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w sprawie finansowania
toksyny botulinowej typu A (Botox®, Dysport®) w leczeniu
spastycznosci konczyny gornej po udarze mozgu

Rekomendacja

Rada Konsultacyjna® rekomenduje finansowanie ze $rodkéw publicznych preparatéw
toksyny botulinowej typu A (Botox®, Dysport®) w leczeniu spastycznosci konczyny gornej
po udarze mdzgu, w ramach terapeutycznego programu zdrowotnego NFZ.

Rada  Konsultacyjna rekomenduje  niefinansowanie ze  $rodkéw  publicznych
toksyny botulinowe] typu A (Botox®) w leczeniu spastycznosci koiczyny gérnej po udarze
mozgu, w ramach wykazu lekéw refundowanych.

Uzasadnienie rekomendacji

Toksyna botulinowa typu A zmniejsza napiecie miesniowe oraz poprawia czynng i bierng
ruchomos$¢ konczyny goérnej u pacjentdw ze spastycznos$cig po udarze mdzgu. Ponadto,
terapia taka, u prawidtowo kwalifikowanych do leczenia pacjentéw, poprawia uzytecznosc
kofczyny, co bezposrednio wptywa na stopien sprawnosci chorego. Ze wzgledu
na koniecznos¢ przestrzegania Scisle okreslonych wskazan do stosowania i zakoriczenia
tej terapii, potrzebe kompleksowego podejscia do rehabilitacji oraz wysoki koszt lekéw,
finansowanie toksyny botulinowej typu A ze sSrodkéw publicznych powinno odbywac
sie w ramach terapeutycznego programu zdrowotnego.

Tryb przygotowania rekomendacji

Ocena omawianej technologii przeprowadzona zostata przez AOTM na zlecenie Ministra Zdrowia
( [MZ-PLE-460-7014-1/CK/08], z dnia 31 lipca 2008 oraz [MZ-PL-460-5227-193/]0/08], z dnia
28 grudnia 2008), na podstawie wniosku o uruchomienie terapeutycznego programu zdrowotnego
Narodowego Funduszu Zdrowia oraz wpisanie na wykazy lekéw refundowanych.

Problem zdrowotny

Udar mézgu jest trzecig przyczyng zgondw w krajach rozwinietych ekonomicznie, a drugg w krajach
rozwijajacych sie oraz pierwsza przyczyng niesprawnosci w populacji oséb dorostych. W Polsce co
roku na udar zapada okoto 60-70 tysiecy osdb. Zachorowalnos$é¢ wzrasta wraz z wiekiem. W$réd
chorych po przebytym udarze po 6 miesigcach od udaru u 48% utrzymuje sie niedowtad potowiczy,
22% nie chodzi samodzielnie, 24-53% wymaga pomocy w czynnosciach dnia codziennego, 12-18%
ma zaburzenia mowy, zas u 32% wystepuja objawy depres;ji.

W zakresie konczyny dolnej chorzy szybciej odzyskujg sprawnos$¢ pozwalajgcg im na stanie
lub chodzenie. Jedynie okoto 5% chorych po udarze mézgu odzyskuje petng sprawnos¢ konczyny

! Rada Konsultacyjna dziata na podstawie zarzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 30 czerwca 2006 r. w sprawie Agencji Oceny
Technologii Medycznych z pdzniejszymi zmianami.
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gérnej. W okoto 35% przypadkéow niedowtadowi towarzyszy spastycznie wzmozone napiecie
miesniowe, ktére moze stanowié¢ gtdwny problem w codziennym zyciu chorego i rehabilitaciji.
Spastycznos¢ w obrebie stawu ramiennego i wtdrne podwichniecia mogg by¢ Zzrédtem dotkliwego
bélu. Zgiecie w stawie tokciowym i przywiedzenie konczyny gornej utrudniajg codzienne czynnosci
(np. ubieranie, mycie), zgiecie w stawie nadgarstkowym moze by¢ przyczyng zespotu ciesni
nadgarstka, a zgiecie w stawach $rddreczno-paliczkowych i miedzypaliczkowych (zacisnieta dton)
utrudnia higiene reki. [1,2,3,4]

Obecna standardowa terapia

Najwazniejszym celem terapii jest unikniecie spastycznosci poprzez intensywng fizjoterapie
i rehabilitacje. W razie wystgpienia objawdw spastycznosci, rehabilitacjia moze byé wspomagana
poprzez stosowanie lekdw zmniejszajgcych napiecie miesni, takich jak tizanidyna, diazepam,
tetrazepam, tolperizon, a takze baklofen podawany doustnie lub w pompie dokanatowo. [1,2]

Proponowana terapia

Oba analizowane preparaty toksyny botulinowej majg podobne wskazania rejestracyjne, do ktérych
nalezg dynamiczna stopa konska spowodowana spastycznoscig u chodzacych dzieci w wieku dwdch
lat i starszych z porazeniem mdzgowym dzieciecym, kurczowy krecz szyi, kurcz powiek, potowiczy
kurcz twarzy, spastycznos¢ koniczyny gérnej po udarze moézgu oraz nadmierna potliwos¢ pach. [5,6]

Kompleks toksyny Clostridium botulinum typu A z hemaglutyning blokuje obwodowg transmisje
cholinergiczng przez ptytke nerwowo-miesniowa. Klinicznie, dziatanie toksyny botulinowej objawia
sie w ciggu 2-3 dni w postaci porazenia wiotkiego miesnia. Maksymalny efekt terapeutyczny uzyskuje
sie w 5-6 tygodniu. Dziatanie preparatu zwykle ustepuje w ciggu 8-12 tygodni po wstrzyknieciu,
gdy ponownie wytworzy sie potgczenie pomiedzy zakonczeniami nerwowymi a ptytkg miesniowa.
[5,6]

W przypadku Botoxu®, 1 fiolka zawiera kompleks neurotoksyny Clostridium botulinum typu A
(900 kD), 100 jednostek Alergan specyficznych dla preparatu Botox i nieporownywalnych z innymi
preparatami toksyny botulinowej. [5]

W przypadku Dysportu®, 1 fiolka zawiera 500 jednostek kompleksu neurotoksyny Clostridium
botulinum typu A w postaci proszku do sporzgdzania roztworu do wstrzykiwan. Jednostki preparatu
Dysport rowniez sg specyficzne dla tego preparatu. [6]

Toksyne podaje sie we wstrzyknieciach bezposrednio do miesnia w dawkach zaleznych od miejsca
wstrzykniecia i stosowanego preparatu. [5,6]

Eksperci kliniczni szacuja, ze w Polsce rocznie do terapii toksyng botulinowa typu A kwalifikowatoby
sie, ze wzgledu na obraz kliniczny oraz przeciwwskazania, od 2 do 4 tysiecy pacjentéw. [1,2]

Farmakoterapia za pomoca toksyny botulinowej nie jest samodzielng opcjg terapeutyczng ale musi
by¢ zwigzana z catym programem leczenia obejmujgcym rehabilitacje, fizjoterapie, monitorowanie
oraz leczenie wspomagajace. [2]

Skutecznos$¢ proponowanej terapii

Przedstawione dowody naukowe wskazujg na istotng efektywnosé¢ kliniczng obu preparatow
w zakresie redukcji spastycznosci koriczyny gdérnej mierzonej skalg Ashwortha, zmodyfikowang skalg
Ashwortha lub poszerzong skalg Ashwortha (odpowiednio AS, MAS i EAS). Niektére doniesienia
wskazujg réwniez na poszerzenie zakresu ruchéw czynnych i biernych kornczyny, co z kolei przektada
sie na poprawe funkcjonalnosci mierzong wskaznikiem Barthela oraz skalg Likerta dla Dysportu®
iskalg AS lub Fugh-Meyera dla Botoksu® - zmiany w wymienionych skalach i wskaznikach byty
istotnie korzystniejsze w grupach leczonych toksyng botulinowg w poréwnaniu z placebo. [3,4]

Nie wykazano wptywu leczenia na kontrole bélu w spastycznej koriczynie ani istotnej poprawy jakosci
Zycia ocenianej kwestionariuszem SF-36. Brak jest dowoddéw bezposrednich i posrednich na przewage
w efektywnosci klinicznej jednego z analizowanych preparatéw. [3,4]
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Mozliwe jest, ze efektywnos$¢ leczenia byta nizsza od spodziewanej w praktyce klinicznej, gdyz
pacjenci byli wtgczani do badan po ponad 6 miesigcach od udaru, kiedy mogty sie juz dokonac
nieodwracalne zmiany w uktadzie miesniowo-szkieletowym, niereagujace na leczenie. [2]

Bezpieczenstwo terapii

Wydaje sie, ze leczenie spastycznosci konczyny gornej po udarze mézgu za pomocg toksyny
botulinowej typu A jest bezpieczne, a czeste dziatania niepozadane (upadki i urazy, dysfagia,
ostabienie sity konczyny) sg zwigzane raczej z chorobg podstawowg niz aktywnym leczeniem.
Najczesciej wystepujg odczyny w miejscu podania. Bardzo rzadko donoszono o wystepowaniu
objawéw niepozgdanych zwigzanych z dziataniem toksyny w miejscach odlegtych od miejsca podania
(ostabienie miesniowe, zaburzenia potykania). [5,6]

Potencjalnie groznym dziataniem niepozgdanym zwigzanym z mechanizmem dziatania toksyny jest
nasilenie niewydolnosci oddechowej. [7]

Koszty terapii i wptyw na budzet ptatnika

Przedstawione analizy ekonomiczne ze wzgledu na szereg kontrowersyjnych zatozen nie byty
wiarygodne. Inkrementalny koszt na jednostke efektu, jakim byta poprawa o 2 punkty w skali
AS/MAS, dla preparatu Botox® wynidst ok. 4200 ztotych a dla preparatu Dysport® ok. 4800 ztotych,
co nie pozwala na wnioskowanie o farmakoekonomicznej przewadze jednego z tych preparatéow.
(3.4]

Ze wzgledu na brak wiarygodnych dowoddw na poprawe jakosci zycia pacjentéw leczonych toksyng
botulinowa, nie wydaje sie zasadnym przedstawianie analizy kosztdw-uzytecznosci. Obie analizy
wptywu na budzet postugujg sie zanizonymi szacunkami rozmiaréw populacji pacjentéw, ale szacujg
$redni roczny koszt leczenia jednego pacjenta na ok. 1700 ztotych w grupie Botoxu®
i ok. 1800 ztotych w grupie Dysportu®. [3,4]

Dodatkowe uwagi Rady

Terapeutyczny program zdrowotny powinien uwzglednia¢ witgczanie terapii toksyng botulinowa typu
A tylko po niepowodzeniu terapii standardowej, w znacznie nasilonej spastycznosci konczyny gornej,
prowadzenie leczenia przez zespdt multidyscyplinarny oraz weryfikacje efektéw leczenia, w celu
ustalenia zasadnosci kontynuowania terapii.
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Botox® — materiaty dostarczone przez wnioskodawce
Dysport® — materiaty dostarczone przez wnioskodawce
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Charakterystyka Produktu Leczniczego — Dysport®
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