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1. Przedmiot i historia zlecenia

W zwigzku z art. 40 pkt 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1844 z pdzn. zm.) niniejsze
opracowanie stanowi aneks do raportu nr OT.434.23.2016, na podstawie ktérego zostata wydana Opinia Rady
Przejrzystosci nr 153/2016 w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych substanciji czynne;j
vigabatrinum we wskazaniu innym niz ujete w charakterystyce produktu leczniczego, tj.: stany napadowe
w przebiegu stwardnienia guzowatego - monoterapia.

Niniejszy raport stanowi aktualizacje danych zawartych w poprzednich opracowaniach w zakresie:
= istnienia nowych wytycznych praktyki klinicznej;

= istnienia nowych dowodéw naukowych na potrzeby oceny skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianegj
technologii medycznej.

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego 2019 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 marca
2019 r. (Dz. Urz. z 2019 r., poz. 19) we wskazaniu stany napadowe w przebiegu stwardnienia guzowatego -
monoterapia refundowane sg obecnie 2 produkty lecznicze zawierajgce substancje czynng vigabatrinum:

e  Sabiril, tabl. powl., 500 mg
e  Sabril, granulat do sporzgdzania roztworu doustnego, 500 mg.
Preparaty zawierajgce vigabatrinum znajdujg sie w dwdch grupach limitowych:

e 162.1 Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego — wigabatryna — piynne postacie
farmaceutyczne (Sabril (vigabatrinum), 500 mg, granulat do sporzadzania roztworu doustnego);

e 162.2 Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - wigabatryna - state postacie
farmaceutyczne (Sabril (vigabatrinum), 500 mg, tabletki powlekane)

i sg obecnie finansowane ze $rodkoéw publicznych we wskazaniach: padaczka oporna na leczenie; zespot
Westa oraz we wskazaniu pozarejestracyjnym: stany napadowe w przebiegu stwardnienia guzowatego —
monoterapia. Leki te dostepne sg w aptece na recepte za odptatnosciag ryczattows.

Produkty lecznicze Sabril zarejestrowane sg we wskazaniach:

e Leczenie w skojarzeniu z innymi lekami przeciwpadaczkowymi u pacjentéw z napadami czesciowymi
opornymi na leczenie, ktére sg lub nie sg wtdrnie uogdlnione, w przypadku gdy wszystkie inne leki
przeciwpadaczkowe stosowane w skojarzeniu sg niewystarczajgce lub Zle tolerowane;

e Monoterapia napadow padaczkowych u niemowlat (zespot Westa).

W opinii eksperckiej przekazanej przez prof. J6zwiaka w ramach prac nad opracowaniem 0T.434.23.2016,
wskazano, iz: padaczka wystepuje u 80-90% pacjentéw ze stwardnieniem guzowatym (SG). Naturalna ewolucja
padaczki w SG obejmuje stopniowe pojawianie sie zlokalizowanych zmian w EEG, nastepnie rozszerzanie sie
ich poza jeden obszar moézgu, zmiany napadowe, napady bioelektryczne i napady kliniczne, ktére poczgtkowo
niemal zawsze majg charakter napaddéw ogniskowych. W dalszej kolejnoSci pojawiajg sie napady padaczkowe
uogélnione, ktére w znacznej czesci przypadkéw ewoluujg w napady zgieciowe. Towarzyszy temu zmiana
wzorca nieprawidtowos$ci w EEG w Kkierunku hipsarytmii, co pozwala na rozpoznanie zespotu Westa.
Podsumowujgc: u okoto 70% pacjentow ze stwardnieniem guzowatym dochodzi w okresie niemowlecym
do rozwoju napadbéw padaczkowych, poczatkowo ogniskowych, ewoluujgcych nastepnie do uogdlnionych
i w znacznym odsetku — sktonéw.

Z powyzszej wypowiedzi wynika, iz u wiekszosci pacjentéw ze stwardnieniem guzowatym wystepuje zespot
Westa, stanowigcy wskazanie rejestracyjne produktéw Sabril.

Prof. Ryglewicz — Konsultant krajowy w dziedzinie neurologii jako napady padaczkowe inne niz zespo6t Westa
wystepujgce u niemowlgt ze stwardnieniem guzowatym wymienita wowczas: niemowlece skurcze miokloniczne
Z hipsarytmig i napady toniczno-kloniczne oraz napady czesciowe ztozone u starszych dzieci. Prof. Steinborn —
Przewodniczgca Zarzgdu Gtéwnego Polskiego Towarzystwa Neurologéw Dzieciecych (opinia nieuwzgledniona
w raporcie z 2016 r., ze wzgledu na przekazanie jej po zakonczeniu prac nad raportem) wymienita natomiast
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napady ogniskowe. Niemniej ekspertka zaznaczyta, iz Sabril w tym wskazaniu moze by¢ stosowany jako lek IlI
wyboru, w terapii dodane;.

Biorgc pod uwage powyzsze informacje oraz zakres wskazan rejestracyjnych dla produktu Sabril, w niniejszym
opracowaniu uwzgledniono populacje pacjentow ze stwardnieniem guzowatym, u ktérej wigabatryne
w monoterapii stosowano w leczeniu napadéw innych niz napady zgieciowe (zesp6t Westa).
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2. Rekomendacije kliniczne

W dniu 29.03.2019 r. przeprowadzono wyszukiwanie, ktérego celem bylo zaktualizowanie informacji
dotyczacych wytycznych praktyki klinicznej w ocenianym wskazaniu, uwzglednionych w raporcie
0T.434.23.2016.

Przeszukano nastepujgce zrodta w celu odnalezienia wytycznych praktyki kliniczne;j:
¢ Guidelines International Network, (http://www.g-i-n.net/);
o National Institute for Health and Care Excellence, (https://www.nice.org.uk/guidance);

e National Guideline Clearinghouse przy Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ)
(www.guideline.gov);

e Scottish Intercollegiate Guidelines Network, (http://www.sign.ac.uk);
e Belgian Health Care Knowledge Centre, (https://kce.fgov.be/);
e Tripdatabase. (https://www.tripdatabase.com/);

e strony towarzystw naukowych:
o European Tuberous Sclerosis Associations, http://e-tsc.eu/
o Tuberous Sclerosis International; https://www.tscinternational.org/
o Tuberous Sclerosis Alliance, www.tsalliance.org
o http://www.epilepsy.org.pl/, http://epilepsy.org.nz/,
o Indian Academy of Pediatrics - Expert Committee on Pediatric Epilepsy,
o Polskie Towarzystwo Neurologoéw Dzieciecych,
o Royal Collage of Paediatrics and Child Health,
o International League Against Epilepsy (ILAE),
o Child Neurology Society,
o American Academy of Neurology,
o American Epilepsy Society,
e European Paediatric Neurology Society;
e google.com.

Ograniczono sie do wytycznych opublikowanych w jezyku polskim i angielskim. Wyszukiwano wytyczne
opublikowane w latach 2016-2019. Wyszukiwanie przeprowadzono dla wskazania stwardnienie guzowate.
Dodatkowo, w celu odnalezienia informacji dotyczacych metod leczenia stanéw napadowych w przebiegu
stwardnienia guzowatego przeszukano réwniez zalecenia kliniczne dla terapii padaczki w populacji pacjentow
pediatrycznych i dorostych.

Odnaleziono 2 opracowania wytycznych praktyki klinicznej odnoszgcych sie do leczenia napadéw
padaczkowych w przebiegu stwardnienia guzowatego (SG)l

Wigabatryna w monoterapii rekomendowana jest przez miedzynarodowe wytyczne jako | linia leczenia napadéw
ogniskowych w przebiegu stwardnienia guzowatego u dzieci ponizej pierwszego roku zycia. Wytyczne brytyjskie
wskazujg, iz inne typy drgawek (inne niz napady zgieciowe) w przebiegu SG nalezy leczy¢ zgodnie z ogélnymi
zaleceniami dotyczgcymi terapii epilepsiji.

Szczegoly prezentuje tabela ponize;.

! Do przegladu wytycznych nie wilgczano opracowan wytycznych odnoszgcych sie jedynie do terapii zespotu Westa
(napadow zgieciowych)
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Tabela 1. Przeglad interwencji rekomendowanych w wytycznych praktyki klinicznej w analizowanym wskazaniu

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Stwardnienie guzowate

UK 2019
(Wielka Brytania)

Stwardnienie guzowate

Wigabatryna jest rekomendowana jako pierwsza linia leczenia w terapii napadéw zgieciowych u pacjentow
ze stwardnieniem guzowatym (SG). Terapia hormonalna (ACTH lub doustny prednizolon) stanowig alternatywne
opcje leczenia w przypadku, gdy terapia wigabatryng jest nieskuteczna. Inne typy drgawek w przebiegu SG
nalezy leczy¢ zgodnie z og6lnymi zaleceniami dotyczacymi terapii epilepsji.

Ewerolimus powinien by¢ rozwazony w terapii pacjentéw z opornymi na leczenie napadami ogniskowymi.

Dodatkowa ocena okulistyczna, w tym réwniez u pacjentdw leczonych wigabatryng, nie jest zalecana,
z wyjatkiem sytuacji wystapienia nowych objawéw klinicznych.

Rekomendacje uzyskano na podstawie przegladu piSmiennictwa oraz opinii eksperckich.
Zrédta finansowania: brak informagii

Konflikt intereséw: nie zgtoszono konfliktu intereséw

Curatolo 2018
(Miedzynarodowe)

Padaczka zwigzana ze
stwardnieniem

guzowatym

Wigabatryna w monoterapii jest rekomendowana jako pierwsza linia leczenia w terapii napadéw zgieciowych
oraz napadow ogniskowych u pacjentéw <1. roku zycia z SG. Rozpoczecie leczenia we wczesnym wieku (w
trakcie lub przed wystgpieniem klinicznych objawéw napadéw), moze wpltywac korzystnie na dtugoterminowy
przebieg leczenia padaczki oraz rozwdj neurologiczny. Terapie wigabatryng mozna rozpoczaé¢ przed
wystgpieniem objawoéw klinicznych, w przypadku stwierdzenia w zapisie EEG ogniskowych zmian napadowych.
Ograniczenie stanowi problem dotyczgcy zwezenia pola widzenia zwigzanego z zastosowaniem wigabatryny.

ACTH jest zalecana w drugiej linii leczenia napadéw zgieciowych. Terapia innymi lekami przeciwpadaczkowymi
wplywajgcymi na przekaznictwo GABA-ergiczne takimi jak: topiramat, karbamazepina i okskarbamazepina,
stosowana jest w drugie;j linii leczenia napadéw ogniskowych.

Terapia skojarzona AED wskazana jest po niepowodzeniu monoterapii wigabatryna, przy czym dobor
odpowiednich lekéw zalezy od typu wystepujgcych napaddw. Brak jest dowoddw potwierdzajgcych wyzszg
skutecznos¢ poszczegdlnych klas lekéw przeciwpadaczkowych.

Zrédta finansowania: rézne zrédta, w tym przemyst farmaceutyczny

Konflikt intereséw: przedstawiono zakres konfliktu interesow

ACTH - adrenokortykotropina; SG — stwardnienie guzowate; EEG — elektroencefalografia; AED — leki przeciwpadaczkowe (ang.

antiepileptic drugs)
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3. Wskazanie dowodéw naukowych

3.1. Stany napadowe w przebiegu stwardnienia guzowatego

3.1.1. Wyszukiwanie dowodéw naukowych

Agencja przeprowadzita aktualizacje przegladu systematycznego przeprowadzonego w kwietniu 2016 roku
w celu odnalezienia dowoddéw naukowych dotyczgcych skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania
preparatéw zawierajgcych wigabatryne w leczeniu stanéw napadowych w przebiegu stwardnienia guzowatego.
Wyszukiwanie przeprowadzono w dniu 29.03.2019 r. w bazach medycznych Medline (via PubMed), Embase
oraz Cochrane Library. Jako date odciecia przyjeto dzien 1 marca 2016 r., tj. wyszukiwano badania
opublikowane po dacie wyszukiwania przeprowadzonego w ramach prac nad raportem nr OT.434.23.2016.

Ponizej przedstawiono kryteria wigczenia badan do analizy:

Populacja: chorzy ze stanami napadowymi w przebiegu stwardnienia guzowatego (innymi niz napady
zgieciowe (zespot Westa) lub napadami w przebiegu padaczki Iekoopornejz).

Interwencja: wigabatryna.
Komparator: bez ograniczen.

Punkty koncowe: dotyczace skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania wigabatryny w analizowanej populacji
pacjentow.

Typ badan: przeglady systematyczne z metaanalizg lub bez; randomizowane, kontrolowane badania kliniczne;
badania kliniczne nierandomizowane lub jednoramienne; badania obserwacyjne; serie przypadkdw i opisy
przypadkow. W przypadku wielu dowodéw zdecydowano o kwalifikowaniu w pierwszej kolejnosci badan
0 najwyzszym poziomie wiarygodno$ci (najwyzszej jakosci).

Inne: publikacje w jezyku angielskim i polskim, petne teksty publikacji.

3.1.2. Opis badan wiaczonych do analizy

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono i wigczono do analizy jedno badanie retrospektywne
Clement 2018, w ktérym oceniono skutecznosé i bezpieczenstwo stosowania wigabatryny w leczeniu napadéw
zgieciowych i tonicznych u pacjentéw >1 roku zycia ze stwardnieniem guzowatym.

Populacja podlegajgca ocenie w odnalezionym badaniu nie w petni odpowiada populacji docelowej niniejszego
opracowania. Do badania zakwalifikowano bowiem pacjentéw leczonych w zwigzku z wystepowaniem
napadoéw: zgieciowych (n=13), tonicznych (n=5), tonicznych i zgieciowych (n=2) oraz lekoopornego stanu
padaczkowego z napadami ogniskowymi (n=1). Zgodnie z przyjetymi kryteriami wigczenia do niniejszego
opracowania, ponizej przedstawiono wyniki jedynie dla pacjentow z zaburzeniami innymi niz napady zgieciowe
(zespot Westa).

W tabeli ponizej przedstawiono charakterystyke badania wigczonego do niniejszego opracowania.

2 produkty lecznicze Sabril sg obecnie refundowanE we wskazaniach rejestracyjnych: padaczka lekooporna i zesp6t Westa
(napady zgieciowe)

Opracowanie na potrzeby Rady Przejrzystosci 7112



Vigabatrinum

Tabela 2. Charakterystyka badan pierwotnych wiaczonych do analizy

0T.4321.8.2019

Badanie

Metodyka

Populacja

Punkty koncowe

Clement 2018
Zrédio finansowania:

National Center for
Advancing
Translational
Sciences (NCATS)
Rare Diseases
Clinical Research
Network

Zgtoszono brak
konfliktu intereséw.

Badanie retrospektywne oparte na
historii choréb pacjentéw z
osrodka w Stanach
Zjednoczonych.

Interwencja: wigabatryna — srednia
dawka: 97 mg/kg mc. (zakres: 52-
180)

Sredni czas trwania okresu
obserwaciji po rozpoczeciu
leczenia wigabatryng: 22 miesigce
(zakres: 6-65)

Kryteria wtgczenia:

. pacjenci >1 roku zycia ze
zdiagnozowanym stwardnieniem
guzowatym rozpoczynajacy leczenie
wigabatryng w wyniku wystgpienia
drgawek tonicznych, napadéw

zgieciowych lub stanu padaczkowego,

tj.:

o pacjenci, u ktérych napad wystapit

w wieku >1 roku,

o pacjenci z opdzniong diagnostyka
i leczeniem, u ktérych napad
wystgpit przed ukonczeniem 1 roku
zycia,

o pacjenci, z p6znym nawrotem
napadow zgieciowych (nawrét
napadow po okresie 3 mies. od
zakonczenia terapii wigabatryng);

. dane dostepne dla min. 6 miesiecznego
okresu obserwacji.

Liczba pacjentéw w zaleznosci od typu
wystepujgcych napaddw:

Ogotem: 21 pacjentow
—  napady zgieciowe: 13 (62%)

—  drgawki toniczne: 5 (23%)
—  napady zgieciowe i drgawki toniczne: 2
(10%)
—  lekooporny stan padaczkowy
z napadami ogniskowymi: 1 (5%)
Mediana wieku, w ktérym wystapit pierwszy
napad: 14 mies. (6 mies. — 8,7 lat).
Mediana wieku w momencie rozpoczecia
leczenia wigabatryng: 28 mies. (13 mies. —
18 lat).

e (Czas do wystgpienia

niepozadanych

e Odpowiedz na leczenie

odpowiedzi na leczenie
o Wystepowanie zdarzen

3.1.3.

Clement 2018

Wyniki analizy skutecznosci klinicznej

Catkowite ustgpienie napadéw tonicznych obserwowano u 2/5 pacjentéw. Redukcje napadéw o >90% oraz 50-
90% raportowano odpowiednio u 3 i 2 pacjentéw z napadami tonicznymi~.

W odniesieniu do $redniej zastosowanej dawki wigabatryny, czasu trwania leczenia, wystgpienia catkowitego
braku napadéw padaczkowych, stopniowej redukcji dawki, nie stwierdzono réznic zaleznych od typu leczonych
napadoéw, tj. napadéw zgieciowych lub drgawek tonicznych.

Sredni czas trwania leczenia wigabatryng wynidst 15 miesiecy (zakres: 2-33). W momencie zakonczenia okresu
obserwacji u 4 pacjentow z drgawkami tonicznymi kontynuowano terapie wigabatryng. Stopniowa redukcja
dawki wigabatryny po okresie leczenia wynoszacym srednio 15,7 miesigca byta mozliwa u 2/5 pacjentéw.
U 2 pacjentéw zmieniono leczenie na inny lek przeciwpadaczkowy.

*w wynikach uwzgledniono réwniez pacjentow, u ktérych wystepowaty zaréwno napady zgieciowe i drgawki toniczne.
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3.1.4. Wyniki analizy bezpieczenstwa

Badanie Clement 2018

W zakresie bezpieczehnstwa stosowania wigabatryny wyniki przedstawiono dla catej populacji badania
(w publikacji nie wyodrebniono wynikéw dla poszczegdlnych podgrup pacjentow).

Wystgpienie wysypki oraz zaburzenie zachowania okreslone jako behavioral decline obserwowano
u pojedynczych pacjentéw. Objawy ustgpity po modyfikacji dawki. Nie raportowano powstania ubytku pola
widzenia u 14 pacjentow bedacych pod obserwacjg okulistyczng. Szczegdtowe dane okulistyczne dla
7 pozostatych pacjentéw nie byty dostepne.

3.2. Omoéwienie wynikéw badan oraz ograniczenia analizy klinicznej

W ramach przeglagdu systematycznego poszukiwano badan pierwotnych i wtérnych, dotyczacych pacjentéw
cierpigcych na stany napadowe w przebiegu stwardnienia guzowatego. Ze wzgledu na dostepnos$é
refundacyjna, z przeglgdu wykluczono badania dotyczgce stosowania wigabatryny w leczeniu padaczki
lekoopornej i zespotu Westa. Postepowanie to byto zgodne z zatozeniami analizy wykonanej w 2016 r.

W  wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono wysokiej jakosci badan (przeglagdow
systematycznych, badan RCT) spetniajgcych kryteria wigczenia do przegladu, co stanowi jedno z gtéwnych
ograniczen niniejszej analizy. Ponadto, nie odnaleziono innych badan w petni odpowiadajgcych przyjetym
zatozeniom. Ostatecznie w ramach analizy skutecznosci uwzgledniono jedno retrospektywne badanie
Clemento 2018, w ktérym jedynie czes¢ pacjentéw odpowiada populacji docelowej. Réwniez w analizie z
2016 r. w wyniku przeszukania baz medycznych odnaleziono tylko 1 badanie retrospektywne Yum 2013, w
ktorym tylko czes¢ populacji (9 z 31 pacjentdéw) spetniata kryteria wigczenia do analizy (u pacjentéw wystepowat
zespot Westa i drgawki ogniskowe).

Wiaczone do niniejszej analizy badanie Clemento 2018 stanowi retrospektywne badanie oparte o przeglad
historii choréb pacjentéw z jednego osrodka w Stanach Zjednoczonych. Do badania ogétem zakwalifikowano
21 pacjentoéw leczonych w zwigzku z wystepowaniem napadéw padaczkowych: zgieciowych (n=13), tonicznych
(n=5), tonicznych i zgieciowych (n=2) oraz lekoopornego stanu padaczkowego z napadami ogniskowymi (n=1).
Liczebnos¢ populacji docelowej (pacjenci ze stwardnieniem guzowatym ze stanami napadowymi (inne niz
napady zgieciowe tj. zespdt Westa)) wynosita 8 pacjentéw (w tym pacjenci, u ktérych wystgpity oba typu
napadéw: toniczne i zgieciowe).

Sredni czas trwania leczenia wigabatryng w badaniu Clemento 2018 wyniést 15 miesiecy (zakres 2 — 33).
Catkowite ustgpienie napadéw tonicznych obserwowano u 2/5 pacjentéw (40%). Redukcje napadéw o >90%
oraz 50-90% raportowano odpowiednio u 3 i 2 pacjentdw z napadami tonicznymi. W badaniu Yum 2013
wigczonym do raportu z 2016 r. sposréd 9 pacjentéw z drgawkami ogniskowymi otrzymujgcych wigabatryne
w monoterapii, odpowiedz na leczenie (ustgpienie drgawek) odnotowano u 3 (33,3%) osob.

W zakresie bezpieczenstwa wyniki badania Clemento 2018 przedstawiono dla populacji ogéinej. Wystgpienie
wysypki oraz pogorszenie w zakresie zachowania obserwowano u pojedynczych pacjentow. Objawy ustapity
po modyfikacji dawki. Nie raportowano powstania ubytku pola widzenia u 14 pacjentéw bedgcych pod
obserwacjg okulistyczng.

Do powaznych ograniczeh wynikajgcych z metodologii badan nalezy ich retrospektywny charakter oraz mata
liczebnos$¢ populacji. W badaniu Clemento 2018 nie przedstawiono precyzyjnego opisu metodologii oraz
wynikéw badania. Ponadto brak jest precyzyjnej informacji w zakresie dawkowania i sposobu stosowania
wigabatryny u pacjentéw z napadami tonicznymi.

Ograniczeniem niniejszego i wczesnhiejszego przegladu jest réwniez fakt, iz populacja w odnalezionych
badaniach zapewne nie pokrywa w 100% wszystkich typow stanéw napadowych w przebiegu stwardnienia
guzowatego, ktdre mogg by¢ leczone produktami leczniczymi zawierajgcymi wigabatryne (produkty Sabril).
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4. Zrodia

Badania pierwotne i wtérne

van der Poest Clement, E. A., Sahin, M., & Peters, J. M. (2018). Vigabatrin for Epileptic Spasms

Clement 2018 and Tonic Seizures in Tuberous Sclerosis Complex. Journal of Child Neurology, 33(8), 519-524.

Rekomendacje kliniczne i refundacyjne

NICE 2012 — Epilepsies: diagnosis and management. Clinical guideline Published: 11 January 2012,
aktualizacja 2016 https://www.nice.org.uk/guidance/cg137

Amin, S & C Kingswood, J & F Bolton, P & Elmslie, F & P Gale, D & Harland, C & R Johnson, S &
Parker, A & R Sampson, J & Smeaton, M & Wright, | & O'Callaghan, Finbar. (2018). The UK
guidelines for management and surveillance of Tuberous Sclerosis Complex. QIM. 2019 Mar
1;112(3):171-182.

Curatolo P, Nabbout R, Lagae L, Aronica E, Ferreira JC, Feucht M, Hertzberg C, Jansen AC,
Jansen F, Kotulska K, Moavero R, O’Callaghan F, Papavasiliou A, Tzadok M, JéZzwiak S,
Management of Epilepsy Associated with Tuberous Sclerosis Complex: Updated Clinical. Eur J
Paediatr Neurol. 2018 Sep;22(5):738-748

UK 2019

Curatolo 2018

Pozostate publikacje

Charakterystyka produktu leczniczego SABRIL, 500 mg, tabletki powlekane.

ChPL Sabril tabl. . . .
http://pub.rejestrymedyczne.csioz.gov.pl/ProduktSzczegoly.aspx?id=5922

Charakterystyka produktu leczniczego SABRIL, 500 mg, granulat do sporzgdzania roztworu

ChPL Sabril gran.  doustnego
http://pub.rejestrymedyczne.csioz.gov.pl/ProduktSzczegoly.aspx?id=9734
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5. Zataczniki

5.1. Wykaz Ilekdéw zawierajacych oceniang substancje czynna
finansowanych ze srodkéw publicznych w ramach ocenianego

wskazania
Tabela 3. Produkty lecznicze zawierajgce oceniang substancje czynng refundowane w ocenianym wskazaniu
Nazwa, postaé i dawka leku Opak. Kod EAN | UCZ[zf] | CHB[zi] | CD[zt] |WLF[zf]| PO HEs

162.2, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - wigabatryna - state postacie farmaceutyczne

Sabril, tabl. powl., 500 mg 100szt. | 5909990312818 | 206,80 | 217,14 | 23507 | 23507 | ryczatt | 3,20

162.1, Leki przeciwpadaczkowe do stosowania doustnego - wigabatryna - ptynne postacie farmaceutyczne

Sabril, granulat do sporzgdzania

50 sasz. 5909990832712 | 120,96 127,01 141,86 | 141,86 ryczatt 3,20
roztworu doustnego, 500 mg

Skroty: UCZ — urzedowa cena zbytu, CHB — cena hurtowa brutto, CD — cena detaliczna, WLF — Wysokos¢ limitu finansowania, PO —
poziom odptatnosci, WDS — wysokos$¢ doptaty swiadczeniobiorcy

5.2. Strategia wyszukiwania publikacji

Tabela 4. Strategia wyszukiwania w bazie Medline via PubMed (data ostatniego wyszukiwania: 29.03.2019 r.)

Nr wyszukiwania Kwerenda Liczba rekordéw
#1 "Vigabatrin“[Mesh] 1561
#2 Vigabatrin 2242
#3 tsc 3844
#4 "Tuberous Sclerosis"[Mesh] 5738
#5 Tuberous sclerosis 9173
#6 (Vigabatrin"[Mesh]) OR Vigabatrin" 2242
#7 (("Tuberous Sclerosis"[Mesh]) OR Tuberous sclerosis) OR tsc 10880
48 (((("Tuberous Sclerosis"[Me;h]) OR Tuberogs scler_osis) OR tsc)) AND 139
(("Vigabatrin"[Mesh]) OR Vigabatrin)

Tabela 5. Strategia wyszukiwania w bazie Embase via Embase (data ostatniego wyszukiwania: 29.03.2019 r

Nr wyszukiwania Kwerenda Liczba rekordow

Vigabatrin.mp. [mp=title, abstract, heading word, drug trade name, original title, device
#1 manufacturer, drug manufacturer, device trade name, keyword, floating subheading word, 7942
candidate term word]

Tuberous sclerosis.mp. [mp=title, abstract, heading word, drug trade name, original title,
#2 device manufacturer, drug manufacturer, device trade name, keyword, floating subheading 12100
word, candidate term word]

#3 exp tuberous sclerosis/ 9967
#4 exp vigabatrin/ 7780
#5 #2 or #3 12100
#6 #1 or #4 7942
#7 #5 and #6 489

Tabela 6. Strategia wyszukiwania w bazie The Cochrane Library (data ostatniego wyszukiwania: 29.03.2019 r

Nr wyszukiwania Kwerenda Liczba rekordéw
#1 MeSH descriptor: [Tuberous Sclerosis] explode all trees 44
#2 (Tuberous Sclerosis): ti,ab,kw 171
#3 #1 OR #2 171
#4 MeSH descriptor: [Vigabatrin] explode all trees 124
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Nr wyszukiwania Kwerenda Liczba rekordéw
#5 (Vigabatrin): ti,ab.kw 297
#6 #4 OR #5 297
#7 #3 AND #6 9
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