Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 39/2024 z dnia 22 kwietnia 2024 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje lekéw Adiazine
(sulfadiazinum) oraz Sulfadiazina Reig Jofre (sulfadiazinum)
we wskazaniach: toksoplazmoza wrodzona, toksoplazmoza oczna,
toksoplazmoza osrodkowego uktadu nerwowego w przebiegu
zakazenia HIV

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje lekow:
e Adiazine (sulfadiazinum), tabletki 500 mg,
e Sulfadiazina Reig Jofre (sulfadiazinum), tabletki 500 mg,

we  wskazaniach: toksoplazmoza  wrodzona, toksoplazmoza oczna,
toksoplazmoza osrodkowego uktadu nerwowego w przebiegu zakazenia HIV.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Toksoplazmoza jest jedng <z najbardziej rozpowszechnionych inwazji
pasozytniczych i chorob odzwierzecych, ktdora wystepuje endemicznie na catym
Swiecie. Ze wzgledu na powazne nastepstwa zakazenia dla ptodu szczegdlng
grupq ryzyka sq seronegatywne kobiety w cigzy. Czestos¢ toksoplazmozy
wrodzonej w Polsce wynosi 1-2/1000 noworodkow. Przebieg kliniczny zalezy od
rodzaju postaci inwazyjnej pierwotniaka, Zrdodfta zakazenia, patogennosci
szczepu, sprawnosci uktadu immunologicznego oraz intensywnosci inwazji.
U osob immunokompetentnych przebieg jest zwykle bezobjawowy lub skgpo
objawowy. Rokowanie jest dobre w toksoplazmozie nabytej u 0sob z prawidfowgq
funkcjg uktadu odpornosci, natomiast niepewne u pacjentow z uposledzong
odpornosciq oraz u dzieci z wrodzong postaciq zakazenia. Catkowity odsetek
zgonow w przypadkach toksoplazmozy wrodzonej siega 10%.

Produkty lecznicze zawierajqce sulfadiazyne w postaci tabletek 500 mg, w takich
samych wskazaniach jak wnioskowane, byty juz dwukrotnie opiniowane przez
Rade Przejrzystosci. W ostatnim stanowisku nr 8/2021 z dn. 25 stycznia 2021r
Rada uznata za zasadne wydawanie zgod na ich refundacje w ramach importu
docelowego stwierdzajgc, ze sulfadiazyna stanowi jeden z podstawowych
sktadnikow leczenia skojarzonego toksoplazmozy wrodzonej oraz ciezkich

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 2210146 00 | www.aotmit.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 fax +48 22 46 88 555 email: sekretariat@aotm.gov.pl



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 39/2024 z dnia 22.04.2024 r.

postaci toksoplazmozy nabytej, a jej skutecznosc¢ i profil bezpieczenstwa jest
od wielu lat znany i akceptowany.

Dowody naukowe

W ramach wyszukiwania aktualizacyjnego odnaleziono meta-analizy sieciowe
dotyczgce stosowania sulfadiazyny w toksoplazmozie ocznej (Feliciano-Alfonso
2021) i toksoplazmozie OUN (Prosty 2023) oraz dwa przeglqdy literatury (Garweg
2021, Deganich 2022). Schemat leczenia sulfadiazynq z pirymetaming jest
powszechnie stosowany we wszystkich ocenianych wskazaniach. W przeglgdzie
Deganich 2022 wskazano, ze skuteczne leczenie (w tym skojarzenie sulfadiazyny
z pirymetaming) moze zmniejszy¢ ryzyko toksoplazmozy wrodzonej i
dtugotrwatych skutkow zakazenia dla ptodu. W ramach analizy Feliciano-Alfonso
2021 stwierdzono, Ze schemat leczenia nalezy dobierac¢ indywidualnie do
pacjenta, biorgc pod uwage bezpieczerstwo terapii, historie alergii na
sulfonamidy oraz dostepnosc¢ lekow w ramach systemu opieki zdrowotnej w
danym kraju. Nie wskazano najlepszego schematu leczenia toksoplazmozy
ocznej; leczenie powinno obejmowac co najmniej dwa antybiotyki oraz
kortykosteroidy. W przeglgdzie Garweg 2021 wykazano porownywalng
skutecznos¢ TMP-SMX vs pirymetamina z sulfadiazynq, przy lepszym profilu
bezpieczenstwa TMP-SMX. W analizie Prosty 2023 stwierdzono, ze TMP-SMX
prawdopodobnie wykazuje pordwnywalnq skutecznosc, przy jednoczesnym
lepszym profilu bezpieczenstwa i nizszych kosztach niz pozostate terapie
opierajqgce sie na pirymetaminie.

Rekomendacje kliniczne dotyczqce postepowania w toksoplazmozie: wrodzonej,
ocznej i toksoplazmozie osrodkowego ukftadu nerwowego w przebiegu HIV,
wskazujq na skojarzenie: pirymetaminy, sulfadiazyny oraz kwasu folinowego,
jako leczenie z wyboru [Grupa Ekspertow 2019 (Francja), AAP 2022, UpToDate
2022 (Guerina), PTN AIDS 2022, NIH OARAC 2024, EACS 2021, UpToDate 2022
(Gandhi)]. Jedynie wytyczne UpToDate 2022 (Garweg), dotyczgce leczenia
toksoplazmozy ocznej, sugerujq stosowanie skojarzenia trimetoprimu
i sulfametoksazolu (TMP-SMX) jako leczenie pierwszej linii, ktore wedtug
ograniczonych dowoddw naukowych posiada poréownywalnqg skutecznosc
i podczas ktorego rzadziej wystepujq dziatania niepozqgdane.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z danymi Ministerstwa Zdrowia w 2023 r. obydwa analizowane leki
refundowano dla 55 pacjentdw, a fqgczna kwota refundacji wyniosta 42 233,89.
Sredni koszt opakowania leku wynosit dla Adiazine 21,13 zt, a dla Sulfadiazina
Reig Jofre 119,43 zt. Uwzgledniajgc dane NFZ za lata 2020-2023 (usredniono
populacje dla oszacowan na nastepny rok refundacji oraz uwzgledniono
prognozy ankietowanego eksperta) obydwa leki mogq byc¢ refundowane u 488
pacjentow na tqcznq kwote 353,27 tys. zt. Jednak biorgc pod uwage ceny lekow
przedstawione w bazie EURIPID, koszt refundacji moze byc istotnie nizszy.
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Gtowne arqgumenty decyzji

e Rekomendacje kliniczne i dowody naukowe wskazujgce na skutecznosc
i bezpieczenstwo sulfadiazyny w leczeniu skojarzonym toksoplazmozy
wrodzonej oraz ciezkich postaci toksoplazmozy nabytej.

e Nieznaczny wptyw na wydatki ptatnika publicznego.

Uwaga Rady:

e 7 uwagi na znaczng roznice w cenach preparatu Rada rekomenduje
sprowadzanie w ramach importu docelowego Adiazine.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 826 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4211.4.2024 ,Adiazine / Sulfadiazina Reig Jofre (sulfadiazyna)
we wskazaniach: toksoplazmoza wrodzona, toksoplazmoza oczna, toksoplazmoza osrodkowego uktadu
nerwowego” ; data ukoniczenia: 18 kwietnia 2024 r.



