UCHWALA KOMISJI DS. PRODUKTOW LECZNICZYCH
NR 04/2021/01 Z DNIA 24 LISTOPADA 2021 ROKU

Na podstawie § 8 rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 29 czerwca 2011 r. w sprawie
Komisji dzialajgcych przy Prezesie Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow
Medycznych i Produktow Biobéjczych (Dz. U. Nr 159, poz. 953), Komisja ds. Produktow
Leczniczych postanawia, co nastepuje.

§1.

Wskazanie terapeutyczne: ,W prewencji stanu przedrzucawkowego u kobiet w cigzy z
wysokim lub umiarkowanym ryzykiem jego wystgpienia” dla produktéw leczniczych,
zawierajacych || | | S icst zasadne. Produkt leczniczy w tym wskazaniu

powinien posiadaé kategorie dostgpnosci: Produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza —
Rp.

§ 2.

Uchwata zostata podjeta jednoglo$nie.
W glosowaniu brato udzial 7 cztonkéw Komisji.

§3.

Uchwata wchodzi w zycie z dniem podjgcia.

UZASADNIENIE

Preeclampsia (stan przedrzucawkowy) - to cigzkie, wielouktadowe powiklanie w okresie cigzy,
spowodowane nieprawidtowym przeplywem krwi przez lozysko, co powoduje nadcis$nienie
u kobiety w cigzy i niedotlenienie plodu. Zazwyczaj rozwija si¢ po 20 tygodniu cigzy i grozi
powaznymi konsekwencjami, zaréwno dla matki, jak i dla dziecka. Wg WHO nadci$nienie
w cigzy i jego powiklanie jest najczestsza przyczyng zgonu cigzarnych w krajach rozwijajacych
si¢. Powiktanie to wystepuje w ok. 3-5% wszystkich cigz i stanowi jedng z gtéwnych przyczyn
chorobowosci 1 $miertelnodci zwigzanych z macierzynstwem.
Na podstawie dostgpnych materiatéw m.in.: analizy COCHRANE, badania [l for
Evidence-Based Preeclampsia Prevention (ASPRE) oraz publikacji tj.:
ACOG Committee Opinion, Low-Dose - Use During Pregancy z 2018 1.

for Prevention of Preeclampsia autorstwa A. Atallah i inni z 2017 r.

versus Placebo in Pregnancies at High Risk for Preterm Preeclampsia, The New
England Journal of Medicine z 2017 r.

Management of Hypertension in the Obese Pregnant Patient z 2019 1.
Prevention of preeclampsia with - autorstwa Daniel L. Rolnik i inni z 2020 r.
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mozna stwierdzi¢, ze wskazanie ,,W prewencji stanu przedrzucawkowego u kobiet w cigzy z

wysokim lub umiarkowanym ryzykiem jego wystapienia” dla produktow leczniczych,
zawierajacych jako substancje czynna | jcst uzasadnione.

Opracowania naukowe brane pod uwage przez Komisj¢ ds. Produktéw Leczniczych odnosity
si¢ do stosowania w réznych dawkach, ré6znym czasie rozpoczecia
podawania, roznej ocenie ryzyka wystagpienia stanu przedrzucawkowego. Przeglad
systematyczny COCHRANE, obejmowat blisko 80 badan, ale w zdecydowanej wigkszo$ci
stosowana dawka byta nizsza niz [ ffoadaniu ASPPRE byta
to dawka [JJllD. Wickszos¢ duzych badan wiaczonych do meta-analizy dotyczyla dawki
B W publikacjach przytaczano badania, gdzie stosowano [
niskich dawkach, za ktére przyjeto dawki od || | S, rckomendowanych dla kobiet
o wysokim ryzyku wystgpienia preeklampsji. Zasadno§¢ stosowania
w przypadku kobiet o umiarkowanym ryzyku wystgpienia preklamps;ji
pozostawiono do decyzji lekarza. W artykulach zostaly podane informacje statystyczne,
dotyczace procenta kobiet cigzarnych zagrozonych preeklampsja, ktéra wynosita od 1% do 8%
cigzarnych kobiet w zaleznosci od kraju zamieszkania, w Europie 1,5%. Wskazywano, z¢ [}
powinien by¢ przyjmowany 1 raz dziennie, wieczorem, w niskiej dawce.
Badania omawialy wplyw w poréwnaniu z placebo. U kobiet cigzarnych, u ktérych
zastosowano w dawce [l zaobserwowano znaczaco nizsza ilogé
incydentow preeklampsji w poréwnaniu z placebo. Publikacje wskazywaly na istotno$¢ czasu,
w ktérym rozpoczynano stosowanie (pomigdzy 11 a 14 tygodniem
cigzy i1 stosowanie do 36 tygodnia cigzy). W odniesieniu do bezpieczenstwa stosowania
nie stwierdzono negatywnych wynikéw dla matki i plodu, a tylko u 10% kobiet
pojawienie si¢ dyskomfortu w postaci zaburzen zotadkowo-jelitowych. Stosowang dawke
, uznano za bezpieczng, ale nie zawsze prowadzaca do zmniejszenia ryzyka
preeklampsji. Zauwazono korelacj¢: im nizszy wiek matki, tym mniejsze ryzyko preeklampsji.
Najkorzystniejszy efekt zastosowania |GG v ystapi! przy dawkach

F dziennie. Udokumentowano, ze 30% kobiet nie reagowato na dawki rzedu [Jjj

a tylko 5% na dawki powyzej [l 2 doktadnic [l na dzien.

Z uwagi na duza heterogennos¢ dostgpnych wynikéw badan klinicznych rozpatrujacych kwestie
efektywnosci i bezpieczenstwa stosowania [ ' prewencii
preeklampsji takich jak ryzyko wystgpienia stanu przedrzucawkowego (umiarkowane lub
wysokie), czas wiaczenia || S (przcd 20 - czy przed 16 tygodniem
cigzy), wysokos$¢ dawki, a takze sposéb oceny ryzyka wystgpienia preklampsji — nie jest
mozliwe jednoznaczni stwierdzeni o wysokosci skutecznej dawki i o bezpieczenstwie
stosowania natomiast wydaje si¢, ze pacjentki z umiarkowanym badZz wysokim ryzykiem
wystapienia preeklampsji bylyby grupa docelowa. Komisja ds. Produktow Leczniczych
zarekomendowata aby, kazdy podmiot odpowiedzialny, chcacy wprowadzi¢ wskazanie
W prewencji stanu przedrzucawkowego u kobiet w cigzy z wysokim lub umiarkowanym
ryzykiem jego wystgpienia” przedstawil pelng dokumentacj¢ oraz peilne uzasadnienie z analizg
stosunku bezpieczenstwa do ryzyka stosowania produktu leczniczego.

W zwigzku z powyzszym Komisja ds. Produktéw Leczniczych uchwalita, ze produkty
lecznicze, zawierajace jako substancie czynna [ Ve Wskazaniu
» W prewencji stanu przedrzucawkowego u kobiet w cigzy z wysokim lub umiarkowanym
ryzykiem jego wystgpienia” spelnig przestanki okreslone w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia
z dnia 14 listopada 2008 r. w sprawie kryteriow zaliczenia produktu leczniczego do
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poszczeg6lnych kategorii dostgpnosci (Dz. U. z 2016 r. poz. 1769), ktére klasyfikuja produkt
leczniczy do kategorii dostgpnosci ,,wydawane z przepisu lekarza — Rp”. Zgodnie z § 1 ust. 1
pkt 1 oraz pkt 2 ww. rozporzgdzenia produkt leczniczy zalicza si¢ do kategorii dostepnosci
»wydawane z przepisu lekarza — Rp” w przypadku, gdy produkt moze stanowi¢ bezposrednie
lub posrednie zagrozenie dla zycia lub zdrowia ludzkiego, nawet wowczas, gdy jest stosowany
prawidlowo bez nadzoru lekarskiego oraz moze by¢ czgsto stosowany nieprawidtowo, czego
wynikiem moze by¢ bezposrednie lub posrednie zagrozenie zdrowia ludzkiego.

Przewodniczqgca Komisji ds. Produktow Leczniczych
Dr hab. n. med. Ewa Batkowiec-Iskra

Strona3z3






