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Stanowisko Rady Konsultacyjnej 

nr  22/7/2010 dnia 29 marca 2010r. w sprawie zasadności 

finansowania preparatu  tobramycinum (Bramitob ®) w leczeniu 

przewlekłych zakażeń płuc wywołanych przez Pseudomonas 

aeruginosa u pacjentów z mukowiscydozą w wieku 6 lat 

i powyżej, w ramach wykazu leków refundowanych 

Rada Konsultacyjna rekomenduje niefinansowanie ze środków publicznych tobramycyny 

(Bramitob®) (płyn do inhalacji 300 mg/4 ml) w leczeniu przewlekłych zakażeń płuc 

wywołanych przez Pseudomonas aeruginosa u pacjentów z mukowiscydozą w wieku 6 lat 

i powyżej, w ramach wykazu leków refundowanych. 

Uzasadnienie stanowiska 

Dopuszczenie leku na listę refundowaną doprowadzi do jego niekontrolowanego stosowania i - w 

związku z tym - do wzrostu lekooporności. Potrzebne jest dokładne monitorowanie działań 

niepożądanych, które możliwe jest jedynie w ramach programu zdrowotnego, z uwagi na wysokie 

koszty takiego nadzoru. Rada  Konsultacyjna uważa za zasadne utrzymanie  finansowania wziewnej 

tobramycyny w ramach istniejącego programu zdrowotnego, jako leku drugiego rzutu. 

Tryb przygotowania stanowiska 

Niniejsze stanowisko opracowane zostało przez Radę Konsultacyjną na podstawie zlecenia 

Ministra Zdrowia pismo znak MZ-PLE-460-8365-111/GB/09 z dnia 04.11.2009r. 

Problem zdrowotny 

Mukowiscydoza jest najczęściej występującą z nieuleczalną chorobą uwarunkowaną genetycznie. Nie 

istnieje leczenie przyczynowe i dlatego za podstawowy cel terapeutyczny uważa się przedłużenie 

życia chorego, poprzez usuwanie wydzieliny z drzewa oskrzelowego, zapobieganie zakażeniom i ich 

zwalczanie oraz poprawę odżywiania. Większość chorych wykazuje zaburzenia wielonarządowe, ale o 

jakości i długości życia decydują zwykle zmiany w układzie oddechowym. Poważnym problemem 

mukowiscydozy są przewlekłe zakażenia układu oddechowego, spowodowane głównie przez 

Pseudomonas aeruginosa (pałeczkę ropy błękitnej), które występują u ponad 40% chorych z 

mukowiscydozą. Częstość zakażeń narasta wraz z wiekiem pacjenta. Definicja przewlekłego zakażenia 

obejmuje stwierdzanie Ps. aeruginosa w plwocinie lub wydzielinie z dróg oddechowych, w ciągu 6 

miesięcy lub krótszym, jeżeli stwierdza się wzrost miana przeciwciał. Wiąże się ono z szybszym 

pogarszaniem się czynności płuc, słabszym rozwojem fizycznym, zwiększoną liczbą hospitalizacji i 

koniecznością stosowania antybiotyków oraz prawdopodobnie z większą śmiertelnością.
1, 2 

Obecna standardowa terapia 

W leczeniu przewlekłych i nawracających zakażeń układu oddechowego uznaną rolę mają wziewne 

preparaty antybiotyków. Zastosowanie ich zgodnie z aktualną lekowrażliwością pozwala na 

osiągnięcie odpowiednio wysokiego stężenia leku w oskrzelach przy niskim stężeniu antybiotyku we 

krwi, co zmniejsza częstość występowania poważnych działań niepożądanych, jakimi są uszkodzenia 

nerek, narządu równowagi i słuchu. Ponadto, takie leczenie może mieć także wpływ na zmniejszenie 

liczby hospitalizacji, spowolnienie tempa pogarszania się czynności płuc oraz ograniczenie 

konieczności stosowania antybiotyków dożylnie. Najczęściej stosowanym wziewnym antybiotykiem 



Stanowisko Rady Konsultacyjnej nr 22/7/2010 z dnia 29 lutego 2010r. 

2/2 

jest kolistyna. Wytyczne postępowania klinicznego w Wielkiej Brytanii wskazują na kolistynę jako 

wziewny antybiotyk I rzutu. Otrzymywało ją ponad 87% pacjentów leczonych antybiotykami 

wziewnymi. Polskie zalecenia wspominają o możliwości stosowania gentamycyny. Okres terapii 

wziewnej wynosi od 1 do 3 miesięcy i kuracje powtarza się kilka razy w roku.
4, 5, 6 

Proponowana terapia 

Bramitob® jest wziewnym preparatem do inhalacji z nebulizatora w pojemniku jednodawkowym, 

zawierającym 300 mg tobramycyny, podawanym przez 1 do 3 miesięcy z kuracjami powtarzanymi 

kilka razy w roku lub w 28-dniowych cyklach, na przemian z 28-dniowymi okresami przerwy przez 1-2 

lata.
3 

Efektywność kliniczna 

Analiza efektywności klinicznej przedstawia porównanie tobramycyny z kolistyna oraz z placebo w 

stosowaniu u chorych na mukowiscydozą, głównie pod względem zmienności parametru FEV1% oraz 

oceny mikrobiologicznej, tj. między innymi,  szansy utrzymywania się Ps. aeruginosa w plwocinie. 

Przedstawione dowody naukowe  wskazują na istotną statystycznie poprawę FEV1% na korzyść 

tobramycyny w każdym z tych porównań. Wyniki dotyczące oceny mikrobiologicznej są 

niejednoznaczne, gdyż ocena ta zależy od przyjętego horyzontu czasowego. Siła dowodów 

naukowych została określona jako średnia (wg skali GRADE).
4 

Bezpieczeństwo stosowania  

Nie stwierdzono statystycznie istotnych różnic między tobramycyną a kolistyną pod względem ryzyka 

wystąpienia działań niepożądanych w okresie 4 tygodni. Nie wykazano znamiennej statystycznie 

różnicy między tobramycyną a placebo przy ocenie szansy wystąpienia działań niepożądanych, 

poważnych działań niepożądanych, rezygnacji z badania oraz zgonu. Różnica statystycznie znamienna 

pomiędzy analizowanymi grupami wystąpiła jedynie w przypadku szansy wystąpienia działań 

niepożądanych ogółem, po jednym cyklu leczenia. Ocena bezpieczeństwa po 3 cyklach leczenia 

wykazała  istotnie mniejszą szansę wystąpienia w grupie tobramycyny: 1) działań niepożądanych 

ogółem, 2) poważnych działań niepożądanych, 3) pogorszenia mukowiscydozy, 4) zaburzeń 

związanych z układem oddechowym ogółem, oraz  5) częstości zgonów. Zmiana głosu oraz szumy 

uszne występowały znamiennie częściej wśród pacjentów przyjmujących tobramycynę.
4 

Koszty świadczenia i jego wpływ na budżet płatnika 

Analiza ekonomiczna została oparta o różnicę  efektu zdrowotnego, tj. 5% poprawy FEV1 w stosunku 

do poniesionych kosztów. W zależności od przyjętego komparatora wartości ICER wahają się od xxx 

do xxx zł dla porównania tobramycyny z kolistyną, oraz od xxx do xxx zł dla porównania tobramycyny 

z placebo. Różnice te zależą od przyjętej w analizie kategorii odpłatności, tj odpłatności ryczałtowej 

lub wydawania bezpłatnego leku. Zakładane dodatkowe wydatki budżetu NFZ, po wprowadzeniu 

produktu leczniczego Bramitob do wykazu leków refundowanych, wzrosną w porównaniu ze stanem 

obecnym od  około 4,45 mln zł w I roku poprzez  około 8,28 mln zł w II roku, do około 10,56 mln zł w 

III roku refundacji.
4
  

Piśmiennictwo:  

1. Wytyczne rozpoznawania i leczenia mukowiscydozy – na podstawie stanowiska Polskiej Grupy 

Roboczej Mukowiscydozy przy Zarządzie Głównym Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego (2009)  

2. Cystic Fibrosis Pulmonary Guidelines: Chronic Medications for Maintenance of Lung Health; 2007  

3. BRAMITOB-Charakterystyka Produktu Leczniczego 

4. Materiały przedstawione przez wnioskodawcę. 
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