
dodanie buspironu do SSRI (C1;4).

e  dostepne wyniki dla skutecznosci stosowania moklobemidu w SAD s3 niespdjne (D; 5).
Nie ma dowoddéw na zastosowanie tréjcyklicznych lekéw przeciwdepresyjnych w SAD.
Ogdlnie, SAD jest chorobg przewlektg i wymaga leczenia dlugoterminowego.
Fobia specyficzna

Zazwyczaj pacjenci z fobiami specyficznymi nie konsultujg sie z lekarzami, zwtaszcza jesli chorzy radzg sobie z
fobig poprzez un kanie sytuac;ji i obiektéw bedacych przedmiotem fobii. Terapia ekspozycyjna jest skuteczna w
leczeniu fobii specyficznych. Leki psychofarmakologiczne nie sg uznawane jako leczenie standardowe w
tagodnych przypadkach fobii specyficznych. W ciezkich przypadkach, mozna sprébowa¢ SSRI.

W niewie ki wstepnym badaniu, wykazano skutecznosé paroksetyny w leczeniu w leczeniu fobii specyficznej w
poréwnaniu do placebo. (B; 1)

Zaburzenie obsesyjno-kompulsywne (ang. OCD - obsessive — compulsive disorder)

W ramach pierwszej linii leczenia OCD rekomendowane jest stosowanie lekéw z grupy SSRI: escitalopramu,
fluwoksaminy, paroksetyny, fluoksetyny oraz sertraliny (A; 1);

TCA - klomipramina, jest réwnie skuteczna, jednak gorzej tolerowana niz SSRI (A;2).
Wsrod innych wymienianych w leczeniu OCD interwencji sg m.in.:

e w badaniu z podwdjnie slepg probg z grupg kontrolng placebo wykazano skuteczno$¢ leczenia OCD
przy zastosowaniu citalopramu i mirtazepiny (B; 3);

e w przypadkach opornych na leczenie:

— dozylne podanie klomipraminy byto bardziej skuteczne niz postaci doustnej klomipraminy,
a terapie z zastosowaniem lekéw przeciwpsychotycznych jak haloperidol, kwetiapina,
olanzapina w skojarzeniu z SSRI byty bardziej skuteczne niz monoterapia SSRI (B; 3);

—  skuteczne moga by¢ m.in. nastepujgce leki: riluzol, memantyna, tryptorelina, skojarzenie
citalopramu z reboksetyng, dodanie klomipraminy do SSRI lub SSRI do klomipraminy,
dodanie buspironu do SSRI (C1;4).

e  dostepne wyniki dla skutecznosci stosowania wenlafaksyny w OCD sg niespdjne (D; 5).

Rekomendowane jest stosowanie od sredniej do wysokiej dawki (chociaz dowody na zalezno$¢ dawka-efekt
dla SSRI i klomipraminy w OCD sg sprzeczne). OCD wymagajg dtugookresowego leczenia z zastosowaniem
efektywnej dawki. Jesli pacjent nie odpowiada nalezy rozwazy¢ konsultacje z psychiatrg. W ciezkich
przypadkach OCD, kiedy wszystkie inne dostepne terapie okazaly sie nieskutecznie, gteboka stymulacja
mdzgu moze stanowi¢ jedng z opcji leczenia.

Zespot stresu pourazowego (ang. PTSD - post-traumatic stress disorder)

W ramach pierwszej linii leczenia PTSD rekomendowane jest stosowanie lekéw z grupy SSRI: fluoksetyny,
paroksetyny, sertraliny lub SNRI: wenlafaksyny. (A; 1);

Wsréd innych wymienianych w leczeniu PTSD interwencji sg m.in.:
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e W badaniu z podwdjnie $lepg prébg z grupa kontrolng placebo wykazano skutecznos$¢ leczenia PTSD
dla: amitryptyliny, imipraminy, mirtazapiny, rysperydonu oraz lamotryginy. Prazosyna moze ograniczy¢
wystepowanie koszmarow (B; 3)

e w przypadkach opornych na leczenie, skuteczne byto dodanie olanzapiny lub rysperydonu (B; 3);

e wedtug wynikéw badan otwartych, w leczeniu PTSD skuteczne byty m.in. nastepujace leki: citalopram,
escitalopram, fluwoksamina, moklobemid (C1; 4);

e w przypadkach opornych na leczenie, skuteczne byty wenlafaksyna oraz prazosyna (C1; 4);

e w pojedynczych przypadkach skuteczne byto dodanie kwetiapiny do wenlafaksyny lub gabapentyny do
SSRI (C2;4).

PTSD jest czesto chorobg przewlekig i wymaga leczenie dtugoterminowego przez co najmniej 12-24 miesigce.
Dlugoterminowa skuteczno$¢ zostata udowodniona dla SSRI: fluoksetyny, sertraliny oraz SNRI
wenlafaksyny. Benzodiazepiny sa niewskazane w pierwszych kilku godzinach po ekspozycji, poniewaz moga
kolidowa¢ z potencjalnym spontanicznym wyzdrowieniem.

Leczenie os6b starszych

Brak odrebnych =zalecen leczniczych dla os6b starszych. W wytycznych zaznacza sie jedynie,
ze w przypadku leczenia oséb starszych nalezy uwzgledni¢ czynniki, takie jak zwigkszona wrazliwo$¢ na
wiasciwosci antycholinergiczne i objawy pozapiramidowe, podwyzszone ryzyko hipotonii ortostatycznej, zmian
w elektrokardiografii podczas leczenia z wykorzystaniem TCA, oraz mozliwych paradoksalnych reakcji na
benzodiazepiny: depresji z/lub bez préb samobdjczych, fobii, agresji i brutalnych zachowan. Dlatego tez,
leczenie z zastosowaniem TCA lub benzodiazepin jest mniej korzystne, podczas gdy SSRI, buspiron
i moklobemid wydajg sie byc¢ terapig bezpieczng.

W niektorych grupach pacjentow, jak osoby starsze, leczenie nalezy zaczaé od dawek potowe nizszych lub
jeszcze nizszych w celu zminimalizowania poczatkowych dziatan niepozgdanych lekéw jak mdiosci, zawroty
i bole glowy oraz paradoksalne nasilenie leku/stanéw niepokoju. Ogodlnie w populacji oséb starszych, stosuje
sie nizsze dawki, w szczegdlnosci w przypadku stosowania TCA. Zaznacza sie, ze w przypadku oséb
starszych zaobserwowanie wystgpienia odpowiedzi na leczenie moze wymagac wigcej czasu.

W tabeli ponizej przytoczono kategorie dowodéw naukowych i site rekomendacji WFSBP dla zastosowania
danej substancji czynnej w danym wskazaniu na podstawie dokumentu WFSBP 2012

Zaburzenie a Zaburzenie Zespot
q Zaburzenie | lekowe LT obsesyjno- stresu
S paniczne uogodlnione sSpXII)ecznego kompulsywne pourazowego
(GAD) — (OCD) (PTSD)
Selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny - SSRI
citalopram A; 1 B; 3
escitalopram A; 1 A; 1 A1 A1
fluoksetyna A1 D; 5 A1 A1
fluwoksamina A; 1 A1 A1
paroksetyna, A1 A; 1 A; 1 A; 1 A; 1
sertralina A; 1 A;1 A; 1 A; 1 A; 1
Inh bitory zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny - SNRI
wenlafaksyna A1 A1 A1 A1
duloksetyna A; 1
Trojcykliczne leki przeciwdepresyjne- TCA
amitryptalina B; 3
klomipramina A; 2 A; 2
imipramina A; 2 B; 3
Modulatory kanatéw wapniowych
pregabalina A; 1
gabapentyna B; 3
Nieselektywny, nieodwracalny inhibitor monoaminooksydazy - IMAO
Fenelazyna [ B;3 | [ A2 | D;5 [ D;5
Odwracalny inhibitor monoaminooksydazy - RIMA
moklobemid | [ [ D;5 | |
Benzodiazepiny
alprazolam A; 2
klonazepam A; 2 B; 3
diazepam A; 2 A; 2
lorazepam A; 2 A; 2
Atypowe lyki antypsychotyczne/neuroleptyczne
kwetiapina A; 1
rysperydon B; 3
Trojcykliczne leki anksjolityczne
opipramol | | [
Azapirony
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buspiron |

| D;5

Leki przeciwdepresyjne blokujgce receptory serotonergiczne i noradrenergiczne (NaSSA)

mirtazepina

[ B;3 [ B;3

Leki przeciwhistaminowe H1

hydroksyzyna |

[ A2

W tabeli ponizej przytoczono zestawienie wskazanych w wytycznych WFSBP 2008/2012 zalet i wad wybranych
substancji czynnych/grup substancji czynnych

serotoniny - SSRI

(w tym citalopram
escitalopram,
fluoksetyna,
fluwoksamina,
paroksetyna,
sertralina)

dowody z badan
klinicznych dla
wszystkich stanow
lekowych;

wzglednie bezpieczny
w przypadku
przedawkowania;

Substancja Zalety Wady
selektywne o nie powoduje e opdznione dziatanie o 2-6 tyg.;
inhibitory zwrotnego uzaleznien; e dziatania niepozgdane:
wychwytu * wystarczajgce — w poczatkowej fazie leczenia

podenerwowanie, wzrost objawow
niepokoju, bezsennos¢ lub béle glowy,
ktére mogg negatywnie wptyngc na
stosowanie sie do zalecen lekarza;

— inne DN: mdtosci (stad zalecenia by

stosowac po positku),

— w przy dtuzszym stosowaniu: zaburzenia

funkcji seksualnych, przyrost masy ciata;
ryzyko zespotu odstawienia

inhibitory zwrotnego
wychwytu
serotoniny i
noradrenaliny —
SNRI

(wenlafaksyna,

duloksetyna)

nie powoduje
uzaleznien;
wystarczajgce
dowody z badan
klinicznych;
wzglednie bezpieczny
w przypadku
przedawkowania;

e opodznione dziatanie o 2-4 tyg.;

e dziatania niepozadane: w poczatkowej fazie
leczenia mdtosci, podenerwowanie, wzrost
objawow niepokoju, bezsennos¢ lub boéle
gtowy, ktére mogg negatywnie wptynaé na
stosowanie sie do zalecen lekarza — obnizenie
dawki poczatkowej moze ograniczy¢
wystepowanie nadmiernej stymulaciji

¢ inne DN: mozliwe podwyzszenie ci$nienia
krwi oraz inne dziatania niepozadane;

¢ ryzyko zespotu odstawienia

e brak dowodow uzasadniajgcych
zastosowanie SNRI w OCD.

Troéjcykliczne leki
przeciwdepresyjne-
TCA

(w tym:
klomipramina,
imipramina)

nie powoduje
uzaleznien;
wystarczajgce
dowody z badan
klinicznych w
zaburzeniach
panicznych oraz
uogdlnionych
zaburzeniach
lekowych dla
klomipraminy

i imipraminy.

brak systematycznych badan dot. skutecznosci
TCA w SAD;

opdznione dziatanie o 2-6 tyg.,

dziatania niepozgdane: ktére moga negatywnie
wptyngé na stosowanie sie do zalecen lekarza
sedacja, dziatania antycholinergiczne (sucho$¢
w ustach, zaparcia) przybieranie na wadze
oraz inne dziatania niepozadane,

interakcje farmakokinetyczne moga ograniczy¢
zastosowanie TCA u pacjentéw przyjmujacych
dodatkowe leki;

potencjalnie Smiertelne w przypadku
przedawkowania ze wzgledu na ich
potencjalng kardiotoksyczno$c¢ oraz
toksycznos$¢ neurologiczna,

wyzsza czestos¢ zdarzenh niepozgdanych

w poréwnaniu do nowszych lekéw
przeciwdepresyjnych jak SSRI, czy SNRI, tym
samym witasnie grupy lekéw powinny by¢
wyprébowane przed zastosowaniem TCA.

Azapiron, agonista

nie powoduje

opdznione dziatanie o 2-6 tyg.;

w przypadku
przedawkowania

receptora 5-HT1, uzaleznien; o brak dowoddéw na skutecznos¢ we
o wzglednie bezpieczny wskazaniach innych niz GAD; niespojne

(buspiron) w przypadku wyniki;

przedawkowania o skutki uboczne: zawroty gtowy, nudnosci, inne
odwracalne ¢ nie powoduje ¢ opdznione dziatanie o 2-6 tyg.;
inhibitory MAO - uzaleznien; ¢ niespojne wyniki badan dla SAD;
RIMA e fagodne dziatania e brak dowodéw dot. skutecznosci w zespotach

uboczne, lekowych
(moklobemid) * wzglednie bezpieczny

WFSBP 2013
(Miedzynarodowe)

Zadna grupa lekéw przeciwdepresyjnych nie wykazata wiekszej skutecznosci lub szybszego dziatania nad
innymi, chociaz niektore tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (TCA, tj. amitryptylina, klomipramina) oraz
wenlafaksyna s3 nieco bardziej skuteczne niz SSRI w leczeniu ciezkiej depresji u hospitalizowanych
pacjentéw. Leki przeciwdepresyjne réznig sie znaczgco pod wzgledem profilu bezpieczenstwa, mozliwosci
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interakcji z innymi lekami i ryzyka zwigzanego z przedawkowaniem. Przeciwdepresyjne leki drugiej (np.
bupropion, maprotylina, mianseryna, trazodon) i trzeciej (np. SSRI, SNRI, mirtazapina) generacji sg sto-
sunkowo lepiej tolerowane niz leki pierwszej generacji (TCA). W zwigzku z tym pacjenci sg mniej sktonni do
przerwania leczenia w przypadku lekéw nowej generacji. Moze mie¢ to istotny wptyw na rzeczywistg
skutecznosc¢ leczenia

W leczeniu tagodnych epizodéw depresyjnych, jako alternatywa dla lekéw przeciwdepresyjnych, zalecane
jest stosowanie psychoedukacji i psychoterapii skutecznych w leczeniu umiarkowanej do ciezkiej depresiji.
Przy stosowaniu farmakoterapii (preferencje pacjenta, jego pozytywne doswiadczenie z odpowiedzig na
leczenie w przesziosci, wystepowanie umiarkowanych lub ciezkich epizodéw w przesztosci, lub jesli
poczatkowe leczenie niefarmakologiczne okazato sie nieskuteczne) lekiem pierwszego wyboru jest lek z
grupy SSRI Ilub innych, ,nowych lekéw przeciwdepresyjnych” (oprécz reboksetyny). W leczeniu
umiarkowanych epizodéw depresyjnych lekiem pierwszego wyboru jest lek z grupy SSRI lub innych
Lnowych lekdw przeciwdepresyjnych” (oprocz reboksetyny). W leczeniu ciezkiej depresji rekomendowane
sg TCA, SSRI i SNRI*. [poziom dowoddw A, stopien rekomendaciji 1]

Zmiane leku na lek przeciwdepresyjny z innej klasy farmakologicznej: z SSRI na wenlafaksyne abo
tranylcypromine wydaje sig¢ zasadne. [poziom dowodoéw C, stopien rekomendacii 4]

Kombinacja lekéw z grupy SSRI z NaSSAs (np.: mirtazaping) w sytuacji niepowodzenia monoterapii jest
wyborem opartym na dowodach naukowych. Terapii skojarzonej opartej na wenlafaksynie i mirtazapinie
moze towarzyszy¢ pogorszenie efektéw niepozgdanych. [poziom dowodoéw A, stopien rekomendaciji 2]

Pacjenci z depresjg i z nasilonymi objawami leku albo z wspétistniejacymi zaburzeniami lekowymi (takimi
jak: zespot leku napadowego albo zespdt leku uogodlnionego a bo zespdl stresu pourazowego) moga byc¢
leczeni efektywnie lekami z grupy SSRI abo wenlafaksyng albo TCAs abo MAOI, ale leczenie nalezy
rozpocza¢ najnizszymi dawkami (np.: 5 mg dla fluoksetyny albo 10 mg dla paroksetyny) i zwigksza¢
powoli do petnych dawek terapeutycznych. Szybki wzrost dawki moze spowodowaé przej$ciowe
pogorszenie objawéw lekowych przed uzyskaniem odpowiedzi na leczenie. [poziom dowodéw C1, stopien
rekomendacji 4]

Pomimo niewystarczajgcych danych odno$nie skutecznosci lekow antydepresyjnych u oséb starszych,
sam starszy wiek nie powinien ogranicza¢ catego spektrum lekéw stosowanych w depresji. [konsensus
kliniczny]

Zaburzenia depresyjne w péznym wieku uwaza sie za nierozpoznane i niedoleczone. Brak jest
wystarczajgcych danych by precyzyjnie oszacowaé skutecznos¢ lekéw antydepresyjnych u pacjentéw w
wieku powyzej 65 lat. Dodatkowo u starszych pacjentéw kontynuacja fazy leczenia okazata sie skuteczna w
poréwnaniu do placebo. [poziom dowodéw B, stopierh rekomendacji 3]

Starsi pacjenci sa bardziej narazeni na niedoci$nienie ortostatyczne oraz bardziej wrazliwi na inne dziatania
niepozgdane takie jak sercowo-naczyniowe i antycholinergiczne. SSRI i inne ,nowsze antydepresanty” sg
bardziej preferowane niz TCA. Jednak ostatnie dane dotyczgce wyzszego ryzyka dziatan niepozadanych
zwigzane z ,nowszymi antydepresantami’ powinny by¢ rozwazone. Starsi pacjenci powinni rozpoczynac
leczenie od nizszych dawek w poréwnaniu do miodszych dorostych pacjentow, ale niekiedy moze by¢
koniecznosé zwigkszenia dawki ze wzgledu na brak skutecznosci. Wyzsze stezenie w osoczu przy konkretnych
dawkach obserwowane zazwyczaj byto u starszych oséb niz miodych, dodatkowo dawka moze wymagac
dostosowania do pacjentéw z nieprawidtowg funkcja nerek i watroby. [konsensus kliniczny]

*w razie potrzeby terapia elektrowstrzgsami (ang. electroconvulsive therapy, ECT) i nieodwracalne hamowanie
oksydazy monoaminowe;j (ang. irreversible inhibition of monoamine oxidase, MAO-I);

SNRI - inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (z ang. serotonin norepinephrine reuptake
inh bitors); SSRI — selektywne inh bitory wychwytu zwrotnego serotoniny (z ang. selective serotonin reuptake
inh bitors); TCA — tréjcykliczne antydepresanty (z ang. tricyclic antidepressant); TetraCA — tetracykliczne
antydepresanty (z ang. tetracyclic antidepressant); MAOIs - inhibitory monoaminooksydazy (z ang.
monoamine oxidase inhibitors); NaSSAs - noradrenergiczne specyficznie serotoninergiczne leki
przeciwdepresyjne (z ang. noradrenergic and specific serotonergic antidepressants); SSRE — selektywne
wzmacniacze wychwytu zwrotnego serotoniny (z ang. selective serotonin reuptake enhancers); SARI —
antagonista receptora serotoninowego i inh bitor zwrotnego wychwytu serotoniny (z ang. serotonin antagonist
and reuptake inh bitors);

“kategorie dowodow:

A — petne dowody z badan kontrolowanych oparte na dwdch lub wiecej podwdjnie zaslepionych, przeprowadzonych w uktadzie grup
rownolegtych, badaniach RCT wskazujgcych na przewage ocenianej interwencji nad placebo, oraz jedno lub wiecej pozytywnych badan
RCT wskazujacych na przewage lub réwnowazng skuteczno$¢ w poréwnaniu z najlepszym dostepnym leczeniem w trzyramiennym badaniu
z kontrolg w postaci placebo, lub w prébie klinicznej z odpowiednia moca statystyczng i hipotezg non-inferiority (wymagane wytacznie
w sytuacji, gdy istnieje takie leczenie standardowe). W przypadku, gdy istnieja badania negatywne (badania wskazujgce na brak przewagi
wzgledem placebo lub na gorszy wynik wzgledem poréwnywanego leczenia), wymagane jest ich zrbwnowazenie przez co najmniej dwa lub
wiecej pozytywnych badan lub metaanalize wszystkich dostgpnych badan, ktére wskazujg na przewage interwencji nad placebo, oraz ze
interwencja nie jest gorsza od najlepszego dostepnego leczenia. Badania muszg spetniaé obowigzujgce standardy metodologiczne.
Decyzja oparta jest o pierwszorzedowe parametry skutecznosci.

B — ograniczone dowody pozytywne z badan kontrolowanych oparte na jednym (lub wiecej) badaniu RCT wskazujgcym na przewage
wzgledem placebo, lub randomizowane, kontrolowane poréwnanie z leczeniem standardowym bez kontroli w postaci placebo z wielkoscig
préby wystarczajgca dla badan klinicznych typu non-inferiority, oraz brak badan negatywnych.

C — dowody z badan niekontrolowanych lub opiséw przypadku/opinii eksperckich.
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C1 — oparte na jednym (lub wiecej) otwartym badaniu naturalistycznym (z minimalng liczbg ocenianych pacjentéw rowng 5), lub poréwnanie
z lekiem referencyjnym z wielkoscig proby niewystarczajgca dla badan klinicznych typu ,non-inferiority”, i brak negatywnych badan
kontrolowanych.

C2 - opisy przypadkéw oparte na jednym (lub wiecej) pozytywnym opisie przypadkéw oraz brak negatywnych badan kontrolowanych.

C3 — dowody oparte na opiniach ekspertéw z doswiadczeniem klinicznym.

D — niespdjne wyniki. Pozytywne badania RCT sg zrbwnowazone w przyblizeniu przez réwng liczbe badan negatywnych.

E — dowody negatywne. Wigkszo$¢ badan RCT wskazuje na brak przewagi wzgledem placebo lub, ze interwencja jest gorsza od leczenia
stanowigcego komparator.

F - brak dowodéw. Brak odpowiednich badan wskazujgcych na skutecznos¢ lub brak skutecznosci.

Stopnie rekomendacji:

1 — kategoria dowodoéw A i dobry stosunek korzysci do ryzyka.
2 — kategoria dowoddw A i sredni stosunek korzysci do ryzyka.
3 — kategoria dowodéw B.
4 — kategoria dowoddw C.

5 — kategoria dowodéw D.
Podsumowanie rekomendacji

Podsumowujgc, wobec udowodnionej skutecznosci w badaniach klinicznych z grupg kontrolng oraz dobrego
stosunku korzysci do ryzyka, w ramach pierwszej linii farmakoterapii, wedlug miedzynarodowych wytycznych
WFSBP 2012 rekomendowane jest zastosowanie:

e selektywnych inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny w przypadku wszystkich uwzglednionych
w wyzej przytoczonych wytycznych wskazaniach, tj. w:

— zaburzeniu panicznym (w tym m.in. fluwoksamina, fluoksetyna, paroksetyna, sertralina)
— zaburzeniu lgkowym uogdlnionym (w tym m.in. paroksetyna i sertralina),
— zespole leku spotecznego (w tym m.in. fluwoksamina, paroksetyna, sertralina)

— zaburzeniu obsesyjno-kompulsywnym (w tym m.in. fluwoksamina, paroksetyna, fluoksetyna
oraz sertralina)

— zespole stresu pourazowego (w tym m.in. fluoksetyny, paroksetyny, sertraliny)

e inhibitorébw zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny — wenlafaksyny w przypadku zaburzenia
panicznego lekowych, zaburzenia lekowego uogdlnionego, zespotu leku spotecznego oraz zespotu
stresu pourazowego; brak dowoddéw uzasadniajgcych zastosowanie SNRI w zaburzeniach obsesyjno-
kompulsywnych;

e pregabaliny — wylgcznie w przypadku zaburzen lekowych uogdélnionych.

Ponadto na podstawie dostepnych dowodéw wykazano, Zze najwlasciwszg strategig w postepowaniu leczniczym
jest farmakoterapia stosowana w skojarzeniu z terapig poznawczo-behawioralng/ ekspozycyjng.

Wedlug WFSBP 2012, buspiron stosowany w monoterapii moze stanowic¢ opcje terapeutyczng w zaburzeniach
lekowych uogdlnionych - GAD, jak wykazano w kilku badaniach z grupa kontrolng. Buspiron wykazat przewage
nad placebo w czesci badan oraz poréwnywalng skutecznos¢ do benzodiazepin. Byt jednak mniej skuteczny niz
wenlafaksyna, czy hydroksyzyna. Ze wzgledu na niespdjne wyniki z badan klinicznych z grupag kontrolng,
w poréwnaniu do pozostatych rekomendowanych interwencji stosowanych w ujetych w zaleceniach WFSBP
wskazaniach, buspiron stosowany w monoterapii w GAD, uzyskat najnizszy stopien rekomendac;ji (D, 5).

W innych zaburzeniach lekowych (tj. zaburzeniu panicznym) wyniki z badan nad skutecznoscig buspironu
stosowanego w monoterapii w wiekszosci byty negatywne.

Ponadto, buspiron w skojarzeniu z SSRI stanowi potencjalnie skuteczng interwencje w leczeniu pacjentow
opornych na leczenie z zaburzeniem obsesyjno-kompulsywnym, a takze, obok innych mozliwych interwencji,
w zespole leku spotecznego (relatywnie niski stopien rekomendacji na podstawie dowodéw z badan
niekontrolowanych, opiséw przypadku lub opinii eksperckich).

Wyniki badan dla odwracalnego inhibitora MAO A — moklobemidu s3g niespojne. Chociaz skutecznosc
moklobemidu w spotecznych zaburzeniach lekowych zostata wykazana w dwdch badaniach z grup kontrolng
placebo, w dwdch innych badaniach nie wykazano réznic w poréwnaniu do placebo, a pigte badanie wykazato
marginalny wptyw leku na leczenie. W zaburzeniu panicznym, w badaniach z aktywng grupg kontrolng
stwierdzono porodwnywalng skuteczno$¢ moklobemidu do fluoksetyny, czy klomipraminy, nalezy jednak
zaznaczy¢, ze w innym badaniu z podwdjnie Slepg nie potwierdzono wyzszosci moklobemidu nad placebo. Ze
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wzgledu na niespdjne wyniki z badan Kklinicznych z grupg kontrolng, w poréwnaniu do pozostatych
rekomendowanych interwencji w wyzej wspomnianych wskazaniach, moklobemid, uzyskat najnizszy stopien
rekomendacji we wspomnianych wskazaniach (D, 5). Majgc na uwadze powyzsze, zgodnie z WFSBP 2012,
moklobemid stosowany w monoterapii moze stanowi¢ opcje terapeutyczng w spotecznych zaburzeniach
lekowych.

Brak odrebnych zalecen leczniczych dla oséb starszych. W wytycznych WSBP zaznacza sie jedynie,
ze w przypadku leczenia o0sOb starszych nalezy uwzgledni¢ czynniki, takie jak zwigekszona wrazliwosé
na wtasciwosci antycholinergiczne i objawy pozapiramidowe, podwyzszone ryzyko hipotonii ortostatycznej,
zmian w elektrokardiografii podczas leczenia z wykorzystaniem TCA, oraz mozliwych paradoksalnych reakcji
na benzodiazepiny: depresji z/lub bez préb samobdjczych, fobii, agresji i brutalnych zachowan. Dlatego tez,
leczenie z zastosowaniem TCA lub benzodiazepin jest zdaniem autoréw wytycznych mniej korzystne
w populacji oséb starszych, podczas gdy SSRI, buspiron i moklobemid wydaja sie by¢ terapig bezpieczna.

W leczeniu umiarkowanych epizodéw depresyjnych lekiem pierwszego wyboru jest lek z grupy SSRI lub inny
-nowy lek przeciwdepresyjny”, natomiast w leczeniu ciezkiej depresji rekomendowane sg TCA, SSRI i SNRI.
Nalezy podkresli¢ brak dowodéw wysokiej jakosci odnoszacych sie do skutecznos¢ lekéw antydepresyjnych u
pacjentéw w wieku powyzej 65 lat.

Nie odnaleziono rekomendac;ji klinicznych dla preparatéw z grupy SSRE. Niemniej tianeptyna wymieniana jest
w pracach przegladowych jako przeciwdepresyjny lek, wptywajgcy na uktad serotoninergiczny, stosowany u
0s6b w podesztym wieku (Parnowski 2002).

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:
o Fluoksetyna — brak rekomendacji.
e Fluwoksamina — brak rekomendaciji.
e Paroksetyna — brak rekomendaciji.
e Sertralina — brak rekomendaciji.
e Wenlafaksyna — brak rekomendac;ji.
e Trazodon — brak rekomendacji.
e Buspiron — brak rekomendaciji.
e Mianseryna — brak rekomendac;ji.
e Moklobemid — brak rekomendaciji.

e Tianeptyna — negatywna rekomendacja Prezesa Agencji z 2012 r., w sprawie usuniecia produktu
leczniczego Coaxil (tianeptinum) z wykazu Swiadczen gwarantowanych albo zmiany poziomu lub
sposobu finansowania, swiadczenia opieki zdrowotnej — leczenie zespotéw depresyjnych.

Zrédta:
http://www.aotm.gov.pl/www/assets/files/rada/rekomendacje stanowiska/2012/R-01-2012-tianeptinum Coaxil/RP_1 2012 Coaxil.pdf

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktéw Leczniczych:

¢ Fluoksetyna - U pacjentow w podesztym wieku na ogoét dawka dobowa nie powinna by¢ wieksza niz
40 mg. Maksymalna zalecana dawka wynosi 60 mg na dobe.

e Fluwoksamina - Chociaz badania nad populacjg oséb w podesztym wieku nie wykazujg istotnych
klinicznie réznic w poréwnaniu z populacjg ludzi mtodych, dawki u oséb w podesztym wieku nalezy
zwiekszaé wolniej i zawsze z zachowaniem ostrozno$ci.

e Paroksetyna - Nie nalezy przekracza¢ maksymalnej dawki 40 mg na dobe. U oséb w podesztym wieku
wystepuje wieksze ryzyko wystgpienia dziatan niepozgdanych.

e Sertralina - U pacjentéw w podesztym wieku produkt leczniczy nalezy stosowaé ostroznie, poniewaz
moze u nich wystepowaé zwiekszone ryzyko hiponatremii.

¢ Venlafaksyna - Nalezy zachowaé szczegdlng ostrozno$é podczas leczenia oséb w podesziym wieku
(np. ze wzgledu na mozliwe zaburzenia czynnosci nerek, mozliwe zmiany wrazliwosci oraz
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powinowactwa przekaznikébw nerwowych wystepujgce z wiekiem). Nalezy zawsze stosowac
najmniejszg skuteczng dawke, a pacjenci powinni by¢ uwaznie obserwowani, gdy wymagane jest
zwiekszenie dawki. U pacjentow w podesztym wieku wystepuje wieksze ryzyko hiponatremii.

e Moklobemid — Osoby w podesztym wieku sg szczegdlnie narazone na wystgpienie hiponatremii.

e Trazodon - Zalecana dawka poczgtkowa u pacjentow w bardzo podesztym wieku lub u pacjentow
wyniszczonych wynosi 100 mg na dobe w kilku dawkach podzielonych lub w dawce pojedyncze;,
podanej wieczorem przed snem. Dawke mozna stopniowo zwieksza¢ pod kontrolg lekarza w zaleznosci
od toleranciji i skuteczno$ci, tak jak opisano w dawkowaniu dla dorostych, jednak zasadniczo nie nalezy
u tych pacjentéw stosowaé¢ dawek pojedynczych wiekszych niz 100 mg. U pacjentow w podesztym
wieku moze czesciej wystgpi¢ hipotonia ortostatyczna, sennos¢ Ilub inne skutki dziatania
cholinolitycznego trazodonu.

e Mianserinum - U pacjentéw w podesztym wieku, w poczatkowej fazie leczenia nie nalezy przekraczaé
dawki 30 mg na dobe. Dawke nalezy zwigkszac ostroznie. Zadowalajgcy efekt kliniczny uzyskuje sie
zwykle po podawaniu mniejszej dawki podtrzymujgcej. Zaleca sie ostroznos¢. W trakcie trzech
pierwszych miesiecy leczenia, u pacjentow w podesztym wieku nalezy kontrolowaé petng morfologie
krwi co 4 tygodnie.

e Tianeptinum - Dawke nalezy zmniejszy¢ do 2 tabletek na dobe.
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3.10.3. Dostepnosé lekow dla pacjenta

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze
srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 21. Produkty lecznicze wskazane w ztgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

» WDS$ I'(o'szt za D.DD'dIa
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zf] | CHB [zf] | WLF [z}] PO CDB [z1] [24] DDD smad(;zt[ezr;ioblorc
Buspironum
Spamilan, tabl., 5 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) | 18,25 19,16 14,94 30% 23,04 12,58 30 mg 1,26
Spamilan, tabl., 10 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) | 29,92 31,42 29,88 30% 37,49 16,57 30 mg 0,83
Spamilan, tabl., 10 mg 60 szt. 22,68 23,81 29,88 30% 29,88 8,96 30 mg 0,45
Spamilan, tabl., 10 mg 60 tabl. 21,06 22,11 28,18 30% 28,18 8,45 30 mg 0,42
Paroxetinum
Arketis tabletki 20 mg, tabl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 15,66 16,44 13,03 30% 19,83 10,71 20 mg 0,36
Parogen, tabl. powl., 20 mg 30 tabl. 9,05 9,5 12,89 30% 12,89 3,87 20 mg 0,13
Parogen, tabl. powl., 20 mg 60 tabl. 18,1 19,01 24,37 30% 24,37 7,31 20 mg 0,12
Parogen, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (1 poj.po 30 szt.) 16,15 16,96 13,03 30% 20,35 11,23 20 mg 0,37
Parogen, tabl. powl., 20 mg 60 szt. (1 poj.po 60 szt.) 32,29 33,9 26,06 30% 39,26 21,02 20 mg 0,35
Parogen, tabl. powl., 20 mg 30 tabl. 8,86 9,3 12,69 30% 12,69 3,81 20 mg 0,13
Paroxetine Aurobindo, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 9,07 9,62 12,9 30% 12,9 3,87 20 mg 0,13
Paroxinor, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 9,18 9,64 13,03 30% 13,03 3,91 20 mg 0,13
Paxtin 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 15,12 15,88 13,03 30% 19,27 10,15 20 mg 0,34
Paxtin 20, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 8,75 9,19 12,58 30% 12,58 3,77 20 mg 0,13
Paxtin 40, tabl. powl., 40 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 30,24 31,75 26,06 30% 37,11 18,87 20 mg 0,31
Rexetin, tabl. powl., 20 mg 30 szt. 15,23 15,99 13,03 30% 19,38 10,26 20 mg 0,34
Xetanor 20 mg, tabl. powl., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 16,2 17,01 13,03 30% 20,4 11,28 20 mg 0,38
Sertralinum
ApoSerta, tabl. powl., 50 mg 30 tabl. 9,72 10,21 13,03 30% 13,6 4,48 50 mg 0,15
ApoSerta, tabl. powl., 100 mg 30 tabl. 19,44 20,41 25,77 30% 25,77 7,73 50 mg 0,13
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- WDS$ I'(o_szt za D_DD_dIa

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zi] | CHB [zf] | WLF [z{] PO CDB [zi] [24] DDD swmdc;zc[ezr;ioblorc
Asentra, tabl. powl., 50 mg 28 szt. 14,58 15,31 12,16 30% 18,51 10 50 mg 0,36
Asentra, tabl. powl., 100 mg 28 szt. 27 28,35 24,32 30% 33,45 16,43 50 mg 0,29
Asertin 100, tabl. powl., 100 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 21,82 22,91 26,06 30% 28,27 10,03 50 mg 0,17
Asertin 50, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 9,61 10,09 13,03 30% 13,48 4,36 50 mg 0,15
Miravil, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 9,18 9,64 13,03 30% 13,03 3,91 50 mg 0,13
Miravil, tabl. powl., 100 mg 30 szt. 18,36 19,28 24,64 30% 24,64 7,39 50 mg 0,12
Sertagen, tabl. powl., 100 mg 28 szt. 16,2 17,01 22,11 30% 22,11 6,63 50 mg 0,12
Sertagen, tabl. powl., 50 mg 28 szt. 8,1 8,51 11,71 30% 11,71 3,51 50 mg 0,13
Sertralina KRKA, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 8,1 8,51 11,9 30% 11,9 3,57 50 mg 0,12
Sertralina KRKA, tabl. powl., 100 mg 30 szt. 16,2 17,01 22,37 30% 22,37 6,71 50 mg 0,11
Sertraline Aurobindo, tabl. powl., 50 mg 28 tabl. 7,98 8,38 11,58 30% 11,58 3,47 50 mg 0,12
Sertraline Aurobindo 50 mg tabletki powlekane, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 7,34 7,71 111 30% 11,1 3,33 50 mg 0,11
Sertranorm, tabl. powl., 50 mg 30 szt. 9,29 9,75 13,03 30% 13,14 4,02 50 mg 0,13
Sertranorm, tabl. powl., 100 mg 30 szt. 18,58 19,51 24,86 30% 24,86 7,46 50 mg 0,12
Setaloft 100 mg, tabl. powl., 100 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 21,38 22,45 26,06 30% 27,81 9,57 50 mg 0,16
Setaloft 50 mg, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 9,72 10,21 13,03 30% 13,6 4,48 50 mg 0,15
Stimuloton, tabl. powl., 50 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 15,71 16,5 13,03 30% 19,89 10,77 50 mg 0,36
Zoloft, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 15,12 15,88 12,16 30% 19,08 10,57 50 mg 0,38
Zoloft, tabl. powl., 100 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 28,08 29,48 24,32 30% 34,58 17,56 50 mg 0,31
Zotral, tabl. powl., 50 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 15,12 15,88 12,16 30% 19,08 10,57 50 mg 0,38
Zotral, tabl. powl., 100 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 28,08 29,48 24,32 30% 34,58 17,56 50 mg 0,31

Trazodonum
Trittico CR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 150 mg 60 szt. (6 blist.po 10 szt.) | 51,84 54,43 29,37 30% 60,33 39,77 039 1,33
Trittico CR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 75 mg 30 szt. (2 blist.po 15 szt.) 13,82 14,51 7,34 30% 16,72 11,58 0,3g 1,54
Trittico CR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 150 mg 20 szt. (2 blist.po 10 szt.) | 18,14 19,05 9,79 30% 21,82 14,97 039 1,50
Venlafaxinum
Alventa, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 18,14 19,05 20,56 30% 23,73 9,34 019 0,44
Alventa, kaps. o przediuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 9,13 9,59 10,28 30% 12,47 5,27 0,19 0,50
Alventa, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 36,29 38,1 41,12 30% 45,36 16,58 019 0,39
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- WDS$ I'(o_szt za D_DD_dIa
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zf] | CHB [zf] | WLF [zf] PO CDB [zl] [24] DDD | swiadczeniobiorc
y [21]
Alventa, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, 75 mg 60 tabl. 38,12 40,03 44,06 30% 47,62 16,78 0,19 0,37
Alventa, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, 150 mg 60 tabl. 76,25 80,06 88,11 30% 91,36 29,68 019 0,33
Axyven, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 37,5 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 9,46 9,93 10,28 30% 12,81 5,61 0,19 0,53
Axyven, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 18,92 19,87 20,56 30% 24,55 10,16 019 0,48
Axyven, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 150 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 36,94 38,79 41,12 30% 46,05 17,27 0,19 0,41
Efectin ER 150, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 34,99 36,74 41,12 30% 44 15,22 0,19 0,36
Efectin ER 75, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 19,5 20,48 20,56 30% 25,16 10,77 019 0,51
Efevelon SR, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 szt. 9,07 9,562 10,28 30% 12,39 5,19 019 0,49
Efevelon SR, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 18,37 19,29 20,56 30% 23,97 9,58 019 0,46
Efevelon SR, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 36,74 38,58 41,12 30% 45,84 17,06 019 0,41
Faxigen XL 150 mg, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 30,24 31,75 39,01 30% 39,01 11,7 019 0,28
Faxigen XL 37,5 mg, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 szt. 7,56 7,94 10,28 30% 10,82 3,62 019 0,34
Faxigen XL 75 mg, kaps. o prz?:;uionym uwalnianiu, twarde, 75 28 szt. 15,12 15,88 20,56 30% 20,56 6,17 01g 0,29
Faxolet ER, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 szt. 9,07 9,562 10,28 30% 12,39 5,19 019 0,49
Faxolet ER, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 36,29 38,1 41,12 30% 45,36 16,58 019 0,39
Faxolet ER, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 17,71 18,6 20,56 30% 23,28 8,89 019 0,42
Lafactin, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, 37,5 mg 28 szt. 9,5 9,98 10,28 30% 12,86 5,66 019 0,54
Lafactin, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 19,06 20,01 20,56 30% 24,69 10,3 019 0,49
Lafactin, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 38,18 40,09 41,12 30% 47,35 18,57 019 0,44
Olwexya, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, 75 mg 28 szt. 18,14 19,05 20,56 30% 23,73 9,34 019 0,44
Oriven, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 12,96 13,61 18,29 30% 18,29 5,49 019 0,26
Oriven, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 98 szt. 43,2 45,36 55,42 30% 55,42 16,63 019 0,23
Oriven, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 szt. 6,48 6,8 9,68 30% 9,68 2,9 019 0,28
Oriven, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 98 kaps. 22,14 23,25 29,92 30% 29,92 8,98 019 0,24
Oriven, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 22,68 23,81 31,07 30% 31,07 9,32 019 0,22
Oriven, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 98 szt. 78,84 82,78 96,84 30% 96,84 29,05 019 0,20
Prefaxine, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 9,75 10,24 10,28 30% 13,12 5,92 019 0,56
Prefaxine, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 19,5 20,48 20,56 30% 25,16 10,77 019 0,51
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Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zf] | CHB [zf] | WLF [zf] PO CDB [zl] [24] DDD swmdc;zc[ezr;ioblorc
Prefaxine, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 39,01 40,96 41,12 30% 48,22 19,44 0,19 0,46
Symfaxin ER, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 12,85 13,49 18,17 30% 18,17 5,45 019 0,26
Symfaxin ER, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg 28 szt. 22,14 23,25 30,51 30% 30,51 9,15 0,19 0,22
Symfaxin ER, kapsutki o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg 28 kaps. 6,37 6,69 9,57 30% 9,57 2,87 019 0,27
Velafax, tabl., 37,5 mg 28 szt. 9,72 10,21 10,28 30% 13,09 5,89 0,19 0,56
Velafax, tabl., 37,5 mg 56 szt. 19,44 20,41 20,56 30% 25,09 10,7 0,19 0,51
Velafax, tabl., 75 mg 28 szt. 19,44 20,41 20,56 30% 25,09 10,7 019 0,51
Velafax, tabl., 75 mg 56 szt. 38,88 40,82 41,12 30% 48,08 19,3 0,19 0,46
Velafax XL, kaps. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 19,44 20,41 20,56 30% 25,09 10,7 019 0,51
Velafax XL, kaps. o zmodyfikowanym uwalnianiu, 150 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 38,88 40,82 41,12 30% 48,08 19,3 019 0,46
Velaxin ER 150 mg, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 150 mg | 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 37,8 39,69 41,12 30% 46,95 18,17 019 0,43
Velaxin ER 37,5 mg, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 37,5 mg | 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 9,72 10,21 10,28 30% 13,09 5,89 019 0,56
Velaxin ER 75 mg, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) 18,9 19,85 20,56 30% 24,53 10,14 019 0,48
Venlafaxine Bluefish XL, kaps. o ;?Tn;zgedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 28 s2t. 8.64 9,07 13,75 30% 13,75 413 01g 0,20
Venlafaxine Bluefish XL, kaps. o nge;dluzonym uwalnianiu, twarde, 150 28 s2t. 17,28 18,14 254 30% 254 7.62 01g 0.18
Venlafaxine Ranbaxy, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, twarde, 75 mg 28 szt. 10,48 11 15,69 30% 15,69 4,71 019 0,22
Venlafaxine Ranbaxy, kaps. o przr(nag’fuzonym uwalnianiu, twarde, 150 28 s2t. 20,95 29 29.26 30% 29.26 878 01g 0,21
Venlectine, kaps. o przediuzonym uwalnianiu, 37,5 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 8,91 9,36 10,28 30% 12,24 5,04 019 0,48
Venlectine, kaps. o przediuzonym uwalnianiu, 75 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 17,82 18,71 20,56 30% 23,39 9 019 0,43
Venlectine, kaps. o przedtuzonym uwalnianiu, 150 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 35,64 37,42 41,12 30% 44,68 15,9 019 0,38
Fluoxetinum

Andepin, kaps. twarde, 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 14,02 14,72 13,03 30% 18,11 8,99 20 mg 0,30
Bioxetin, tabl., 20 mg 30 szt. 15,7 16,49 13,03 30% 19,88 10,76 20 mg 0,36
Deprexetin, kaps., 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 13,5 14,18 13,03 30% 17,57 8,45 20 mg 0,28
Fluoksetyna EGIS, kaps. twarde, 20 mg 28 szt. 11,66 12,24 12,16 30% 15,44 6,93 20 mg 0,25
Fluoxetin Polpharma, kaps. twarde, 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 15,12 15,88 13,03 30% 19,27 10,15 20 mg 0,34
Fluxemed, kaps. twarde, 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 10,37 10,89 13,03 30% 14,28 5,16 20 mg 0,17
Seronil, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) | 13,63 14,31 6,52 30% 16,24 11,68 20 mg 0,78
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- WDS$ I'(o_szt za D_DD_dIa

Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [zf] | CHB [zf] | WLF [zf] PO CDB [zl] [24] DDD swmdc;zc[ezr;ioblorc
Seronil, tabl. powl., 10 mg 100 szt. (;gt_t)’”St'm 0 | 4065 | 4268 | 21,72 | 30% | 4739 | 3219 | 20mg 0,64
Seronil, kaps. twarde, 20 mg 30 szt. (3 blist.po 10 szt.) 19,49 20,46 13,03 30% 23,85 14,73 20 mg 0,49
Seronil, kaps. twarde, 20 mg 100 szt (;St.t)’"“m 0| 5656 | 5939 | 4343 | 30% | 66,71 | 3631 | 20mg 0,36

Fluvoxaminum
Fevarin, tabl. powl., 50 mg 60 szt. 34,67 36,4 13,03 30% 39,79 30,67 019 1,02
Fevarin, tabl. powl., 100 mg 30 szt. 34,67 36,4 13,03 30% 39,79 30,67 0,19 1,02
Mianserinum
Deprexolet, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 6,48 6,8 8,72 30% 9,36 3,26 60 mg 0,65
Deprexolet, tabl. powl., 10 mg 90 tabl. 19,55 20,53 26,12 30% 26,12 7,84 60 mg 0,52
Deprexolet, tabl. powl., 30 mg 30 szt. 21,6 22,68 26,17 30% 28,27 9,95 60 mg 0,66
Lerivon, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (1 blist.po 30 szt.) 8,28 8,69 8,72 30% 11,25 5,15 60 mg 1,03
Lerivon, tabl. powl., 30 mg 30 szt. (1 blist.po 30 szt.) 21,6 22,68 26,17 30% 28,27 9,95 60 mg 0,66
Miansec, tabl. powl., 10 mg 30 szt. (1 blist.po 30 szt.) 6,7 7,04 8,72 30% 9,6 3,5 60 mg 0,70
Miansec, tabl. powl., 10 mg 90 szt. (3 blist.po 30 szt.) | 20,09 21,09 26,17 30% 26,68 8,36 60 mg 0,56
Miansec 30, tabl. powl., 30 mg 20 szt. (1 blist.po 20 szt.) 13,39 14,06 17,45 30% 18,3 6,09 60 mg 0,61
Miansegen, tabl. powl., 30 mg 30 szt. 19,6 20,58 26,17 30% 26,17 7,85 60 mg 0,52
Miansegen, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 6,53 6,86 8,72 30% 9,42 3,32 60 mg 0,66
Miansegen, tabl. powl., 10 mg 90 szt. 19,6 20,58 26,17 30% 26,17 7,85 60 mg 0,52
Miansegen, tabl. powl., 30 mg 20 szt. 13,07 13,72 17,45 30% 17,96 5,75 60 mg 0,58
Miansegen, tabl. powl., 60 mg 30 szt. 37,91 39,81 48,43 30% 48,43 14,53 60 mg 0,48
Moclobemidum
Aurorix, tabl. powl., 150 mg 30 szt. 18,13 19,04 16,75 30% 23,08 11,36 03g 0,76
Aurorix, tabl. powl., 300 mg 30 szt. 37,8 39,69 33,5 30% 46 22,55 03g 0,75
Mobemid, tabl. powl., 150 mg 30 szt. (2 blist.po 15szt.) | 12,31 12,93 16,75 30% 16,97 5,25 0,3g 0,35
Moklar, tabl. powl., 150 mg 30 szt. (22':!;“"” 10 12,1 12,71 | 16,75 30% 16,75 5,03 03¢ 0,34
Tianeptinum
Atinepte, tabl. powl., 12,5 mg 30 tabl. 16,19 17 9,79 30% | 1977 | 12,92 3n71§5 1,29
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Nazwa, postaé i dawka leku Opak. UCZ [z1] | CHB [z{] | WLF [z1] PO CDB [z1] V\[IZII:]S DDD éKv(\:isaazc:::c[eE;ing:'z
y [Z
Coaxil, tabl. powl., 12,5 mg 30 szt. (1 blistpo 30szt) | 17,17 | 1803 | 9,79 30% | 208 | 1395 3n:§5 1,40
Tianesal, tabl. powl., 12,5 mg 30 tabl. 1635 | 1717 | 979 30% | 19,94 | 13,09 3n:§5 1,31
Tianesal, tabl. powl., 12,5 mg 90 szt. 4849 | 5091 | 2037 | 30% | 5681 | 36,25 3;'95 1,21
Tymogen, tabl. powl., 12,5 mg 30 szt. 1504 | 1579 | 979 | 30% | 1856 | 11,71 3;'95 117
Wysokosci doptat $wiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:
e Buspironum: 0,42 zt do 1,26 zt
e Paroxetinum: 0,12 zt do 0,38 z
e Sertralinum: 0,11 zt do 0,38 zt
e Trazodonum: 1,33 zt do 1,54 z
¢ Venlafaxinum: 0,18 zt do 0,56 z,
e Fluoxetinum: 0,17 zt do 0,78 z
e Fluvoxaminum: 1,02 zt
e Mianserinum: 0,48 zt do 1,03 z
e Moclobemidum: 0,34 zt do 0,76 z
e Tianeptinum: 1,17 zt do 1,4 zt.
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3.11. Choroba Parkinsona

3.11.1. Opis choroby

Wspoiczynnik obcigzenia jednostkg chorobowg pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $mie¢): 0,351 (0,324 — 0,395).

Wskaznik lat zycia skorygowany niepetnosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w populacji
0s6b powyzej 60 roku zycia dla choroby Parkinsona wynosi: 13.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global_burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Choroba Parkinsona (ChP) jest jedng z najczestszych przewlektych choréb neurodegeneracyjnych OUN, ktéra
zwigzana jest z wuszkodzeniem uktadu pozapiramidowego. Istotg choroby jest zanik komodrek
dopaminergicznych istoty czarnej, ktéry prowadzi do niedoboru dopaminy w prazkowiu. Kliniczne objawy
pojawiajg sie po zniszczeniu ok. 50% komorek istoty czarnej i spadku produkcji dopaminy. Charakterystyczne
dla tej choroby sg: spowolnienie ruchowe, sztywnos¢ miesni, drzenie spoczynkowe, zaburzenia chodu
i postawy. Ponadto u chorych wystepujg: omamy wzrokowe lub stuchowe, deficyt uwagi oraz zaburzenia funkcji
poznawczych. Objawami towarzyszacymi sg zazwyczaj zaburzenia wegetatywne. U potowy pacjentéw z ChP
dochodzi do rozwoju otepienia. Etiologia choroby Parkinsona w wigkszosci przypadkow nie jest znana.

[Zrédta: Szczeklik 2015, Pasek 2010, Paczek 2009)
Epidemiologia

Czestos$¢ wystepowania choroby Parkinsona szacuje sie na 120/100 000, z kolei zapadalno$¢ roczna wynosi
5-24/100 000. Choroba Parkinsona dotyka zwykle osob po 50 r.z. i dotyczy czesciej mezczyzn niz kobiet (3:2).
U oséb po 70 r. z czesto$¢ zachorowan na ChP jest dziesieciokrotnie wyzsza w poréwnaniu do populacji
ogolnej.

[Zrédta: Szczeklik 2014]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Choroba Parkinsona ma charakter postepujacy — pogtebiajg sie zaburzenia ruchowe, narastajg trudnosci
w poruszaniu sie i upadki. W zaawansowanym stadium choroby wystepuje zazwyczaj ciezka niesprawnosc¢
powodujgca catkowite uzaleznienie chorego od pomocy innych oséb. Do znacznej niepetnosprawnosci lub
Smierci dochodzi u okoto 80-90% chorych po 15 latach. Leczenie pozwala wydtuzy¢ okres sprawnosci o 7-10
lat. Rokowanie mogg pogorszy¢ m.in. wspdétistniejgce choroby lub staba odpowiedz kliniczna na leczenie.

[Zrédia: Szczeklik 2014]
Cele leczenia i znaczenie dla zdrowia obywateli

Choroba Parkinsona nalezy do schorzen uktadu pozapiramidowego, w ktdrych stosuje sie leczenie objawowe
(farmakoterapia, rehabilitacja), ktére pozwala na spowolnienie procesu chorobowego oraz leczenie operacyjne -
neurochirurgiczne. Ze wzgledu na brak dowoddéw na neuroprotekcyjny charakter dostepnych w chorobie
Parkinsona terapii, ich gldwnym celem jest poprawa jakosci zycia i spowolnienie postepu choroby, ktéra juz po
kilku latach moze doprowadzié do petnego inwalidztwa. Zrédta wskazujg, ze leczenie za pomocg lewodopy
spowodowato spadek Smiertelnosci o 50% oraz wzrost przezycia pacjentéw o kilka lat. Niemniej przewlekte
leczenie farmakologiczne prowadzi do powiktan i kumulacji dziatah niepozadanych.

[Zrédta: Szczeklik 2015, Pasek 2010, Pgczek 2009]

3.11.2. Rekomendacje kliniczne

Przeszukano nastepujace zrédia w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:

e www.ean.org
e www.quideline.gov

Wyszukiwanie przeprowadzono dnia 07.06.2016 r. Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych
wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Opracowanie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji 140/193



Opracowanie w sprawie oceny efektywnosci produktéw leczniczych
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

FNS / MDS-ES 2013
(Europa)

Biperiden, amantadyna, piribedil, ropinirol w chorobie Parkinsona

Poziomy rekomendaciji dotyczgce skutecznosci amantadyny, piribedilu, ropinirolu oraz antycholinergikéw
(okreslone na podstawie klasyfikacji badan dotyczgcych poszczegdinych substancii)

Substancja / grupa Leczen_le obj_awowe Zapobieganie zaburzeniom
parkinsonizmu ruchowym
Amantadyna poziom B brak rekomendacji*
Piribedil poziom C brak rekomendacji*
Ropinirol poziom A poziom A
Antycholinerg ki* poziom B brak rekomendacji*
" w skiad grupy wchodzi m.in. biperiden * niewystarczajgce dane do wydania rekomendaciji

1. Leczenie objawowe choroby Parkinsona

a) Monoterapia biperidenem jest réwnie skuteczna jak apomorfina w leczeniu drzenia
parkinsonowskiego (badania klasy Ill);

b)  Monoterapia amantadyng przynosi poprawe (badania klasy Il, przeglady systematyczne)

c) Amantadyna dodana do lekéw antycholinergicznych byta skuteczniejsza niz placebo (badania klasy
I1;

d)  Stosowanie amantadyny dodanej do lewodopy jest korzystne (badania klasy I1);

e)  Monoterapia ropinirolem oraz monoterapia piribedilem s3g skuteczne (badania klasy I);

f) Piribedil oraz ropinirol sa skuteczne u pacjentéw leczonych lewodopg (badania klasy I);

g) Weczesne zastosowanie agonistéw dopaminy (m.in. ropinirol) moze zmniejszy¢ czestos¢ zaburzen
ruchowych w poréwnaniu do lewodopy (badania klasy ). Obserwacje diugookresowe (5-16 lat)
wskazujg na niewielki réznice w skutecznosci pomiedzy agonistami (m.in. ropinirol) a lewodopa.

2. Zapobieganie zaburzeniom ruchowym — nieergotaminowi agonisci dopaminy (m.in. piribedil ,ropinirol)

a)  Wiekszos¢ agonistow dopaminy wptywa na redukcje czasu ,off’, w tym m.in. ropinirol (badania
klasy 1), piribedil (badania klasy V). Nie wykazano znaczacych réznic pomiedzy agonistami
dopaminy (badania klasy II-1l);

b)  Duze dawki agonistow dopaminy mogg umozliwi¢ zmniejszenie dawek lewodopy, co moze wptyngé
na zmniejszenie dyskinez (badania klasy V).

Bezpieczenstwo

Antycholinergiki — zastosowanie w praktyce klinicznej jest ograniczone ze wzgledu na dziatania niepozadane
w zakresie funkcji poznawczych i neuropsychiatrycznych (badania klasy V)

Amantadyna — mozliwe zdarzenia niepozadane obejmujg: zawroty gtowy, niepokdj, bezsennos¢, wymioty,
obrzeki, bole glowy, koszmary senne, ataksja, pobudzenie, splatanie, zaparcia, biegunka, anoreksja, suchos¢
jamy ustnej (kserostomia), sinica marmurkowata (brak dostepnych badan).

Agonisci dopaminy — halucynacje, sennos¢, obrzek konczyn dolnych wystepujg czesciej niz w przypadku
lewodopy (badania klasy 1), ryzyko wystgpienia zwtdknienia ptuc i optucnej, przestrzeni zaotrzewnowej oraz
zastawek serca jest wigksze w przypadku agonistéw ergotaminowych, zaburzenia kontroli impulséw zostaty
niedawno zidentyfikowane jako reakcje niepozgdane (5-15%).

Klasyfikacja:
Rekomendacje

Poziom A (dowiedzione skuteczne, nieskuteczne, szkodzace) — co najmniej jedno przekonujgce badanie klasy |
lub co najmniej dwa przekonujgce, spdjne badania klasy Il

Poziom B (prawdopodobnie skuteczne, nieskuteczne, szkodzace) — co najmniej jedno przekonujgce badanie
klasy Il lub znaczgca (ang. overwhelming) ilos¢ badan klasy llI

Poziom C (przypuszczalnie skuteczne, nieskuteczne, szkodzgce) — co najmniej dwa przekonujgce badania
klasy Ill
Badania

Klasa I: Odpowiednio duze (zapewniona odpowiednia moc statystyczna), prospektywne badanie kliniczne z
randomizacjg przeprowadzone w reprezentatywnej populacji, w ktérym oceniajgcy wyniki sg zaslepieni lub
odpowiednio duzy (zapewniona odpowiednia moc statystyczna) przeglad systematyczny badan klinicznych z
randomizacjg w reprezentatywnej populacji, w ktérych oceniajgcy wyniki sg zaslepieni

Wymagane sa nastepujace elementy:

(a) ukrycie kodu alokacji

(b) jednoznacznie zdefiniowany pierwszorzedowy punkt(y) koricowy

(c) jednoznacznie zdefiniowane kryteria selekg;ji

(d) odpowiedni opis pacjentéw przerywajgcych lub zmieniajgcych (ang. cross-over) leczenie, liczebno$¢ ww.
pacjentéw na tyle mata, aby nie wptywaé na wzrost ryzyka btedu systematycznego

(e) charakterystyki poczatkowe pacjentéow réwnowazne lub zastosowanie odpowiednich metod statystycznych
w celu dostosowania w przypadku wystepowania istotnych réznic

Klasa II: prospektywne badanie kohortowe z dopasowang grupg kontrolng przeprowadzone w reprezentatywnej
populacji, w ktoérych oceniajgcy wyniki sg zaslepieni, a badanie dodatkowo spetnia kryteria a-e powyzej lub
badanie kliniczne z randomizacjg przeprowadzone w reprezentatywnej populacji, ktére nie spetnia wszystkich
kryteriéw a-e powyzej

:éﬂ§wéﬁhwéw§1kimm»?&@%ﬁq q-gfyﬂﬁé@]mtrolna (wtgczajgc badania z dobrze zdefiniowang grupg keritrqlog
oraz badania w ktérych pacjenci byli wtasng grupg kontrolng) przeprowadzone w reprezentatywnej populacji, w
ktérych ocena wynikéw jest prowadzona niezaleznie od leczenia

Klasa IV: badania bez grupy kontrolnej, serie przypadkow, opisy przypadkéw, opinie ekspertow
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Podsumowanie rekomendacji

Wytyczne wskazujg na skuteczno$¢ ropinirolu, piribedilu, amantadyny oraz antycholinergikéw (w tym
biperiden) w leczeniu objawowym parkinsonizmu (poziom A-C). W zapobieganiu zaburzeniom ruchowym
z powyzszych wskazano na skutecznos$é jedynie ropinirolu (poziom A). Ze wzgledu na profil bezpieczenstwa
wykorzystanie lekdw antycholinergicznych jest ograniczone.

Nie wskazano na specjalne zalecenia dotyczace populacji oséb w wieku podesztym.

Wczesniejsze rekomendacje Prezesa Agencji:

Biperiden — brak rekomendacji.
Amantadyna — brak rekomendaciji.
Piribedil — brak rekomendaciji.
Ropinirol — brak rekomendaciji.

Rywastygmina — brak rekomendacji.

Dodatkowe informacje na podatwie Charakterystyk Produktéw Leczniczych:

Biperidenum - Szczegodlng ostroznos¢ zaleca sie podczas stosowania u pacjentow w podesziym
wieku, zwtaszcza z organicznymi uszkodzeniami osrodkowego uktadu nerwowego pochodzenia
naczyniowego lub z powodu zwyrodnienia, ze wzgledu na czestg, nadmierng wrazliwos¢ nawet na
terapeutyczne dawki produktu leczniczego w tych grupach pacjentéw.

Amantadinum - Poniewaz pacjenci powyzej 65 lat wykazujg tendencje do mniejszego klirensu
nerkowego i w rezultacie wiekszego stezenia leku w osoczu krwi, nalezy stosowaé u nich najmniejszg
skuteczng dawke leku. U pacjentow w podesztym wieku z zaburzeniami czynnosci nerek wielokrotne
podawanie dawki 100 mg na dobe przez 14 dni podwyzszato stezenie w osoczu do zakresu
toksycznego.

Ropinirolum - U pacjentéw w wieku 65 lat i powyzej klirens ropinirolu jest zmniejszony o okoto 15%.
Mimo, ze dostosowanie dawki nie jest wymagane dawka ropinirolu powinna byé dobrana indywidualnie
w zaleznosci od odpowiedzi klinicznej pacjenta na leczenie. U pacjentow w wieku 75 lat i starszych
mozna rozwazy¢ wolniejsze zwigkszanie dawki podczas rozpoczynania leczenia.
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Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. Urz. Min. Zdr. z 2016 r. poz. 48), wskazane w zatgczniku do zlecenia leki finansowane sg ze

srodkow publicznych w Polsce na zasadach przedstawionych w tabeli ponize;j.

Tabela 23. Produkty lecznicze wskazane w zlgczniku do zlecenia refundowane we wnioskowanym wskazaniu

i Koszt za DDD dla
Nazwa, postac i dawka leku Opak. UCZ [z] | CHB [zl] | WLF [z] PO CDB [z] | WDS [z1] DDD s’wiadcz[ir'\]iobiorcy
Biperidenum
Akineton, tabl., 2 mg 50 tabl. 12,1 12,71 16,44 30% 16,7 5,19 10 mg 0,52
Akineton, tabl., 2 mg 50 szt. (5 blist.po 10 szt.) | 11,88 12,47 16,44 30% 16,46 4,95 10 mg 0,50
Akineton, tabl., 2 mg 50 tabl. 12,1 12,71 16,44 30% 16,7 5,19 10 mg 0,52
Akineton, tabl., 2 mg 50 tabl. 11,86 12,45 16,44 30% 16,44 4,93 10 mg 0,49
Akineton, tabl., 2 mg 50 szt. 12,37 12,99 16,44 30% 16,98 5,47 10 mg 0,55
Akineton, tabl., 2 mg 50 szt. 12,1 12,71 16,44 30% 16,7 5,19 10 mg 0,52
Akineton, tabl., 2 mg 50 szt. 11,34 11,91 15,9 30% 15,9 4,77 10 mg 0,48
Akineton, tabl., 2 mg 50 szt. 12,2 12,81 16,44 30% 16,8 5,29 10 mg 0,53
Amantadinum
Viregyt-K, kaps., 100 mg ‘ 50 szt. ‘ 14,9 ‘ 1565 | 20,28 | 30% | 2028 | 6,08 029 0,24
Piribedilum
Pronoran, tabl. powl. o przediuzonym uwalnianiu, 50 mg | 30szt. (1biistpo30szt) | 2052 | 2155 | 27,88 30% 27,88 8,36 029 1,11
Ropinirolum
Aparxon PR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 30,24 31,75 39,01 30% 39,01 11,7 6 mg 1,25
Aparxon PR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 60,48 63,5 74,35 30% 74,35 22,31 6 mg 1,20
Aparxon PR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 120,96 127,01 141,86 30% 141,86 42,56 6 mg 1,14
ApoRopin, tabl. o przediuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 32,4 34,02 39,01 30% 41,28 13,97 6 mg 1,50
ApoRopin, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 64,8 68,04 78,02 30% 78,89 24,28 6 mg 1,30
ApoRopin, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 129,6 136,08 150,93 30% 150,93 45,28 6 mg 1,21
Aropilo, tabl. powl., 0,25 mg 210 szt. 31,16 32,72 36,57 30% 39,68 14,08 6 mg 1,61
Aropilo, tabl. powl., 0,5 mg 21 szt. 6,23 6,54 7,31 30% 8,83 3,71 6 mg 2,12
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2|
Aropilo, tabl. powl., 1 mg 21 szt. 12,31 12,93 14,63 30% 16,81 6,57 6 mg 1,88
Aropilo, tabl. powl., 2 mg 21 szt. 23,76 24,95 29,26 30% 31,02 10,54 6 mg 1,51
Aropilo, tabl. powl., 5 mg 21 szt. 57,24 60,1 70,55 30% 70,55 21,17 6 mg 1,21
Aropilo SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 30,24 31,75 39,01 30% 39,01 11,7 6 mg 1,25
Aropilo SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 60,48 63,5 74,35 30% 74,35 22,31 6 mg 1,20
Aropilo SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 124,2 130,41 145,26 30% 145,26 43,58 6 mg 1,17
Ceurolex SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 23,76 24,95 32,21 30% 32,21 9,66 6 mg 1,04
Ceurolex SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 57,24 60,1 70,95 30% 70,95 21,29 6 mg 1,14
Ceurolex SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 114,48 120,2 135,05 30% 135,05 40,52 6 mg 1,09
Nironovo SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 32,4 34,02 39,01 30% 41,28 13,97 6 mg 1,50
Nironovo SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 64,8 68,04 78,02 30% 78,89 24,28 6 mg 1,30
Nironovo SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 129,6 136,08 150,93 30% 150,93 45,28 6 mg 1,21
Polpix SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 31,65 33,23 39,01 30% 40,49 13,18 6 mg 1,41
Polpix SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 63,3 66,47 77,32 30% 77,32 23,2 6 mg 1,24
Polpix SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 126,61 132,94 147,79 30% 147,79 44,34 6 mg 1,19
Raponer, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. (4 blist.po 7 szt.) 24,66 25,89 33,15 30% 33,15 9,95 6 mg 1,07
Raponer, tabl. o przedt. uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 62,5 65,63 76,48 30% 76,48 22,94 6 mg 1,23
Raponer, tabl. o przedt. uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 124,98 131,23 146,08 30% 146,08 43,82 6 mg 1,17
Repirol SR, tabl. doustne o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 32,17 33,78 39,01 30% 41,04 13,73 6 mg 1,47
Repirol SR, tabl. doustne o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 64,26 67,47 78,02 30% 78,32 23,71 6 mg 1,27
Repirol SR, tabl. doustne o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 129,06 135,51 150,36 30% 150,36 45,11 6 mg 1,21
Requip, tabl. powl., 2 mg 21 szt. (1 blist.po 21 szt.) | 23,59 24,77 29,26 30% 30,85 10,37 6 mg 1,48
Requip, tabl. powl., 0,5 mg 21 szt. (1 blist.po 21 szt.) 5,89 6,18 7,31 30% 8,47 3,35 6 mg 1,91
Requip, tabl. powl., 1 mg 21 szt. (1 blist.po 21 szt.) | 11,79 12,38 14,63 30% 16,26 6,02 6 mg 1,72
Requip, tabl. powl., 5 mg 21 szt. (1 blist.po 21 szt.) | 58,97 61,92 72,37 30% 72,37 21,7 6 mg 1,24
Requip-Modutab, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 66,53 69,86 78,02 30% 80,72 26,11 6 mg 1,40
Requip-Modutab, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 133,06 139,71 154,56 30% 154,56 46,37 6 mg 1,24
Requip-Modutab, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. (2 blist.po 14 szt.) | 33,26 34,92 39,01 30% 42,18 14,87 6 mg 1,59
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Rolpryna SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 szt. 32,24 33,85 39,01 30% 41,11 13,8 6 mg 1,48
Rolpryna SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 szt. 64,26 67,47 78,02 30% 78,32 23,71 6 mg 1,27
Rolpryna SR, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 szt. 128,52 134,95 149,8 30% 149,8 44,94 6 mg 1,20
Rolpryna SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 2 mg 84 szt. 93,74 98,43 111,69 30% 111,69 33,51 6 mg 1,20
Rolpryna SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 4 mg 84 szt. 187,49 196,86 214,12 30% 214,12 64,24 6 mg 1,15
Rolpryna SR, tabl. o przedt. uwalnianiu, 8 mg 84 szt. 374,98 393,73 415,75 30% 415,75 124,73 6 mg 1,11
Ropodrin, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 2 mg 28 tabl. 31,32 32,89 39,01 30% 40,15 12,84 6 mg 1,38
Ropodrin, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 4 mg 28 tabl. 62,64 65,77 76,62 30% 76,62 22,99 6 mg 1,23
Ropodrin, tabl. o przedtuzonym uwalnianiu, 8 mg 28 tabl. 125,28 131,54 146,39 30% 146,39 43,92 6 mg 1,18

Wysokosci doptat swiadczeniobiorcy w przeliczeniu na DDD/PDD dla produktéw leczniczych zawierajgcych:

e Biperidenum: 0,48 zt do 0,55 z
e Amantadinum: 0,24 zt

e Piribedilum: 1,11 zt

e Ropinirolum: 1,04 zt do 2,12 z.
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3.12. Choroba Alzheimera

3.12.1. Opis choroby

Wspoiczynnik obcigzenia jednostkg chorobowa pacjenta (0- petnia zdrowia; 1- $mie¢): 0,666 (0,627 — 0,667).
Wskaznik lat zycia skorygowany niepeinosprawnoscig (ang. disability-adjusted life years. DALY) w polskiej
populacji os6b powyzej 60 roku zycia dla choroby Alzheimera wynosi: 88.

[Zrédta: WHO http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/estimates country/en/,
http://www.who.int/healthinfo/global burden disease/GBD2004 DisabilityWeights.pdf?ua=1]

Definicja

Wedtug kryteriow ICD-10 opartych o definicie WHO otepienie ,jest zespotem spowodowanym chorobg mézgu,
zwykle o charakterze przewlektym lub postepujgcym, w ktorym zburzone sg takie wyzsze funkcje korowe jak:
pamiec, myslenie, orientacja, rozumienie, liczenie, zdolno$¢ uczenia sie, jezyk i ocena.” Przyczyng okoto 70%
przypadkow otepienia jest choroba Alzheimera (ChA). ChA jest chorobg zwyrodnieniowg mdzgu, spowodowang
odkfadaniem sie w mozgu biatek o patologicznej strukturze, ktére przyczyniajg sie do zaniku neurondw i ich
potgczeh. Przejawia sie narastajgcymi zaburzeniami pamieci i zachowania, co prowadzi do niemoznosci
prawidtowego funkcjonowania w codziennym zyciu i otepienia.

[Zrédty: Barcikowska, Diagnostyka i leczenie otepieri, 2012, Szczeklik, 2013].
Epidemiologia

Choroba Alzheimera wystepuje u 5-7% populacji oséb starszych, tj. powyzej 65 roku zycia. Wedtug szacunkow
w Stanach Zjednoczonych Ameryki Pétnocnej (USA) w 2050 roku ilo$¢ oséb cierpigcych z powodu otepienia
alzheimerowskiego wzrosnie prawie trzykrotnie i osiagnie ok.13,8 miliona chorych, a na Swiecie osiggnie liczbe
okoto 80 milionéw. Wedtug szacunkéw WHO kazdego roku rozpoznawanych jest 4,5 miliona nowych
przypadkow. W Polsce otepienie u oséb powyzej 65 roku zycia dotyczy 5,7-10%, a biorgc pod uwage, ze
odsetek 0s6b w tym wieku w 2010 r. wynosit 13,4% liczbe chorych mozna szacowaé na 300 tys.-500 tys.
z czego ponad potowe stanowig osoby z chorobg Alzheimera. Rozpowszechnienie choroby w populacji oséb
65-85 lat podwaja sie co 4-5 lat, w starszym wieku dynamika rozwoju choroby jest mniejsza, zwieksza sie
natomiast liczba chorych z otepieniem naczyniopochodnym. Sredni czas utrzymywania sie objawow
kohczgcych sie zgonem wynosi 10 lat. W 2014 r. w przebiegu choroby Alzheimera zmarto ponad 2035 osob,
076 os6b mniej niz w roku 2011. Przy wzrastajgcej zachorowalnosci oznacza to wzrost ilosci chorych
przewlekle, ktérzy wymagajg leczenia i specjalistycznej opieki.

[Zrédta: Eurostat, Raport RPO, 2014, K.Banaszkiewicz, Medycyna Praktyczna, M.Barcikowska, 2012]
Rokowanie i skutki nastepstw choroby

Choroba ma charakter postepujgcy i nieodwracalny. Przebieg choroby jest dzielony na trzy stadia: otepienie
tagodne, srednio zaawansowane oraz bardzo zaawansowane, ktore charakteryzujg sie réznym stopniem
nasilenia objawow. Objawy dotyczg deficytow w trzech istotnych sferach zycia chorego, tj.: zaburzeniach
poznawczych, zaburzeniach w zakresie czynnosci dnia codziennego oraz zaburzeniach psychopatologicznych.
Choroba Alzheimera rozpoczyna sie 10-25 lat przed wystgpieniem pierwszych objawéw co powoduje, ze
ewentualne leczenie jest wdrazane pdézno i nie przynosi oczekiwanych efektéw. Dlatego obecnie najwiekszy
nacisk ktadzie si¢ na dziatania profilaktyczne, czyli promowanie tzw. zdrowego stylu zycia i zachecanie do
aktywnosci fizycznej, intelektualnej, podtrzymywania szerokich kontaktéw spotecznych, zmiany diety, unikania
uzywek itp. (Raport RPO, 2014) Pr