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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zoéftym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiegbiorcy - nie dotyczy.

Zakres wytgczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wyfaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233), art. 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz.
930 z pozn. zm)! i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)>.

Organ dokonujacy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyigczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy: firm farmaceutycznych, ktérych dane m.in. o cenach lekéw, zawarte sg w bazie EURIPID.

Zakres wylaczenia jawnosci: informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcow

Podstawa prawna wyfaczenia jawnoSci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (tj. Dz. U. 2022 r., poz. 902 z p6zn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o
zwalczaniu nieuczciwej konkurenciji (t.j. Dz. U. z 2022 r., poz. 1233 z p6zn. zm.).

Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: firmy farmaceutyczne, ktérych dane m.in o cenach
lekéw, zawarte sg w bazie EURIPID.

Dane zakreslone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcéw — nie dotyczy.

Zakres wytaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233) i art. 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz.
930 z pdzn. zm.)! i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)?.

Organ dokonujacy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyigczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnosc
osoby fizycznej — nie dotyczy.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wytaczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679
z dnia 27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony osob fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych
i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogélne rozporzgdzenie
o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.119.1).

Organ dokonujacy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyigczenia jawnosci: nie dotyczy.

! podstawa prawna zakreslen danych objetych tajemnicg przedsiebiorcy bedgcego wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 .
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930
z p6zn. zm.)

’podstawa prawna zakreslen w analizie weryfikacyjnej Agencji danych objetych tajemnicg przedsiebiorcy bedacego wnioskodawcg
w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)
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Technologia

Bablowica wielokomorowa/wielojamowa; alweokokoza (ang. alveolar echinococcosis)
Albendazol

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

benzimidazole, grupa lekow

Cena detaliczna

Bablowica jednokomorowal/jednojamowa; echinokokoza (ang. cystic echinococcosis)
Cena hurtowa brutto

Charakterystyka Produktu Leczniczego

Ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment)

Informal Working Group on Echinococcosis

Produkt leczniczy w rozumieniu ustawy z dnia 6 wrzesnia 2011 r. — Prawo farmaceutyczne
(Dz.U. 2024 r., poz. 686 z p6zn.zm.)

Mebendazol

Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

Office International des Epizooties

Ortotopowe przeszczepienie watroby (ang. orthotopic liver transplantation)

Technologia medyczna w rozumieniu art. 5 pkt 42 b ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych lub $rodek spozywczy specjalnego przeznaczenia
zywieniowego lub wyréb medyczny w rozumieniu art. 2 pkt 21 i 28 ustawy o refundacji lekow,
Srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
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1. Podstawowe informacje o zleceniu

Data wpftyniecia zlecenia do AOTMIT (DD-MM-RRRR) 25.02.2025 .
i znak pisma zlecajgcego PLD.45340.316.2025.1.KSz
Data i znak pisma uzupetniajgcego 11.03.2025rr.

PLD.45340.316.2025.3.KSz

Petna nazwa $wiadczenia opieki zdrowotnej (z pisma zlecajgcego):

produkt leczniczy: Albendazol Micro Labs, tabletki 400 mg we wskazaniach: bgblowica watroby wywotana przez
Echinococcus multilocularis oraz bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus, sprowadzany
Z zagranicy w oparciu o art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (Dz.U. z 2004 r.
poz. 686z pozn. zm.).

Typ zlecenia: art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r. poz. 930, z p6zn.zm.)

X zlecenie Ministra Zdrowia ztoZzone z urzedu

— zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego $wiadczenia
opieki zdrowotnej

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek stowarzyszenia bedgcego zgodnie z postanowieniami statutu towarzystwem
[ naukowym o zasiegu krajowym — za poSrednictwem konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego
Swiadczenia opieki zdrowotnej

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek stowarzyszenia lub fundacji, ktoérych celem statutowym jest ochrona praw pacjenta
— za posrednictwem konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego $wiadczenia opieki zdrowotnej

Analizowana technologia medyczna:

e Albendazol Micro Labs, tabletki 400 mg

Do finansowania we wskazaniach:
bablowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis

bablowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus

Opracowanie materiatéw analitycznych na potrzeby decyzji Ministra Zdrowia 5/35
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2. Przedmiot i historia zlecenia

2.1. Korespondencjaw sprawie

Pismem z dnia 24.02.2025r., znak PLD.45340.316.2025.1.KSz (data wplywu do AOTMIT: 25.02.2025r.),
Minister Zdrowia na podstawie art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r. poz. 930
Z p6zn. zm.) zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach importu docelowego produktu
leczniczego: Albendazol Micro Labs, tabletki 400 mg we wskazaniu: bgblowica watroby wywotana przez
Echinococcus multilocularis. Nastepnie, pismem z dnia 11.03.2024 r., znak PLD.45340.316.2025.3.KSz (data
wplywu do AOTMIT: 12.03.2025r.), Minister Zdrowia zlecit poszerzenie wskazania produktu leczniczego
bedgcego przedmiotem oceny o rozpoznanie: bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus.

Zgodnie z informacjg przekazang w zleceniu, dotychczas ztozono 6 wnioskéw o wydanie zgody na refundacje
ww. produktu leczniczego we wskazaniu bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis
w ramach importu docelowego. Whnioski te nie zostaty jeszcze rozstrzygniete.

W rozmowie telefonicznej z przedstawicielkg MZ uzyskano informacje, ze dotychczas w ramach importu
docelowego nie sprowadzono leku Albendazol Micro Labs dla zadnego pacjenta, dlatego MZ nie dysponuje
informacjg o cenie leku. Ponadto, zaktualizowano liczbe dotychczas zlozonych wnioskéw w przedmiotowej
sprawie: tgczna liczba wynosi 12 (11 wnioskow dla bgblowicy watroby wywotanej E. multilocularis oraz 1 wniosek
dla bablowicy watroby wywotanej E. granulosus).

Analizowany produkt leczniczy nie byt dotychczas przedmiotem oceny Agencii.

Opracowanie materiatéw analitycznych na potrzeby decyzji Ministra Zdrowia 6/35
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3. Problem zdrowotny

3.1. Problem zdrowotny

o Bablowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis (ICD-10: 67.5)
o Bablowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus (ICD-10: 67.0)
Definicja
Bablowica watroby jest pasozytniczg chorobg odzwierzecg (zoonozg) wywotang przez larwalne postaci

tasiemcow bablowcowych (Echinococcus). Rodzaj Echinococcus nalezy razem z tasiemcami rodzajow Taenia do
rodziny tasiemcow Taeniidae.

U ludzi bgblowice najczesciej wywotujg dwa gatunki tasiemcow:

e Echinococcus multilocularis powodujgcego bablowice wielokomorowg/wielojamowg (alweokokoza,
ang. alveolar echinococcosis, AE) oraz

e Echinococcus granulosus powodujgcego bgblowice jednokomorowa/jednojamowg (echinokokoza,
ang. cystic echinococcosis, CE).

Cztowiek zaraza sie poprzez spozycie zywno$ci zanieczyszczonej jajami inwazyjnymi (droga pokarmowa:
zanieczyszczone rece, skazona katem zwierzat zywnos$¢ i woda), stajgc sie przypadkowym zywicielem
posrednim. W Polsce najczestszym zrédtem zakazenia jest pies, lis oraz zanieczyszczony pokarm.
Nieprzestrzeganie zasad higieny, bliski kontakt z zakazonymi zwierzetami i spozywanie niedogotowanej,
niemytej, skazonej jajami tasiemca zywnoS$ci (np. warzyw, owocow lesnych) stanowi czynniki ryzyka zakazenia.
Rocznie dochodzi w Polsce do ok. 40 zakazen, obszary endemicznego wystepowania tasiemca to woj. pomorskie,
warminsko-mazurskie, matopolskie i podkarpackie.

W jelicie cienkim cztowieka z jaja wylega sie larwa - onkosfera, ktéra przenika przez sciane jelita do krgzenia
wrotnego i lokalizuje sie w narzgdach wewnetrznych. W przypadku zarazenia Echinococcus granulosus
po przeniknigciu do watroby larwa tworzy dobrze odgraniczong torbiel, ktéra powoli sie powieksza (0,5—1 cm/rok).
W przypadku zarazenia Echinococcus multilocularis po przeniknieciu do watroby larwa tworzy konglomerat wielu
drobnych torbieli, pozbawiony torebki tgcznotkankowej; torbiele wrastajg w migzsz watroby wzdtuz naczyn
krwionosnych i drog zoiciowych, moga nacieka¢ inne narzady lub rozprzestrzeniaC¢ sie¢ z krwig w catym
organizmie.

Bablowica charakteryzuje sie ditugim okresem bezobjawowym, a rozpoznanie czesto jest przypadkowe.
Echinokokoza moze nie powodowac objawéw od kilkunastu miesiecy do kilku lat, w przypadku alweokokozy,
wywotanej przez E. multilocularis okres bezobjawowy moze wynosi¢ 5-15 lat.

Tasiemce mogg ulokowaé sie w kazdym organie lub tkance, lecz w 80-95% przypadkéw znajdowane
sg w watrobie i pfucach. Posta¢ E. multilocularis rozwija sie gféwnie w watrobie, wytwarzajgc wypustki
przenikajgce do migzszu wzdtuz naczyn krwionosnych. W trakcie dalszego wzrostu larwy, powstajg pecherzyki
o0 $rednicy od 0,5 do 6 mm, ktére mogg odrywac sie od torbieli i tworzyc przerzuty, przemieszczajgc sie drogg
naczyn krwionosnych i chtonnych najcze$ciej do ptuc i mézgu. W swoim przebiegu bgblowce mogg osiggac
do kilkunastu centymetrow Srednicy, w przypadku lokalizacji wagtrobowej mogg uciskac drogi zéfciowe, powodujgc
zastoj zofci i rozwoj zoftaczki cholestatycznej, a w przypadku ucisku na haczynia wneki watrobowej - nadci$nienie
wrotne, dodatkowo powodujgc zakrzepice zyty wrotnej. W lokalizacji ptucnej duze torbiele objawiajg sie kaszlem,
skroceniem oddechu i/lub bdlem w klatce piersiowej. Szczegdlnie niebezpieczne sg larwy rozwijajgce sie
w o$rodkowym ukfadzie nerwowym i gafce ocznej, gdzie efektem ucisku moze by¢ powazne uszkodzenie
narzgdu.

[Zrodto: mp.pl a; mp.pl b, Szczeklik 2021, gov.pl, Magdzik 2004, opinia eksperta klinicznego, Prof. Raszei-
Wyszomirskiej]

Epidemiologia

Bablowica wielojamowa wystepuje wytgcznie na potkuli pétnocnej, natomiast bgblowica jednojamowa — na catym
Swiecie. W Polsce obie postaci sg rzadko rejestrowane, rocznie odnotowuje sie kilkadziesigt przypadkow
bablowicy.

Opracowanie materiatéw analitycznych na potrzeby decyzji Ministra Zdrowia 7135
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Zapadalnos¢ na bablowice w Polsce wyniosta 0,05 na 100 tys. mieszkancow (18 przypadkéw) w 2020 r.,
0,07 /100 tys. (26 przypadkéw) w 2021 r., 0,12 / 100tys. (46 przypadkow) w 2022 r. oraz 0,17 (65 przypadkéw)
w 2023 r.

[Zrédto: Szczeklik 2021, gov.pl]
Leczenie
Leczenie przyczynowe obejmuje:

e wyciecie zmiany (z marginesem zdrowych tkanek) w skojarzeniu z albendazolem (podstawowa metoda
leczenia), w przypadkach nieoperacyjnych stosuje sie przewlekie leczenie albendazolem;

o kwalifikacja do zabiegu transplantacji watroby - w przypadkach zajecia wiekszosci narzadu przez torbiele
E. multilocularis;

e leczenie farmakologiczne: albendazol, w przypadku nietolerancji: mebendazol;

e PAIR (puncture, aspiration, injection, and reaspiration) w przypadku echinokokozy: naktucie torbieli,
aspiracja tresci i wstrzykniecie do niej hipertonicznego roztworu NaCl lub 95% etanolu, a nastepnie
ponowna aspiracja zawartosci po 10-15 min. Metode te stosuje sie w skojarzeniu z leczeniem
farmakologicznym, gdy nie ma mozliwosci leczenia operacyjnego oraz w przypadku nawrotow
po leczeniu operacyjnym.

Leczenie objawowe alweokokozy stosowane jest w przypadku wystepowania zaburzeh watroby, napadow
padaczkowych, itp.

W przypadku torbieli degenerujgcych w echinokokozie (mate torbiele o grubej zwapniatej $Scianie,
hiperechogeniczne, czesciowo lub catkowicie zwapniate) wystarczy obserwacja.

[Zrodto: mp.pl a; mp.pl b]
Rokowanie

W przypadku nieleczonej lub niewfasciwie leczonej bablowicy wielojamowej smiertelnos¢ wynosi >90% w ciggu
10-15 lat od diagnozy. Wspotczynnik Smiertelnosci z powodu bgblowicy jednojamowej (okoto 2-4%) jest nizszy
niz z powodu wielojamowej, ale moze znacznie wzrosngg, jesli leczenie i opieka medyczna sg niewystarczajace.

[Zrédito: Brunetti 2010]

3.2. Liczebnos¢ populacji

Wedtug danych NFZ w okresie od 2016 r. do 2024 r. liczba pacjentéw, u ktérych sprawozdano kody B67.0i B67.5
ulegata wahaniom: od 95 chorych (2020 r.) do 138 (2016 r.) w przypadku bgblowicy watroby wywotanej przez
E. granulosus oraz od 87 (2020 r.) do 152 (2024 r.) w schorzeniu bablowicy watroby wywofanej przez
E. multilocularis. Srednia liczna pacjentéw wynosita odpowiednio 1203 i 1164. Dostepne dane NFZ wskazuija, ze u
pacjentow nie raportowano stosowania substancji czynnej albendazol.

Szczegotowe informacije przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 1. Dane NFZ dot. liczby pacjentéw, u ktérych sprawozdano kody B67.5 i B67.0

Srednia

Wskazanie 2016 | 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | 2023 | 2024 | 2025* | 2016-

2024

bablowica watroby wywolana przez 138 | 124 | 127 | 155 | 95 | 99 | 102 | 118 | 118 | 6 120
Echinococcus granulosus

bablowica watroby wywolana przez 101 | 111 | 122 | 130 | 87 | 104 | 111 | 127 | 152 21 116
Echinococcus multilocularis

*brak danych za peten rok (jedynie do marca 2025 r.)

3 Bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus (ICD-10: 67.0)
4 Bablowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis (ICD-10: 67.5))
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Wedtug danych opublikowanych przez Pracownie Monitorowania i Analizy Sytuacji Epidemiologicznej Zaktadu
Epidemiologii Choréb Zakaznych i Nadzoru Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego Panstwowego Instytutu
Badawczego, w latach 2022-2025 zgtoszono nastepujgca liczbe przypadkéw bgblowicy (ogétem):

Tabela 2: Liczba przypadkéw bablowicy (ogétem) zgtoszona do Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego w latach

2022 - 2025*
Wskazanie 2022 2023 2024 2025+ Srednla
2022-2024
bagblowica watroby wywotana przez Echinococcus 45 66 73 9 61
Liczba zachorowan na 100 tys. mieszkancow 0,12 0,18 0,19 -

*dane za | kwartat 2025 r., w analogicznym okresie 2024 r. 20 zgtoszonych przypadkow;

[Zrédto: NIZP-PIB 2022, NIZP-PIB 2024, NIZP-PIB 2025]

Wedtug szacunkéw eksperta, pani prof. dr hab. n. med. Joanny Raszeji-Wyszomirskiej, liczba nowych
zachorowan na bgblowice wywotang przez Echinococcus granulosus w Polsce wynosi rocznie 40.

Szczegotowe dane zawarto w tabeli ponizej.

Tabela 3. Liczebnosci populacji w Polsce wg eksperta klinicznego

Prof. dr hab. n. med.

Joanna Raszeja-Wyszomirska

bablowica watroby
wywotana przez
Echinococcus
granulosus

Wskazanie Populacja
kierownik Kliniki Hepatologii, Transplantologii i
Choréb Wewnetrznych WUM
bablowica watroby Liczba nowych zachorowan w ciagu roku -

wywotana przez -
Echinococcus Odsetek pacjentow, u ktdrych oceniana technologia bytaby I rok: -
multilocularis stosowana po objeciu jej refundacjg I rok: -

Liczba nowych zachorowan w ciggu roku 40

Odsetek pacjentéw, u ktérych oceniana technologia bytaby

stosowana po objeciu jej refundacjg

| rok: wszyscy zakazeni

Il rok: wszyscy zakazeni

Zrédio: opinia eksperta klinicznego
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4. Interwencja oceniana

4.1. Technologia oceniana

W tabeli ponizej przedstawiono informacje dotyczgce ocenianej technologii pochodzace z informacji skierowanej
do personelu fachowego opublikowanej w niemieckim rejestrze lekéw BfArM (nie opublikowano Charakterystyki

Produktu Leczniczego).

Tabela 4. Informacje dotyczace ocenianej technologii lekowej na podstawie Informacji do personelu fachowego

z marca 2023 r.

Nazwa produktu leczniczego

Albendazol Micro Labs 400 mg, tabletki do zucia

Kod ATC

P02 CAO03, leki przeciwrobacze, pochodne benzimidazolu

Substancja czynna

Albendazol

Zawartos¢ opakowania

Lek Albendazol Micro Labs jest dostepny w blistrach i kartonikach zawierajgcych 2, 4, 6, 8, 12 lub
18 tabletek do zucia oraz w butelkach HDPE z zakretkami PP zawierajgcych 60 i 100 tabletek do
zucia. Nie wszystkie wielkosci opakowan sg dostepne w obrocie.

Wskazania

Lek przeciwrobaczy/przeciwpasozytniczy stosowany w leczeniu infekcji robaczych/pasozytniczych:

1. Tasiemczycy:
e Tasiemca psiego - Bagblowica torbielowata (wywotana przez Echinococcus granulosus,
echinokokoza) a takze w przygotowaniu do nadchodzacych operacji lub w leczeniu
w przypadkach, ktérych nie mozna operowac lub nie mozna catkowicie wyleczyé chirurgicznie;
e Tasiemca lisiego - Bgblowica pecherzykowa (wywofana przez Echinococcus multilocularis
alweokokoza) i jako przedoperacyjne wsparcie leczenia chirurgicznego lub w leczeniu choroby,
w przypadkach, ktorych nie mozna operowac lub nie mozna catkowicie wyleczy¢ chirurgicznie;
2. Trichinellozy — zakazenia wiosieniem kretym (wywotanym przez Trichinella spiralis);
3. Owsicy kartowatej;
4. Strongyloidozy (zarazenia wywotanego réznymi gatunkami nicieni - Strongyloides stercoralis).

Dawkowanie

Stosuje sie u oséb dorostych i mtodziezy o masie ciata > 60 kg w leczeniu infekcji pasozytniczych
(w chorobach wskazanych powyzej).

Czas trwania leczenia zalezy od rodzaju zakazenia pasozytami, w zwigzku z ktérym stosuje sig
albendazol:

Echinokokoza torbielowata lub pecherzykowa

Jeden cykl leczenia obejmuje 400 mg albendazolu (1 tabletka do zucia) dwa razy dziennie przez
28 dni, po czym nastepuje 14-dniowa przerwa. Nalezy stosowac 2-3 cykle.

- leczenie przedoperacyjne:

Planowane leczenie operacyjne powinno by¢ poprzedzone dwoma cyklami leczenia. Jezeli
operacja zostanie wykonana przed uptywem dwoch petnych cykli, nalezy kontynuowac stosowanie
Albendazol Micro Labs tak dtugo, jak to mozliwe (nie dtuzej niz 28 dni/cykl).

— pooperacyjnie:

Leczenie Albendazol Micro Labs powinno by¢ wdrozone najpézniej 14 dni od zabiegu
chirurgicznego. Nalezy zastosowa¢ co najmniej 2 cykle leczenia trwajace po 28 dni kazdy,
oddzielone 14-dniowymi przerwami.

Dwa petne cykle leczenia powinny by¢ rowniez wdrozone jesli torbiele sg nadal obecne mimo
stosowania albendazolu przedoperacyjnie i wykonanego zabiegu chirurgicznego oraz jesli torbiel
ulegta uszkodzeniu podczas zabiegu chirurgicznego.

Mechanizm dziatania

Albendazol jest pochodng benzimidazolu, ktéra wykazuje dziatanie przeciwpierwotniakowe
i przeciwrobacze wobec pasozytéw jelitowych i tkankowych. Albendazol ma dziatanie larwobdjcze,
jajobojcze i robakobdjcze, ktére prawdopodobnie jest spowodowane hamowaniem polimeryzacji
tubuliny w cytoplazmatycznym uktadzie mikrotubul pasozytéw jelitowych.

Prowadzi to do zaburzenia metabolizmu robakéw, w tym do utraty energii, czego skutkiem jest
unieruchomienie wrazliwych robakéw

Albendazol dziata poprzez zakiécanie metabolizmu pasozytdéw co prowadzi do ich $mierci.

Przeciwskazania

Nie nalezy stosowac leku Albendazol Micro Labs:
e udzieci i mtodziezy o masie ciata <60 kg;

e jesli pacjent ma nadwrazliwos$¢ na albendazol lub ktérykolwiek z pozostatych sktadnikéw
tego leku;

e W czasie cigzy, chyba ze jest to bezwzglednie konieczne.

Niewydolnos$¢ watroby wptywa na farmakokinetyke sulfotlenku albendazolu, gtéwnego metabolitu
albendazolu. Nalezy regularnie zgtaszac¢ sie na wizyty lekarskie w celu monitorowania parametréw
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czynnosci watroby. Badania nalezy przeprowadza¢ przed kazdym cyklem leczenia, po 5i 10 dniach
oraz po 2 tygodniach leczenia. Jezeli aktywnosé enzymoéw watrobowych wzrosnie dwukrotnie
powyzej gérnej granicy normy lub jezeli zmieni sie istotnie morfologia krwi, nalezy przerwac leczenie
albendazolem. Ponowne leczenie albendazolem mozna rozwazyé po normalizacji wynikéw, ale
pacjenci powinni by¢ monitorowani co tydzien.

Nalezy zachowac¢ ostroznos¢ podczas stosowania leku u pacjentow w podesziym wieku
i u pacjentow z niewydolnoscig nerek.

Leczenie preparatem Albendazol Micro Labs moze prowadzi¢ do zahamowania czynnosci szpiku
kostnego (mielosupresji), dlatego monitorowanie powinno odbywac sie po 5, 10, 14 dniach oraz co
28 dni. Pacjenci z chorobami watroby sg bardziej podatni na mielosupresje, wiec nalezy doktadniej
monitorowac ich morfologie krwi.

Choroby krwi i uktadu limfatycznego:

o leukopenia zmniejszenie liczby biatych krwinek (moze wystapi¢ u 1 na 10 os6b),
e zmniejszenie stezenia hemoglobiny i hematokrytu (moze wystgpi¢ u 1 na 1000 oséb)

» redukcja okreslonej podgrupy biatych krwinek (agranulocytoza), zmniejszenie wszystkich krwinek
(pancytopenia), zwtaszcza zmniejszenie czerwonych krwinek (niedokrwisto$¢ aplastyczna)

Pacjenci z chorobami watroby:
e W tym z bablowicg watroby, wydajg sie by¢ bardziej podatni na redukcje komoérek szpiku kostnego
Pacjenci z chorobami uktadu odpornosciowego:

Dziatania niepozadane

» reakcje alergiczne (w tym wysypka, swiad i pokrzywka)
* bdl glowy, zawroty glowy

Podmiot odpowiedzialny Micro Labs GmbH

Cena detaliczna 300,69 EUR (ok. 1257,70 z°) za opakowanie zawierajgce 60 tabletek do zucia

Zrédto: https://upload.microlabsgmbh.de/files/FI/FI_Albendazol Micro Labs 400 mg - Version 04.pdf; data odczytu: 24.03.2025 r.

Lista produktéw leczniczych zarejestrowanych procedurg narodowg w poszczegdlnych krajach europejskich
zwierajgcych albendazol opublikowana przez EMA w 2021 r. wskazuje nastepujgce produkty lecznicze:

e Zentel 400 mg, tabletki,

e Zentel 20 mg/ml, zawiesina doustna,

o Zentel 40 mg/ml, zawiesina doustna,

e Eskazole 400 mg, tabletki®.
Powyzsza lista nie wskazuje wielkosci opakowan ani cen produktéw leczniczych.

Wg bazy EURIPID, ceny hurtowe brutto lekéw zawierajgcych albendazol w tabletkach o mocy 400 mg ksztattujg
sie jak przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 5. Cena hurtowa brutto tabletek zawierajacych albendazol o mocy 400 mg wg bazy EURIPID

Wielkosé opakowania Produkt leczniczy Kraj Cena hurtowa brutto
I | L
12 tabl.
I . |
30 tabl. I | |
I I |
60 tabl. I | |
I . |

*przeliczono wg sredniego kursu walut NBP z dnia 25.03.2025 r., 1 EUR=4,1827 zt

5 Cena pochodzi ze strony internetowej: https://www.shop-apotheke.com/arzneimittel/15628856/albendazol-micro-labs-400-
mg.htm?msockid=0018b31de4af6fd12cffa623e5bd6ee4, data odczytu: 25.03.2025 r.; przeliczono wg sredniego kursu walut NBP z dnia
25.03.2025 r.

5 https://www.ema.europa.eu/en/documents/psusa/albendazole-list-nationally-authorised-medicinal-products-

psusa00000073201507 en.pdf-0, data odczytu: 26.03.2025 r.
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Natomiast na polskim rynku zarejestrowany jest produkt leczniczy Zentel’”. Lek jest dostepny w nastepujgcych
prezentacjach:

e Zentel, zawiesina doustna, 400 mg/20 ml, 1 butelka @ 20 ml

e Zentel, tabletki do rozgryzania i zucia, 400 mg, opakowania po 1, 60 i 100 tabletek
Produkt leczniczy Zentel (tabletki do ssania, gryzienia lub zucia) jest dostepny w sprzedazy aptecznej w 47%
aptek, w cenie od 13,95 do 54,99 zt za jedng tabletke. Obecnie nie ma w obrocie opakowan zawierajgcych 60 lub
100 tabletek. Dodatkowo, w 17% aptek mozna znalez¢ odpowiednik — Andazol (tabletki powlekane 400 mg)
w cenie od 28,99 do 99,99 zt za opakowanie zawierajgce 3 tabletkis.

Charakterystyka produktu leczniczego Zentel we wskazaniach do stosowania nie wymienia choréb wywotanych
przez Echinoccocus. Warto nadmieni¢, iz albendazol zostat umieszczony na stworzonej przez WHO Wzorcowej
Liscie Niezbednych Lekéw (ang. WHO Model List of Essential Medicines, EML)® oraz Wzorcowej Liscie
Niezbednych Lekow dla Dzieci (ang. Model List of Essential Medicines for Children, EMLc)® m.in. we wskazaniu:
bablowica wywotana przez tasiemce z rodzaju Echinococcus.

4.2. Dotychczasowe postepowanie administracyjne w Polsce
z technologia oceniang

Pismem 2z dnia 24.02.2025r., znak PLD.45340.316.2025.1.KSz oraz pismem 2z dnia 11.03.2024r.,
znak PLD.45340.316.2025.3.KSz (data wptywu do AOTMIT: 25.02.2025 r.), Minister Zdrowia zlecit zbadanie
zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach importu docelowego produktu leczniczego:

e Albendazol Micro Labs, tabletki 400 mg

we wskazaniach: bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis, bablowica watroby wywotana
przez Echinococcus granulosus.

Analizowany produkt leczniczy nie byty dotychczas przedmiotem oceny Agencji, podobnie jak Zadne inne leki
w ww. wskazaniach.

5. Opinie ekspertéw klinicznych

Do dnia przekazania raportu otrzymano dwie odpowiedzi: od prof. dr hab. n. med. Joanny Raszei-Wyszomirskiej,
kierownika Kliniki Hepatologii, Transplantologii i Choréb Wewnetrznych Katedry Chirurgii Ogodlnej,
Transplantacyjnej i Watroby Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz od prof. dr hab. n. med. Marty
Wawrzynowicz-Syczewskiej, Konsultanta Wojewddzkiego w dziedzinie chordb zakaznych.

Opinie zostaty przygotowane bezptatnie, zgodnie z aktualnymi przepisami prawnymi dotyczgcymi wykonywania
przez Agencje na zlecenie Ministra Zdrowia oceny technologii medycznych.

Prof. Wawrzynowicz-Syczewska wskazata, ze na terenie wojewddztwa zachodniopomorskiego liczba pacjentow
wymagajgcych leczenia albendazolem nie przekracza obecnie 5 os6b i oszacowata, ze w skali kraju jest to miedzy
100 a 500 osob. Ekspertka podkreslita, ze bablowica wielojamowa jest chorobg zagrazajgcg zyciu,
a postepowaniem z wyboru jest jej dwuletnie leczenie albendazolem. Niedostepnos¢ leku w Polsce stanowi
istotne zagrozenie dla chorych.

Prof. Raszeja-Wyszomirska wskazata, iz rocznie notuje sie 40 nowych zachorowan na bgblowice spowodowang
zarazeniem E. granulosus. Ekspertka wskazata, iz w obu ocenianych wskazaniach postepowaniem z wyboru jest
resekcja torbieli oraz albendazol, ktéry powinien by¢ stosowany u wszystkich chorych: po skutecznej resekciji
przez 2 lata, zas$ u pacjentdw nieoperacyjnych dozywotnio. U czesci chorych stosowanym postepowaniem jest
transplantacja watroby, po ktérej albendazol stosowany jest dozywotnio u wszystkich chorych. Postepowanie
takie zmniejsza wspotczynnik smiertelnosci z 90% do ok. 10-14%. Ekspertka zwrdcita uwage, iz obecnie wielu
pacjentéw przerywa terapie albendazolem z uwagi na brak refundacji leku, co negatywnie wptywa na wyniki
leczenia. Szczegbétowe odpowiedzi na pytania przedstawiono w tabeli ponizej.

7 https://rejestry.ezdrowie.gov.pl/rpl/search/public, data odczytu: 26.03.2025 r.

8 https://www.gdziepolek.pl/substancje/albendazol data odczytu 24.03.2025 r.

9 https://list.essentialmeds.org/, data odczytu: 26.03.2025 r.

10 https://iris.who.int/bitstream/handle/10665/371091/WHO-MHP-HPS-EML-2023.03-eng.pdf?sequence=1, data odczytu: 26.03.2025 r.
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Pytanie

prof. dr hab. n. med. Joanna Raszeja-Wyszomirska
kierownik Kliniki Hepatologii, Transplantologii i Choréb Wewnetrznych WUM

Jakie sg problemy zwigzane ze stosowaniem
aktualnie dostepnych opcji leczenia?

Lek trudno dostepny, bez refundaciji.

Jakie rozwigzania zwigzane z systemem
ochrony zdrowia mogtyby poprawi¢ sytuacje
pacjentéw w omawianych wskazaniach?

Refundacja, np. jak dla lekow immunosupresyjnych, przez caty okres po
transplantacji watroby (dozywotnio).

Jakie potencjalne problemy dostrzegaja
Panstwo w zwigzku ze stosowaniem
ocenianej technologii?

Dostepno$c¢ i cena leku (1 producent — GSK, konfekcjonowane po 1 tabl. —cena za 1
tabl. do 40 zf).

Jakie widza Panstwo mozliwosci
naduzyé/niewtasciwego zastosowania
zwiazane z objeciem refundacja ocenianej
technologii w ramach importu docelowego?

Nie widze.

Czy istnieja grupy pacjentow o specyficznej
charakterystyce (tj. subpopulacje), ktére
moga bardziej skorzysta¢ ze stosowania

ocenianej technologii?

Chorzy po OLTx z powodu bgblowicy wielokomorowej na przewlektej terapii
immunosupresyjnej.

Czy istnieja grupy pacjentow o specyficznej
charakterystyce (tj. subpopulacje), ktére nie
skorzystajg ze stosowania ocenianej
technologii?

Nie.

Inne uwagi

(...) Bablowice wielokomorowg leczy sie operacyjnie w skojarzeniu z leczeniem
farmakologicznym albendazolem (lub mebendazolem), ktére prowadzi sie przez 2 lata
po operacji radykalnej. Leczenie chirurgiczne i chemioterapia obnizajg $miertelno$c
do ok. 10-14%.

Brak mozliwo$ci resekcji chirurgicznej torbieli bgblowcowych moze by¢ wskazaniem
do transplantacji watroby, we wspomnianych powyzej przypadkach nawracajgcych
zapalen drég zéiciowych czy ucisku torbieli na wneke watroby z zaburzeniami perfuzji
narzadu, zakrzepicg zyty wrotnej lub jej dorzecza i nadcisnieniem wrotnym.

Aktualnie na transplantacje watroby w CSK USK WUM w Warszawie z powodu
bablowicy wielokomorowej oczekuje 7 osob, a ok. 20 jest po transplantacji.
Echinokokoza wielokomorowa jest czesciej rozpoznawana u pacjentéw z obnizong
odpornoscig, zalecenia méwig o bezterminowej kontynuacji farmakologicznej
albendazolem po transplantacji watroby, bowiem w literaturze opisano przypadki
rozsiewu bgblowicy u chorych stosujgcych przewlekig terapie immunologiczng nawet
w dfugim okresie po procedurze.

Albendazol stosuje sie zwykle w dawce 2 x 400 mg dz. Lek, produkowany jest przez
firme GSK i konfekcjonowany w Polsce w opakowaniach po 1 tabletce, ktérej koszt
waha sie od ok. 15 do 40 zt /1 t. Koszt zawiesiny dla osoby dorosftej jest jeszcze
wyzszy. Obie postacie sg praktycznie niedostepne aktualnie w Polsce. Istnigje grupa
chorych, dla ktérych cena leku jest zbyt wysoka w perspektywie przewlektej, co tgczy
sie z obszarami i sposobami zakazenia tasiemczycg. Przerywajg oni terapie z powodu
braku refundacji leku, co przektada sie na gorsze wyniki odlegle duzo drozszej
procedury przeszczepowe;.

Whioskuje o objecie refundacjg albendazolu w postaci tabletkowej (dla oséb
dorostych) dla biorcow watroby w okresie bezterminowym, czyli przez cafy okres
stosowania terapii immunosupresyjnej.

Skroty: OLTx - ortotopowe przeszczepienie watroby (ang. orthotopic liver transplantation)

6. Rekomendacje i wytyczne kliniczne

W celu odnalezienia wytycznych klinicznych dotyczacych postepowania w ocenianych wskazaniach przeszukano

nastepujgce zrddta informacji medycznej:

e Polskie Towarzystwo Hepatologiczne http://www.pasl.pl/

e Polskie Towarzystwo Parazytologiczne https://ptparasit.org.pl/

e American Association for the Study of Liver Diseases https://www.aasld.org/

e International Association for The Study Of The Liver https://iasliver.org/main.php

e The European Association for the Study of the https://easl.eu/
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e The National Institute for Health and Care Excellence (NICE), http://www.nice.org.uk/guidance

e European Society for Paediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (ESPGHAN):
https://www.espghan.org/home

e Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), http://www.sign.ac.uk/

e National Health and Medical Research Council: https://www.nhmrc.gov.au/

Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 18-19.03.2025 r. wykorzystujgc stowa kluczowe: management of /
guidelines / treatment, Echinococcus, oraz specyficzne nazwy w jezyku polskim (bgblowica wielokomorowa /
wielojamowa / pecherzykowa, alweokokoza; bagblowica jednokomorowa / jednojamowa / torbielowata,
echinokokoza) i angielskim (alveolar echinococcosis, cystic echinococcosis, zoonoses).

Dodatkowo wykonano wyszukiwanie za pomocg wyszukiwarki internetowej Google oraz sprawdzono bibliografie
odnalezionych publikaciji.

W wyniku dokonanych przeszukiwan odnaleziono 3 dokumenty: WHO IWGE 1996, Brunetti 2010 oraz
Belhassen-Garcia 2019.

Wytyczne Nieformalnej Grupy Roboczej ds. Bablowicy dziatajacej przy WHO (ang. Informal Working Group
on Echinococcosis, IWGE) z 1996 r. dotyczgce leczenia bgblowicy wywotanej przez zarazenie Echinococcus
granulosus lub Echinococcus multilocularis u ludzi zalecajg w terapii farmakologicznej stosowanie benzimidazoli:
albendazolu i mebendazolu. U pacjentéw z bgblowicg jednokomorowg leczenie farmakologiczne zalecane jest
u pacjentéw nieoperacyjnych z pierwotng echinokokozg watroby lub ptuc oraz pacjentéw z wieloma cystami
w dwoch lub wiecej organach i z cystami w otrzewnej, w prewencji wtérnej bablowicy, przedoperacyjnie w celu
zmniejszenia cisnienia wewnatrz torbieli oraz w potgczeniu z PAIR w celu zwiekszenia efektu, zas
przeciwwskazania obejmujg duze torbiele z ryzykiem pekniecia, torbiele powierzchniowe, zakazone, nieaktywne
lub zwapniate, przewlekte choroby watroby oraz wczesna cigza. U pacjentéw z bgblowicg wielokomorowg
leczenie farmakologiczne jest wskazane przez co najmniej dwa lata po radykalnej operacji, a takze przez kilka lat
u pacjentow nieoperacyjnych, po niekompletnej resekcji zmian pasozytniczych lub po przeszczepieniu watroby.

Dokument Brunetti 2010 jest aktualizacja wytycznych WHO IWGE 1996, gtdéwnie w zakresie diagnostyki
bablowicy. Utrzymano zalecenia dotyczace leczenia przy uzyciu benzimidazoli (BMZ). Najwiekszymi zmianami
jest okreslenie albendazolu (ABZ) jako podstawowego leku stosownego w alweokokozie oraz leku z wyboru
w leczeniu echinokokozy i zalecenie ciggtego stosowania ABZ, bez interwatdéw jakie zalecano w wytycznych
z 1996 roku.

Belhassen-Garcia 2019 to konsensus hiszpanskich stowarzyszen, m. in. chirurgdw, specjalistow medycyny
tropikalnej i chordb zakaznych okreslajgcy zasady postepowania z chorymi na echinokokoze. Albendazol jest
okreslony jako lek z wyboru w CE, zalecany do stosowania w przypadkach nieoperacyjnej lub wielonarzgdowej
CE oraz jako farmakoterapia okotooperacyjna.

Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 7. Przeglad postepowania w ocenianych wskazaniach (AE,CE) wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok

(krajiregion) Rekomendowane interwencje

Konsensus hiszpanskich stowarzyszen, m. in. chirurgéw, specjalistéw medycyny tropikalnej i choréb
zakaznych okreslajacy zasady postepowania z chorymi na echinokokoze (CE)

Wytyczne okreslajg BMZ jako przydatne leki w CE, a ABZ jako lek z wyboru (A,l)
Informacje nt. leczenia farmakologicznego CE zawarte w wytycznych:

Belhassen-Garcia . leczenie farmakologiczne jest zalecane w przypadku nieoperacyjnej lub wielonarzgdowej CE oraz jako
2019 uzupetnienie leczenia przezskérnego lub chirurgicznego. (B, 1)
] ) e dane umozliwiajgce okreslenie optymalnego dawkowania (dawki, czestosci stosowania, dtugosci terapii)
Hiszpania sg niewystarczajace. (B,ll)
Konflikt intereséw: . lepsze wyniki osigga sie taczac operacje lub PAIR z BMZ podawanym przed lub po procedurze
) chirurgicznej (A,l)
Au;giykgﬁlf(l:z{tj”a e  zalecenia dotyczgce czasu trwania leczenia przed interwencjg wahaja sie od 1 dnia do 3 miesiecy, a po
ey interwencji od 1 do 3 miesiecy. (B,II)

. dodatkowe korzysci wynikajgce z ponad 6-miesiecznego leczenia bgblowicy sg marginalne u wigkszosci
pacjentéw, chociaz jest ono czesto stosowane u pacjentéw z mnogimi lub nieoperacyjnymi CE (B,II)

e leczenie skojarzone ABZ z prazykwantelem mozna rozwazy¢ w trzech sytuacjach medycznych,
w ktorych stosuje sie leczenie farmakologiczne:

o  przed leczeniem interwencyjnym,
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

o  po leczeniu interwencyjnym,

o jako alternatywa dla zabiegu chirurgicznego (C,II)
e Leczenie skojarzone ABZ i prazykwantelem przed zabiegiem interwencyjnym zmniejsza zywotno$é

torbieli/cyst. Dziatanie ,sterylizujgce” kombinacji moze by¢ lepsze niz w przypadku monoterapii (C, 1)

e  Stosowanie skojarzonego leczenia moze przynies¢ pewne korzysci u pacjentow z:

o  rozsiang chorobg,

o  wczesniejszym niepowodzeniem leczenia,

o staba kontrolg choroby podczas monoterapii,

o  gdy operacja jest przeciwwskazana.

Dawka i czas trwania terapii skojarzonej nie sg ugruntowane. (C, I1)
. Pewng skutecznos¢ w leczenie CE moga miec¢ leki: nitazoxanid i tiabendazol. (B, II1)

Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendacii:

A Mocne wsparcie zalecen dotyczgcych stosowania

B Umiarkowane wsparcie zalecen dotyczgcych stosowania

C Nieznaczne wsparcie zalecen dotyczacych stosowania

D Wsparcie zalecen dotyczgcych niestosowania

Jakosc dowoddbw:

| Dowody z 21 odpowiednio randomizowanego, kontrolowanego badania

Il Dowody z 21 dobrze zaprojektowanego badania klinicznego, bez randomizacji; z badan kohortowych Ilub
analitycznych z kontrolg przypadku; z niekontrolowanych eksperymentow wykazujgcych duzy efekt kliniczny
Il Dowody z opinii szanowanych autorytetéw, oparte na doswiadczeniu klinicznym, badaniach opisowych lub
raportach komitetow

Brunetti 2010

brak informacji

Konflikt interesow:

Konsensus ekspertow pod egida WHO-IWGE w sprawie diagnostyki, klasyfikacji i leczenia bablowicy
wielokomorowej (AE) i bgblowicy jednokomorowej (CE)

Wytyczne wskazujg albendazol (ABZ) jako lek z wyboru do leczenia CE, w monoterapii lub w potgczeniu
z leczeniem przezskérnym. W AE jest podstawowym lekiem. Wytyczne zalecajg podaz doustng ABZ w dawce
10-15 mg/kg m.c./dzien podzielone na dwie dawki podawane z wysokottuszczowym positkiem w celu zwigkszenia
biodostepnosci. W praktyce u dorostych 400 mg dwa razy dziennie. W przypadku braku dostepnosci lub
nietolerancji ABZ, mozna zastosowa¢ mebendazol (MBZ) w dawce 40-50 mg/kg m.c./dzien podzielonych na trzy
dawki. W CE mozna zastosowa¢ dodatkowo prazykwantel (40 mg/kg raz w tygodniu) w kombinacji z ABZ.

Ponizej wskazano zalecenia dotyczace terapii:
Bablowica wielokomorowa (AE)
e  Zalecana terapia:
o radykalna operacja i co najmniej dwuletnia pooperacyjna terapia przy uzyciu BMZ
w przypadkach nieoperacyjnych konieczne ciagte, wieloletnie stosowanie BMZ
przeszczepienie watroby i co najmniej dwuletnia pooperacyjna terapia przy uzyciu BMZ
przedoperacyjna terapia BMZ wskazana wytgcznie w przypadku przeszczepienia watroby

zalecane BMZ to ABZ i MBZ; nie zaleca sig terapii prazykwantelem; w przypadku nietoleranciji
BMZ zastosowanie moze mie¢ amfoterycyna B jako leczenie ratunkowe

o  ABZw AE jest podstawowym lekiem; jest dobrze tolerowany, znane sg przypadki stosowania
przez wigcej niz 20 lat

o monitorowanie poziomu sulfotlenku ABZ we krwi 4 godz. po porannej dawce jest
rekomendowane w 1., 4. i 12. tygodniu terapii oraz po kazdym dostosowaniu dawki;
szacunkowy zakres terapeutyczny to 0,65-3,0 mol/L. Dawke ABZ nalezy zmniejszy¢, jesli dwa
kolejne pomiary sg powyzej 10 mol/L. Mozliwe jest monitorowanie stezenia MBZ w osoczu;
powinno ono wynosi¢ ponad 250 nmol/L.

Bablowica jednokomorowa (CE)

O O O O

. Zalecane opcje terapeutyczne do wyboru:
o  radykalny zabieg chirurgiczny

o leczenie przezskérne (zniszczenie powtoki technika PAIR lub usuniecie catej torbieli)
u pacjentoéw nieoperacyjnych

o leki przeciwzakazne BMZ: wskazane u pacjentéw nieoperacyjnych z CE zlokalizowanym
w watrobie lub ptucach; z wieloma cystami w dwdch lub wiecej organach lub w otrzewne;.
BMZ powinno byé stosowane do zapobiegania nawrotom po zabiegu operacyjnym lub
przezskérnym. Przeciwwskazania do stosowania BMZ to wczesna cigza i torbiele zagrozone
peknieciem. BMZ powinny by¢ stosowane ostroznie u pacjentéw z chroniczng chorobg
watroby i unikane u oséb z aplazjg szpiku kostnego. Nieaktywne lub zwapniate bezobjawowe
torbiele nie powinny by¢ leczone, chyba ze sg powiktane. Monoterapia BMZ nie jest skuteczna
w przypadku duzych torbieli (powyzej 10 cm), poniewaz dziatanie BMZ jest bardzo powolne
w przypadku torbieli o duzej objetosci ptynu.

o  ABZjestlekiem z wyboru, leczenie przy uzyciu ABZ nie jest limitowane wiekiem pacjenta i jest
mniej limitowane stanem pacjenta niz zabieg chirurgiczny, jednak ABZ jest skuteczniejszy
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

u miodych pacjentéw i w przypadku matych torbieli. Standardowe dawkowanie ABZ przez 3-6
miesiecy daje srednio 30% wyleczen. Liczba pacjentéw z poprawg kliniczng wzrasta wraz
z dluzszym czasem trwania leczenia, podczas gdy odsetek pacjentéw z wyleczeniem nie
zmienia sie znaczaco.

o  obserwacja i oczekiwanie

Wszystkie rekomendacje majg poziom B, lll; chyba ze wskazano inaczej,

Poziom dowoddéw naukowych i sita rekomendacji:

A Dobre dowody na poparcie zalecen dotyczgcych stosowania

B Umiarkowane dowody na poparcie zalecen dotyczgcych stosowania

C Stabe dowody na poparcie rekomendacji

D Umiarkowane dowody na poparcie zalecenia niestosowania

E Dobre dowody na poparcie zalecer dotyczgcych niestosowania

Jakos$c dowodow:

| Dowody z 21 odpowiednio randomizowanego, kontrolowanego badania

Il Dowody z 21 dobrze zaprojektowanego badania klinicznego, bez randomizacji; z badan kohortowych lub
analitycznych z kontrolg przypadku,; z niekontrolowanych eksperymentéw wykazujgcych duzy efekt kliniczny

Il Dowody z opinii szanowanych autorytetéw, oparte na doswiadczeniu klinicznym, badaniach opisowych lub
raportach komitetéw.

WHO IWGE 1996

brak informacji

Konflikt interesow:

Wytyczne WHO Informal Working Group on Echinococcosis dotyczace leczenia bagblowicy torbielowatej
i pecherzykowej u ludzi

Wytyczne opisujg albendazol jako jeden z dwdch lekdéw (obok MBZ) do terapii echinokokozy. Dlugotrwata terapia
ABZ moze zabi¢ cysty E. granulosus a w przypadku E. multilocularis ma dziatanie parazytostatyczne. ABZ jest
dobrze tolerowany. Pacjenci objeci terapig powinni by¢ monitorowani przez lekarza, a badanie poziomu leku
w surowicy jest obligatoryjne w celu unikniecia ciezkich dziatan niepozadanych. Dopuszcza sie stosowanie ABZ
w drugim lub trzecim trymestrze cigzy w pilnych przypadkach po analizie ryzyka.

Ponizej wskazano zalecenia dotyczace terapii bgblowicy.
Bablowica jednokomorowa (CE)
e leczenie chirurgiczne
e  PAIR (punkcja, aspiracja, iniekcja, re-aspiracja)
e farmakoterapia: albendazol (10-15 mg/kg podawany w miesiecznych okresach oddzielonych

dwutygodniowg przerwg; rutynowo zaleca sie 3 cykle, zazwyczaj wiecej niz 6 cykli nie jest potrzebne)
lub mebendazol (40-50 mg/ kg przez co najmniej 3-6 miesiecy)

wskazania:

o U pacjentéw nieoperacyjnych z pierwotng echinokokozg watroby lub ptuc oraz pacjentow
z wieloma cystami w dwdch lub wiecej organach i z cystami w otrzewne;j

o  w prewencji wtérnej bablowicy
o  przedoperacyjnie w celu zmniejszenia ci$nienia wewnatrz torbieli
o  w potaczeniu z PAIR w celu zwiekszenia efektu
przeciwwskazania:
o  torbiele duze z ryzykiem pekniecia, powierzchniowe, zakazone, nieaktywne lub zwapniate
o  pacjenci z przewlekltymi chorobami watroby
o  wczesna cigza

e  prazykwantel w dawce 40 mg/kg podawany raz w tygodniu z benzimidazolami moze by¢ skuteczny
w przypadku uszkodzenia cysty w trakcie operacji, ale uzasadnienie takiego postepowania wymaga
wigcej danych

Bablowica wielokomorowa (AE)
. radykalna operacja
o farmakoterapia: albendazol lub mebendazol; wskazania:
o  po radykalnej operaciji (2 lata farmakoterapii, obserwacja do 10 lat)

o U nieoperacyjnych pacjentow, po niekompletnej resekcji zmian pasozytniczych,
po przeszczepieniu watroby (kilka lat farmakoterapii)

przeciwwskazania:
o  wczesha cigza
. procedury interwencyjne
. przeszczepienie watroby
Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendaciji:

Nie wskazano.

Skroty: ABZ — albendazol; AE — bablowica wielokomorowa (ang. alveolar echinococcosis), BMZ — benzimidazole; CE — bgblowica
jednokomorowa (ang. cystic echinococcosis), MBZ — mebendazol; PAIR — technika usuwania cyst (ang. puncture, aspiration, injection, and
reaspiration); WHO-IWGE — WHO -Informal Working Group on Echinococcosis; WHO-OIE — WHO-Office International des Epizooties;
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7. Rekomendacje dotyczace finansowania ze srodkéw

publicznych

W celu odnalezienia rekomendacji finansowych dotyczacych stosowania produktu leczniczego Albendazol Micro
Labs w leczeniu bgblowicy watroby wywotanej przez Echinococcus multilocularis lub przez Echinococcus
granulosus przeprowadzono wyszukiwanie na stronach nastepujgcych agencji HTA i instytucji ochrony zdrowia:

Wielka Brytania — http://www.nice.org.uk/
Szkocja — http://www.scottishmedicines.org.uk/
Walia — http://www.awmsg.org/

Irlandia — http://www.ncpe.ie/
Kanada — https://www.cda-amc.ca/
Francja — http://www.has-sante.fr/

Krélestwo Niderlandoéw — http://www.zorginstituutnederland.nl/

Niemcy — https://www.g-ba.de/ oraz https://www.igwig.de/

Australia — http://www.health.gov.au oraz https://www.pbs.gov.au/pbs/home
Nowa Zelandia — http://www.pharmac.health.nz

Wyszukiwanie przeprowadzono dnia 24 marca 2025 r. przy zastosowaniu stéw kluczowych: albendazole,
albendazolum, Albendazol Micro Labs, Zentel, Albendazol, Eskazole, echinococcus, echinococcosis.

W wyniku wyszukiwania nie odnaleziono zadnych rekomendaciji refundacyjnych.
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8. Alternatywne technologie medyczne

Tabela 8. Technologie alternatywne w leczeniu bablowicy watroby wywotanej przez Echinococcus multilocularis oraz
bablowicy watroby wywotanej przez Echinococcus granulosus

Komparator Uzasadnienie
Odnalezione wytyczne kliniczne zalecajg albendazol jako lek pierwszego wyboru zaréwno w leczeniu pacjentow
zarazonych E. granulosus jak i E. multilocularis. Alternatywnym leczeniem jest mebendazol.
U czesci pacjentéw (pacjenci zarazeni E. granulosus) mozna stosowaé¢ albendazol w skojarzeniu
z prazykwantelem. Na polskim rynku produkty lecznicze zawierajgce prazykwantel zostaty zarejestrowane tylko
do uzytku weterynaryjnego*.
Hiszpanski konsensus ekspertow z 2019 r. wskazuje ponadto, ze inne leki, tj. nitazoksanid i tiabendazol mogg by¢
skuteczne w leczeniu bablowicy wywotanej przez E. granulosus. Wedle wyszukiwarek na stronach URPL i EMA
leki zawierajgce nitazoksanid nie sg dopuszczone do obrotu w Polsce, ani w Europie. Nitazoksanid jest dostepny
w Stanach Zjednoczonych (produkt leczniczy Alinia i odpowiednik generyczny)*2. Tiabendazol zostat dopuszczony
mebendazol do obrotu przez EMA jedynie jako lek stosowany w weterynarii®®.
w dawce
40- 50 mg/kg W zleceniu MZ nie wskazano innych produktow leczniczych, ktore byty sprowadzane w ocenianym wskazaniu.
m.c./dzien

Niniejsze zlecenie jest pierwszg oceng w Agencji we wskazaniu: bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus
multilocularis lub Echinococcus granulosus.

Profesor Raszeja-Wyszomirska wskazata, ze aktualnie stosowane technologie medyczne w leczeniu bagblowicy
wywotanej przez E. multilocularis to resekcja torbieli lub przeszczepienie watroby, oba zabiegi powinny by¢
skojarzone z farmakoterapig przy uzyciu albendazolu lub mebendazolu.

Zgodnie z aktualnym Obwieszczeniem MZ'*, mebendazol jest refundowany we wszystkich zarejestrowanych
wskazaniach, ktore nie obejmujg wskazania bedgcego przedmiotem niniejszego zlecenia. Ponadto, nalezy zwrocic¢
uwage, ze z uwagi na schemat dawkowania w ocenianym wskazaniu oraz dostepne na rynku produkty lecznicze,
zastosowanie mebendazolu jest mato prawdopodobne (zaktadajac, ze masa ciata pacjenta wynosi 70 kg, dobowa
dawka mebendazolu bedzie wynosi¢ 2800-3500 mg, czyli pacjent musiatby przyja¢ 28-35 tabletek leku Vermox
w ciggu doby).

W tabeli ponizej

przedstawiono kluczowe informacje dotyczgce produktéw leczniczych zawierajgcych

mebendazol dostepnych na polskim rynku.

Tabela 9. Produkty lecznicze zawierajagce mebendazol dostepne na polskim rynku

Produkt leczniczy

Vermox (mebendazol), tabletki, 100 mg, 6 tabl.

Zarejestrowane

Produkt leczniczy Vermox jest wskazany do stosowania w leczeniu infestacji pojedynczych lub mieszanych

wskazanie przewodu pokarmowego pasozytami z gatunkow:
- Enterobius vermicularis (owsik ludzki);
- Ascaris lumbricoides (glista ludzka);
- Trichuris trichiura (wiosogtéwka);
- Ancylostoma duodenale (tegoryjec dwunastniczy);
- Necator americanus (tegoryjec amerykanski).
Refundowane We wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji.
wskazania
Poziom Ryczatt
odptatnosci

Cena detaliczna

. GTIN: 05909991509101, cena detaliczna: 10,07 zt
. GTIN: 05909997217963, cena detaliczna: 10,08 zt
. GTIN: 05909990250615, cena detaliczna: 12,41 zt

Dostepnosé
w aptekach

95% aptek®®

11 https://rejestry.ezdrowie.gov.pl/rpl/search/public, data odczytu: 26.03.2025 r.

12 https://www.fda.gov/drugs/first-generic-drug-approvals/2020-first-generic-drug-approvals, data odczytu: 26.03.2025 .

13 https://www.ema.europa.eu/en/search?f%5B0%5D=ema_search entity is document%3ADocument&search api fulltext=thiabendazol,

data odczytu: 26.03.2025 r.
4 https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-19-marca-2025-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-

srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-kwietnia-2025-r, data odczytu:

25.03.2025 .

15 https://www.gdziepolek.pl/produkty/82199/vermox-tabletki/apteki?pvid=19673, data odczytu: 25.03.2025 r.
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9. Wskazanie dowodéw naukowych

9.1. Wyszukiwanie dowodéw naukowych

W celu identyfikacji dowodoéw naukowych dostarczajgcych informacji na temat ocenianego produktu leczniczego
przeprowadzono przeglad systematyczny nastepujacych baz informacji medycznej: Medline (przez PubMed),
Embase oraz Cochrane Library. Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 20-21.03.2025r. Zastosowane
strategie wyszukiwania dla poszczegdlnych baz zostaty przedstawione w rozdziale 13.1.

Struktura zastosowanych kwerend byta dostosowana do przedstawionego w zleceniu problemu decyzyjnego.
Postugiwano sie stowami kluczowymi ograniczajgcymi wyniki wyszukiwania wzgledem populacji i interwencji,
taczgc kwerendy odpowiednimi operatorami logicznymi Boole’a. Wynikéw wyszukiwania nie ograniczano
natomiast wzgledem komparatoréw i ocenianych punktéw koncowych. Prace prowadzono dwuetapowo, najpierw
dokonano selekcji badan po tytutach i abstraktach, a nastepnie w oparciu o petne teksty publikacji. Selekcja
abstraktow zostata przeprowadzona przez dwéch analitykow.

Do przegladu wtgczano publikacje spetniajgce predefiniowane kryteria wigczenia, przedstawione w tabeli ponizej.

Tabela 10. Kryteria wigczenia badan do analizy klinicznej

Kryterium wiaczenia badan Kryterium wylaczenia badan

e Pacjenci z Echinococcus multilocularis powodujacego bagblowice
wielokomorowa/wielojamowag/pecherzykowg oraz

Populacja o ) . . Inne jednostki chorobowe.
e Pacjenci z Echinococcus granulosus powodujacego bgblowice
jednokomorowa/jednojamowa/torbielowatg
Interwencja Produkt leczniczy Albendazol Micro Labs; albendazol Brak spetnienia kryteriéw wigczenia.
Komparator Nie ograniczano. Nie zdefiniowano.

Inne punkty kohcowe, np. dotyczgce
farmakodynamiki i farmakokinetyki,
ocena cech klinicznych populaciji.

Punkty koncowe dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa interwencji

Punkty konhcowe ; -
w analizowanych wskazaniach.

Badania pierwotne: o )
. o Publikacje pogladowe i przeglady
e randomizowane badania kliniczne niesystematyczne publikacje

Badania wtérne: dostepne  jedynie w  postaci

Typ badan ; abstraktu, publikacje dotyczace
* przeglady system?tyczne/metaanallzy . . . farmakokinetyki lub  mechanizmu
Dowody naukowe z najwyzszego dostgpnego poziomu wiarygodnosci | gziatania, doniesienia konferencyjne,
wg Wytycznych HTA. W przypadku nieodnalezienia badan RCT listy do redakcji.
wigczano badania z najwyzszego dostepnego poziomu.

e Badania opublikowane w jezyku angielskim lub polskim, publikacje Badania opublikowane w jezyku
petnotekstowe. innym niz angielski lub polski.

9.2. Wyniki analizy skutecznosci i bezpieczenstwa

9.2.1. Opis badan wiaczonych do analizy

W wyniku przeprowadzonego przegladu systematycznego badan pierwotnych i wtérnych, odnaleziono dwa
przeglady systematyczne dotyczgce pacjentéw z bgblowicg watroby wywotang przez Echinococcus granulosus,
spetniajgce kryteria wigczenia do niniejszego raportu:

e Velasco-Tirado 2018 — przeglad systematyczny z metaanalizg, dotyczacy farmakologicznego leczenia
bgblowicy jednojamowej (CE), ktérego celami byty: ocena wptywu zastosowania farmakoterapii na wyniki
leczenia chirurgicznego CE, poréwnanie efektywnosci terapii albendazolem i mebendazolem oraz okreslenie
czy albendazol powinien by¢ stosowany w monoterapii czy w skojarzeniu z prazykwantelem;

e Nasseri-Moghaddam 2011 - przeglad systematyczny, ktérego celem byla ocena skutecznosci
i bezpieczenstwa terapii PAIR (puncture, aspiration, injection, and reaspiration) (patrz tez rozdz. 3.1.
niniejszego raportu) stosowanej z lub bez farmakoterapii benzimidazolem w leczeniu pacjentow
z niepowikfanymi bgblowcowymi torbielami watroby (ang. hepatic hydatid cysts). Terapie PAIR poréwnywano
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z brakiem leczenia, pozorowang terapig PAIR, leczeniem chirurgicznym oraz farmakoterapig, w tym
albendazolem;

Odnaleziono takze trzy badania z randomizacja spetniajgce kryteria wigczenia do niniejszego raportu: Bildik 2007,
Davies 1989 i Gil-Grande 1993, jednakze ze wzgledu na fakt, iz zostaty one wigczone do ww. przegladu
systematycznego Velasco-Tirado 2018, analitycy Agencji odstgpili od opisania ich w ramach niniejszego raportu.

Dla wskazania bagblowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis odnaleziono dwa badania
retrospektywne:

e Zavoikin 2021 - badanie jednoramienne, retrospektywne, ktérego celem byta ocena efektywnosci
klinicznej i tolerancji albendazolu u pacjentéw zakazonych E. multilocularis, w zaleznosci od przebytego
badz nie zabiegu chirurgicznego i czasu trwania farmakoterapii;

e Nahorski 2013 — analiza prospektywna i retrospektywna danych klinicznych i epidemiologicznych
autochtonicznych przypadkéw AE u ludzi, zarejestrowanych w Polsce w latach 1990-2011.

9.2.2. Wyniki badan wigczonych do przegladu

W ponizszej tabeli przedstawiono szczegdtowo wyniki badan wigczonych do przegladu.

Tabela 11. Charakterystyka badan oraz wyniki dotyczace skutecznosci i bezpieczenstwa

Badanie

Metodyka

WyniKki

Bablowica jednojamowa (wywotana Echinococcus granulosus)

Velasco-Tirado
2018

Zrédto
finansowania:
Granty przyznane
przez Instituto de
Salud Carlos 1l and
the Network
Biomedical
Research on
Tropical Diseases
(Hiszpania), the
European Regional
Development Fund
(FEDER) from the
European
Commission;
Proyectos
Integrados IBSAL
and CIETUS-
University of
Salamanca

Konflikt intereséw:
autorzy publikacji
zadeklarowali brak
konfliktow intereséw

Przeglad systematyczny
z metaanalizag, w ramach ktérego
przeprowadzono wyszukiwanie w
bazach: PubMed (via Medline),
Cochrane Central Register of
Controlled Trials (CENTRAL),
BioMed, DARE (Database of
Abstracts of Reviews of Effects) oraz

Cochrane Plus databases. Nie
zastosowano ograniczen
dotyczgcych  jezyka  publikacji.

Wigczano publikacje opublikowane
do 1 lutego 2017 r.

P: pacjenci z bablowicg
jednokomorowg (CE);

I: albendazol, mebendazol,
prazykwantel;

C: nie okres$lono;

O: punkty koncowe zwigzane ze
skutecznoscig;

S: publikacje dostepne w wersji
petnotekstowej.

Wykluczano: listy do redakciji,
sprawozdania komisji i opinie
ekspertow.

Metaanaliza zostata przeprowadzona
z wykorzystaniem narzedzia the
Cochrane Review Manager (RevMan
5.3). Do metaanalizy wigczono
wytgcznie badania randomizowane.
Badania nizej jakosci zostaty
poddane wytgcznie analizie
jakosciowe;.

Do przeglagdu wigczono 33 badania: 11 badan RCT (w tym w 9 badaniach
oceniano albendazol w monoterapii lub skojarzeniu) oraz 22 badania
nizszej jakosci (w tym w 14 badaniach oceniano albendazol). Sposréd
nich 11 badan byto prowadzonych w krajach europejskich.

Ostatecznie do metaanalizy wigczono 7 badan (autorzy przegladu
Velasco-Tirado 2018 wskazali na brak mozliwosci ekstrakcji danych
z pozostatych 4 badan RCT).

W przegladzie Velasco-Tirado 2018 uwzgledniono takze 6 przegladéw
systematycznych (2 publikacje) i niesystematycznych (4 publikacje).

W badaniach RCT wiekszo$¢ wigczonej populacji stanowity osoby doroste
(zakres ze wszystkich witgczonych badan: 4-86 lat). W badaniach tych
torbiele zlokalizowane byly w wielu organach/ogélnie w obrebie brzucha
(6 publikaciji), watrobie (4 publikacje) lub ptucach (1 publikacja).

W wigczonych badaniach nizszej jakosci, w 10 publikacjach populacje
stanowity osoby doroste, 3 badania dotyczyty populacji pediatrycznej,
natomiast w 7 badaniach wigczano zaréwno dorostych i dzieci,
aw 2 przeglgdach piSmiennictwa opisywano wyniki leczenia ludzi
i zwierzat. W badaniach tych torbiele zlokalizowane byly w wielu
organach/ogélnie  w obrebie  brzucha (14 publikacji),  watrobie
(5 publikacji) lub ptucach (2 publikacje).

Skutecznos¢
Wyniki przeprowadzonej metaanalizy wskazujg:

e albendazol + leczenie chirurgiczne vs leczenie chirurgiczne:
uwzgledniono 3 badania, oceniany wspolny punkt koncowy: zywotnos¢
skolekséw (niezywotne lub martwe)

We wszystkich 3 badaniach liczba niezywotnych skolekséw w grupie
eksperymentalnej (albendazol plus zabieg chirurgiczny) byta wyzsza
niz w grupie kontrolnej (sam zabieg chirurgiczny).

Wynik metaanalizy: wykazano istotnie statystycznie wiecej
martwych/niezywotnych skolekséw w grupie badanej (albendazol
+ leczenie chirurgiczne: 69 martwych/niezywotnych skoleksow/ 76
skolekséw ogétem) w poréwnaniu z grupg kontrolng (odpowiednio:
12/75), OR=47,97 (95% CI: 3,93; 586,25).

albendazol vs mebendazol: uwzgledniono 4 badania, oceniany
wspalny punkt koncowy: odpowiedz na leczenie (wyleczenie/poprawa)
We wszystkich badaniach odsetek wyleczonych/sukcesu lub poprawy
torbieli w grupie badanej (albendazol) jest wyzszy niz w grupie
kontrolnej (mebendazol lub placebo).

Wynik metaanalizy: w zakresie uzyskania odpowiedzi na leczenie
wykazano istotng statystycznie przewage terapii albendazolem (72/97)
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Badanie

Metodyka

Wyniki

w poréwnaniu do stosowania mebendazolu lub placebo (75/130),
OR=2,36 (95% CI: 1,28; 4,36).

¢ albendazol vs placebo: uwzgledniono 2 badania, oceniany wspdiny
punkt koncowy: odpowiedz na leczenie (wyleczenie/poprawa)

W obu badaniach odsetek odpowiedzi na leczenie w grupie
eksperymentalnej (albendazol) byt wyzszy niz w grupie kontrolnej
(placebo).

Wynik metaanalizy: w zakresie uzyskania odpowiedzi na leczenie
wykazano istotng statystycznie przewage terapii albendazolem (25/28)
nad placebo (2/8), OR=25,59 (95% ClI: 3,39; 193,22).

e albendazol vs albendazol + prazykwantel: uwzgledniono 2 badania,
brak mozliwosci przeprowadzenia metaanalizy (brak wspdlnych
punktéw koncowych).

W jednym badaniu liczba niezywotnych skoleksow w grupie
albendazolu stosowanego w skojarzeniu z prazykwantelem byta
wyzsza niz w grupie albendazolu stosowanego w monoterapii.

W drugim badaniu redukcja liczby torbieli i przypadkéw wyleczen lub
poprawy byta wyzsza w grupie albendazolu stosowanego
w skojarzeniu  z prazykwantelem niz w grupie albendazolu
stosowanego w monoterapii.

Wyniki jakosciowej analizy 22 badan nizszej jakosci:

Wyniki leczenia sg lepsze, gdy zabieg chirurgiczny lub PAIR jest tgczony
z terapig farmakologiczng lekami benzimidazolowymi podawanymi przed
i/lub po operacji. Na podstawie jakosciowej syntezy stwierdzono dodatni
i statystycznie istotny zwigzek miedzy rozmiarem torbieli a wynikami
leczenia. Stosowanie albendazolu powodowato wyleczenie istotnie
statystycznie wigkszej ilosci torbieli niz terapia prazykwantelem Ilub
mebendazolem. Albendazol w potgczeniu z mebendazolem lub
prazykwantelem dziatat lepiej niz albendazol w monoterapii.

Bezpieczenstwo: Nie podlegato ocenie.

Whnioski autoréw przegladu

Wyniki  przeprowadzonego przegladu wskazuja, iz: leczenie
farmakologiczne poprawia wyniki u pacjentéw z CE, ktérzy zostang
poddani leczeniu chirurgicznemu; terapia albendazolem jest podstawowg
formg farmakoterapii, ktérg nalezy wzigé pod uwage w postepowaniu
medycznym u pacjentéw z CE; leczenie skojarzone albendazolem
w pofgczeniu  z prazykwantelem  wykazuje wyzszg skuteczno$c
w poréwnaniu z leczeniem samym albendazolem w odniesieniu do liczby
wyleczonych torbieli lub poprawy ich stanu.

Nasseri-
Moghaddam 2011

Zrédio
finansowania: brak,
nie okreslono

Konflikt intereséw:
nieznany

Przeglad systematyczny, w ramach
ktérego przeprowadzono
wyszukiwanie w bazach: The
Cochrane  Hepato-Biliary  Group
Controlled Trials Register (Gluud
2010), TheCochraneRenal
GroupControlled Trials Register, The
Cochrane Central Register of
Controlled Trials (CENTRAL),The
Database of Abstracts of Reviews of
Effects (DARE) in The Cochrane
Library, MEDLINE, EMBASE oraz
The ACP Journal Club. W celu
identyfikacji badan niepublikowanych
przeszukano opublikowane
streszczenia i materiaty
konferencyjne z okresu styczen 1990
— pazdziernik 2010. Przeszukano
wytyczne kliniczne w celu
odnalezienia badan RCT,
przeszukano listy referencyjne
odnalezionych badan i artykutdw
pogladowych, a takze zwrécono sie z
prosbg o dodatkowe opublikowane
i niepublikowane dane do autoréw
gtéwnych odnalezionych badan.

P: pacjenci z niepowiktanymi
bagblowcowymi torbielami watroby

Do przegladu wigczono 2 badania. W jednym badaniu (Khuroo 1993)
poréwnywano terapie PAIR stosowang z lub bez doustnego albendazolu
(N=20) z monoterapig doustnym albendazolem (N=10). W drugim z
wigczonych badan (Khuroo 1997) terapie PAIR + albendazol (N=25)
poréwnywano z leczeniem chirurgicznym (N=25).

Skutecznos¢
¢ PAIR + albendazol vs leczenie chirurgiczne:

Sredni okres obserwacji pacjentéw wynosit 17 miesiecy. W zadnej
z poréwnywanych grup nie odnotowano zgondw.

Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic miedzy obiema grupami
w zakresie ostatecznie osiagnietej srednicy torbieli (p=0,20).

W obu badanych grupach miana przeciwciat echinokokowych po
poczatkowym wzroscie stopniowo spadaty, jednak réznice miedzy
grupami PAIR + albendazol a leczeniem chirurgicznym nie osiagnety
istotnosci statystycznej (odpowiednio: 76% vs 68%, p=0,74).

Sredni okres hospitalizacji byt istotnie statystycznie krétszy
w przypadku stosowania PAIR + albendazol w poréwnaniu z leczeniem
chirurgicznym (odpowiednio: 4,2 (SD 1,5) dnia vs 12,7 (SD 6,5) dnia,
p<0,001).

¢ PAIR/PAIR + albendazol vs albendazol
W Zzadnej z poréwnywanych grup nie odnotowano zgonow.

Objawy ustgpity u wszystkich pacjentow leczonych PAIR/PAIR +
albendazol (100%; n=20) w poréwnaniu z dwoma pacjentami (20%;
n=10) leczonymi wytgcznie albendazolem (p< 0,001).
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Badanie

Metodyka

Wyniki

I: metoda PAIR stosowana z lub bez
benzimidazolu;

C: brak leczenia, pozorowana
metoda PAIR z lub bez
benzimidazolu, leczenie chirurgiczne,
lub leczenie farmakologiczne
zwigzkami benzimidazolu;

O: punkty koncowe zwigzane ze
skutecznoscig i bezpieczenstwem, w
tym zgony i jakos¢ zycia;

S: badania RCT, natomiast badania
obserwacyjne, wtym serie i opisy
przypadkéow  byly  uwzglednione
wylgcznie w ramach analizy
bezpieczenstwa.

W grupie PAIR/PAIR + albendazol w poréwnaniu z grupg stosujgca
wylgcznie albendazol istotnie statystycznie wigcej torbieli wykazato
zmniejszenie rozmiaru i zmiany we wzorze echa zgodne z utratg
zywotnosci (odpowiednio: 100% vs 18,2%; p<0,01).

Maksymalne zmniejszenie rozmiaru zaobserwowano w torbielach

leczonych potgczeniem drenazu przezskérnego i albendazolu
(p<0,05).

Bezpieczenstwo
e PAIR + albendazol vs leczenie chirurgiczne

Powiktania zwigzane z zastosowanym leczeniem raportowano istotnie
statystycznie rzadziej w grupie PAIR+ albendazol niz w grupie, w ktérej
przeprowadzono leczenie chirurgiczne (odpowiednio: 32% vs 84%,
p<0,001). Jednakze, najczestszym  powiktaniem  zwigzanym
z zastosowang procedurg w grupie leczenia chirurgicznego byta
gorgczka (17 przypadkéw na 21 wszystkich raportowanych powikian).

e PAIR/PAIR + albendazol vs albendazol

W grupie PAIR raportowano nastepujgce zdarzenia niepozgdane:
zakazenie torbieli u dwodch pacjentow (10%), gorgczka u trzech
pacjentéw (15%), pokrzywka u dwdch pacjentéw (10%) i pekniecie
torbieli zétciowych u jednego pacjenta (5%).

Natomiast u trzech pacjentéw (15%), ktérym podano albendazol,
wystgpito odwracalne zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych.

Whioski autoréw przegladu

Odniesiono sie wytacznie do stosowania metody PAIR z lub bez
benzimidazolu —terapia ta moze byé poréwnywalna lub lepsza od m.in.
terapii benzimidazolami w przypadku leczenia niepowiktanych torbieli
bablowicy watrobowej. Jednakze, wedtug autoréw przegladu dostepne
dane nie sg wystarczajgce, aby wyciggna¢ ostateczne wnioski.

Komentarz analityka Agencji: w badaniach wigczanych do przegladu
systematycznego  Nasseri-Moghaddam 2011  albendazol  byf
komparatorem dla ocenianych interwencji lub byt stosowany w kojarzeniu
z oceniang interwencjg, cO jest najwazniejszym ograniczeniem tej
publikacji. Ponadto, jedynie 2 badania spetnity Kryteria wigczenia do
przegladu. Uwzgledniono w nich odmienne komparatory, w zwigzku z tym
nie byto mozliwosci przeprowadzenia metaanalizy.

Bablowica wielojamowa (Echinococcus multilocularis)

Zavoikin 2021
Zrodio
finansowania:
Brak informaciji
Konflikt interesow

Autorzy
zadeklarowali brak

konfliktu interesow.

Badanie retrospektywne,
jednoramienne, ktérego celem byta
ocena efektywnosci klinicznej
i bezpieczenstwa terapii
albendazolem u pacjentow
zakazonych E. multilocularis,

w zaleznosci od przebytego badz nie
zabiegu chirurgicznego i czasu
trwania farmakoterapii.

P: N=117 pacjentéw z bablowicg
wielojamowg, podzielonych na 4
grupy:

Ro — radykalna resekcja

R1+2 — niekompletna resekcja

N, — nieoperacyjny

Rr — nawrot

I: ABZ w dawce 10-15 mg/kg, rzadko
20 mg; wigczany do terapii 4-6
tygodni po zabiegu operacyjnym lub
natychmiast po stwierdzeniu
niemozliwosci resekcji

C: brak

O: poziom przeciwciat (skutecznos$¢
przeciwpasozytnicza ABZ)

poziom enzymoéw watrobowych AST,
ALT, ALP, GGT (ocena toleranciji
ABZ);

Okres obserwacji: 3-14 lat

Charakterystyka pacjentéw: do badania wigczono 117 pacjentéw (47
mezczyzn i 70 kobiet). 76,9% pacjentéw miato jedng zmiang w watrobie;
pozostali mieli od 2 do 7 zmian. 30% wszystkich pacjentéw miato zmiany
w sgsiadujgcych z watrobg organach a 17 % - w odlegltych organach.
Prawie wszyscy pacjenci otrzymywali ciagtg terapie ABZ (bez interwatéw).
Kobietom w cigzy i planujgcym cigze nie przepisywano ABZ. Czas terapii
ABZ byt uzalezniony od mozliwosci/rezultatéw operacji. Pacjenci
nieoperacyjni i pacjenci z niepetna resekcjg byli leczeni ABZ przez dtugi
czas, czesto dozywotnio.

Grupa Ry (N=50) - pacjenci, ktorzy przeszli hepatektomie z catkowitg
resekcjg zmiany;

Grupa Ri:, (N=25) — pacjenci z R; (pozostato$¢ mikroskopowa), pacjenci,
ktérzy przeszli hepatektomie polegajacg na operacji redukcyjnej opartej
na resekcji anatomicznej, z usunieciem jak najwigkszej czesci guza
(pozostatos¢ makroskopowa, R;), oraz pacjenci z radykalng resekcjg
watroby, ale z obecnoscig ognisk w ptucach;

Grupa N; (N=24) — pacjenci, u ktérych nowotwor uznano za nieresekcyjny
ze wzgledu na rozlegto$¢ zmiany lub choroby wspdtistniejace;

Grupa R, (N=18) — pacjenci, operowani pierwotnie w innych osrodkach,
z podejrzeniem nawrotu/ ,przerzutu” choroby. Nawr6t byt obserwowany
Srednio 4,2 roku po operacji resekcji, gtdwnie w obszarze interwencji
chirurgicznej. ,Przerzuty” wykrywano $rednio 3-4 lata po resekcji (gtéwnie
w ptucach-5 pacjentéw i 1 przypadek w mézgu).

Skutecznos¢:

Ocene skutecznosci ABZ prowadzono na podstawie wyniku testu ELISA
na przeciwciata anty-Echinoccocus (ang. antibodies, Ab).

Grupa R, - ABZ stosowany miedzy 3 miesigce a 3 lata po zabiegu, u 36 z
50 pacjentéw rok po rozpoczeciu terapii miano Ab byto niewykrywalne
(72%);
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Badanie
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Wyniki

Grupa Ri+, — stosowanie ciggte ABZ przez 3 do 7 lat, po 5 latach terapii
ul8 sposrod 25 pacjentbw miano Ab niewykrywalne (72%%);
u 7 pacjentéw miano Ab utrzymane (28%*);

Grupa N; i Grupa R — pacjenci leczeni ABZ dozywotnio; miano Ab
utrzymane u wszystkich pacjentéw, jedynie u dwoch obserwowano
tendencje malejaca.

Bezpieczenstwo:

W grupie Ro - 17 przypadkow dziatan niepozgdanych (34% pacjentow
w grupie), z czego 10 (20%* pacjentdw w grupie) — podwyzszenie
poziomu transaminaz; 5 (10%*) — dyspepsja.

W grupie Ri. - 9 przypadkéw dziatan niepozadanych (36% pacjentow
w grupie), z czego 4 (16%*) — podwyzszenie poziomu transaminaz,
2 (8%*) reakcje alergiczne.

W grupie N; - 17 przypadkéw dziatan niepozadanych (71%* pacjentéow
w grupie); w tym 10 (42%*) podwyzszenia poziomu transaminaz,
4 (ok 17%*) dyspepsji, 2 (ok. 8%*) przejSciowej utraty wiosow.

W grupie R, - 9 przypadkéw dziatan niepozadanych (50%* pacjentow
w grupie); w tym 7 (ok. 39%*) podwyzszenia poziomu transaminaz i 2 (ok.
11 %*) dyspepsiji.

Ogétem dziatania niepozgdane wystapity u 52 sposréd 117 pacjentéw
(44,4%); najczesciej podwyzszenie poziomu transaminaz (26,5%) ale
tylko u 7,7% pacjentow spowodowato to przerwanie lub zaprzestanie
terapii ABZ. Pozostate objawy dotyczyly tagodnych reakgji alergicznych,
bolu gtowy, zmeczenia i nudnosci

Whioski autoréw badania

Skuteczno$¢ leczenia przeciwpasozytniczego zostata wykazana przez
zahamowanie rozwoju guza u 88% pacjentéw z niekompletng resekcjg
(R1+2) i 60% pacjentoéw nieoperacyjnych (N,).

Nie stwierdzono bezposredniego zwigzku miedzy czestoscig dziatan
niepozadanych a czasem trwania terapii ABZ.

Nahorski 2013
Zrédio
finansowania:
badania
epidemiologiczne i
kliniczne byty
czesciowo
sfinansowane ze
srodkow
Ministerstwa Nauki i
Szkolnictwa
Wyzszego (granty)
oraz ze wsparcia
finansowego i
logistycznego
KRUS w Polsce.
Konflikt intereséw:
autorzy publikacji
zadeklarowali brak
konfliktéw interesow

Celem pracy byto zebranie i analiza
danych klinicznych dotyczgcych
przypadkow AE, pozyskanych w
drodze analizy retrospektywnej i
prospektywnej oraz z aktywnych
badan epidemiologicznych na
terenach Polski (o wysokim
wystepowaniu Echinococcus
multilocularis (u liséw)).

P: pacjenci z bablowicg wywotang
przez Echinococcus multilocularis
(N=121)

I:  albendazol
chirurgiczny;

C: nie okreslono;

(ABZ), zabieg

O: punkty koncowe zwigzane z
przypadkami zdarzen
niepozgdanych u pacjentow
zdiagnozowanych i leczonych w
Polsce

Okres obserwaciji:
1990-2011

Charakterystyka pacjentow:

e N=121 pacjentéw z AE, z czego 83 (68,6%) to przypadki uznane za
potwierdzone, 16 za prawdopodobne, a 22 za mozliwe (zgodnie z
kryteriami Brunettiego i wsp.);

o S$redni wiek (n=118): 47,6 lat;

e u wszystkich pacjentéw watroba byta pierwotng lokalizacjg AE, u 30
(24,8%) pacjentdow zaobserwowano rozsiew do innych narzgdoéw;

o farmakoterapie albendazolem wdrozono u co najmniej 94 pacjentéw
(77,7%) — w trakcie i po zabiegu chirurgicznym;

¢ odnotowano pewne nieprawidtowosci w przyjmowaniu albendazolu ze
wzgledu na jego cene i dostepnos$é, a takze trudnosci pacjentow
wiejskich w kontaktowaniu sie ze specjalistycznymi os$rodkami
medycznymi;

eu 73 (60%) pacjentow przeprowadzono operacje chirurgiczna,
w tym 15 przeszczepow watroby.

Skutecznosé:
W badaniu nie odniesiono sie do skutecznosci albendazolu.

Bezpieczenstwo:

¢ toksyczne dziatanie albendazolu odnotowano u co najmniej 8 (6,6%)
pacjentéw w postaci: zapalenia watroby (n = 4), leukopenii (n = 4),
tysienia (n = 2).

e zdarzenia niepozgdane rozpoznawano najczesciej w grupie wiekowe;j
od 41 do 50 lat;

o w okresie obserwacji zmarty 23 osoby (19%) w wieku od 24 do 87 lat,
Srednia 50,8, przy czym najwyzsza sSmiertelno$¢ byta w wieku od 51 do
60 lat

e bezposrednig przyczyng zgonu byt postep zdarzenia niepozgdanego
lub jego powiklania, a w pieciu przypadkach inna choroba
wspotistniejgca (np. niewydolnos$é serca).

e Sredni czas przezycia po rozpoznaniu wynosit 4,54 roku, od 2 miesiecy
do 15 lat.

¢ podejrzenie zdarzenia niepozgdanego opierato sie giéwnie na badaniu
USG watroby. Nastepnie przeprowadzano testy serologiczne oraz
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Badanie Metodyka Wyniki

badania kliniczne i obrazowe, ktére wskazywaty na leczenie
albendazolem lub przeprowadzeniem zabiegu chirurgicznego.

e w 4 przypadkach przerwano leczenie ABZ z powodu dziatan
niepozgdanych. Rozpoczeto leczenie nitazoksanidem
(niezarejstrowanym w Polsce i stosunkowo drogim) - nastepnie
zaprzestano stosowania dalszej terapii tym produktem. Autorzy
badania odnotowali ze nie zaobserwowano uszkodzenia watroby
podczas stosowania hitazoksanidu.

e w latach 1990-2011 w Polsce obserwowano staly wzrost
wykrywalnosci bablowicy najwiekszy wzrost w latach 2005-2009
(55 przypadkoéw, 45,5%). Natomiast w ciggu 23 miesiecy w okresie
2010-2011 zdiagnozowano az 23 nowe przypadki AE.

Wybrane wnioski autoréw badania:

e badania potwierdzity, ze AE jest nowg chorobg w Polsce, ktéra jest
czwartym krajem w Europie, w ktérym wykryto ponad 120 przypadkow;

¢ uzyskane wyniki wskazujg na potrzebe szerszego krajowego programu
wdrazania badan przesiewowych w rejonach najwyzszego ryzyka
wystgpienia zdarzen niepozgdanych (poétnocno-wschodnia Polska);

e potrzeba zwiekszenia Swiadomosci spotecznej na temat mozliwosci
zarazenia sie E. multilocularis

e konieczno$¢ przeszkolenie lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej
w zakresie rozpoznawania ryzyka wystgpienia zdarzen
niepozagdanych, co pozwoli na wczesne wykrywanie choroby.

Skréty: ABZ — albendazol, AE- bablowica wielokomorowa/wielojamowa; alweokokoza (ang. alveolar echinococcosis); ALP — fosfataza
alkaliczna; GGT — gamma-glutamylotransferaza

Informacje dotyczace bezpieczenstwa na podstawie URPL, EMA, FDA i WHO

W celu odnalezienia informacji dotyczgcych bezpieczehstwa stosowania leku Albendazol Micro Labs
(albendazol), przeprowadzono przeszukanie w dniu 28.03.2025 r. nastepujgcych stron internetowych organizacji:
EMA, FDA, URPL, WHO.

Nie odnaleziono zadnych komunikatéw bezpieczehstwa dotyczgcych stosowania albendazolu w leczeniu
bablowicy watroby.

9.3. Podsumowanie dowodéw naukowych

Kluczowym ograniczeniem analizy jest fakt, iz dowody z wysokiego poziomu wiarygodnosci (przeglad
systematyczny, metaanaliza, randomizowane badanie kliniczne) odnaleziono jedynie dla wskazania bgblowica
watroby wywotana przez Echinococcus granulosus, zas dla wskazania bagblowica watroby wywotana przez
Echinococcus multilocularis odnaleziono jedynie badania retrospektywne. Ponadto, populacja w wiekszosci
badan roznita sie od populacji wnioskowanej, gdyz uwzgledniata réwniez bgblowice innych organdw niz watroba.
Ocena skutecznosci lub bezpieczenstwa albendazolu nie zawsze byta gtéwnym celem odnalezionych badan.
Do analizy klinicznej wtgczono dwa przeglady systematyczne odnoszace sie do skutecznosci i bezpieczenstwa
albendazolu w leczeniu bablowicy watroby jednojamowej (wywofanej przez E. granulosus) oraz dwa
retrospektywne badania kliniczne odnoszgce sie do skutecznosci i bezpieczehstwa albendazolu w leczeniu
bablowicy watroby wielojamowej (wywotanej przez E. multilocularis).

Velasco-Tirado 2018 byto przeglgdem systematycznym z metaanaliza majacym na celu odpowiedz na pytania
kliniczne zwigzane z leczeniem bablowicy jednojamowej zlokalizowanej w r6znych organach, m.in. w watrobie.
Do przegladu wigczono 33 badania, w tym 9 randomizowanych badan klinicznych, w ktérych oceniang
interwencje stanowit albendazol w monoterapii lub skojarzeniu. Wyniki wskazuja, iz wigczenie albendazolu po
leczeniu chirurgicznym byto skuteczniejsze niz samo leczenie chirurgiczne w zakresie wptywu na zywotnosé
skoleksow - liczba skolekséw martwych lub niezywotnych byta IS wieksza, OR=47,97 (95% CI: 3,93; 586,25).
Wyniki poréwnania albendazolu z placebo w zakresie uzyskania odpowiedzi na leczenie wskazujg
na IS przewage albendazolu nad placebo, OR=25,59 (95% CI: 3,39; 193,22). Ponadto, albendazol okazat sie
ISlepszy niz mebendazol Ilub placebo w zakresie uzyskania odpowiedzi na leczenie, OR=2,36
(95% CI: 1,28; 4,36).
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Nasseri-Moghaddam 2011 byto przegladem systematycznym wykonanym przez The Cochrane Collaboration
w celu oceny skutecznosci i bezpieczenstwa metody PAIR stosowanej bez lub z benzimidazolem u pacjentéw
Z niepowikfang bagblowicg jednojamowg watroby. Do przeglgdu wigczono 2 badania. Wyniki wskazuja,
iz albendazol w skojarzeniu z metodg PAIR byt poréwnywalny z leczeniem chirurgicznym w zakresie ostatecznie
osiggnietej $rednicy torbieli oraz w zakresie miana przeciwciat echinokokowych, jednakze $redni okres
hospitalizacji byt IS krotszy w przypadku stosowania PAIR z albendazolem, p<0,05. W zakresie bezpieczenstwa
w grupie PAIR + albendazol IS rzadziej raportowano powikiania zwigzane z zastosowanym leczeniem
niz w grupie, w ktérej przeprowadzono leczenie chirurgiczne (odpowiednio: 32% vs 84%, p<0,001).

Zavoikin 2021 byto retrospektywnym badaniem jednoramiennym, ktérego celem byta ocena efektywnosci
klinicznej i bezpieczehstwa terapii albendazolem u pacjentéw zakazonych E. multilocularis, w zaleznosci
od przebytego bgdz nie zabiegu chirurgicznego i czasu trwania farmakoterapii. W badaniu oceniono wyniki
117 pacjentow z bgblowicg wielojamowag, okres obserwacji wynosit miedzy 3 a 14 lat. Autorzy wskazuja,
iz skutecznos¢ leczenia przeciwpasozytniczego rozumiana jako zahamowanie rozwoju guza wyniosta 88%
u pacjentéow z niekompletng resekcjg i 60% u pacjentéw nieoperacyjnych. Dziatania niepozgdane ogotem
wystgpity u 52 sposrdd 117 pacjentow (44,4%); najczesciej podwyzszenie poziomu transaminaz (26,5%), ale tylko
u7,7% pacjentéw spowodowato to przerwanie lub zaprzestanie terapii albendazolem. Pozostate objawy dotyczyly
tagodnych reakcji alergicznych, bodlu gtowy, zmeczenia i nudnosci. Zdaniem autoréw, nie stwierdzono
bezposredniego zwigzku miedzy czestoscig dziatan niepozgdanych a czasem trwania terapii albendazolem.

Nahorski 2013 byto badaniem, ktérego celem byto zebranie i analiza danych klinicznych dotyczgcych przypadkow
bablowicy wielojamowej, pozyskanych w drodze analizy retrospektywnej i prospektywnej oraz z aktywnych badan
epidemiologicznych na terenach Polski (o wysokim wystepowaniu E. multilocularis u liséw). Oceniono wyniki
pochodzace od 121 pacjentéw z bagblowicg wielojamowsg, ktérej pierwotne ognisko wystgpito w watrobie.
Farmakoterapie albendazolem. wdrozono u co najmniej 94 (78%) pacjentow podczas i po zabiegu chirurgicznym.
Odnotowano pewne nieprawidtowosci w przyjmowaniu albendazolu ze wzgledu na jego cene i dostepnosé,
a takze trudnosci pacjentdw wiejskich w kontaktowaniu sie ze specjalistycznymi o$rodkami medycznymi.
Nie odniesiono sie do skutecznosci albendazolu. Zdarzenia niepozgdane albendazolu odnotowano u co najmniej
8 (6,6%) pacjentéw w postaci: zapalenia watroby (n = 4), leukopenii (n = 4), tysienia (n = 2). Zdarzenia
niepozgdane (AE) rozpoznawano najczesciej w grupie wiekowej od 41 do 50 lat. U 4 pacjentow przerwano
leczenie albendazolem z powodu dziatan niepozadanych.
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10. Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

10.1. Aktualny stan finansowania ze sSrodkéw publicznych w Polsce

Zgodnie z informacjami przekazanymi przez Ministerstwo Zdrowial® do dnia 26 marca br. ztozonych zostato:

e 11 wnioskéw o wydanie zgody na refundacje produktu leczniczego Albendazol Micro Labs w ramach importu
docelowego we wskazaniu bablowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis,

e 1 wniosek dla wskazania bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus.

Whioski te nie zostaly jeszcze rozstrzygniete. Tym samym, albendazol dotychczas nie byt finansowany
ze srodkéw publicznych w ramach importu docelowego w ocenianych wskazaniach.

10.2. Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania
swiadczen ze sSrodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcow

W zleceniu MZ nie przekazano informacji dotyczgcej ceny leku Albendazol Micro Labs, dlatego w ponizszych
obliczeniach przyjeto cene odnaleziong na niemieckiej stronie apteki internetowej!’. Dla uproszczenia cene te
potraktowano jako cene hurtowg brutto zawierajgcg podatek VAT. Oszacowanie obarczone jest niepewnoscig
z uwagi na fakt, iz rzeczywista cena leku sprowadzanego w ramach importu docelowego moze sie réznic¢
od odnalezione;j.

Oszacowany koszt ponoszony przez ptatnika na refundacje 1 opakowania leku Albendazol Micro Labs, o mocy
400 mg, zawierajgce 60 tabletek wyniesie 1 297,50 zt.

Szczegoly przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 12: Koszt ponoszony przez ptatnika na 1 opakowanie leku Albendazol Micro Labs, 400 mg, 60 tabl.

Produkt leczniczy CHB (z}) CD (zt) WDS (zt) Cena dla ptatnika (zt)

Albendazol Micro Labs,

400 mg, 60 tabl. 125770 1300,70 3,20 1297,50

Koszt ponoszony przez ptatnika na refundacje albendazolu bedzie uzalezniony od dtugosci trwania terapii.
Dawkowanie albendazolu, okreslone w informacji skierowanej do personelu fachowego oraz w wytycznych
klinicznych Brunetti 2010 i opinii przekazanej przez eksperta wskazuje na 2 tabletki o mocy 400 mg na dobe
w obu typach bablowicy.

Czas stosowania albendazolu wskazany w informacji skierowanej do personelu fachowego wynosi 2-3 cykle
po 28 dni w obu typach bagblowicy. Wytyczne kliniczne wskazujg, ze w przypadku bagblowicy watroby wywotanej
przez E. granulosus rutynowo stosuje sie albendazol przez 3 cykle, za$ terapia dtuzsza niz 6 miesiecy rzadko jest
konieczna. W przypadku bagblowicy watroby wywotanej przez E. multilocularis czas podawania albendazolu
wskazywany jest jako 2 lata, a znane sg przypadki wieloletniej farmakoterapii [Brunetti 2010].
Prof. Raszeja-Wyszomirska wskazata, ze u pacjentéw z bgblowicg wielokomorowg albendazol stosuje sie przez
2 lata po operacji radykalnej, zas u pacjentéw nieoperacyjnych bezterminowo.

Dla uproszczenia niniejszych oszacowan przyjeto, ze pacjenci leczeni z powodu bagblowicy watroby wywotanej
E. granulosus w ciggu 1 roku otrzymujg 3 cykle leczenia (3 opakowania), zas pacjenci leczeni z powodu bgblowicy
watroby wywotanej E. multilocularis w ciggu 1 roku otrzymujg 12 cykli (12 opakowan) leku Albendazol Micro Labs.

Tym samym, roczny koszt leczenia 1 pacjenta w zaleznosci od rozpoznania wyniesie odpowiednio 3 892,5 z
lub 15 570,05 zt.

Szczegoly przedstawiono w tabeli ponize;.

16 pismo znak PLD.45340.316.2025.1.KSz z dnia 24.02.2025 r., pismo znak PLD.45340.316.2025.3.KSz z dnia 11.03.2025 r. oraz rozmowa
telefoniczna z przedstawicielkg MZ w dniu 26.03.2025 r.

17 szczegOty w rozdziale 4.1.
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Tabela 13: Koszt ponoszony przez ptatnika na roczng terapie¢ jednego pacjenta lekiem Albendazol Micro Labs,
400 mg, 60 tabl.

Rozpoznanie Cena dla ptatnika Liczba opakowan/ rok Koszt terapii ponoszony
1 opakowania leku przez ptatnika na roczna
Albendazol Micro Labs (zt) terapie 1 pacjenta (zt)
Bablowica watroby wywotana 3 38925
przez E. granulosus
1 297,50
Bablowica watroby wywotana 12 1557005

przez E. multilocularis

Z uwagi na fakt, iz dotychczas albendazol nie byt finansowany ze srodkéw publicznych u pacjentéw w ocenianych
wskazaniach, istnieje duza niepewnos$¢ dotyczaca liczby pacjentéw, ktorzy skorzystajg z terapii.

Dane przekazane przez MZ wskazujg, ze dotychczas ztozonych zostato:

¢ 11 wnioskdéw o wydanie zgody na refundacje produktu leczniczego Albendazol Micro Labs w ramach
importu docelowego we wskazaniu bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus multilocularis,

e 1 wniosek dla wskazania bgblowica watroby wywotana przez Echinococcus granulosus.

Dane NFZ wskazuja, ze srednia roczna liczba pacjentéw, u ktérych sprawozdano jako rozpoznanie gtéwne lub
wspdtistniejgce bablowice watroby wywotang przez E. granulosus wynosi 120, za$ bgblowice watroby wywotang
przez E. multilocularis sprawozdano srednio u 116 chorych rocznie.

Prof. Raszeja-Wyszomirska wskazata, ze liczba nowych zachorowan na bagblowice watroby jednokomorowg
w Polsce wynosi 40. Ekspertka wskazata réwniez, ze liczba pacjentéw, u ktérych wykonano przeszczepienie
watroby z powodu bgblowicy wielokomorowej w jednym osrodku (CSK USK WUM w Warszawie) wynosi 20,
za$ 7 pacjentéw obecnie oczekuje na transplantacje watroby.

W oparciu o powyzsze dane przyjeto zatozenie, Zze liczba pacjentdw leczonych albendazolem wyniesie
40 w kazdym z ocenianych wskazah. Wéwczas koszt terapii ponoszony przez ptatnika na roczng terapie catej
populacji pacjentéw wyniesie 155,7 tys. zt w przypadku bablowicy jednokomorowej oraz 622,8 tys. zt w przypadku
bablowicy wielokomorowe;j.

Dodatkowo, przetestowano wariant maksymalny, zaktadajgcy, ze liczba leczonych pacjentéw wyniesie 120
w przypadku bagblowicy jednokomorowej oraz 116 w przypadku bablowicy wielokomorowej. Wariant ten jest mato
prawdopodobny, gdyz zaktada, Zze wszyscy pacjenci u ktérych sprawozdano oceniane wskazanie jako
rozpoznanie gtowne lub wspdlistniejagce stosujg albendazol refundowany w ramach importu docelowego.
Wodwczas koszt terapii ponoszony przez ptatnika na roczng terapie catej populacji pacjentéw wyniostby 467,1 tys.
zt w przypadku bablowicy jednokomorowej oraz 1,8 min zt w przypadku bgblowicy wielokomorowe;.

Szczegoly oszacowanh przedstawiono ponizej.

Tabela 14: Koszt ponoszony przez ptatnika na roczna terapie calej populacji pacjentéw lekiem Albendazol Micro Labs,
400 mg, 60 tabl.

. Koszt terapii Suma kosztu
Oﬁgzitotneraﬁ;ez ponoszony przez terapii
. . . pono y P Liczba pacjentéw ptatnika na roczng ponoszonego
Scenariusz analizy Wskazanie ptatnika na roczng rocznie terapie catej rocznie przez
T :z;;aqenta populacji ptatnika w obu
pacjentow (zt) wskazaniach (z1)
bablowica watroby
wywotana przez 38925 40 155 700,00
E. granulosus
Podstawowy 778 502,00
bablowica watroby
wywotana przez 15 570,05 40 622 802,00
E. multilocularis
bablowica watroby
Maksymalny wywotana przez E. 3892,5 120 467 100,00 2273 225,80
granulosus
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Scenariusz analizy

Wskazanie

Koszt terapii
ponoszony przez
ptatnika na roczng
terapie 1 pacjenta

=)

Liczba pacjentow
rocznie

Koszt terapii
ponoszony przez
ptatnika na roczng

terapie calej

populacji
pacjentow (zt)

Suma kosztu
terapii
ponoszonego
rocznie przez
ptatnika w obu
wskazaniach (zf)

bablowica watroby
wywotana przez
E. multilocularis

15 570,05

116

1806 125,80

Powyzsze oszacowania obarczone sg duzg niepewnoscig dotyczgcg rzeczywistej ceny leku sprowadzanego
w ramach importu docelowego, czasu stosowania albendazolu u poszczegoélnych pacjentéw oraz liczby chorych,
u ktorych albendazol bedzie stosowany. Z uwagi na powyzsze nalezy traktowac je wylgcznie pogladowo.
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11. Kluczowe informacje i wnioski

Przedmiot zlecenia MZ

Pismem z dnia 24.02.2025r., znak PLD.45340.316.2025.1.KSz (data wptywu do AOTMIT: 25.02.2025r.),
Minister Zdrowia zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach importu docelowego
produktu leczniczego: Albendazol Micro Labs, tabletki 400 mg we wskazaniu: bgblowica watroby wywotana przez
Echinococcus multilocularis. Pismem z dnia 11.03.2024 r., znak PLD.45340.316.2025.3.KSz (data wptywu do
AOTMIT: 12.03.2025 r.), zlecono poszerzenie wskazania o bgblowice watroby wywotang przez Echinococcus
granulosus. Z informacji przekazanych przez MZ wynika, ze dotychczas ztozono 12 wnioskéw o import docelowy
analizowanego leku. Zaden z nich nie zostat rozstrzygniety. Przedstawicielka MZ wskazata, iz z uwagi na
mozliwos¢ brakéw rynkowych w kolejnych miesigcach oraz niedostepnos¢ wiekszych opakowan (po 60 tabl.) MZ
podtrzymuje zlecenia, jednoczesnie przekazata, ze liczba pacjentéw, dla ktérych dotychczas sprowadzono lek
Albendazol Micro Labs wynosi zero i w zwigzku z tym MZ nie ma informacji o cenie leku za opakowanie.

Wytyczne kliniczne i technologie alternatywne

Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 18-19.03.2025 r. wykorzystujgc stowa kluczowe: management of /
guidelines / treatment, Echinococcus, oraz specyficzne nazwy w jezyku polskim (bablowica wielokomorowa /
wielojamowa / pecherzykowa, alweokokoza; bablowica jednokomorowa / jednojamowa / torbielowata,
echinokokoza) i angielskim (alveolar echinococcosis, cystic echinococcosis, zoonoses). Dodatkowo wykonano
wyszukiwanie za pomocg wyszukiwarki internetowej Google oraz sprawdzono bibliografie odnalezionych
publikacji. W wyniku dokonanych przeszukiwan odnaleziono 3 dokumenty: WHO IWGE 1996, Brunetti 2010 oraz
Belhassen Garcia 2019.

Wytyczne Nieformalnej Grupy Roboczej ds. Bablowicy dziatajgcej przy WHO (ang. Informal Working Group on
Echinococcosis, IWGE) z 1996 r. dotyczace leczenia bgblowicy wywotanej przez zarazenie Echinococcus
granulosus lub Echinococcus multilocularis u ludzi zalecajg w terapii farmakologicznej stosowanie benzimidazoli:
albendazolu i mebendazolu. U pacjentéw z bgblowicg jednokomorowg leczenie farmakologiczne zalecane jest
u pacjentéw nieoperacyjnych z pierwotng echinokokozg watroby lub ptuc oraz pacjentéw z wieloma cystami
w dwdch lub wiecej organach i z cystami w otrzewnej; w prewencji wtérnej bgblowicy, przedoperacyjnie w celu
zmniejszenia ciSnienia wewnatrz torbieli oraz w potgczeniu z PAIR w celu zwiekszenia efektu. Przeciwwskazania
obejmujg duze torbiele z ryzykiem pekniecia, torbiele powierzchniowe, zakazone, nieaktywne lub zwapniate,
przewlekte choroby watroby oraz wczesng cigze. U pacjentéw z bgblowicg wielokomorowg leczenie
farmakologiczne jest wskazane przez co najmniej dwa lata po radykalnej operacji, a takze przez kilka lat
u pacjentéw nieoperacyjnych, po niekompletnej resekcji zmian pasozytniczych lub po przeszczepieniu watroby.

Dokument Brunetti 2010 jest aktualizacja wytycznych WHO IWGE 1996, gtéwnie w zakresie diagnostyki
bablowicy. Utrzymano zalecenia dotyczgce leczenia przy uzyciu benzimidazoli. Najwiekszymi zmianami jest
okreslenie albendazolu jako podstawowego leku stosownego w alweokokozie oraz leku z wyboru w leczeniu
echinokokozy i zalecenie ciggtego stosowania albendazolu, bez interwatéw jakie zalecano w wytycznych z 1996
roku.

Belhassen-Garcia 2019 to konsensus hiszpanskich stowarzyszen, m. in. chirurgdéw, specjalistbw medycyny
tropikalnej i chordb zakaznych okre$lajgcy zasady postepowania z chorymi na bablowice jednokomorows.
Albendazol jest okreslony jako lek z wyboru, zalecany do stosowania w przypadkach nieoperacyjnej lub
wielonarzgdowej bablowicy oraz jako farmakoterapia okotooperacyjna.

Alternatywng technologie medyczng dla albendazolu stanowi mebendazol podawany w dawce 40-50 mg/ kg m.c.
na dobe. Nalezy zwrdci¢ uwage, ze z uwagi na schemat dawkowania w ocenianym wskazaniu oraz dostepne na
polskim rynku produkty lecznicze, zastosowanie mebendazolu jest mato prawdopodobne (zakladajgc, ze masa
ciata pacjenta wynosi 70 kg, dobowa dawka mebendazolu bedzie wynosi¢ 2800-3500 mg, co oznacza, ze pacjent
musiatby przyjg¢ 28-35 tabletek leku Vermox w ciggu doby).

Wskazanie dowodéw naukowych

Kluczowym ograniczeniem analizy jest fakt, iz dowody z wysokiego poziomu wiarygodnosci (przeglad
systematyczny, metaanaliza, randomizowane badanie kliniczne) odnaleziono jedynie dla wskazania bgblowica
watroby wywotana przez Echinococcus granulosus, za$ dla wskazania bgblowica watroby wywofana przez
Echinococcus multilocularis odnaleziono jedynie badania retrospektywne. Ponadto, populacja w wiekszosci
badan roznita sie od populacji wnioskowanej, gdyz uwzgledniata réwniez bagblowice innych organéw niz watroba.
Ocena skutecznosci lub bezpieczenstwa albendazolu nie zawsze byta gldéwnym celem odnalezionych badan.
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Do analizy klinicznej wtgczono dwa przeglady systematyczne odnoszgce sie do skutecznoéci i bezpieczehstwa
albendazolu w leczeniu bablowicy watroby jednojamowej (wywotanej przez E. granulosus) oraz dwa
retrospektywne badania kliniczne odnoszgce sie do skutecznosci i bezpieczehstwa albendazolu w leczeniu
bagblowicy watroby wielojamowej (wywotanej przez E. multilocularis).

Velasco-Tirado 2018 byto przeglagdem systematycznym z metaanalizg majgcym na celu odpowiedz na pytania
kliniczne zwigzane z leczeniem bablowicy jednojamowej zlokalizowanej w réznych organach, m.in. w watrobie.
Do przegladu witgczono 33 badania, w tym 9 randomizowanych badan klinicznych, w ktérych oceniang
interwencje stanowit albendazol w monoterapii lub skojarzeniu. Wyniki wskazujg, iz wtgczenie albendazolu po
leczeniu chirurgicznym byto skuteczniejsze niz samo leczenie chirurgiczne w zakresie wptywu na zywotnosc
skoleksow - liczba skoleksow martwych lub niezywotnych byta IS wieksza, OR=47,97 (95% CI: 3,93; 586,25).
Wyniki poréwnania albendazolu z placebo w zakresie uzyskania odpowiedzi na leczenie wskazujg na IS
przewage albendazolu nad placebo, OR=25,59 (95% ClI: 3,39; 193,22). Ponadto, albendazol okazat sie IS lepszy
niz mebendazol lub placebo w zakresie uzyskania odpowiedzi na leczenie, OR=2,36 (95% CI: 1,28; 4,36).

Nasseri-Moghaddam 2011 byto przeglgdem systematycznym wykonanym przez The Cochrane Colaboration
w celu oceny skutecznosci i bezpieczenstwa metody PAIR stosowanej bez lub z benzimidazolem u pacjentow
z niepowiktang bablowicg jednojamowg watroby. Do przeglagdu wiaczono 2 badania. Wyniki wskazuja,
iz albendazol w skojarzeniu z metodg PAIR byt poréwnywalny z leczeniem chirurgicznym w zakresie ostatecznie
osiggnietej srednicy torbieli oraz w zakresie miana przeciwciat echinokokowych, jednakze $redni okres
hospitalizacji byt IS krétszy w przypadku stosowania PAIR z albendazolem, p<0,05. W zakresie bezpieczenstwa
w grupie PAIR + albendazol IS rzadziej raportowano powiktania zwigzane z zastosowanym leczeniem
niz w grupie, w ktérej przeprowadzono leczenie chirurgiczne (odpowiednio: 32% vs 84%, p<0,001).

Zavoikin 2021 byto retrospektywnym badaniem jednoramiennym, ktérego celem byla ocena efektywnosci
klinicznej i bezpieczenstwa terapii albendazolem u pacjentéw zakazonych E. multilocularis, w zalezno$ci
od przebytego bgdz nie zabiegu chirurgicznego i czasu trwania farmakoterapii. W badaniu oceniono wyniki
117 pacjentdow z bgblowicg wielojamowg, okres obserwacji wynosit miedzy 3 a 14 lat. Autorzy wskazuja,
iz skutecznos¢ leczenia przeciwpasozytniczego rozumiana jako zahamowanie rozwoju guza u 88% pacjentéw
z niekompletng resekcjg i 60% pacjentow nieoperacyjnych. Dziatania niepozgdane ogétem wystgpity u 52 sposréd
117 pacjentow (44,4%); najczesciej podwyzszenie poziomu transaminaz (26,5%) ale tylko u 7,7% pacjentow
spowodowato to przerwanie lub zaprzestanie terapii albendazolem. Pozostate objawy dotyczyly tagodnych reakc;ji
alergicznych, bdlu gtowy, zmeczenia i nudnoéci. Zdaniem autoréw, nie stwierdzono bezposredniego zwigzku
miedzy czestoscig dziatah niepozgdanych a czasem trwania terapii albendazolem.

Nahorski 2013 byto badaniem, ktérego celem byto zebranie i analiza danych klinicznych dotyczgcych przypadkdéw
bablowicy wielojamowej, pozyskanych w drodze analizy retrospektywnej i prospektywnej oraz z aktywnych badan
epidemiologicznych na terenach Polski (o wysokim wystepowaniu E. multilocularis (u liséw)). Oceniono wyniki
pochodzace od 121 pacjentdéw z bagblowicg wielojamowg, ktérej pierwotne ognisko wystgpito w watrobie.
Farmakoterapie albendazolem. wdrozono u co najmniej 94 (78%) pacjentéw podczas i po zabiegu chirurgicznym.
Odnotowano pewne nieprawidtowosci w przyjmowaniu albendazolu ze wzgledu na jego cene i dostepnosc,
a takze trudnosci pacjentow wiejskich w kontaktowaniu sie ze specjalistycznymi osrodkami medycznymi.
Nie odniesiono sie do skutecznosci albendazolu. Zdarzenia niepozadane albendazolu odnotowano u co najmniej
8 (6,6%) pacjentow w postaci: zapalenia watroby (n = 4), leukopenii (n = 4), tysienia (n = 2). Zdarzenia
niepozadane (AE) rozpoznawano najczeéciej w grupie wiekowej od 41 do 50 lat. U 4 pacjentéw przerwano
leczenie albendazolem z powodu dziatan niepozgdanych.

Opinie ekspertow

Analitycy Agencji zwrdcili sie do szesciu ekspertéw klinicznych z prosbag o przedstawienie stanowiska. Do dnia
przekazania raportu otrzymano dwie odpowiedzi: od pani prof. dr hab. n. med. Joanny Raszei-Wyszomirskiej,
kierownika Kiliniki Hepatologii, Transplantologii i Chordb Wewnetrznych Katedry Chirurgii Ogolnej,
Transplantacyjnej i Watroby Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz od pani prof. dr hab. n. med. Marty
Wawrzynowicz-Syczewskiej, Konsultanta Wojewddzkiego w dziedzinie chorob zakaznych. W obu opiniach
wskazano, ze bgblowica wielojamowa jest chorobg zagrazajgcg zyciu, a dwuletnia terapia albendazolem stanowi
standardowe postepowanie z wyboru. Podkreslono réwniez utrudnienie w dostepie pacjentéw do leku z uwagi na
braki rynkowe albendazolu oraz brak refundacji przy wysokiej cenie dostepnych opakowan (cena opakowania
zawierajgcego 1 tabletke albendazolu o mocy 400 mg to ok. 40 zt, zas terapia wymaga 60 tabletek miesiecznie).

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

W zleceniu MZ nie przekazano informacji dotyczgcej ceny leku Albendazol Micro Labs, dlatego w ponizszych
obliczeniach przyjeto cene odnaleziong na niemieckiej stronie apteki internetowej. Oszacowany koszt ponoszony
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przez ptatnika na refundacje 1 opakowania leku Albendazol Micro Labs, o mocy 400 mg, zawierajgce 60 tabletek
wyniesie 1297,50 zt.

W celu obliczenia rocznego kosztu terapii, w oparciu o wytyczne kliniczne przyjeto, ze pacjenci leczeni z powodu
bablowicy watroby wywotanej E. granulosus w ciggu 1 roku otrzymujg 3 cykle leczenia (3 opakowania), za$
pacjenci leczeni z powodu bgblowicy watroby wywotanej E. multilocularis w ciagu 1 roku otrzymujg 12 cykli
(12 opakowan) leku Albendazol Micro Labs. Tym samym, roczny koszt leczenia 1 pacjenta w zaleznosci
od rozpoznania wyniesie odpowiednio 3 892,5 zt lub 15 570,05 zi.

Z uwagi na fakt, iz dotychczas albendazol nie byt finansowany ze srodkéw publicznych u pacjentéw w ocenianych
wskazaniach, istnieje duza niepewnosc¢ dotyczaca liczby pacjentéw, ktorzy skorzystajg z terapii.

W oparciu o dane dotyczace liczby dotychczas ztozonych wnioskéw o refundacje w ramach importu docelowego
przekazane przez MZ, dane NFZ oraz opinie eksperta przyjeto zatozenie, ze liczba pacjentéw leczonych
albendazolem wyniesie 40 w kazdym z ocenianych wskazan. Woéwczas koszt terapii ponoszony przez ptatnika
na roczng terapie catej populacji pacjentow wyniesie 155,7 tys. zt w przypadku bablowicy jednokomorowe;j
oraz 622,8 tys. zt w przypadku bablowicy wielokomorowe;j.

Dodatkowo, przetestowano wariant maksymalny, zaktadajgcy, ze liczba leczonych pacjentéw wyniesie
120 w przypadku bgblowicy jednokomorowej oraz 116 w przypadku bgblowicy wielokomorowej. Wariant ten jest
mato prawdopodobny, gdyz zaktada, ze wszyscy pacjenci u ktorych sprawozdano oceniane wskazanie jako
rozpoznanie gtéwne lub wspdtistniejgce stosujg albendazol refundowany w ramach importu docelowego.
Woéwczas koszt terapii ponoszony przez ptatnika naroczng terapie catej populacji pacjentow wynidstby
467,1 tys. zt w przypadku bgblowicy jednokomorowej oraz 1,8 min zt w przypadku bgblowicy wielokomorowej.

Powyzsze oszacowania obarczone sg duzg niepewnoscig dotyczgcg rzeczywistej ceny leku sprowadzanego
w ramach importu docelowego, czasu stosowania albendazolu u poszczegdlnych pacjentéw oraz liczby chorych,
u ktérych bedzie stosowany albendazol. Z uwagi na powyzsze nalezy traktowac je wytgcznie poglagdowo.
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13. Zataczniki

13.1. Strategie wyszukiwania publikacji

Tabela 15. Strategia wyszukiwania w bazie MEDLINE (data wyszukiwania: 20.03.2025r.)
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Liczba
Nr Kwerenda rekordow
hepatic echinococcosis[Title/Abstract] OR alveolar echinococcosis[Title/Abstract] OR cystic
#1 echinococcosis[Title/Abstract] OR Echinococcus mulilocularis[Title/Abstract] OR Echinococcus 8 062
granulosus[Title/Abstract]
#2 albendazolum OR albendazole OR Albendazol Micro Labs OR Zentel OR Eskazole 8334
(hepatic echinococcosis[Title/Abstract] OR alveolar echinococcosis[Title/Abstract] OR cystic
#3 | echinococcosis[Title/Abstract] OR Echinococcus mulilocularis[Title/Abstract] OR Echinococcus 1051
granulosus[Title/Abstract]) AND (albendazolum OR albendazole OR Albendazol Micro Labs OR Zentel OR Eskazole)
#4 RCT OR trial OR metaanalysis OR study 16 746 968
((hepatic echinococcosis[Title/Abstract] OR alveolar echinococcosis[Title/Abstract] OR cystic
#5 echinococcosis[Title/Abstract] OR Echinococcus mulilocularis[Title/Abstract] OR Echinococcus 476
granulosus[Title/Abstract]) AND (albendazolum OR albendazole OR Albendazol Micro Labs OR Zentel OR Eskazole))
AND (RCT OR trial OR metaanalysis OR study)
((hepatic echinococcosis[Title/Abstract] OR alveolar echinococcosis[Title/Abstract] OR cystic
#6 echinococcosis[Title/Abstract] OR Echinococcus mulilocularis[Title/Abstract] OR Echinococcus 433
granulosus|[Title/Abstract]) AND (albendazolum OR albendazole OR Albendazol Micro Labs OR Zentel OR Eskazole))
AND (RCT OR trial OR metaanalysis OR study) Filters: English, Polish
Tabela 16. Strategia wyszukiwania w bazie Embase (data wyszukiwania: 20.03.2025 r.)
Liczba
Nr Kwerenda rekordéw
#1 (hepatic echinococcosis or alveolar echinococcosis or cystic echinococcosis or Echinococcus mulilocularis or 8 202
Echinococcus granulosus).ab,ti.
#2 (albendazolum or albendazole or Albendazol Micro Labs or Zentel or Eskazole).ab,ti. 8 587
#3 #1 and #2 1023
#4 (RCT or trial or metaanalysis or study).abti 14 224 218
#5 #3 and #4 328
#6 limit 5 to (english or polish) 317
Tabela 17. Strategia wyszukiwania w bazie Cochrane (data wyszukiwania: 20.03.2025r.)
Nr Kwerenda L'CZb?
rekordow
#1 (hepatic echinococcosis or alveolar echinococcosis or cystic echinococcosis or Echinococcus mulilocularis or 102
Echinococcus granulosus):ti,ab,kw
#2 albendazolum OR albendazole OR Albendazol Micro Labs OR Zentel OR Eskazole 1009
#3 #1 AND #2 35
#4 RCT OR trial OR metaanalysis OR study 1889 533
#5 #3 AND #4 35
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13.2. Diagram selekcji publikaciji

Publikacje z gtéwnych baz medycznych:

Medline: 433

Embase: 317 Publikacje z baz dodatkowych:

Cochrane: 35

tacznie: 785
- /

1 v
Publikacje wykluczone na podstawie
Publikacje analizowane na podstawie tytutéw tytutow i streszczen + odrzucone
i streszczen: duplikaty:

tacznie: 0

Wiaczonych: 785
Wykluczonych: 769

Publikacje wigczone do analizy petnych

Publikacje .
wtgczone tekstow
z referenciji: 0 Wiaczonych: 16
v

4 N

Publikacje wigczone do analizy:
Wiaczonych tacznie: 4
Badania wtérne: 2

Badania gtéwne: 2

- j
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