Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 133/2012 z dnia 18 grudnia 2012 r.
w sprawie zasadnosci finansowania leku Ethambutol Teva we
wskazaniu: gruzlica, w tym rédwniez gruzlica lekooporna i inne
mykobakteriozy

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie produktu leczniczego
Ethambutol Teva ze sSrodkow publicznych we wskazaniach gruZlica, w tym
rowniez gruzlica lekooporna iinne mykobakteriozy.

Uzasadnienie

Ethambutol nalezy do grupy najwazniejszych lekow przeciwprqtkowych
w tzw. standardowym, krdtkoterminowym leczeniu gruZlicy, uznanym przez
swiatowych ekspertow za optymalne. Istotne znaczenie kliniczne ma fakt,
Ze stosowanie Ethambutolu w intensywnej fazie leczenia gruzlicy przeciwdziata
selekcji prgtkow opornych. Lek jest takze stosowany w gruZlicy lekooopornej.
Profil bezpieczenstwa zarejestrowanego w 1973 r. Ethambutolu jest znany,
na akceptowalnym poziomie. Istotnym jest rowniez fakt, ze w Polsce gruZlica
podlega obowigzkowi leczenia na mocy Ustawy o zapobieganiu i zwalczaniu
chordb zakaznych i zgodnie z tq Ustawqg koszty swiadczen zdrowotnych
zwiqzanych z gruZlicg, a takze koszty lekow sq finansowane na zasadach
okreslonych w przepisach o swiadczeniach opieki zdrowotnej, finansowanej
ze srodkow publicznych (art. 40). Ma to istotne implikacje medyczne gdyz
dostepnosc¢ leczenia gruZlicy dla wszystkich chorych, takze z grup spotecznie
zmarginalizowanych, umozliwia zapobieganie transmisji gruzlicy
w spofteczeristwie.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy finansowania ze Srodkéw publicznych produktu leczniczego
Ethambutol Teva (ethambutoli hydrochloridum), kapsutki, 250 mg, 250 szt., EAN 5909990227310,
we wskazaniu: gruzlica, w tym réwniez gruzlica lekooporna i inne mykobakteriozy. Wniosek dotyczy
zamieszczenia w Wykazie refundowanych lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, jako leku , w aptece na recepte,
we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym. Wnioskodawca nie przedstawit kwalifikacji do grupy
limitowe].

W zwigzku z przedtozeniem przez wnioskodawce analiz HTA, ktére nie spetniaty wymagan
minimalnych zawartych w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie
minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie
refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktdre nie majg
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu, poinformowano Ministra Zdrowia
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o niespetnieniu wymagan minimalnych. Agencja nie otrzymata od Ministra Zdrowia dokumentacji
spetniajgcej wymogi formalne.

Problem zdrowotny

Gruzlica jest chorobg zakazng, wywotywang przez pratki kwasoodporne, nalezgce do Mycobacterium
tuberculosus complex. WHO wprowadzito uproszczony kliniczny podziat gruzlicy na gruzlice ptuc,
ktéra dotyczy tkanki ptucnej (a takze tchawicy, oskrzeli i krtani), oraz gruzlice pozaptucng, dotyczaca
wszystkich innych organdw ciata, z izolowang gruzZlica weztéw optucnej oraz z izolowang gruzlicy
weztéw chtonnych $rédpiersia i wnek witacznie. Gruzlice wywotujg pratki kwasoodporne z grupy
Mycobacterium tuberculosis complex- M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum i in. Zrédtem pratkéw
gruzlicy jest chory wydalajacy pratki podczas oddychania, mdéwienia oraz kaszlu. Najczestszg
lokalizacjg gruzlicy sg ptuca. Wsérdd pozaptucnych postaci wyrdznia sie gruzlice: optucnej, weztéw
chtonnych, uktadu moczowo-ptciowego, kosci i stawdw, OUN, uktadu pokarmowego.

Rozpoznanie gruzlicy potwierdza sie posiewem materiatu, zaleznie od lokalizacji zmian chorobowych.
W przypadku podejrzenia gruzlicy ptuc, tanig i szybkg metoda przesiewowg jest badanie rozmazu
plwociny (nalezy je wykona¢ przynajmniej dwukrotnie). U chorych, u ktérych nie mozna wykazaé
obecnosci pratkdw, rozpoznanie ustala sie na podstawie obrazu klinicznego (gtéwnie RTG, odczyn
tuberkulinowy, testy oparte na wydzielaniu interferonu). Pomocne jest takze wykazanie kontaktu
zchorym na gruzlice. W przypadku gruzlicy pozaptucnej, rozpoznanie opiera sie na obrazie
histopatologicznym. Po rozpoznaniu przypadek gruzlicy powinien zostaé zarejestrowany.

Gruzlica jest jedng z gtodwnych przyczyn chorobowosci i Smiertelnosci z powodu chordéb zakaznych.
Ocenia sie, ze co najmniej 32% ludnosci na swiecie jest zakazonych pratkiem gruZlicy. Co roku
na gruzlice choruje 9 min oséb, a z jej powodu umiera ok. 1,8 min. Zgodnie z danymi Instytutu
Grutzlicy i Chordb Ptuc, w 2011 roku zarejestrowano 7515 zachorowan na gruzlice wszystkich postaci.
Wspdtczynnik zapadalnosci w 2011 roku wynidst 22,2/100 tys. Podobnie jak w latach poprzednich,
dominowata gruzlica ptuc - 7879 zachorowan (91,6% wszystkich zachorowan). Chorzy na gruzlice
pozaptucng stanowili 7,1% sposrdd ogdtu zarejestrowanych.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Produkt leczniczy Ethambutol Teva (grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwzakazne do stosowania
ogolnego; inne leki do stosowania w gruzlicy), zawiera substancje czynng Ethambutol
hydrochloridum, chemioterapeutyk, ktérego mechanizm dziatania polega na zaburzeniu metabolizmu
komérkowego, co powoduje hamowanie namnazania i Smier¢ pratkdw. Wptywajgc destruktywnie
na Sciane komorkowq pratkéw, etambutol czyni jg przepuszczalng dla wielu inhibitorow, w tym
rowniez dla innych lekdw przeciwpratkowych.

Alternatywne technologie medyczne

Nie ma technologii medycznej, ktéra byta/jest stosowana zamiast wnioskowanej technologii.
W gruzlicy najczesciej stosowane sg leki pierwszego wyboru: etambutol i pirazynamid (stosowane
przez pierwsze 2 miesigce) oraz izoniazyd i ryfampicyna (stosowane przez pierwsze 2 miesigce oraz
kolejne 4 miesigce). Wsérdd lekdw drugiego wyboru wymienia sie m.in. nastepujgce preparaty:
kanamycyna, fluorochinolony, tiacetazon, ryfabutyna, ryfapentyna, klofazymina, klarytromycyna,
streptomycyna, cykloseryna, etionamid, kwas p-aminosalicylowy, amikacyna/kanamycyna,
kapreomycin.

Zaréwno pyrazynamid, izoniazyd, ryfampicyna (leki bakteriobdjcze) oraz ofloksacyna (preparat
z grupy fluorochinolondw) znajdujg sie na Wykazie refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych i wydawane sg bezptatnie lub
za niewielkg doptatg Swiadczeniobiorcy we wskazaniu: gruZlica, tym rdéwniez gruilica
wielolekooporna i inne mykobakteriozy.

Skutecznos¢ kliniczna
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W przedstawionej przez wnioskodawce dokumentacji nie ma analizy klinicznej, spetniajgcej wymadg
zgodny z art. 25. Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych - tj. sporzadzenia analizy na podstawie
przeglagdu systematycznego. Dodatkowo analiza kliniczna nie spetnia Rozporzadzenia Ministra
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetniaé¢ analizy
uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o
podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, sSrodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu.

Skutecznos¢ praktyczna

Bezpieczenstwo stosowania
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Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
Brak propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Niemniej jednak wg AOTM, analiza ekonomiczna nie spetnia wymogow Rozporzgdzenia Ministra
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy
uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o
podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, S$rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym
wskazaniu. Ponadto analiza ekonomiczna nie zawiera oszacowania progowej ceny technologii
whnioskowanej w podstawowym wariancie analizy.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Niemniej jednak, wedtug AOTM analiza wptywu na budzet nie spetnia wymogdéw wskazanych w
Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie
muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny
zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, sSrodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w
danym wskazaniu.

Rozwigzania proponowane w analizie racjonalizacyjne;j

Nie przedstawiono analizy racjonalizacyjnej.
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Niemniej jednak, zgodnie z art. 25 pkt 14) lit. c ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, wniosek
zawiera m.in.: analize racjonalizacyjna, przedktadang w przypadku, gdy analiza wptywu na budzet
podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych wykazuje wzrost
kosztow refundacji. W zwigzku z powyiszym, na podstawie wynikéw analizy wptywu na budzet
Whnioskodawcy, nalezy stwierdzi¢, ze w przypadku wariantu zaktadajgcego refundacje leku
Ethambutol Teva (ethambutoli hydrochloridum) w wnioskowanym wskazaniu
. Zatem wnioskodawca

powinien przedtozyé¢ analize racjonalizacyjna.

Wedtug wnioskodawcy

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianej technologii medycznej

Odnaleziono 11 rekomendacji klinicznych, dotyczacych stosowania preparatu Ethambutol Teva
(ethambutoli hydrochloridum) we wskazaniu: gruzlica, w tym rowniez gruzlica lekooporna i inne
mykobakteriozy (w tym: WHO 2010, WHO 2011, IGCHP 2010, TBCTA 2006, ATS 2003, ATS 2005, HAS
2007, PHAC 2007, NICE 2011, Prescrire 2000). Wszystkie wymienione rekomendacje byty pozytywne.
Nie odnaleziono natomiast rekomendacji refundacyjnych dotyczacych stosowania preparatu
Ethambutol Teva w omawianym wskazaniu.

Status i warunki finansowania poza Polska

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Przejrzystosci przyjeta stanowisko jak na wstepie.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 19 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji
Oceny Technologii Medycznych AOTM-0T-4350-18/2012, ,, Whniosek o objecie refundacjq leku Ethambutol Teva
(ethambutoli hydrochloridum) we wskazaniu: gruzlica, w tym rowniez gruzlica lekooporna i inne
mykobakteriozy”, grudzien 2012 r.

Inne wykorzystane Zrddta danych, oprécz wskazanych w ww. raporcie:

1. Opinia eksperta przedstawiona na posiedzeniu w dniu 18.12.212r.
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