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Matgorzata Bata otworzyta posiedzenie o godzinie 10:00.

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum

7 0s6b):

Artur Bachta
Matgorzata Bata
Andrzej Dgbrowski
Pawet Grzesiewski
Roman Junik
Maciej Karaszewski
Marcin Kotakowski
Marcin Lipowski
Ewa Obuchowicz
Aleksandra Zasada
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Proponowany porzgdek obrad:

1.

Omowienie powigzan branzowych i ustalenie ewentualnych konfliktéw interesow
cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzgdku obrad Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zakwalifikowania Swiadczenia opieki
zdrowotnej ,,Chirurgia robotowa klatki piersiowej (nowotwordw ptuc oraz innych
nowotwordw klatki piersiowej)” jako swiadczenia gwarantowanego.
Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Kisgali (ribociclibum) w ramach
programu lekowego B.9.FM. ,,Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)".
Przygotowanie stanowiska w sprawie zbadania zasadnos$ci wydawania zgdd
na refundacje produktu leczniczego Raxone (idebenonum) we wskazaniu:
dziedziczna neuropatia nerwdw wzrokowych Lebera w populacji pacjentéw
pediatrycznych — kontynuacja leczenia, w ktérym pacjent odnidst korzysc.
Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki
samorzqdu terytorialnego ,,Rehabilitacja lecznicza mieszkahcéw  Gminy
Malczyce”.

Ocena zasadnosci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej substancii
czynnych bosutynib i nilotynib z programu lekowego B.14. ,Leczenie chorych
na przewlektg biataczke szpikowg (ICD-10:C92.1)" na katalog lekéw
refundowanych w chemioterapii oraz objecia refundacjg w nowym wskazaniu.
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7. Lakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkdéw Rady nie zgtosit konfliktu intereséw. Rada jednogtosnie
(10 gtosdw ,,za”) przyjeta proponowany porzgdek obrad.

Ad 2. Analityk Agencji zaprezentowat dane z raportu w sprawie zakwalifikowania
Swiadczenia opieki zdrowotnej dot. chirurgii robotowej klatki piersiowej.

Projekt stanowiska Rady przedstawili Andrzej Dgbrowski i Roman Junik.

W dyskusji Rady udziat wzieli: Artur Bachta, Marcin Kotakowski, Pawet Grzesiewski,
Roman Junik, Andrzej Dgbrowski, Maciej Karaszewski i Ewa Obuchowicz.

W  doprecyzowaniu tresci  stanowiska  uczestniczyli:.  Maciej Karaszewski,
Matgorzata Bata, Artur Bachta i Andrzej Dgbrowski.

Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 osdb
»Za") uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Anadlityk Agencji przedstawit najwazniejsze kwestie dot. leku Kisgali
(ribociclibum).

Rada wystuchata stanowiska przedstawiciela pacjentdw i eksperta.

We wstepne] dyskusji gtos zabrali: Marcin  Lipowski, Ewa Obuchowicz,
Andrzej Dgbrowski, Matgorzata Bata i Aleksandra Zasada.

Projekt stanowiska Rady przedstawita Aleksandra Zasada, a nastepnie gtos w dyskusji
zabrali: Maciej Karaszewski, Matgorzata Bata i Aleksandra Zasada.

Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 osdb
»Za") uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr2 do protokotu).

Ad 4. Andlityk Agencji podsumowat raport w sprawie zbadania zasadnosci
wydawania zgdd na refundacje produktu leczniczego Raxone (idebenonum).

Projekt stanowiska Rady przedstawit Marcin  Lipowski, po czym w  dyskusji
i doprecyzowaniu tresci uchwaty udziat wzieli: Matgorzata Bata, Marcin Kotakowski
i Marcin Lipowski.

Roman Junik opuscit posiedzenie.

Prowadzgca zarzgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 osdéb
»Za") uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik nr 3 do protokotu).

Ad 5. Andlityk Agencji omowit program polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego z zakresu rehabilitacji leczniczej, a projekt opinii Rady przedstawit
Marcin Kotakowski.

W dyskusji uczestniczyli: Matgorzata Bata, Marcin Kotakowski i Marcin Lipowski.

Prowadzgca zarzqgdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 oséb
,Za") uchwalita negatywng opinie (zatgcznik nr4 do protokotu).

Ad 6. Anadlityk Agencji omowit dane z raportu dot. zasadnosci zmiany kategorii
dostepnosci refundacyjnej substancji czynnych bosutynib i nilotynib.
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Projekt opinii Rady przedstawita Ewa Obuchowicz, a w dyskusji udziat wazieli
Matgorzata Bata, Ewa Obuchowicz, Maciej Karaszewski i Marcin Kotakowski.

Prowadzgca zarzqdzita gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 osdéb
,Za") uchwalita pozytywnq opinie (zatgcznik nr5 do protokotu).

Ad 7. Prowadzgca zakohczyta posiedzenie o godzinie 13:25.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 61/2025 z dnia 19 maja 2025 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej
,Chirurgia robotowa klatki piersiowej (nowotworéw ptuc oraz innych
nowotworow klatki piersiowej)” jako swiadczenia gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia opieki
zdrowotnej ,,Chirurgia robotowa klatki piersiowej (nowotwordw ptuc oraz innych
nowotworow klatki piersiowej)” jako Swiadczenia gwarantowanego,
pod warunkiem spetnienia nastepujgcych kryteriow:

e koszt tych swiadczen ze strony ptatnika nie moze by¢ znaczgco wyzZszy
niz koszt odpowiednich procedur wykonywanych laparoskopowo,

e niezbedne jest przeprowadzenie petnego procesu wyceny i jej cyklicznej
weryfikacji,

e okreslenia minimalnych warunkdw realizacji Swiadczenia (w tym kryteriow
kwalifikacji oraz wymogow stawianych wzgledem personelu i osrodkow
wykonujgcych zabiegi), umozliwiajgcych wykonywanie zabiegdw jedynie
w scisle okreslonych przypadkach,

e biezgca ocena efektywnosci procedury poprzez utworzenie ogdlnokrajowego
rejestru klinicznego pozwalajgcego na monitorowanie skutecznosci
i bezpieczenstwa leczenia z wykorzystaniem systemu robotowego,

e do swiadczen gwarantowanych chirurgii robotowej nie nalezy klasyfikowac
zabiegdw miedzybtoniaka optucnej (C45.0) i wtdérnych nowotworow
ztosliwych optucnej (C78.2).

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Nowotwdr zfosliwy oskrzela i ptuca jest jednym z najpowszechniejszych
nowotwordw ztosliwych na swiecie. Leczenie uzaleznione jest od stopnia
zaawansowania, rozpoznania histopatologicznego i rokowania oraz ogdlnego
stanu chorego. W przypadku wczesnego zaawansowania choroby mozliwe jest
leczenie radykalne i usuniecie catego guza. W ostatniej dekadzie, guzy coraz
rzadziej usuwane sq metodami klasycznymi, z dostepu przez torakotomie,
a dominowac zaczynajg metody matoinwazyjne — VATS i chirurgia robotowa.
Analiza obejmowata takize nowotwdr ztosliwy grasicy, nowotwor ztosliwy
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srodpiersia, nowotwor ztosliwy o innym blizej nieokreslonym umiejscowieniu
w obrebie uktadu oddechowego i narzqddw klatki piersiowej oraz nowotwor
ztosliwy przetyku i potgczenia przetykowo-zotgdkowego.

Dowody naukowe

Dostepnych jest niewiele badari randomizowanych na temat klinicznej
efektywnosci chirurgii robotowej klatki piersiowej. Brak dowodow naukowych
o wysokim  stopniu  wiarygodnosci na temat chirurgii  robotowej
w miedzybtfoniaku optucnej iwtdérnych nowotworach ztosliwych opftucnej.
Chirurgia robotowa jest bardziej czaso- i kosztochtonna od zabiegow
laparoskopowych i operacji otwartych, lecz umozliwia pacjentowi krotszy czas
powrotu do sprawnosci po zabiegu operacyjnym. Szczegdlnie brakuje
dtugoterminowych wynikow skutecznosci chirurgii robotowej nowotwordw klatki
piersiowej. Dostepne badania sugerujq, Ze kliniczne efekty lobektomii
wykonywanych metodami chirurgii robotowej i laparoskopowej sq podobne.

Problem ekonomiczny

Z badarn miedzynarodowych wynika, Ze chirurgia robotowa jest bardziej
kosztochfonna od zabiegow laparoskopowych. Brakuje precyzyjnej, krajowej
wyceny metod chirurgii robotowej nowotworow klatki piersiowej. Wedtug
dostepnej wiedzy, finansowanie metod chirurgii robotowej przez
sSwiadczeniodawce, moze wiqzac sie ze znacznym, dodatkowym obcigzeniem
budzetu ptatnika. Jest to problematyczne, w sytuacji gdy wyniki terapii metodami
chirurgii robotowej sq zblizone do wynikdw metod laparoskopowych.

Gtowne argumenty decyzji

e Chirurgia robotowa jest coraz szerzej stosowang metodq zabiegowgq, a ogdlne
efekty kliniczne jej stosowania sq podobne (nie gorsze) do metod
laparoskopowych.

e Nadal jest niewiele randomizowanych badan klinicznych oceniajgcych efekty,
szczegdlnie dtugoterminowe | istotne klinicznie punkty koricowe, chirurgii
robotowej w zakresie nowotworow zlokalizowanych w klatce piersiowej.

e Chirurgia robotowa jest bardziej czaso- i kosztochtonna od zabiegow
laparoskopowych, lecz umozZliwia pacjentowi krotszy czas powrotu
do sprawnosci po zabiegu operacyjnym.

e Brakuje precyzyjnej wyceny metod chirurgii robotowej nowotwordw klatki
piersiowej. Wedtug oszacowan Agencji, finansowanie metod chirurgii
robotowej przez Sswiadczeniodawce, moze wiqzac¢ sie ze znacznym,
dodatkowym obcigzeniem budzZetu ptatnika. Jest to problematyczne,
w sytuacji gdy wyniki terapii metodami chirurgii robotowej sq zblizone
do wynikow metod laparoskopowych.

e Trudno podejmowac decyzje o bezwarunkowym zakwalifikowaniu
swiadczenia jako gwarantowanego, gdy nie znamy kosztow procedury.



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 61/2025 z dnia 19.05.2025 r.

Potrzeba utworzenia ogdlnokrajowego rejestru klinicznego pozwalajgcego
na monitorowanie skutecznosci i bezpieczenistwa leczenia z wykorzystaniem
systemu robotowego.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 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),
z uwzglednieniem raportéw w sprawie oceny swiadczenia opieki zdrowotnej art. 31c ust. 1 ustawy:

WS.420.18.2024 ,Chirurgia robotowa klatki piersiowej w wybranych wskazaniach: nowotwdr ztosliwy
oskrzela i ptuca (C34), wtéorny nowotwor ztosliwy ptuc (C78.0), nowotwdr ztosliwy o innym i blizej
nieokreslonym umiejscowieniu w obrebie uktadu oddechowego i narzagdéw klatki piersiowej (C39) — ocena
zasadnosci zakwalifikowania Swiadczenia opieki zdrowotnej jako Swiadczenia gwarantowanego”, data
ukoniczenia: 14 maja 2025 r.

WS.420.18.2024 ,,Chirurgia robotowa klatki piersiowej w wybranych wskazaniach: nowotwor ztosliwy grasicy
(C37), nowotwor ztosliwy Srodpiersia przedniego, tylnego i czesci nieokreslonej (C38.1, C38.2, C38.3), wtérny
nowotwor ztosliwy Srédpiersia (C78.1), — ocena zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia opieki zdrowotnej
jako $wiadczenia gwarantowanego”, data ukonczenia: 14 maja 2025 .

WS.420.18.2024 ,Chirurgia robotowa klatki piersiowej w wybranych wskazaniach: nowotwdr ztosliwy
przetyku (C15) i wpustu (potaczenie przetykowo-zotgdkowe) (C16.0) — ocena zasadnosci zakwalifikowania
Swiadczenia opieki zdrowotnej jako Swiadczenia gwarantowanego”, data ukonczenia: 14 maja 2025 r.
WS.420.18.2024 ,,Chirurgia robotowa klatki piersiowej w wybranych wskazaniach: miedzybtoniak optucnej
(C45.0) i wtérny nowotwor ztosliwy optucnej (C78.2) — ocena zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia opieki
zdrowotnej jako swiadczenia gwarantowanego”, data ukonczenia: 14 maja 2025 r.



Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 62/2025 z dnia 19 maja 2025 roku
w sprawie oceny leku Kisqgali (ribociclibum) w ramach programu
lekowego B.9.FM. , Leczenie chorych na raka piersi (ICD-10: C50)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Kisqali (ribociclibum), tabl. powl., 200 mg, 42 tabl., GTIN: 07613421186548,
w ramach programu lekowego B.9.FM. ,Leczenie chorych na raka piersi
(ICD-10: C50)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie,
pod warunkiem uzupetnienia instrumentu dzielenia ryzyka o mechanizm
cappingu.

Rada nie zgtasza uwag do projektu programu lekowego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Rybocyklib jest selektywnym inhibitorem kinaz zaleznych od cyklin (ang. cyclin-
dependent kinase, CDK) 4 i 6, powodujgc, Zze wartos¢ ich 50% zahamowania
(1C50) wynosi odpowiednio 0,01 (4,3 ng/ml) i 0,039 uM (16,9 ng/ml) w badaniach
biochemicznych. Wymienione kinazy sq aktywowane po zwigzaniu z D-cyklinami
i odgrywajqg kluczowgq role w szlakach sygnaftowych prowadzqgcych do progresji
cyklu komorkowego i proliferacji komdrek. Kompleks cyklina D-CDK4/6 21
reguluje postep cyklu komorkowego poprzez fosforylacje biatka retinoblastomy
(ang. retinoblastoma protein, pRb).

Produkt leczniczy Kisqgali pierwsze na dopuszczenie do obrotu uzyskat 22 sierpnia
2017 r. (EMA).

Rak piersi stanowi najczesciej wystepujgcy nowotwor ztosliwy u kobiet.
Jest chorobq heterogenng, o rdznych podtypach biologicznych, zaleznych
m.in. od ekspresji receptorow hormonalnych i HER2. Do gtdwnych czynnikow
ryzyka nalezq m.in. pte¢, wiek oraz wystepowanie mutacji genetycznych
(BRCA1/BRCA2).

W przypadku wczesnego raka piersi HR+, HER2-, powszechnie stosowangq terapiq
obnizajgcq ryzyko nawrotu choroby jest adjuwantowa hormonoterapia.
U niektdrych pacjentéow, w ciggu pierwszych 2 lat adjuwantowego leczenia
rozwija sie pierwotna opornos¢ na hormonoterapie — u 20-30% pacjentek
z wczesnym rakiem piersi HR+, HER2- dochodzi do nawrotu choroby, czesto
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z przerzutami odlegtymi, a 12-14% kobiet z ER+ wczesnym rakiem piersi umiera
w ciggu pierwszych 10 lat od diagnozy.

Zgodhnie z opiniqg eksperta, liczba nowych zachorowan na HR+/HER2- wczesnego
raka piersi z wysokim ryzykiem nawrotu wynosi ok. 7 000 w ciggu roku w Polsce.
Produkt leczniczy Kisqali (rybocyklib) byt przedmiotem oceny w AOTMIT
kilkukrotnie, lecz w odmiennych wskazaniach niz oceniane.

Dostepng technologie alternatywnq dla rybocyklibu w ocenianym wskazaniu
stanowi hormonoterapia z zastosowaniem letrozolu, anastrozolu, tamoksifenu,
oraz od 01.04.2025 r. (objecie finansowaniem ze Srodkdw publicznych) produkt
leczniczy Verzenios (abemacyklib).

Dowody naukowe

Whnioskodawca w ramach oceny skutecznosci uwzglednit 1 badanie
RCT NATALEE.  Przezycie wolne od choroby inwazyjnej  stanowifo
pierwszorzedowy punkt koricowy w badaniu. We wszystkich analizowanych
okresach obserwacji, wykazano istotng statystycznie roznice w zakresie
iDFS w ramieniu RBC + IA, w pordwnaniu z ramieniem IA (HR: 0,72-0,75).
W wyniku przeprowadzonych analiz w podgrupach dla przezycia wolnego
od choroby inwazyjnej, nie stwierdzono istotnej statystycznie roznicy w wynikach
pomiedzy ramionami leczenia. W trakcie trwania terapii w obu ramionach
badania, jakos¢ zycia pacjentow utrzymywata sie na podobnym poziomie.
Oznacza to, ze po dodaniu rybocyklibu do terapii hormonalnej, jakosc zycia
pacjentow pozostaje na zblizonym poziomie. Nie przeprowadzono analizy
statystycznej dla oceny rdznic wystepujgcych pomiedzy terapiami.

Mediana OS nie zostata osiggnieta w momencie odciecia danych, tj. 29.04.2024 r.
i 21.07.2023 r. (estymowane przezycie 3-letnie w obu ramionach leczenia
wyniosto ponad 95%). Wyniki HR zwigzane z przezyciem catkowitym wyniosty
0,83 (95%Cl: 0,64, 1,07, p=0,0766) i 0,89 (95%Cl: 0,66, 1,20, p=0,2263).
W zwiqzku z tym nie potwierdzono istotnej statystycznie roznicy w OS pomiedzy
ramieniem rybocyklibu w skojarzeniu z inhibitorem aromatazy, a inhibitorem
aromatazy.

Wyniki HR zwiqzane z przezyciem wolnym od przerzutow odlegtych wyniosty
0,72 (95%Cl: 0,60; 0,85, p<0,0001) i 0,75 (95%Cl: 0,62; 0,90; p=0,002). W zwiqzku
z tym wykazano istotng statystycznie rdoznice w DDFS na korzys¢ terapii
rybocyklibem w skojarzeniu z inhibitorem aromatazy, w poréwnaniu do leczenia
inhibitorem aromatazy. Estymowany 3-letni DDFS wyniost 91,5% wsrod
leczconych RBC + IA oraz 88,9% wsrod leczonych IA. Wynik HR zwigzany
z przezyciem wolnym od nawrotu choroby wyniost 0,73 (95%Cl: 0,60; 0,89;
p=0,0004). W zwigzku z tym wykazano istotnq statystycznie réznice w DDFS
na korzys¢ terapii rybocyklibem w skojarzeniu z inhibitorem aromatazy,
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w porownaniu do leczenia inhibitorem aromatazy. Estymowany 3-letni
RFS wynidst 92,1% wsrod leczonych RBC + IA oraz 89,1% wsrod leczonych IA.

Odsetek pacjentdw, ktorzy zaprzestali leczenia z powodu dziatan niepozgdanych
wywotanych terapiq RBC byt wyiszy niz w przypadku IA, zarowno w grupie
interwencji, jak i w porownaniu do komparatora. Zgon zaraportowano u mniej
niz 1% pacjentow w kazdej z badanych grup. W porédwnaniu z monoterapiq IA,
dodanie RBC do terapii IA wigzafo sie z istotnym statystycznie zmniejszeniem
ryzyka wystgpienia bolu stawow (RR=0,87 (95% Cl: 0,82; 0,93). Zaobserwowano
natomiast istotne statystycznie zwiekszenie ryzyka wystgpienia nudnosci,
zmeczenia (w tym takze 23. stopnia), biegunki (w tym takze >3. stopnia), bdlu
gtowy oraz zakrzepicy naczyn Zzylnych w przypadku terapii skojarzonej.
Najczesciej raportowanymi zdarzeniami niepozqdanymi w grupie leczonej
RBC + IA byty neutropenia, leukopenia, zwiekszone stezenie ALT i AST,
zmniejszona liczba neutrofili i zmniejszona liczba biatych krwinek. Leczenie
RBC + IA w porownaniu z terapiq IA wigzafo sie z istotnie statystycznie wiekszym
ryzykiem wystgpienia neutropenii (w tym takie 23. stopnia), zdarzen
niepozgdanych zwiqzanych z wqtrobg (w tym takze >3. stopnia), wydtuzeniem
odstepu QT oraz srodmigzszowq chorobq ptuc/zapaleniem ptuc.

Wytyczne kliniczne

Odnaleziono cztery publikacje dotyczqgce leczenia pacjentow z wczesnym rakiem
piersi HR+/ HER2- z wysokim ryzykiem nawrotu: amerykariskie NCCN 2025,
brytyjskie NICE 2018 (zaktualizowane w 2025 r.), niemieckie AGO 2025 oraz
kanadyjskie AHS 2025.

Wytyczne NCCN 2025 wskazujq na zasadnosc stosowania rybocyklibu w ramach
hormonoterapii adjuwantowej u pacjentow z HR+, HER2- wczesnym rakiem piersi
z wysokim ryzykiem nawrotu. W wytycznych zaleca sie, aby wybranie
odpowiedniej sciezki terapeutycznej rozpoczq¢ od okreslenia statusu
menopauzalnego oraz wynikow testu genetycznego (21-genowy test RT-PCR).

Zarowno wytyczne NCCN, jak i NICE, wskazaty hormonoterapie inhibitorem
aromatazy, tamoksyfenem i supresje czynnosci jajnikow jako mozliwg opcje
leczenia. Wytyczne NICE wskazujq na terapie skojarzong HTH z abemacyklibem —
rekomendacje dotyczqce rybocyklibu znajdujq sie jeszcze w opracowaniu
(planowana data publikacji: czerwiec 2025).

Rybocyklib obok abemacyklibu jako sktadowa (razem z hormonoterapiq)
ogolnoustrojowej terapii adjuwantowej wczesnego raka piersi HR+/HER2-
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o wysokim ryzyku nawrotu choroby zalecany jest przez niemieckie i kanadyjskie
wytyczne AGO i AHS.

Problem ekonomiczny

Oszacowany ICUR dla poréwnania RBC + IA vs ET wyniost ok. 475 tys. PLN/QALY
w wariancie bez RSS oraz ok. PLN/QALY w wariancie z RSS. Z kolei
oszacowana wartos¢ ICER dla ww. poréwnania wyniosta ok. 376 tys. PLN/LY
w wariancie bez RSS oraz ok. PLN/LY w wariancie uwzgledniajgcym RSS.
Oszacowane wartosci ICUR i ICER, w wariancie z RSS, znajdujq sie progu
optacalnosci, o ktorym mowa w ustawie o refundacji.

Ceny progowe dla zatozonego progu optacalnosci, tj. 217 641 PLN/QALY,
wyniosty zt (w przypadku ICUR) oraz zt (w przypadku ICER).

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujq, ze wprowadzenie wnioskowanej
technologii spowoduje wydatkow ptatnika publicznego (ok. zt
w pierwszym roku, ok. zt w drugim roku oraz ok. zt w trzecim
roku), przy zatozeniu zastosowania instrumentu dzielenia ryzyka, ktory polega
na

Z kolei w przypadku braku uwzglednienia RSS wzrost
wydatkow wyniesie ok. 190,2 min zt w pierwszym roku, ok. 501,4 min zt w drugim
roku oraz ok. 774,1 min zt w trzecim roku. Oszacowana w oparciu o prognozy
udziatow rynkowych wnioskowanej technologii liczba pacjentow wtgczonych
do leczenia z zastosowaniem leku Kisqali wyniesie kolejno
w pierwszym, drugim i trzecim roku.

Gtownym ograniczeniem analizy wptywu na budzet wnioskodawcy jest
niepewnos¢ zwigzana z oszacowanqg w ramach analizy liczebnosciq populacji
docelowej, populacji pacjentow, ktorzy bedq stosowali oceniang technologie
w scenariuszu nowym oraz ksztaftowania sie udziatow w rynku analizowanych
lekow.

Rekomendacje refundacyjne

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 1 rekomendacje negatywng oraz
informacje o trwajgcych ocenach w Wielkiej Brytanii, Szkocji, Kanadzie oraz
Niemczech. W ocenie NCPE (Irlandia) petna analiza HTA nie jest zalecana,
a rybocyklib nie powinien byc¢ rozwazany do refundacji w cenie przedtfozonej przez
wnioskodawce.

Gtowne argumenty decyzji:

o Wykazano korzys¢ z dodania rybocyklibu w porownaniu ze stosowaniem
samych inhibitorow aromatazy, w zakresie przezycia wolnego od choroby
inwazyjnej, przezycia wolnego od przerzutow odlegtych oraz przezycia
wolnego od nawrotu choroby;

e Brak wykazanej przewagi terapii w zakresie przezycia catkowitego;
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e Lek zalecany w wytycznych postepowania praktyki klinicznej;
e Bardzo wysoki koszt dla ptatnika publicznego.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdzn. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkdéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: WS.423.3.2025
»Whniosek o objecie refundacja leku Kisqgali (rybocyklib) w ramach programu lekowego B.9.FM. Leczenie chorych
na raka piersi (ICD-10: C50)”, data ukonczenia: 7 maja 2025 r.

Inne wykorzystane zrodta danych:

1. Opinie przedstawiciela pacjentéw i eksperta przedstawione w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.
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Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 63/2025 z dnia 19 maja 2025 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Raxone
(idebenonum) we wskazaniu dot. dziedzicznej neuropatii nerwéw
wzrokowych Lebera w populacji pacjentow pediatrycznych

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgod na refundacje leku
Raxone (idebenonum) we wskazaniu: dziedziczna neuropatia nerwow
wzrokowych Lebera w populacji pacjentow pediatrycznych — kontynuacja
leczenia, w ktérym pacjent odniost korzysc.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Dziedziczna neuropatia nerwdw wzrokowych Lebera (ang. Leber’s Hereditary
Optic Neuropathy, LHON) jest rzadkqg chorobqg wywotfanq mutacjami w obrebie
mitochondrialnego DNA. Obraz kliniczny LHON moze by¢ bardzo zréznicowany
ze wzgledu na stopien heteroplazmii, czyli jednoczesnego wystepowania w jednej
komorce czgsteczek zmutowanego DNA obok mDNA bez mutacji. Na zmiennos¢
objawdw choroby mogq mie¢ tez wplyw takie czynniki, jak: alkoholizm,
nikotynizm, niedobor witamin z grupy B lub morfologicznie mata tarcza nerwu
wzrokowego. Rozpoznanie LHON jest utrudnione ze wzgledu na brak
charakterystycznych objawdw. Potwierdzenie rozpoznania wymaga wykonania
badan genetycznych. Chorujq zwykle chfopcy i mtodzi mezczyzni pomiedzy
15.a35. rokiem zycia (80-90%). Nie odnaleziono  wskaznikow
epidemiologicznych dotyczqcych pacjentéow z LHON w Polsce. W opinii jednego
z ankietowanych  ekspertow  klinicznych, liczba nowych przypadkdow
LHON u pacjentow pediatrycznych w Polsce wynosi 8-11 w ciggu roku.

Doniesienia literaturowe wskazujg na mozliwe spontaniczne cofanie sie objawow
w pewnej grupie pacjentow (zalezy od typu mutacji). Poprawa widzenia moze
nastqgpic¢ w ciggu 6 miesiecy do roku od wystgpienia objawow, cho¢ zdarzajq sie
przypadki poprawy po 10 latach. Spontaniczna poprawa nastepuje szybko i moze
prowadzi¢ do catkowitego odzyskania zdolnosci widzenia. Nie odnotowano
nawrotow LHON u chorych, u ktorych doszto do spontanicznej poprawy widzenia.

Obecnie nie ma zarejestrowanych lekow stanowiqgcych leczenie przyczynowe
LHON. Standardowa opieka nad chorymi z LHON obejmuje: leczenie objawowe,

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
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profilaktyke (unikanie alkoholu i wyrobdw nikotynowych), poradnictwo
genetyczne, rehabilitacje wzrokowq i leki anty-apoptotyczne.

Technologiq podlegajgcq obecnej ocenie jest idebenon (produkt leczniczy
Raxone) zarejestrowany przez EMA w 2015 r. we wskazaniu: leczenie zaburzen
widzenia u mfodziezy i dorostych z dziedziczng neuropatiq nerwu wzrokowego
Lebera. Wedtug ChPL, idebenon moze, zgodnie z biochemicznym mechanizmem
dziatania, przywrdci¢ czynnosc¢ zywych, cho¢ nieaktywnych komorek zwojowych
siatkdwki (ang. retinal ganglion cell, RGC) i tym samym pomdc w przywrdceniu
zdolnosci widzenia u pacjentow z LHON.

Produkt leczniczy Raxone w analizowanym wskazaniu byt juz kilkakrotnie
przedmiotem oceny AOTMIT. W przypadku wszystkich dotychczasowych zlecen,
zarowno Stanowiska Rady Przejrzystosci, jak i Rekomendacje Prezesa Agencji
byty negatywne. Na szczegolng uwage zastuguje stanowisko Rady nr 105/2022
z dnia 21 listopada 2022 r., poniewaz odnosi sie do wskazania, ktorego zapis jest
w petni zgodny z obecnie ocenianym. Wdwczas w gfdwnych argumentach
negatywnej decyzji Rada wskazata, ze wyniki dotyczqce skutecznosci
i bezpieczenstwa pochodzq w wiekszosci z badan o niskiej wiarygodnosci
bez grupy kontrolnej; sposrod wtqgczonych badan tylko jedno ma charakter
randomizowanej proby klinicznej (RHODOS), natomiast pozostate badania
interwencyjne zostaty przeprowadzone bez grupy kontrolnej lub z zewnetrzng
grupq kontrolng, ktdrg stanowili pacjenci z naturalnym przebiegiem choroby
lub byty to retrospektywne badania obserwacyjne.

Dowody naukowe

W celu identyfikacji dowodow naukowych na temat ocenianej technologii
Agencja dokonata aktualizacji poprzedniego przeglgdu systematycznego
wykonanego w ramach raportu OT.4211.31.2021.; odnaleziono publikacje:

e Yu-Wai-Man 2024: oceniano korzysci terapeutyczne idebenonu u pacjentow
zLHON - kontrolowane naturalnym przebiegiem choroby (dopasowana
zewnetrzna grupa kontrolna), otwarte badanie interwencyjne LEROS
(aktualizacja danych zawartych w rap. 0T.4211.31.2021 na podstawie
publikacji petnotekstowej);

e Borrelli 2023: oceniano zwigzek pomiedzy danymi demograficznymi, cechami
klinicznymi i strukturalnymi wynikdéw optycznej koherentnej tomografii (OCT)
z dtugoterminowymi wynikami wzrokowymi u pacjentow z LHON leczonych
idebenonem — retrospektywne, interwencyjne badanie kohortowe,; w badaniu
uczestniczyto tylko 17 pacjentow z LHON, w tym trzech ponizej 15r.z.;

e Schworm 2023: badano strukture neuroretinalng u 25. mtodych pacjentow
zLHON - retrospektywna analiza przekrojowa; autorzy wskazujqg,
ze ze wzgledu na ograniczonq liczebnos¢ proby, badanie to nie pozwala
na jednoznaczne okreslenie efektow leczniczych idebenonu;
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oraz publikacje stanowigcqg opracowanie wtdrne:

e Newman 2025: dokonano metaanalizy wynikéw wizualnych u pacjentéw
zZLHON z mutacjq m.11778G>A MT-ND4, ktorzy nie byli leczeni (historia
naturalna) lub otrzymywali idebenon Ilub lenadogen nolparwowek;
opracowanie charakteryzowato sie bardzo niskq jakoscigq.

Uwzgledniajgc powyzsze, przedstawiono nizej jedynie wyniki z publikacji

Yu-Wai-Man 2024 (LEROS). Do badania wiqgczono 199 pacjentow z LHON, z czego

198 otrzymato produkt Raxone i zostato wtgczonych do oceny bezpieczeristwa

(populacja ITT: 196 pacj.). W przypadku postaci podostrej/dynamicznej LHON,

obserwowany efekt leczenia utrzymywat sie po 24. miesigcach (52,9% vs 36,0%,

p=0,03) i byt spowodowany rdznicq w klinicznie istotnych wskaznikach stabilizacji

(CRS) miedzy dwiema grupami po 12. miesigcach (64,5% vs 22,5%, p<0,001)

i po 24. miesigcach (66,7% vs 46,2%, p=0,10). W przypadku klinicznie istotnych

wskaznikow wyzdrowienia (CRR) nie uzyskano istotnych statystycznie roznic.

Wskazniki klinicznie istotnego pogorszenia (CRW) byty nizsze w grupie leczonej

w porownaniu z nieleczonymi po 12. (29,1% vs 58,5%, p<0,001)

i po 24. miesigcach (25,8% vs 51,0%, p=0,005). W postaci przewlektej

czestotliwos¢  klinicznie istotnej korzysci (CRB) od poczqtku badania

do 12. miesiecy byta wyzsza w grupie leczonej w pordéwnaniu z nieleczonq

(50,3% vs 38,6%, p=0,009). CRB utrzymywata sie przez 24 miesigce

(49,1% vs 37,6%, p=0,02) i byta spowodowana wyiszym odsetkiem oczu

Z klinicznie istotnym przywroceniem wzroku (CRR) po 12. (32,9% vs 19,6%,

p=0,003) i 24. miesigcach (31,9% vs 16,1%, p=0,001). WskaZniki CRW byty istotnie

nizsze w grupie leczonych w porownaniu z nieleczconymi w obu punktach

czasowych (po 12. mies. 4,9% vs 16,9%, p=0,006; po 24. mies. 2,9% vs 20,0%,

p<0,001). U pacjentow <18 lat w momencie wystgpienia objawdw, wskaznik

CRB byt porownywalnie wysoki zarowno w grupie leczonych, jak i nieleczonych

[postac podostra/dynamiczna (50,0% vs 63,6%, p=0,33); postac¢ przewlekta

(68,8% vs 54,1%, p=0,13)]. Czestotliwos¢ i rodzaj TEAE byty zgodne

z oczekiwaniami i nie zaobserwowano zadnych nowych sygnatow z zakresu

bezpieczeristwa.

Analizujgc badanie LEROS nalezy zauwazyl, ze jest to otwarte badanie
interwencyjne, kontrolowane naturalnym przebiegiem choroby, co powoduje,
ze wiarygodna ocena skutecznosci leku jest utrudniona, zwfaszcza,
ze w omawianym problemie zdrowotnym mozliwa jest spontaniczna poprawa
jakosci widzenia.

Nie odnaleziono nowych wytycznych klinicznych, dotyczqcych leczenia
dziedzicznej neuropatii nerwow wzrokowych Lebera, wzgledem wyszukiwania
przeprowadzonego na potrzeby raportu z 2022 roku.
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Problem ekonomiczny

Nie odnaleziono informacji o aktualnej cenie produktu leczniczego Raxone.
Roczny koszt stosowania produktu Raxone u jednego pacjenta (zatoZzono
zapadalnos¢ na LHON na poziomie 10 pacjentow rocznie) oszacowano
na 231,3tys. PLN. Roczny koszt leczenia szacowanej populacji docelowej
to ok. 1,25 min PLN dla | roku, 3,57 min PLN dla Il roku i 4,63 min PLN dla Ill roku
(i kolejnych) wydawania zgdd na refundacje. Gtdwnymi ograniczeniami analizy
sq niepewnosc co do czasu trwania leczenia oraz wielkosci populacji docelowej,
jak réwniez ceny leku. W analizie uwzgledniono tylko koszt leku, natomiast
nie uwzgledniono wymogu odniesienia przez pacjenta korzysci z leczenia,
co moze powodowac przeszacowanie obliczonych kosztow terapii.

Uwzgledniajgc wyszukiwanie rekomendacji refundacyjnych, przeprowadzone
w 2022 roku, obecnie odnaleziono projekt negatywnej rekomendacji NICE,
w ktdrej stwierdzono, ze ogolnie rzecz biorgc, nie jest pewne, jak skuteczny jest
idebenon w poréwnaniu ze standardowq opiekq, a w celu oszacowania jego
potencjalnych korzysci potrzebne sq dalsze badania.

Gtowne argumenty decyzji:

e Wyniki dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa pochodzq w wiekszosci
z badan o niskiej wiarygodnosci, bez grupy kontrolnej;

e W przebiegu LHON mozliwa jest spontaniczna poprawa jakosci widzenia,
co dodatkowo utrudnia wiarygodnq ocene skutecznosci idebenonu;

e |stnieje istotna niepewnos¢ oszacowan co do czasu trwania leczenia oraz
liczby pacjentow, ktdrzy bedq poddani leczeniu;

e Efektywnosc kosztowa terapii jest trudna do oszacowania;

e Nie pojawity sie nowe dowody naukowe, ktore zmienityby dotychczasowe
stanowisko Rady.

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 $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r.,, poz. 930 z pdin. zm.),
z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje
nr: 0T.4211.2.2025 ,Raxone (idebenon) we wskazaniu: dziedziczna neuropatia nerwdw wzrokowych Lebera
w populacji pacjentow pediatrycznych — kontynuacja leczenia, w ktérym pacjent odnidst korzys¢”, data
ukoniczenia: 16 maja 2025 .
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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 85/2025 z dnia 19 maja 2025 roku
o projekcie programu ,,Rehabilitacja lecznicza mieszkancow Gminy
Malczyce”

Rada Przejrzystosci negatywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
»Rehabilitacja lecznicza mieszkaricow Gminy Malczyce”.

Uzasadnienie

Analizowano projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany do realizacji
przez gmine Malczyce. Populacje docelowg stanowiq mieszkarncy gminy
Malczyce, ktorzy posiadajg skierowanie od lekarza specjalisty lub lekarza POZ.
Wramach programu zaplanowano realizacje indywidualnego planu
rehabilitacyjnego obejmujgcego cykl zabiegdw fizjoterapeutycznych. Realizacje
programu zaplanowano na lata 2025-2026. Planowane koszty catkowite zostaty
oszacowane na kwote 290 000 zt. Program ma zostac sfinansowany ze srodkow
gminy Malczyce. Projekt programu dotyczy istotnego problemu zdrowotnego,
jakim  jest koniecznos¢ zapewnienia rehabilitacji leczniczej osobom
z przewlektymi i pourazowymi schorzeniami uktadu ruchu oraz uktadu
nerwowego. Whnioskodawca przedstawit szerokq liste jednostek chorobowych,
ktdre potencjalnie kwalifikujq sie do postepowania rehabilitacyjnego. Wskazano
m.in. na choroby stawdw, kregostupa, miesni, nerwdéw oraz powiktania
po pandemii COVID-19. Mimo, Ze na terenie gminy nie ma jednostek
udzielajgcych swiadczen rehabilitacyjnych, to oceniany projekt programu
zawiera wiele brakow, ktore nie pozwalajg na pozytywng opinie. Sq to:

e Kwestie formalne

W odniesieniu do catego projektu wnioskodawca uzywa okreslenia ,,program
zdrowotny”, co jest nieprawidfowe i niezgodne z ustawq z dnia 27 sierpnia 2004 r.
o swiadczeniach.

e Problem zdrowotny i epidemiologia
Opis problemu zdrowotnego zostat opisany w sposob zdawkowy.

Nie przedstawiono bibliografii i nie wskazano zrddet, na podstawie ktdrych
opracowano opis problemu zdrowotnego.

Przedstawione dane epidemiologiczne budzq wqtpliwosci.
Nie odniesiono sie do aktualnych Map Potrzeb Zdrowotnych na lata 2022-2026.
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Whioskodawca odnidst sie do Rozporzqdzenia Ministra Zdrowia z dnia 27 lutego
2018r. w sprawie priorytetow zdrowotnych (Dz.U. 2018 poz. 469), ktdre, zgodnie
Z informacjami zamieszczonymi na stronie internetowej ISAP, zostato uznane
za uchylone.

e Cele i mierniki

Cel gtowny sktada sie z wielu odrebnych zatozZen.

W projekcie nie przedstawiono poprawnie sformutowanego celu szczegétowego.
Wszystkie przedstawione wskazniki zostaty sformutowane w sposob
nieprawidtowy i nie spetniajq funkcji miernikow efektywnosci.

e Populacja i interwencja

W programie nie wskazano jednoznacznie, ilu mieszkancow zostanie objetych
programem w ujeciu rocznym ani w cafym okresie realizacji PPZ.

Zapisy dotyczqce populacji docelowej sq nieprecyzyjne.

W projekcie programu nie przedstawiono wyodrebnionych kryteriow wtgczenia
i wytqczenia.

W jednej czesci projektu wskazano na wymog zameldowania na terenie gminy,
z kolei w innym miejscu wskazano na zamieszkiwanie.

Przedstawiony opis interwencji zostat opisany zdawkowo i chaotycznie.

W projekcie PPZ nie zaplanowano przeprowadzenia dziatan edukacyjnych.

W projekcie nie opisano sposobu zakonczenia udziatu w programie.

e Organizacja PPZ

W projekcie PPZ nie wskazano jednoznacznie, ze realizator zostanie wybrany
w drodze konkursu ofert.

e Monitorowanie i ewaluacja

W projekcie nie przedstawiono wskaZnikow majgcych zastosowanie w procesie
oceny zgtaszalnosci.

Nie zaplanowano narzedzi umozliwiajgcych ocene jakosci Swiadczen
ani nie zatgczono wzoru ankiety satysfakcji.

W tresci programu przedstawiono ankiete ewaluacyjnq przeznaczongq
do wypetnienia przez pacjenta przed rozpoczeciem oraz po zakoriczeniu cyklu
zabiegow rehabilitacyjnych. Ankieta ma charakter deklaratywny i opiera sie
na samoocenie pacjenta. W programie nie okreslono, w jaki sposob bedg
agregowane i interpretowane wyniki ankiet, ani jakie wartosci zmiany bedg
uznane za klinicznie istotne.

e Budzet

Whnioskodawca nie przedstawit kosztow jednostkowych poszczegdlnych
interwencji przewidzianych w programie.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146),
z uwzglednieniem raportu nr: 0T.431.26.2025 ,Rehabilitacja lecznicza mieszkaricow Gminy Malczyce”
realizowany przez: Gmine Malczyce, Warszawa, maj 2025 oraz Aneksu do raportéw szczegétowych: ,Programy

z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych oraz dzieci i mtodziezy
— wspolne podstawy oceny” z marca 2024 .



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 86/2025 z dnia 19 maja 2025 roku
w sprawie przeniesienia produktéw leczniczych zawierajgcych
substancje czynne bosutynib i nilotynib z programu lekowego
B.14. ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke szpikowa
(ICD-10:C92.1)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne przeniesienie produktow leczniczych
zawierajgcych substancje czynne bosutynib i nilotynib z programu lekowego
B.14. ,Leczenie chorych na przewlektq biataczke szpikowq (ICD-10:C92.1)”
do katalogu lekdéw refundowanych w chemioterapii.

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjg produktow leczniczych
z substancjq czynng nilotynib w nowym wskazaniu, dotychczas nieobjetym
refundacjq, w ramach kategorii dostepnosci refundacyjnej: leki stosowane
w ramach chemioterapii: we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym.

Uzasadnienie
5 maja 2025 r. Rada Przejrzystosci wydata opinie:

e nr 72/2025 z dnia 5 maja 2025 roku w sprawie przeniesienia produktow
leczniczych zawierajqcych substancje czynng bosutynib z programu lekowego
B.14. ,Leczenie chorych na przewlektq biataczke szpikowgq (ICD-10:C92.1)”
do katalogu lekow refundowanych w chemioterapii;

e nr 73/2025 z dnia 5 maja 2025 roku w sprawie zasadnosci zmiany kategorii
dostepnosci refundacyjnej substancji czynnej nilotynib oraz objecia refundacjq
w nowym wskazaniu.
Niniejsza opinia podjeta zostaje w zwigzku z nowym zleceniem Prezesa Agencji
dla Rady Przejrzystosci dot. dokonania ponownej oceny zasadnosci przeniesienia
produktow leczniczych zawierajgcych substancje czynne bosutynib i nilotynib z
programu lekowego B.14. ,Leczenie chorych na przewlektqg biataczke szpikowg
(ICD-10:C92.1)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii i w petni
zastepuje dwie ww. decyzje Rady z dnia 5 maja 2025 r.

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
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Nilotynib i bosutynib sq inhibitorami kinazy tyrozynowej bcr-abl, patologicznie
aktywnej w komdrkach przewlektej biataczki szpikowej. Inhibitory kinazy
tyrozynowej (TKI) do ktdrych nalezy: imatynib, dazatynib, nilotynib, bosutynib,
ponatynib, radotynib, flumatynib stosowane w terapii przewlektej biataczki
sq skuteczne, gdyz zapewniajg do 90% remisji. Produkty lecznicze zawierajgce
nilotynib i bosutynib sq objete refundacjq w ramach programu lekowego:
B.14. ,Leczenie chorych na przewlektq biataczke szpikowq (ICD-10; C92.1)”
we wskazaniu klinicznym: przewlekta biataczka szpikowa z udokumentowang
obecnoscig genu BCR-ABL1 Ilub chromosomu Filadelfia (Ph+). W ramach
programu lekowego oba wymienione TK| sq refundowane w leczeniu chorych
na oporng lub nawrotowq przewlektq biataczke szpikowg Ilub chorych
na przewlektq biataczke szpikowqg z nietolerancjq imatynibu. Zgodnie
z aktualnymi wytycznymi NCCN 2025 (National Comprehensive Cancer Network),
dotyczqcymi leczenia przewlektej biataczki szpikowej, nilotynib i bosutynib
sq wymieniane jako preferowane leki | wyboru w leczeniu przewlektej biataczki
szpikowej niskiego/sredniego i duzego ryzyka. Sq rowniez wymieniane
w schematach leczenia Il wyboru. W wytycznych Polskiego Towarzystwa
Onkologii Klinicznej 2020 nilotynib jest wymieniany jako lek | wyboru w terapii
przewlektej biataczki szpikowej oraz Il wyboru po niepowodzeniu lub nietolerancji
imatynibu lub dazatynibu lub jako lek Ill wyboru po niepowodzeniu
lub nietolerancji dazatynibu lub bosutynibu. Bosutynib jest wymieniany jako
lek Il wyboru po niepowodzeniu lub nietolerancji imatynibu lub dazatynibu
lub nilotynibu oraz jako lek Ill linii leczenia po niepowodzeniu lub nietolerancji
dazatynibu lub nilotynibu. Przeprowadzone badania kliniczne, choc ich liczba jest
ograniczona, wskazujq, ze TKI drugiej generacji majg nieco lepszq skutecznos¢
terapeutycznqg niz imatynib, ale stosowanie imatynibu jest bardziej bezpieczne
dla pacjentow.

Kierujgc sie aktualnymi wytycznymi klinicznymi, Rada Przejrzystosci uwaza
za zasadne przeniesienie produktow leczniczych zawierajgcych bosutynib
lub nilotynib z programu lekowego: B.14. ,Leczenie chorych na przewlektg
biataczke szpikowq (ICD-10; (€92.1)” do katalogu lekdw refundowanych
w chemioterapii w przewlektej biataczce szpikowej z udokumentowanq
obecnoscig genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia (Ph+) w przypadku
leczenia dorostych chorych na przewlektq biataczkq szpikowq w fazie przewlekftej
lub akceleracji, w przypadku opornosci lub nietolerancji na stosowane leczenie,
w tym leczenie imatynibem (zgodnie z rekomendacjami European Leukemia
Net i Polish Adult Leukemia Group) (populacja A) oraz w chemioterapii dorostych
chorych z nowo rozpoznanq przewlektq biataczkq szpikowgqg z udokumentowanq
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obecnoscig genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia (Ph+) w fazie przewlektej
z wysokim ryzykiem wg ELTS (EUTOS long-term survival score) (populacja B).
Wielkos¢ populacji B oszacowano tqcznie na ok. 20% wszystkich chorych z nowo
rozpoznanq przewlektq biataczkq szpikowq w fazie przewlektej (czyli chorzy,
ktorzy w I linii leczenia mogliby otrzymac TKI 2 generacji, tj. nilotynib, bosutynib
lub dazatynib). Przewidywana populacja docelowa: 337 chorych (2025 r.);
344 chorych (2026 r.) 351 chorych (2027 r.)

Rada Przejrzystosci uwaza rowniez za zasadne objecie refundacjq produktow
leczniczych zawierajqcych nilotynib w nowym wskazaniu klinicznym - nowo
rozpoznana u 0sob dorostych przewlekta biataczka szpikowa z udokumentowang
obecnoscig genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia (Ph+) w fazie przewlektej
z wysokim ryzykiem wg ELTS (EUTOS long-term survival score).

Analiza ekonomiczna

Przyjeto 2-letni horyzont czasowy (2026 — 2027).

Przeniesienie nilotynibu do katalogu chemioterapii w przypadku populacji A -
leczenie dorostych chorych na przewlektq biataczkq szpikowq w fazie przewlektej
lub akceleracji, w przypadku opornosci lub nietolerancji na uprzednio stosowane
leczenie, w tym leczenie imatynibem, moze wiqzac sie ze spadkiem wydatkow
ptatnika o 1,501 (zakres oszacowan od -1,384 min PLN do -1,621min PLN)
w pierwszym roku oraz o 1,571 min PLN (zakres oszacowan od -1,442 min PLN
do-1,700 min PLN) w drugim roku horyzontu czasowego. W przypadku
wymienionej populacji, przeniesienie bosutynibu do katalogu chemioterapii moze
wigzac¢ sie ze wzrostem wydatkdw ptatnika w pierwszym i drugim roku
o odpowiednio 30 tys. PLN (zakres oszacowan od 24 tys. do 36 tys. PLN)
i 33 tys. PLN (zakres oszacowan od 26 tys. PLN do 40 tys. PLN). Przeniesienie
bosutynibu do katalogu chemioterapii w przypadku populacji B - leczenie
dorostych chorych z nowo rozpoznang przewlektq biataczkq szpikowq
z udokumentowang obecnosciqg genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia (Ph+)
w fazie przewlektej z wysokim ryzykiem wg ELTS (EUTOS long-term survival score)
spowoduje, przy braku refundacji nilotynibu, wzrost wydatkow ptatnika
03,943 min PLN w pierwszym roku oraz o 4.023 min PLN w drugim roku
horyzontu czasowego.

Objecie refundacjq produktow leczniczych nilotynibu w populacji B moze wigzac
sie ze wzrostem wydatkow o 6,680 min PLN (zakres oszacowan 5,812 min PLN
do 7,552 min PLN) w pierwszym roku oraz 6,818 min PLN (zakres oszacowan
5,878 min PLN do 7,750 min PLN) w drugim roku horyzontu czasowego.
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W przypadku braku refundacji bosutynibu, przeniesienie do katalogu
chemioterapii i objecie refundacjq produktow z nilotynibem w wymienionej
grupie chorych spowoduje wzrost wydatkdw w pierwszym i drugim roku,
odpowiednio 0 6,077 min PLN i 6,201 min PLN.

Gtowne argumenty decyzji:

e Aktualne wytyczne kliniczne (NCCN 2025, PTOK 2020) wskazujqg na nilotynib
i bosutynib jako leki | lub Il wyboru w terapii przewlektej biataczki szpikowej
z udokumentowang obecnosciq genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia
(Ph+) u osob dorostych;

e Przeniesienie produktow leczniczych zawierajgcych nilotynib lub bosutynib
z programu lekowego B.14. do katalogu chemioterapii w przypadku leczenia
dorostych chorych na przewlektq biataczkq szpikowq (z udokumentowanq
obecnosciq genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia (Ph+) w fazie
przewlektej lub akceleracji, w przypadku opornosci Ilub nietolerancji
na stosowane leczenie, w tym leczenie imatynibem, jest korzystne dla budzetu
ptatnika;

e Objecie refundacjg produktow leczniczych zawierajqcych nilotynib u chorych
Z nowo rozpoznanqg przewlektq biataczkq szpikowq z udokumentowanq
obecnosciq genu BCR-ABL1 lub chromosomu Filadelfia (Ph+) w fazie
przewlektej z wysokim ryzykiem wg ELTS (EUTOS long-term survival score)
zapewni lepsze mozliwosci terapeutyczne w tej grupie chorych;

e Przeniesienie substancji z programu lekowego B.14. do katalogu lekow
stosowanych w chemioterapii wigze sie ze zmniejszeniem obcigzenia
personelu oddziatow, klinik i poradni dodatkowq pracq administracyjng.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.0.23.2025 ,,Opracowanie dotyczgce oceny zasadnosSci zmiany kategorii dostepnosci refundacyjnej
substancji czynnej bosutynib Przeniesienie z programu lekowego B.14. , Leczenie chorych na przewlektg biataczke
szpikowg (ICD-10:C92.1)” do katalogu lekéw refundowanych w chemioterapii”, data ukoriczenia: 15 maja 2025 r.
oraz raportu nr: 0T.422.0.24.2025 ,Opracowanie dotyczgce oceny zasadnos$ci zmiany kategorii dostepnosci
refundacyjnej substancji czynnej nilotynib oraz objecia refundacjg w nowym wskazaniu Przeniesienie z programu
lekowego: B.14. ,Leczenie chorych na przewlektg biataczke szpikowg (ICD-10: C92.1)” do katalogu lekow
refundowanych w chemioterapii”, data ukoriczenia: 15 maja 2025 r.



