Terapeutyczne Programy Zdrowotne 2012
Leczenie niskorostych dzieci z ciezkim pierwotnym niedoborem IGF-1

Zalacznik nr 36

do zarzadzenia Nr 59/2011/DGL Prezesa NFZ
z dnia 10 pazdziernika 2011 r.

Nazwa programu:

LECZENIE NISKOROSLYCH DZIECI Z CIEZKIM PIERWOTNYM
NIEDOBOREM IGF-1
ICD-10: E-34.3 Karlowatos¢, gdzie indziej niesklasyfikowana

Dziedzina medycyny: pediatria

I. Cel programu:

1. Osiagnigcie przez pacjenta niewyrdzniajace] wysokosci ciata, tj. uzyskanie po

zakonczeniu procesOw wzrastania wysokosci ciata wigkszej anizeli 10 centyl.
2. Uzyskanie odpowiedniej mineralizacji kos¢ca.

3.  Wyrownanie zaburzen metabolicznych towarzyszacych cigzkiemu pierwotnemu

niedoborowi IGF-1.

4. Uzyskanie prawidlowej budowy 1 sprawnosci czynnosciowej ukladéw i narzadow,

ktorych rozwoj zalezy od IGF-1.

5. Uniknigcie trwalego kalectwa w nastgpstwie skrajnej niskorostosci (kartowatosci) u

dzieci z cigzkim pierwotnym niedoborem insulinopodobnego czynnika wzrostu-1.

I1. Opis problemu medycznego:

Do grupy pacjentéw z cigzkim pierwotnym niedoborem IGF-1 zalicza si¢ skrajnie
niskorostych pacjentow z mutacjami receptora GH, zaburzeniami pozareceptorowej drogi
przekazywania ,,sygnatu” dziatania hormonu wzrostu oraz mutacjami genu IGF-1 lub
promotora tego genu. U pacjentdw tych nie wystgpuje niedobdér GH. Dlatego nie mozna u
nich oczekiwa¢ adekwatnej odpowiedzi na leczenie preparatami rekombinowanego ludzkiego

hormonu wzrostu.

W przypadku skrajnej niskorostosci u dzieci i mtodziezy w nastepstwie cigzkiego
pierwotnego niedoboru IGF-1 postgpowaniem z wyboru jest jak najszybsze rozpoczgcie
terapii z uzyciem preparatow rekombinowanego, ludzkiego IGF-1. Przy zastosowaniu takiego

leczenia rokowanie jest korzystne.

Insulinopodobny czynnik wzrostu-1 (IGF-1; Insulin-like growth factor - 1) wptywa na
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wiele procesOw zyciowych, miedzy innymi na procesy wzrastania organizmu, poprzez
bezposrednie oddzialywanie na chrzastkg wzrostowa. IGF-1 syntetyzowany jest jako
klasyczny hormon w watrobie, a jako czynnik wzrostu, o para- i autokrynnym dzialaniu
(dziata na t¢ sama komorke, ktora go syntetyzuje i wydziela oraz inne sasiadujace komorki),
przez wiele tkanek, w tym w chrzastce wzrostowej. IGF-1 spehnia takze wazna funkcje w
regulacji wydzielania hormonu wzrostu, dzialajac na zasadzie ujemnego sprzg¢zenia
zwrotnego. Hormon wzrostu stymuluje syntez¢ i uwalnianie IGF-1, a IGF-1, na zasadzie
ujemnego sprzgzenia zwrotnego, hamuje wydzielanie hormonu wzrostu.

Cigzki pierwotny niedobor insulinopodobnego czynnika wzrostu-1 definiowany jest jako:

% wysoko$¢ ciata dziecka nizsza anizeli -3,0 odchylenia standardowe od norm przyjetych
dla populacji dzieci polskich,

% podstawowe stezenie IGF-1 ponizej -2,5 centyla w odniesieniu do normy dla plci i wieku,

&{

prawidtowe wydzielanie hormonu wzrostu,

& niewystepowanie wtornych przyczyn niedoboru IGF-1, np. w nastepstwie niedozywienia,
zaburzen trawienia 1 wchlaniania jelitowego, chorob watroby, niedoczynnosci tarczycy,

przewleklego leczenia duzymi dawkami glikokortykoidow itp.

Epidemiologia:

Niskorosto$¢ dotyczy 3% dzieci, niezaleznie od plci 1 wieku. Najczgstsza przyczyna
niskorosto$ci sa przewlekte choroby prowadzace do niedozywienia i/lub niedotlenienia
tkanek i komorek. Endokrynne przyczyny niskorostosci sa stosunkowo rzadkie. Najczgsciej
spowodowane sa subkliniczna lub jawna niedoczynnoscia tarczycy, zdecydowanie rzadziej
wrodzong (1/2500 do 1/10000 wurodzen) Ilub nabyta (wtérna) somatotropinowa

niedoczynnoscia przysadki.

Skrajna niskorostos¢ (wysokos¢ ciata < -3 SD od przecigtnej dla pici 1 wieku) w
nastepstwie cigzkiego pierwotnego niedoboru IGF-1 wystepuje bardzo rzadko, gdyz
spowodowana jest mutacjami receptora hormonu wzrostu (GH), zaburzeniami
pozareceptorowe]j drogi przekazywania ,,sygnalu” dzialania hormonu wzrostu, jak rowniez
mutacjami genu IGF-1 lub promotora tego genu. W poroéwnaniu do pierwotnego niedoboru
IGF-1 zdecydowanie czg$ciej wystepuje wtorny niedobér IGF-1 w  nastgpstwie
niedozywienia, zaburzen trawienia i wchlaniania jelitowego, chorob watroby, niedoczynnosci

tarczycy, przewlektego leczenia duzymi dawkami glikokortykoidéw itp.

Z uwagi na rzadko$¢ wystgpowania choroby liczebno$¢ grupy leczonej w pierwszym
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roku od wprowadzenia programu wynosi¢ powinna ok. 10-15 pacjentow, a w drugim roku od
wprowadzenia programu ok. 15-25 pacjentow. Uwzgledniajac jednoczesnie liczbg dzieci w
Polsce oraz rzadko$¢ schorzenia docelowo liczba leczonych pacjentdow nie powinna

przekroczy¢ 100-150 pacjentow.
III.  Opis programu

1. Substancja czynna finansowana w ramach programu: rekombinowany ludzki

insulinopodobny czynnik wzrostu-1 (rhIGF-1).
Postaé farmaceutyczna, dawka: roztwor do iniekcji.

Opis dziatania leku

Substancja czynna jest rekombinowany ludzki insulinopodobny czynnik wzrostu-1

(rhIGF-1), uzyskany za pomoca rekombinacji DNA.

IGF-1 sktada si¢ z pojedynczego tancucha 70 aminokwaséw z trzema mostkami

dwusiarczkowymi.

Sekwencja aminokwaséw leku jest identyczna z sekwencja ludzkiego, endogennego
IGF-1. Bialko rhIGF-1 jest syntetyzowane przez bakteri¢ (£. coli), zmodyfikowana przez
dodanie genu ludzkiego IGF-1.

Insulinopodobny czynnik wzrostu-1 (IGF-1) jest zasadniczym hormonalnym
mediatorem stymulowania podziatow komorek, prowadzacego m.in. do przyspieszenia

procesOw wzrastania organizmu.

W warunkach fizjologicznych hormon wzrostu (GH) wiaze si¢ ze swoim receptorem
w watrobie 1 w wielu innych tkankach, stymulujac syntezg i wydzielanie IGF-1. W tkankach
docelowych receptor IGF-1, ktérego budowa jest homologiczna z budowa receptora
insulinowego, aktywowany jest przez IGF-1, prowadzac do pobudzenia ,sygnatu”
wewnatrzkomorkowego przekaznictwa dziatania tego czynnika wzrostu, ktory stymuluje

liczne procesy prowadzace m.in. do przyspieszenia procesOw wzrastania organizmu.

Wplyw IGF-1 na metabolizm jest po cze$ci ukierunkowany na zwigkszanie wychwytu
glukozy, kwasow tluszczowych i aminokwasoéw tak, Ze procesy metaboliczne wspieraja

wzrost tkanek.

Wykazano nastgpujace dziatania endogennego ludzkiego IGF-1:
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Wzrost tkanek

& zwiekszanie wymiarow ciata, w tym przede wszystkim wysokosci ciata, osiagane miedzy
innymi przez pobudzanie stref wzrostowych chrzastek przynasadowych kos$cca.

Wzrastanie chrzastek przynasadowych jest bezposrednio stymulowane przez GH 1 IGF-1.

& zwigkszanie wymiaréw narzadéw. W badaniach do$wiadczalnych prowadzonych na
szczurach z niedoborem IGF-1 za pomoca rhIGF-1 uzyskano wzrost wymiardw ciata i

zwigkszenie wymiarOw poszczegolnych narzadow.

& zwigkszanie liczby komorek. Receptory IGF-1 sa obecne w wigkszo$ci komorek i tkanek.
IGF-1 wykazuje dziatanie mitogenne, ktore prowadzi do zwigkszenia liczby komorek w

organizmie.

Metabolizm weglowodanow

& IGF-1 hamuje ,,wytwarzanie” glukozy w watrobie. Pobudza obwodowe zuzycie glukozy i
moze zmniejszac¢ glikemig, prowadzac do hipoglikemii. IGF-1 wywiera takze hamujacy

wplyw na wydzielanie insuliny.

Metabolizm kosci/gospodarka mineralna koséca

& Krazacy we krwi IGF-1 odgrywa istotna role zarowno w zwigkszaniu masy kostnej, jak i

w jej utrzymaniu. IGF-1 zwigksza zatem ggstos$¢ koscca.
2. Kryteria wlaczenia do programu:

Z uwagi na liczebno$¢ populacji niskorostych dzieci, znaczne koszty ich leczenia oraz
mozliwos$¢ naduzywania preparatow rekombinowanego, ludzkiego IGF-1 do innych celow,
jak réwniez mozliwo$¢ wystapienia objawow niepozadanych i powiklan zastosowane;j terapii
podjecie decyzji odnos$nie wdrozenia terapii z uzyciem rhIGF-1, jej monitorowania
i ukonczenia powinno nastgpowaé kolegialnie, w grupie os6b o najwigkszym zasobie wiedzy
na ten temat. W skali kraju kryteria takie speinia Zespot Koordynacyjny ds. Stosowania

Hormonu Wzrostu.

Do wdrozenia terapii niezbgedne jest wyslanie odpowiedniego ,,Wniosku o
przydzielenie preparatu rhIGF-1 w cigzkim pierwotnym niedoborze insulinopodobnego
czynnika wzrostu-1” na adres Zespotu Koordynacyjnego ds. Stosowania Hormonu Wzrostu i

zaakceptowanie takiego wniosku przez ten Zespot.

Schemat kwalifikowania pacjentéw do terapii, monitorowania i zakoficzenia terapii.
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Lekarz Poradnie specjalistyczne |
pierwszego kontaktu Oddziaty dziecigce
I |
]
1123 @00 n-1| n
Osrodki uprawnione do terapii z uzyciem rhiGF-1
\ Narodowy |
Zespot Koordynacyjny ds. y Fundusz Zdrowia
Stosowania Hormonu Wzrostu
v Akredytacja o$rodkow t
v Kwalifikacja pacjentow Jednostka
v Dyskwalifikacja pacjentow Koordynujaca
v Standaryzacja procesow realizacje
diagnostyczno - Programu
terapeutycznych
v Koordynacja programu
v Specyfikacja liczby pacjentéw
oraz przewidywanych kosztéw

Swiadczeniobiorcow do programu kwalifikuje, wedlug standardow diagnozowania pacjentow
z cigzkim pierwotnym niedoborem insulinopodobnego czynnika wzrostu-1, Zespot
Koordynacyjny ds. Stosowania Hormonu Wzrostu powotywany przez Prezesa Narodowego
Funduszu Zdrowia.

Kryteria kwalifikacji:

1) skrajna niskorostos¢, tj. wysoko$¢ ciala ponizej -3 SD w odniesieniu do plei 1 wieku, na
siatkach centylowych dla populacji dzieci polskich,

2) stezenie IGF-1 ponizej -2,5 SDS w odniesieniu do pfci i wieku,

3) prawidtowe stezenie GH (w tescie krotkiego nocnego wyrzutu tego hormonu — co najmnie;j
5 pomiardéw stezen hormonu wzrostu, w uzasadnionych przypadkach poszerzone o wykonanie
dwoch testow stymulacji sekrecji tego hormonu),

4) wykluczenie innych, anizeli cigzki pierwotny niedobdr IGF-1, przyczyn niskorostosci
(niedokrwisto$¢, choroby watroby, niedoczynno$¢ tarczycy, zaburzenia wchianiania i
trawienia jelitowego, obcigzenia dotyczace przebiegu ciazy i porodu itp.),

5) rozpoznanie cigzkiego pierwotnego niedoboru IGF-1 potwierdzone testem generacji
somatomedyn,

6) w przypadkach watpliwych badania molekularne w kierunku rozpoznania mutacji w
obrgbie receptora hormonu wzrostu, mutacji genu kodujacego syntez¢ IGF-1 lub promotora

tego genu.
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3. Schemat podawania leku:

Lek podawany jest w dawce 0,04 — 0,12 mg/kg dwa razy na dobg.

Okreslenie czasu leczenia w programie
Leczenie trwa do czasu podjecia przez Zespot Koordynacyjny ds. Stosowania Hormonu
Wzrostu lub lekarza prowadzacego decyzji o wyltaczeniu $wiadczeniobiorcy z programu,

zgodnie z kryteriami wylaczenia.
4. Monitorowanie programu

Na monitorowanie programu sktada sig:

a) monitorowanie leczenia.

W celu przeprowadzenia kwalifikacji pacjenta do udzialu w programie i
monitorowania leczenia $§wiadczeniodawca zobowigzany jest wykonaé w wyznaczonych
terminach badania, ktérych lista i harmonogram wykonania zawiera zalacznik nr 1 do

programu.

Monitorowanie prowadzonej terapii oraz wynikéw leczenia odbywac si¢ bedzie na
podstawie analizy przedstawionych powyzej parametrow oraz indywidualnych danych
przekazywanych, co 12 miesigcy, do sekretariatu Zespolu Koordynacyjnego ds. Stosowania
Hormonu Wzrostu oraz do oddziatu wojewddzkiego Narodowego Funduszu Zdrowia, w
postaci ,,Karty obserwacji pacjenta z cigzkim pierwotnym niedoborem IGF-1 leczonego

preparatem rhIGF-1".

Podstawowym wyktadnikiem efektywnosci zastosowanej terapii u niskorostych dzieci
z ciezkim pierwotnym niedoborem IGF-1 bedzie osiagnigcie przez dziecko
niewyrozniajacego wzrostu ostatecznego oraz uzyskanie odpowiedniej mineralizacji ko$¢éca.
b) przekazywanie do NFZ zakresu informacji sprawozdawczo — rozliczeniowych ujgtych
w zataczniku nr 4 do umowy.
¢) monitorowanie terapii rekombinowanym ludzkim IGF-1 oraz wynikéw programu odbywa
si¢ na podstawie analizy przedstawionych w zalacznikach parametréw oraz
indywidualnych danych, przekazywanych co 12 miesigcy, do sekretariatu Zespotu
Koordynacyjnego ds. Stosowania Hormonu Wzrostu oraz do Oddzialu Wojewodzkiego
Narodowego Funduszu Zdrowia w postaci ,Karty obserwacji pacjenta leczonego za

pomoca rhIGF-1 z powodu cigzkiego pierwotnego niedoboru IGF-1".
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5. Kryteria wylaczenia z programu lub czasowego zaprzestania terapii preparatem
rhIGF-1:

1) nawracajace, zagrazajace zyciu stany hipoglikemii;

2) zluszczenia gtowki kosci udowe;;

3) pseudo-tumor cerebri;

4) ujawnienia lub wznowy choroby rozrostowej;

5) brak zgody pacjenta na kontynuacje¢ leczenia;

6) niezadowalajacy efekt leczenia, tj. przyrost wysokos$ci ciata pacjenta leczonego za pomoca
rhIGF-1 < 3 cm/rok;

7) osiagnigcie wieku kostnego:

a) powyzej 14 lat przez dziewczynkg i

b) powyzej 16 lat przez chtopca.

6. Wymagania wobec Swiadczeniodawcow udzielajacych Swiadczen w ramach

programu terapeutycznego, ujeto w zalaczniku nr 3 do Zarzadzenia.

Jednostka przystgpujaca do konkursu na realizacj¢ Programu wyraza zgod¢ na
przystapienie do wspolnego zakupu leku przez wszystkie jednostki realizujace Program, ktory

przeprowadzony zostanie przez Jednostkg Koordynujaca realizacj¢ Programu.



Terapeutyczne Programy Zdrowotne 2012
Leczenie niskorostych dzieci z ciezkim pierwotnym niedoborem IGF-1

Zalacznik nr 1 do programu
Leczenie niskorostych dzieci z cigzkim pierwotnym niedoborem insulinopodobnego czynnika

wzrostu-1

BADANIA DIAGNOSTYCZNE WYKONYWANE W RAMACH PROGRAMU

1. Badania przy kwalifikacji

1) Pomiar stgzenia IGF-1;

2) Pomiar stgzenia IGFBPs,

3) Pomiar stezenia glukozy we krwi;

4) Test obciazenia glukoza z pomiarem glikemii 1 insulinemiti;

5) Pomiar odsetka glikowanej hemoglobiny HbA ..

6) Krotka 24- lub 48 godzinna hospitalizacja;

7) Pomiar stgzenia TSH, pomiar stezenia fTy;

8) Jonogram surowicy krwi (co najmniej pomiar st¢zenia Na+);

9) Konsultacja laryngologiczna z audiogramem, konsultacja kardiologiczna z USG uktadu
SErcowo-naczyniowego;

10) Konsultacja okulistyczna (w zaleznosci od potrzeb (ok. 10% pacjentow));

11) RTG $roédrecza z blizsza przynasada kosci przedramienia (do oceny wieku kostnego);

12) Obrazowanie osrodkowego uktadu nerwowego (TK z kontrastem lub MRI).

2. Monitorowanie leczenia

2.1 30 dni po rozpoczeciu leczenia, nastgpnie co 90 dni:
1) pomiar st¢zenia IGF-1;

2) pomiar st¢zenia IGFBP3;

3) pomiar st¢zenia glukozy we krwi.

2.2 30 dni po rozpoczeciu leczenia, nastgpnie co 365 dni:
- test obciazenia glukoza z pomiarem glikemii i insulinemii lub co 180 dni

- pomiar odsetka glikowanej hemoglobiny HbA |,

2.3 Co 90 dni (w razie wystapienia powiktan czesciej)

- krétka 24- Tub 48 godzinna hospitalizacja.

2.4 Co 180 dni
1) pomiar st¢zenia TSH;
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2) pomiar st¢zenia fT4;

3) jonogram surowicy krwi (co najmniej pomiar stgzenia Na").

2.5 Co 365 dni
1) konsultacja laryngologiczna z audiogramem,;

2) konsultacja kardiologiczna z USG uktadu sercowo-naczyniowego.

2.6 Co 365 dni
1) RTG srédrecza z blizsza przynasada kosci przedramienia (do oceny wieku kostnego);
2) obrazowanie o$rodkowego uktadu nerwowego (TK z kontrastem lub MRI) - w zalezno$ci

od potrzeb (ok. 20% pacjentéw).

Dane dotyczace monitorowania terapii nalezy, co 12 miesigcy, przesyta¢ na adres Zespotu

Koordynacyjnego ds. Stosowania Hormonu Wzrostu oraz do Oddziatu Wojewoddzkiego NFZ.
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Zalacznik 2. Wzor wniosku o przydzielenie preparatu rhIGF-1 w leczeniu ci¢zkiego
pierwotnego niedoboru IGF-1

ZESPOL. KOORDYNACYJNY D/S STOSOWANIA HORMONU WZROSTU
WNIOSEK

o przydzielenie preparatu rhIGF-1 w leczeniu ciezkiego pierwotnego niedoboru IGF-1
(Prosze wystac¢ wypetniony wniosek drogq elektronicznq oraz konwencjonalng,
celem oceny wniosku przez niezaleznego recenzenta, na adres Zespolu Koordynacyjnego)

Nr wniosku Inicjaty pacjenta PESEL dziecka
Pte¢ (M/K) 1. Data wystawienia wniosku
A. Dane personalne pacjenta i jednostka kierujaca.
2. Imie 3. Nazwisko
4. Data urodzenia
Ojciec:
9. Imig 6. Nazwisko
Matka:
7. Imig 8. Nazwisko
9. Czy pacjent jest dzieckiem adoptowanym? Tak 1 LI Nie 2 [J
Opiekun:
10. Imie 11. Nazwisko
Miejsce zamieszkania pacjenta:
12. Miejscowosé 13. Nr 14. Kod
15. Poczta 16. Ulica
17. Nrdomu 18. Nr mieszk. 19. Woj.
20. Tel. dom. 21. Tel. miejsca pracy rodzicow / opiekundw

Jednostka wystawiajgca wniosek:
22. Pefna nazwa

23. Miejscowosc 24. Kod
25. ULl 26. Nr
27. Tel. 28. Fax

29. Nrkarty lub historii choroby pacjenta

Lekarz wystawiajacy wniosek:
30. Imie 31. Nazwisko

podpis i pieczatka lekarza podpis i pieczatka Kierownika jednostki uprawnionej
do terapii preparatami rhIGF-1
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B. Dane auksologiczne:

32. Wysokosc¢ ciata cm  33. centyl 34. Data pomiaru

35. hSDS 36. mpSDS ___ 37. hSDS-mpSDS _____
38. Masa ciata kg 39. Data pomiaru 40. centyl dla wieku wzrostowego __
41. BMI 42. Wiek kostny 43. Datartg

44. Metoda oceny wieku kostnego

Tempo wzrastania przed leczeniem
(wymagany co najmniej 6 mies. okres obserwacji w osrodku wystawiajacym wniosek):

45. Wysokosc¢ ciata cm  46. Data | pomiaru

47. Wys. ciata cm  48. Data Il pomiaru

49. Tempo wzrastania cm/rok  50. caSDS 51. baSDS
Rodzice: Wysokos¢ ciata (cm/centyl) Masa ciata (kg) Rok urodzenia Przebieg dojrzewania
Ojciec: 52. cm/ centyl 53. 54, 55. "
Matka: 56. cm/ centyl 57. 58. 59. "

I prawidtowy — 1, przedwczesny — 2, opdzniony — 3, nieznany - 4
60. Wysoko$¢ ciata rodzenstwa:

; . ) Wys. ciata
Lp. |Imie Data urodzenia Data pomiaru
cm cent.
1
2
3
4.
5.
6.
C. Wywiad:
61. Masa ciata przy urodzeniu (g)___ 62. Dlugo$¢ciata(cm) __ 63. Obwdd glowy (cm)
64. Ktory pordd 65. Ktora cigza 66. Czas trwania cigzywtyg. __
67. Przebieg cigzy prawidtowy (T/N) , gdy N wypetié 68
68. Nieprawidtowy przebieg cigzy (opis)
Poréd (T/N):
69. Fizjologiczny, sitami natury 70. Posladkowy
71. Ciecie cesarskie ___ 72. Inne
Akcja porodowa (T/N):
73. Samoistna 74. Wspomagana __ (jesli T - zakre$l odpowiednie: vacuum, kleszcze, inne)
75. Uraz porodowy 76. Niedotlenienie i resuscytacja
77. Ocena wg skali Apgar: 1 min 5 min
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Leczenie niskorostych dzieci z ciezkim pierwotnym niedoborem IGF-1

78.

Przebieg okresu noworodkowego (opis)

Inne dane z wywiadu:

79.
80.

81.

82.
83.

84.
85.

Cukrzyca — (T/N) — je$li Tak, podaé rok rozpoznania i rodzaj leczenia
Biataczka — (T/N) — je$li Tak, podac rok rozpoznania :
rodzaj biataczki i sposéb leczenia (opis):

Inne choroby rozrostowe (T/N) (je$li tak podaé rodzaj choroby, kiedy zostata rozpoznana i sposob jej
leczenia)

Alergie / egzema - (T/N)
Jesli tak to podaj rodzaj manifestacji choroby i sposob jej leczenia, szczegdlnie czasu leczenia glikokortykoidami z

podaniem sumarycznej ich dawki

Hipogonadism - (T/N)
Hipoglikemia - (T/N)

Jezeli tak to jak czesto, jaka byta najnizsza warto$¢ glikemii, czy z tego powodu dziecko byto hospitalizowane /
diagnozowane (opis):

Leczenie:

86.
87.
88.

90.

Naswietlania - (T/N): czaszki, kregostupa, gonad, catego ciata
Sumaryczna dawka rtg terapi:
Leki cytostatyczne — (T/N) 89. Inne choroby przewlekte (T/N)

Jesdli Tak — wymieri rodzaj choroby / chordb oraz leki, szczegélnie takie ktdre mogg hamowaé procesy
wzrastania

Podaj takze inne dane istotne dla rozpoznania, np. kiedy spostrzezono zwolnienie tempa wzrastania, bole
gtowy, zaburzenia widzenia, czesto powtarzajgce sie choroby i inne nieprawidtowosci
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91. Czy pacjent byt leczony preparatami hormonu wzrostu lub rhIGF-1? (T/N)

Jesli TAK, to prosze podac od kiedy, jak dtugo, jaki preparat i w jakich dawkach (dane te prosze zaznaczy¢
takZe na siatce centylowej. Jezeli tak to prosze podaé opis

D. Stan przedmiotowy:

92. Data badania:
93. Badanie fizykalne (istotne odchylenia od normy, budowa ciata, towarzyszace wady rozwojowe).

Dojrzewanie piciowe (klasyfikacja wg skali Tannera)
94. Wystapienie dojrzewania — wpisz odpowiednie: ‘ ‘

1) wczesne 2) normalne 3) pbzne 4) nieznane

95. Data badania 96. Thelarche 97. Pubarche

98. Menarche (T/IN)

99. Data pierwszej miesigczki__ Czy byly nastepne miesiaczki, jesli TAK opisz i podaj date ostatniej
100. Jadro prawe (T/N) ___ 101. W mosznie 102. Wkan. pachw. 103. Brak
104. Jadro lewe (T/N) ___ 105. W mosznie 106. W kan. pachw. 107. Brak
108. Objetos¢ jader w ml; 109. Lewe 110.Prawe
111. ' Stopien dojrzatosci ptciowej wg skali Tannera J

E. Badania obrazowe:

TK gtowy i okolicy podwzgdrzowo-przysadkowe;j.
112. Data badania
113. Opis

MRI (NMR) gtowy i okolicy podwzgorzowo-przysadkowej.
114. Data badania
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115.

116.

17.

118.

119.

120.

G.

121.

Opis

USG serca. Data badania
Opis wyniku badania

Konsultacja kadriologiczna (prosze podac date i opis)

Konsultacja okulistyczna z oceng dna oka (prosze podac date i opis)

Inne zastosowane badania obrazowe, np. USG, itp. (T/N), jesli T — podac daty i wyniki tych badan:

Inne, niz hormonalne, badania dodatkowe
(szczegdlnie nalezy uwzgledni¢ badania majace znaczenie dla rozpoznania cigzkiego pierwotnego
niedoboru IGF-1 lub wykluczenia innych przyczyn niedoboru wzrostu).

Whyniki tych badan z podaniem daty:

Badania hormonalne:
Test nocnego wyrzutu hormonu wzrostu (stezenia GH w surowicy)

0’ 30' 60’ 90’ 120 jedn.

GH

podac co najmniej 5 pomiaréw stezen GH
Testy stymulujace sekrecje GH:

TEST 1.

122.
123.

Data wykonania
Sposaéb stymulacji, z podaniem dawki leku (jesli test insulinowy podac wartos¢ wyjsciowg i minimalng
glikemii)
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124. Uzyskane warto$ci GH w poszczegoinych czasach:

0 15' 30' 45' 60' 90' 120’ 180’ jedn.
GH
Glikemia
TEST 2.
125. Data wykonania
126. Sposob stymulaciji, z podaniem dawki leku (jesli test insulinowy poda¢ wartos¢ wyjsciowq i minimalng
glikemii)
127. Uzyskane warto$ci GH w poszczegoinych czasach:
0 15' 30' 45' 60' 90' 120’ 180’ jedn.
GH
Glikemia
Ocena przemian weglowodanowych
128. Data pomiaru 129. Glikemia przygodna
130. Data pomiaru 131. Gliemia na czczo
132. Data pomiaru 133. Odsetek glikowanej hemoglobiny A+
134. Test doustnego obciazenia glukoza, z oznaczeniem glikemii i insulinemii
135.Data pomiaru
Czasy 0 30 60’ 9Q 120°
Glikemia jedn.
Insulinemia jedn.
Stezenie hormonéw tarczycy w surowicy:
136. Data 137. FT4 jednostki

138. Niedoczynno$¢ tarczycy: (T/N) __
140. podaj dawke leku

Test z TRH lub badanie podstawowe (TSH w surowicy):
142. Uzyskane warto$ci TSH:

141. Data:

Rok rozpoznania

139. Substytucja (T/N):

Ol

20'

30'

60'

90'

120'

jedn.

TSH

Test z LH-RH lub badanie podstawowe gonadotropiny w surowicy:

143. Data

OI

30'

60'

90'

120'

jedn.

FSH

LH

144. Rozpoznano niedobdr LH, FSH: (T/N)

Rok rozpoznania:

145. Substytucja (T/N):
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Leczenie niskorostych dzieci z ciezkim pierwotnym niedoborem IGF-1

146. Jesli tak to jakimi preparatami i od kiedy?:

Prolaktyna w surowicy:
147. Data:
148. Opis rodzaju testu stymulacyjnego:

149. Uzyskane wartosci stezern PRL:

0' 15' 30' 45' 60'

90'

120'

jedn.

PRL

Kortyzol w surowicy:
150. Data

151. Uzyskane warto$ci:
steZenie poranne godz.

jedn.:

wieczorne / nocne godz.

jedn.:

ACTH w surowicy:
152. Data

153. Uzyskane wartosci: godz.

154. Rozpoznano niedobér ACTH: (T/N) ___ Rok rozpoznania
155. Rozpoznano niedobér ADH: (T/N) Rok rozpoznania
IGF-l w surowicy:

156. Data 157. Uzyskane wartosci

Test generacji somatomedyn:
158. Data
159. Opis rodzaju testu

jedn.

147. Substytucja (T/N):
152. Substytucja (T/N):

jedn.:

160. Opis wyniku

IGFBP-3 w surowicy:
161. Data 162. Uzyskane wartosci
163. Inne badania i konsultacje wazne do postawienia rozpoznania

jedn.:

164. Wynik badan genetycznych (molekularnych) — receptora hormonu wzrostu, genu kodujacego synteze IGF-

1, promotora tego genu
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165. Konsultacja genetyczna

H. Rozpoznanie:
166. Potwierdzone badaniem genetycznym (T/N)
167. Okoliczno$ci szczegdine, dodatkowo uzasadniajace koniecznos¢ przydzielenia preparatu rhiGF-1:

Oswiadczam, iz w przypadku zakwalifikowania do terapii preparatem rhiIGF-1
dziecko bedzie leczone preparatami zakupionymi przez Osrodek Koordynujacy
realizacje Programu ze srodkéw przyznanych przez Narodowy Fundusz Zdrowia.

Lekarz prowadzacy:

Imie Nazwisko
Data
podpis i pieczatka lekarza podpis i pieczatka Kierownika jednostki uprawnionej
do terapii preparatami rhIGF-1
UWAGA!

1. Whniosek bez co najmniej oceny nocnego wyrzutu hormonu wzrostu, oznaczen stezen glukozy,
insuliny, TSH, fT, i IGF-I, IGFBP3, testu generacji somatomedyn, oceny wieku kostnego (z
zatgczeniem RTG $rodrecza) oraz arkusza Przebiegu Dotychczasowego Wzrastania Dziecka
(siatki centylowe), w wyniku konsultacji laryngologicznej z oceng audiogramu oraz konsultacji
kardiologicznej z oceng USG serca, a w przypadkach watpliwych bez wyniku badan
molekularnych receptora GH, genu kodujgcego synteze IGF-1, promotora tego genu nie bedzie
rozpatrywany.

2. W przypadku braku mozliwosci wykonania niektérych z w/w badan, a jednak koniecznych do
rozpoznania, nalezy skierowa¢ pacjenta do osrodka koordynujgcego.

Whniosek nalezy wystaé na adres sekretariatu Zespotu Koordynacyjnego ds. Stosowania
Hormonu Wzrostu.
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Zalacznik do Wniosku o przydzielenie preparatu rhIGF-1 w leczeniu ci¢zkiego

pierwotnego niedoboru IGF-1:

Wyrazam zgodg na przetwarzanie moich danych osobowych w celach wynikajacych z
art. 188 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $srodkéw publicznych

(Dz.U. Nr 210, poz. 2135 z p6zn. zm.)

Jednoczes$nie wyrazam zgodg na leczenie preparatem rekombinowanego ludzkiego
IGF-1 mojego dziecka. Zobowiazuj¢ si¢ do podawania leku zgodnie z zaleceniami lekarskimi

oraz przyjezdzania na badania kontrolne w wyznaczonych terminach.

Data Podpis opiekuna

Podpis lekarza
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Zalacznik 3 Karta obserwacji pacjenta leczonego preparatem rhIGF-1 z powodu ci¢zkiego
pierwotnego niedoboru IGF-1

. Nazwisko i imie pacjenta

. Numer karty lub historii choroby

. Pesel Data urodzenia Wiek kalendarzowy
. Data rozpoczecia podawania rhIGF-1 (format daty RRRR-MM-DD)

. Data wizyty 6. Wys. ciata (cm) 7. Masa c (kg)

. Data poprzedniej wizyty 9. Wys. ciata (cm) 10. Masa c (kg)

. BMI aktualne I:I 13. BMI poprzednie

. Przerwy w stosowaniu rhIGF-1

KARTA OBSERWACJI PACJENTA Z CIEZKIM PIERWOTNYM NIEDOBOREM IGF-1
leczonego preparatem rhiGF-1 (wizyty kontrolne co 3 do 6 miesiecy)

Prosze wypetnia¢ w czasie wizyty pacjenta i wysta¢ na adres Sekretariatu Zespotu Koordynacyjnego.

11. Tempo wzrastania (cm/rok)

o] do mebyo[ ]
z powodu: A. choroby towarzyszace;j,
B. decyzji lekarza,

C. decyzji rodzicow,

D. braku leku.
Ostatnie badania hormonalne:
15. TSH jedn| Data
16. fT4 jedn Data
17. IGF-| jedn Data
18. IGFBP3 jedn Data
19. Wiek kostny Data
Ocena przemian weglowodanowych
20. Data pomiaru I_:IOdsetek glikowanej hemoglobiny A
Test doustnego obciazenia glukoza, z oznaczeniem glikemii i insulinemii
Glikemia [iedn] Insulinemia [iedn]
21. 0'
22. 30'
23. 60'
24. 90'
25. 120'
26. Czy wystepowaty od ostatniej wizyty stany hipoglikemii - jezeli tak to prosze podac jak czesto, jaki miaty charakter
27. Wyniki innych badan dodatkowych
Przebieg leczenia:
28. Powiktania, objawy uboczne (jesli byty powiktania, nalezy wypetni¢ Arkusz Objawéw Niepozadanych)
29. Przebyte choroby od ostatniej wizyty - opis, prowadzone leczenie (jesli byty zachorowania, nalezy wypei¢
Arkusz Objawéw Niepozadanych)
30. Stosowane inne leczenie, poza rhIGF-1, podaj leki i ich dawki oraz okres stosowania (opis) :
Inne leki
31. Stosowane dawki rhIGF-1 mg/kg/dzien (jesli dawka ulegta zmianie podac¢ okres):
od do| dawka
od do dawka
od do| dawka

32. Sposéb podawania (podskoérnie, domiesniowo, liczba iniekcji tygodniowo) opis:
podskornie, 2 razy dziennie, w przedramiona, brzuch, uda ... |

33.

34.

35.

Rozwdj piciowy: Owtosienie: 1,2,3,4,5
Objetos¢ jader w ml: Prawe: Lewe: I:'
Rozwdj narzadéw piciowych piersi: 1,2,3,4,5

menarche: rok miesiqc:|:|
Opinia lekarza prowadzacego co do celowosci dalszego leczenia:

Wskazana, kontynuacja leczenia ze wzgledu na znaczace przyspieszenie tempa wzrastania.

Whioskuje o przedtuzenie okresu leczenia o kolejny rok (prosze uzasadnic)

Uwagi:

Duza poprawa samopoczucia zwigzana z efektami terapii obserwowana u pacjenta (T/N)

Oswiadczam, iz w przypadku zakwalifikowania do dalszej terapii preparatami rhIGF-1 dziecko bedzie leczone preparatami
zakupionymi przez Osrodek Koordynujacy ze srodkéw przyznanych przez Narodowy Fundusz Zdrowia.

Imig i nazwisko lekarza | | Data:
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