Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 93/2013 z dnia 24czerwca 2013 r.

w sprawie oceny leku Pylera, EAN: 5909990931156 we wskazaniu
eradykacja Helicobacter pylori, zapobieganie nawrotowi wrzodow
zotgdka u pacjentéw z wrzodami zotgdka zwigzanymi
z czynnym lub przebytym zakazeniem H. pylori.

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne wydawanie zgody na refundacje
produktu leczniczego Pylera, EAN: 5909990931156 we wskazaniu eradykacja
H. pylori, zapobieganie nawrotowi wrzodow Zzotgdka u pacjentow z wrzodami
zotqdka zwigzanymi z czynnym lub przebytym zakazeniem H. pylori.

Uzasadnienie

Produkt leczniczy Pylera sktada sie z trzech kapsutek zawierajgcych trzy rozne
substancje: bizmut potasu cytrynianu zasadowego + metronidazol +
chlorowodorek tetracykliny, ktorych spozywane doustnie cztery razy dziennie
powoduje zniszczenie spiralnej Gram-ujemnej bakterii Helicobacter pylori, ktora
jest gtowng przyczynq powstawania wrzodow zotgdka i dwunastnicy. Produkt
stosowany jest przez 10 dni wspdlnie z lekiem omeprazol (inhibitorem pompy
protonowej), ktory zmniejsza wydzielanie kwasu solnego przez komdrki
oktadzinowe btony Sluzowej Zotqdka. Pylera, na podstawie kilku badan
klinicznych, ma stwierdzonq nieznacznie lepszg skutecznos¢ niz podobne,
dotychczas stosowane preparaty. CzestoSC wystepowania opornosci
na metronidazol w  polskiej populacji jest znacznie wieksza nizZ
na klarytromycyne. Cena Pylery jest natomiast kilkakrotnie wyzsza, co przy
znacznej liczbie prospektywnych pacjentow wygeneruje olbrzymie koszty —
nieadekwatne do wartosci leczniczej produktu i efektow zdrowotnych. Produkt
leczniczy Pylera jest nieobecny w prawie wszystkich krajach Unii Europejskiej —
oprocz Niemiec, gdzie ma 100% odptatnosc i jest rekomendowany tylko w scisle
okreslonych wskazaniach.

Przedmiot wniosku

Przedmiotem whniosku jest objecie refundacjg produktu leczniczego Pylera 140mg + 125mg + 125mg
(bizmut potasu cytrynianu zasadowego + metronidazol + chlorowodorek tetracykliny), kapsufki
twarde, EAN: 5909990931156we wskazaniu: eradykacja Helicobacterpylori, zapobieganie nawrotowi
wrzoddéw zotgdka u pacjentdow z wrzodami zotagdka zwigzanymi z czynnym lub przebytym zakazeniem
H. pylori. Zlecenie MinistraZdrowia dotyczyto przygotowania analizy weryfikacyjnej AOTM,
stanowiska Rady Przejrzystosci orazrekomendacji Prezesa AOTM na zasadzie art. 35 ust.1 ustawy o
refundacji.
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Problem zdrowotny

Choroba wrzodowa to cykliczne pojawianie sie wrzodéw trawiennych w zotgdku lub dwunastnicy.
H. pylori to spiralna bakteria Gram-ujemna majaca kilka wici, dzieki ktérym moze przenikng¢ pod
warstwe Sluzu pokrywajgcego komorki nabtonkowe zotgdka. Na powierzchni tych komdrek ma
warunki optymalne do zycia — Srodowisko mikroaerofilne o pH 6-7. Przetrwanie H. pylori w kwasnym
srodowisku zotgdkowym jest mozliwe dzieki bakteryjnej ureazie, ktdra rozktada mocznik z
wytwarzaniem jonéw amonowych,a te z kolei neutralizujg kwas solny. Bakteria ta bytuje w czesci
przedodzwiernikowej zotgdka. Do zakazenia (drogg pokarmowg) dochodzi zwykle w
dziecinstwie.Odpowiada za wystepowanie 75-90% wrzoddw dwunastnicy i ok. 70% wrzodéw zotadka.

Opis wnioskowanej technologii medycznej

Pylera 140mg + 125mg + 125mg (bizmut potasu cytrynianu zasadowego + metronidazol +
chlorowodorek tetracykliny) (OBMT).

Bizmut

Doktadne dziatanie bizmutu w leczeniu zakazen H. pylori jest w dalszym ciggu nieznane.

Najprawdopodobniej jest ono zwigzane z bezposrednia toksycznoscia wobec btony
komadrkowej,hamowaniem syntezy biatka i Sciany komdrkowej, hamowaniem aktywnosci enzymu
ureazy,zapobieganiem przyleganiu bakterii do komérki (cytoadherencja), hamowaniem syntezy ATP
oraz niespecyficznym,kompetytywnym oddziatywaniem na transport zelaza.

Metronidazol

Przeciwdrobnoustrojowy mechanizm dziatania metronidazolu zalezy od redukcji jego grup nitrowych
przeznitroreduktaze oraz inne reduktazy do rodnikdw anionu azotu. Rodniki te niszcza DNA
bakterii,powodujgc w ostatecznosci Smier¢ komorki.

Tetracyklina
Tetracyklina wigze sie specyficznie z podjednostkg 30S rybosomu i zapobiega dostepowi tRNA
do mRNA uktadu rybosomalnego, zaburzajac synteze biatka.

Alternatywne technologie medyczne

Leki  zawierajgce  substancje czynne: amoksycylina,klarytromycyna,lansoprazol,omeprazol
orazpantoprazol zostaty zestawione jako leki refundowane w danym wskazaniu. W analizie
whnioskodawcy, jako komparatory dla Pylery w analizowanym wskazaniu wskazano

Skutecznosé kliniczna
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Skutecznos¢ praktyczna

Nie odnaleziono publikacji oceniajgcych skuteczno$¢ praktyczng przedmiotowej technologii
medyczne;.

Bezpieczenstwo stosowania

_. Do dziatan niepozadanych zwigzanych z przyjmowaniem preparatu

Pylerawystepujgcych bardzo czesto nalezg: zaburzenia smaku (w tym metaliczny smak w ustach) oraz
biegunka, nudnosci, nietypowy stolec (w tym czarny stolec), natomiast dziatania niepozadane
wystepujace czesto to: zakazenie pochwy, brak taknienia, zmniejszenie apetytu, bdl gtowy, zawroty
gtowy, sennos¢, wymioty, bdl brzucha (w tym nadbrzusza), niestrawno$é, zaparcia, suchos¢ w jamie
ustnej, wzdecia, wzrost stezenia aminotransferazy asparaginowej, wzrost stezenia aminotransferazy
alaninowej, wysypka (w tym wysypka grudkowoplamista, wysypka swedzgca), stany asteniczne.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
Nie dotyczy.
Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Analiza zostata przygotowana w celu okreslenia optacalnosci stosowania w Polsce leku Pylera
w analizowanym wskazaniu.
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Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Rekomendacje innych instytucji dotyczace ocenianejtechnologii medycznej

Odnaleziono dwie rekomendacje refundacyjne, obydwie z 2012 r. Rekomendacja HAS (Francja) jest
pozytywna i zaleca refundacje Pylery, natomiast rekomendacja WMSG (Wielka Brytania) jest
negatywna, ze wzgledu na brak ztozenia wszystkich dokumentdéw i braku rekomendacji NICE.

Dodatkowe uwagi Rady

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

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt 2 ustawy o refundacji lekow, srodkdw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych, z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny
Technologii Medycznych AOTM-0T-4350-1/2013, ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku
Pylera 140mg + 125mg + 125mg (bizmut potasu cytrynianu zasadowego + metronidazol + chlorowodorek tetracykliny) we
wskazaniu: eradykacjaHelicobacterpylori, zapobieganie nawrotowi wrzodéw zofadka u pacjentéw z wrzodami zotadka
zwigzanymi z czynnym lub przebytym zakazeniem H. pylori”, 13 czerwiec 2013.

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

1. Nie dotyczy
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