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Tomasz Pasierski otworzyta posiedzenie o godzinie 10:00.

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

7 0s6b):

Anna Czerniecka-Kubicka
Andrzej Dgbrowski
Matgorzata Dziedziak
Marcin Kotakowski
Tomasz Pasierski

Zbigniew Siudak

Anna Socha-Banasiak
Matgorzata Sznitowska
Aleksandra Zasada
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Cztonkowie Rady nieobecni na posiedzeniu Rady:

1. Pawet Grzesiewski

Proponowany porzgdek obrad:

1.

Omodwienie powigzan branzowych i ustalenie ewentualnych konfliktéw interesdow
cztonkéw Rady. Omowienie i przyjecie porzgdku obrad Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Hemlibra (emicizumabum)
wramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u pacjentdw
z hemofilig A niepowiktang inhibitorem czynnika VIII (ICD-10: Dé6)".
Przygotowanie  stanowiska w  sprawie  zakwalifikowania  Swiadczenia
diagnostyczno-leczniczego drég zdtciowych/trzustkowych z  zastosowaniem
systemu do bezposredniej wizualizacji joko $wiadczenia gwarantowanego
z zakresu leczenia szpitalnego.

Przygotowanie opinii w sprawie zasadnosci wprowadzenia zmian w ramach
programu lekowego B.128.FM ,Leczenie chorych na ostrg porfirie wqgtrobowqg
(AHP) u dorostych i mtodziezy w wieku od 12 lat (ICD-10: E80.2)".
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10.

1.

12.

Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki
samorzqdu terytorialnego ,,Program polityki zdrowotne] w zakresie rehabilitacii
leczniczej dzieci i mtodziezy w mieécie Zyrarddw na lata 2026-2028".
Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnhej jednostki
samorzqgdu terytorialnego ,,Program polityki zdrowotne] w zakresie rehabilitacii
leczniczej mieszkancodw Powiatu Lubanskiego na lata 2026-2028".

Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki
samorzqgdu terytorialnego ,,Program polityki zdrowotnej Zapobieganie chorobom
przenoszonych drogqg ptciowq pn. Dobrostan Wroctawskich Studentow”.
Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki
samorzgdu terytorialnego ,,Program polityki zdrowotne] w zakresie profilaktyki
i wczesnego wykrywania depresji w populacji mtodziezy w Gminie Besko na lata
2025- 2030".

Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej rytuksymab we wskazaniu
pozarejestracyjnym w ramach programu lekowego B.150 ,Leczenie chorych
z toczniem rumieniowatym uktadowym (TRU, SLE) (ICD-10: M32)".

Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej rytuksymab we wskazaniu
pozarejestracyjnym w ramach programu lekowego B.135. ,Leczenie pacjentéw
z chorobq srédmigzszowq ptuc (ICD-10: D86, J67.0-J67.9, J84.1, 184.8, J84.9, J99.0,
J99.1, M34)".

Przygotowanie opinii w sprawie substancji czynnej tocilizumab we wskazaniu
pozarejestracyjnym w ramach programu lekowego B.135. ,Leczenie pacjentéw
z chorobg srédmigzszowq ptuc (ICD-10: D86, J67.0-J67.9, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0,
J99.1, M34)".

Zakonhczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkdw Rady nie zadeklarowat konfliktu interesdw.

Rada jednogtosnie (9 gtosdw ,,za") przyjeta proponowany porzgdek obrad.

Ad 2. Andlityk Agenciji zaprezentowat najwazniejsze dane z raportu w sprawie leku
Hemlibra (emicizumabum).

We wstepnej dyskusji udziat wizieli: Marcin - Kotakowski, Andrzej Dgbrowski,
Tomasz Pasierski i Matgorzata Sznitowska.

Projekt stanowiska Rady przygotowali Matgorzata Sznitowska i Andrzej Dgbrowski.

W

dalszej czesci dyskusji i formutowaniu kohcowej wersji uchwaty uczestniczyli:

Tomasz Pasierski, Andrzej Dgbrowski i Matgorzata Sznitowska.
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Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 8 gtosami ,za”, przy
1 gtosie ,,przeciw” (9 oséb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik
nr 1 do protokotu).

Ad 3. Andlityk Agencji podsumowat raport dot. zakwalifikowania $wiadczenia
diagnostyczno-leczniczego drog zétciowych/trzustkowych.

Gtos we wstepnej dyskusji Rady zabrali: Matgorzata Dziedziak, Tomasz Pasierski,
Andrzej Dgbrowski i Matgorzata Sznitowska.

Projekt stanowiska Rady przedstawili Andrzej Dgbrowski i Anna Czerniecka-Kubicka

W dyskusji i formutowaniu kohcowej wersji uchwaty udziat wzieli: Andrzej Dgbrowski,
Tomasz Pasierski i Anna Czerniecka-Kubicka.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséw
,Za") uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji przedstawit najwazniejsze informacje w sprawie zasadnosci
wprowadzenia zmian w ramach programu lekowego B.128.FM.

Projekt opinii Rady przedstawita Aleksandra Zasada.

W zwigzku z brakiem gtoséw w dyskusji, Prowadzqgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada jednogtosnie (9 gtosdow ,,za"”) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 3 do protokotu).

Ad 5. Andlityk Agencji omowit program polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego dot. rehabilitacji w miescie Zyrarddw.

Projekt opinii Rady przedstawit Marcin Kotakowski.

W dyskusji Rady uczestniczyli: Matgorzata Sznitowska, Marcin Kotakowski,
Andrzej Dgbrowski, Tomasz Pasierski i Matgorzata Dziedziak.

Prowadzqgcy zarzqgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtosdow
,Za") uchwalita pozytywnq opinie (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Andlityk Agencji omdwit program polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego z zakresu rehabilitacji leczniczej dla mieszkancdw powiatu lubanskiego.

We wstepnej dyskusji Rady gtos zabrali: Andrzej Dgbrowski, Zbigniew Siudak
i Matgorzata Dziedziak.

Projekt opinii Rady przedstawita Matgorzata Dziedziak, a nastepnie Prowadzgcy
zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséw ,,za™) uchwalita
pozytywnq opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Andlityk Agencji omowit program polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu
terytorialnego pn. Dobrostan Wroctawskich Studentdw (m. Wroctaw).

We wstepnej dyskusji  uczestniczyli:. Anna Socha-Banasiak, Tomasz Pasierski,
Marcin Kotakowski, Matgorzata Sznitowska, Matgorzata Dziedziak, Andrzej Dgbrowski
i Aleksandra Zasada.
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Projekt opinii Rady przedstawita Anna Socha-Banasiak.

W dalszej dyskusji i formutowaniu kohcowej wersji opinii Rady uczestniczyli:
Tomasz Pasierski, Anna Socha-Banasiak, Matgorzata Dziedziak i Aleksandra Zasada.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséw
,Za") uchwalita negatywnqg opinie (zatgcznik nr é do protokotu).

Ad 8. Andlityk Agencji omdwit program polityki zdrowotnej jednostki samorzgdu

terytorialnego dot. depresji w gminie Besko.
Projekt opinii Rady przedstawit Marcin Kotakowski.
Gtos w dyskusji zabrali Tomasz Pasierski i Marcin Kotakowski.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtosow
,Za") uchwalita negatywnqg opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Ad 9. Analityk Agencja zaprezentowat najwazniejsze dane z raportu dot. substancii
czynnej rytuksymab we wskazaniu pozarejestracyjnym w ramach programu lekowego
B.150.

Projekt opinii Rady przedstawita Matgorzata Dziedziak.
W dyskusji Rady udziat wzieli Tomasz Pasierski i Matgorzata Dziedziak.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséow
»Za") uchwalita negatywnqg opinie (zatgcznik nr 8 do protokotu).

Ad 10. Analityk Agencji omowit raport dotf. substancji czynnej rytuksymab
we wskazaniu pozarejestracyjnym w ramach programu lekowego B.135, a nastepnie
projekt opinii Rady przedstawit Zbigniew Siudak.

W dyskusji Rady uczestniczyli: Tomasz Pasierski, Zbigniew Siudak i Andrzej Dgbrowski.

Prowadzqgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 8 gtosami ,za”, przy
1 gtosie ,przeciw” (9 osdb obecnych) uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 9 do protokotu).

Ad 11. Anadlityk Agencji zaprezentowat dane z raportu dot. substancji czynnej
tocilizumalb we wskazaniu pozarejestracyjnym w ramach programu lekowego B.135.

Projekt opinii przygotowat i przedstawit Zbigniew Siudak.
Gtos w dyskusji zabrali Tomasz Pasierski i Zbigniew Siudak.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (9 gtoséow
»Za") uchwalita negatywnqg opinie (zatgcznik nr 10 do protokotu).

Ad 12. Prowadzqgcy zakonczyt posiedzenie o godzinie 14:44.



Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 108/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
w sprawie oceny leku Hemlibra (emicizumab) w ramach programu
lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u pacjentow z hemofilig A
niepowikfang inhibitorem czynnika VIII (ICD-10: D66)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego:

Hemlibra (emicizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 30 mg/ml, 1 fiol. 0,4 ml,
GTIN: 07613326059008;
Hemlibra (emicizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 30 mg/ml, 1, fiol. 1 ml,
GTIN:07613326004756;
Hemlibra (emicizumab), roztwor do wstrzykiwan, 150 mg/ml, 1, fiol. 0,4 ml,
GTIN:07613326004442;
Hemlibra (emicizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 150 mg/ml, 1, fiol. 0,7 ml,
GTIN: 07613326004534;
Hemlibra (emicizumab), roztwdr do wstrzykiwan, 150 mg/ml, 1, fiol. 1 ml,
GTIN:07613326004763;

w ramach programu lekowego ,Zapobieganie krwawieniom u pacjentow
z hemofilig A niepowiktanq inhibitorem czynnika VIII (ICD-10: D66)”, w ramach
istniejgcej grupy limitowej i wydawanie go bezptatnie, pod warunkiem obnizenia
kosztow terapii emicizumabem do poziomu kosztow terapii profilaktycznej
czynnikiem VIII.

Rada zgtasza nastepujgce uwagi do projektu programu lekowego:

zapisy dotyczgce kryteriow kwalifikacji pacjentow z postacig umiarkowang
hemofilii nie umozliwiajq priorytetowego wiqczania do programu pacjentow
0 najwyziszym obcigzeniu chorobg, poniewaZz wskazany warunek dotyczy
czestosci wylewdw/krwawien, a nie uwzglednia stopnia ciezkosci oraz faktu
czy krwawienie wystgpifo samoistnie,

nalezy rozwazy¢ dostep do leczenia profilaktycznego u pacjentow
pediatrycznych z umiarkowanq postaciq choroby o ciezkim przebiegu
klinicznym,

dla pacjentow otrzymujgcych koncentraty czynnika VIII nalezy rozwazyc
dodanie wymogu uprzedniego prawidtowego stosowania profilaktyki
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krwawien, doprecyzowujqgc definicje prawidfowo stosowanej profilaktyki oraz
okreslenie czasu uprzedniego jej prowadzenia,

e nie okreslono liczby i rodzaju krwawien, ktore w sposob obiektywny
warunkowatyby koniecznos¢ przerwania terapii emicizumabem.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Produkt leczniczy Hemlibra byt przedmiotem oceny AOTMIT m.in. w leczeniu
pacjentow z ciezkqg hemofiliq A w 2023 roku w ramach programu polityki
zdrowotnej ,,Narodowy Program Leczenia Chorych na Hemofilie i Pokrewne
Skazy Krwotoczne na lata 2024-2028”; w 2023 r. u pacjentow pediatrycznych

w ramach programu lekowego ,,Zapobieganie krwawieniom u dzieci z hemofilig

A i B (ICD -10: D66, D67)” oraz w 2024 roku w ramach programu lekowego

,Zapobieganie krwawieniom u dorostych z ciezkq hemofilig A niepowiktang

inhibitorem (ICD-10: D66)”. Rada Przejrzystosci wydata pozytywne oceny

pod warunkiem obnizenia kosztow terapii (uchwaty nr 108/2023, 140/2023,

68/2024), natomiast stanowiska Prezesa AOTMIT byty negatywne.

Obecnie produkt leczniczy Hemlibra jest refundowany od 1 lipca 2024 r.

w ramach programu lekowego B.15. Zapobieganie krwawieniom u dzieci

z hemofilig A i B (ICD-10: D66, D67).

Przedmiotowy wniosek dotyczy rozszerzenia wskazan refundacyjnych dla leku

Hemlibra (emicizumab) o leczenie:

e pacjentow pediatrycznych z ciezkq postaciq hemofilii A niepowiktang
inhibitorem nieobjetych dotychczas leczeniem w ramach programu lekowego
B.15.;

e dorostych pacjentow z ciezkq postaciqg hemofilii A niepowiktang inhibitorem;

e pacjentow pediatrycznych i dorostych pacjentow z umiarkowang postacig
hemofilii A niepowiktang inhibitorem (o aktywnosci czynnika krzepniecia VIII
> 1% i £ 5% normy z ciezkim fenotypem krwotocznym definiowanym jako
wiecej niz 6 wylewow w ciggu 12 miesiecy).

Produkt leczniczy Hemlibra nie byt przedmiotem oceny AOTMIT w leczeniu

umiarkowanej postaci hemofilii. Oceniany wniosek refundacyjny dotyczy rowniez

prezentacji leku, ktora nie byta dotychczas finansowana ze srodkow publicznych

(tj.: roztworu do wstrzykiwan, 30 mg/ml, 1 fiol. 0,4 ml).

Emicizumab  jest = humanizowanym  przeciwciatem monoklonalnym,
zmodyfikowang immunoglobuling G4 (IgG4). Produkt leczniczy Hemlibra jest
to roztwor do podania podskdrnego; zostat dopuszczony do obrotu przez
EMA w roku 2018 w ramach przyspieszonej procedury , accelerated assessment”.
Produkt jest wskazany do stosowania we wszystkich grupach wiekowych
w rutynowej profilaktyce epizodow krwawienia u pacjentow
Zz hemofilig A (wrodzonym niedoborem czynnika VII|).
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Emicizumab stanowi tqcznik pomiedzy aktywowanym czynnikiem IX a czynnikiem
X, w celu odtworzenia czynnosci brakujgcego FVllla, ktory jest niezbedny
dla skutecznej hemostazy. Objawy skazy krwotocznej ujawniajq sie zwykle
na przetomie 1. i 2. r.z. Klasyfikacja hemofilii zalezy od aktywnosci czynnika VIl
(F VIll): <1% normy — ciezka; 1-5% normy — umiarkowana,; >5 do <40% normy
(lub 240%, jesli sie stwierdza chorobotwdrczq mutacje genu czynnika VIlI) —
tagodna.

Nadrzednym celem w postepowaniu z chorym na hemofilie powinno byc
zapobieganie samoistnym krwawieniom do stawow i miesni, wylewom krwi
zagrazajgcym zyciu, prewencja krwawiern w okresie okofooperacyjnym oraz
skuteczne zwalczanie wszystkich ostrych epizodow krwotocznych.

W 2024 roku chorych z hemofilig w populacji pediatrycznej wg danych NFZ byto
658 0sob, natomiast w populacji dorostych 1613 osoby.

Uwzgledniajgc charakterystyke populacji docelowej oraz obecnqg praktyke
kliniczng w Polsce, w rozpatrywanej populacji chorych za komparator
dla emicizumabu nalezy uznac profilaktyke krwawien czynnikiem krzepniecia VIII.
Zgodnie z danymi NFZ w 2024 roku w ramach programu lekowego B.15
stosowano emicizumab | rekombinowane koncentraty czynnika VIl
(odpowiednio: 36 i 332 pacjentow). W ramach programu w omawianym
wskazaniu dostepne sq takie koncentraty czynnika VIII osoczopochodne
(ludzkie), jednak od 2021 nie sq stosowane u zadnego pacjenta. Emicizumab
(refundowany od 1 lipca 2024 r.) przyimowato 36 pacjentow w 2024 roku,
natomiast w | kwartale br. 46 pacjentow.

Dowody naukowe

Do analizy skutecznosci i bezpieczeristwa wigczono badania pierwotne:
HAVEN 3 — badanie randomizowane, otwarte, wieloosrodkowe, fazy Ill; HAVEN 4
i HAVEN 6 — badania jednoramienne, eksperymentalne, wieloosrodkowe, fazy Il
oraz HAVEN 7 —badanie jednoramienne, eksperymentalne, wieloosrodkowe, fazy
lllb. Do analizy wtgczano rowniez 6 badarn obserwacyjnych oraz 8 przeglgdow
systematycznych.

Whnioskowang technologie porédwnywano z komparatorem: stosowanie
koncentratow czynnika krzepniecia VIIl. Analiza kliniczna  wskazuje
na skutecznosc leku Hemlibra u pacjentow w wieku od 12 lat z ciezkqg hemofilig
bez inhibitorow FVIII (HAVEN 3, HAVEN 4), u pacjentow z wagq od 3 kg
z umiarkowang lub tagodnqg hemofilig bez inhibitorow FVIIl (HAVEN 6) oraz
u pacjentow w wieku do 12 miesiecy z ciezkq hemofilig bez inhibitorow FVIII
(HAVEN 7). Biorgc pod uwage wyniki z badarn HAVEN 3 i HAVEN 4 w krotszym
okresie obserwacji oraz dane przedstawione w 5-letnim okresie obserwacji
wnioskowa¢ mozna o utrzymujgcej sie w czasie skutecznosci emicizumabu.
Ograniczeniem wnioskowania dotyczgcego umiarkowanej hemofilii A w badaniu
HAVEN 6 jest obecnosc ok. 29% chorych z tagodnq postaciqg choroby. Niemniej
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prawie wszyscy chorzy z badania HAVEN 6 zostali zakwalifikowani do leczenia
profilaktycznego z powodu czestych lub ciezkich krwawien w wywiadzie,
co odpowiada definicji ciezkiego fenotypu krwotocznego, a gtdwnym celem
stosowania profilaktyki jest ograniczenie liczby krwawien.

Wyniki metaanalizy potwierdzajq wyzszq skutecznosc profilaktyki emicizmabem
nad profilaktykq FVIII u chorych z hemofilig A bez inhibitorow (Muniz 2023,
Reyes 2019).

Obserwowane zdarzenia niepozqdane byty tagodne i dotyczyty reakcji w miejscu
wstrzykniecia, bez przypadkow zatordw i nie odnotowano ciezkich zdarzen
zwigzanych z leczeniem. Niemozliwe byto jednak przeprowadzenie porownania
bezpieczeristwa emicizumabu wzgledem profilaktyki FVIIl. Porownania
te nie zostaty rowniez przeprowadzone przez autorow odnalezionych opracowan
wtornych.

Przedtfozona analiza kliniczna nie dostarcza dfugoterminowych, wysokiej jakosci
dowodow dotyczqgcych dtugookresowego wptywu profilaktyki krwawien
za pomocq emicizumabu na punkty koricowe dotyczgce rozwoju fizycznego,
aktywnosci fizycznej, stanu stawow i w konsekwencji redukcji przeprowadzanych
zabiegow ortopedycznych, czy zapobiegania progresji niepetnosprawnosci,
w pordéwnaniu z przyjetym komparatorem.

Brak jest badan randomizowanych obejmujgcych wnioskowanq populacje
pacjentow [w tym dot. kryteriow uprzednio prawidtowo prowadzonej profilaktyki
czynnikiem VIl u pacjentow z ciezkq hemofiliq A (z wytqgczeniem kwalifikowanych
po raz pierwszy do leczenia profilaktycznego) oraz definicji ciezkiego fenotypu
krwotocznego u pacjentow z umiarkowang postaciq hemofiliil, w ktorych
poréownano by zamiane terapii najlepszq mozliwg profilaktykg czynnikiem VIlI
z profilaktykqg epizoddw krwawienn za pomocq emicizumabu lub kontynuacje
profilaktykq czynnikiem VIII. Istnieje duza niepewnos¢ dotyczgca tego,
czy pacjenci byli leczeni optymalnie w ramach profilaktyki krwawien.

Wytyczne kliniczne

Wszystkie odnalezione wytyczne wskazujg na koniecznos¢ prowadzenia
dtugoterminowej, spersonalizowanej profilaktyki krwawienn u pacjentow
z hemofilig A w kazdym wieku oraz na przewage profilaktyki nad epizodycznym
leczeniem krwawien (polskie wytyczne PTOHD 2022, wytyczne miedzynarodowe
WFH 2020 i ISTH 2024 oraz rekomendacje brytyjskie BSH 2020 i amerykariskie
MASAC 2022/2024). Analizowane dokumenty zalecajq rozpoczecie stosowania
profilaktyki u dzieci przed trzecim rokiem Zycia, najlepiej przed wystgpieniem
pierwszego krwawienia do stawdw. Rekomendowanym postepowaniem jest
stosowanie  koncentratow czynnikow  krzepniecia, przede wszystkim
rekombinowanego FVIIl, a w niektdrych okolicznosciach takze koncentratow
osoczopochodnych. Alternatywq jest stosowanie emicizumabu. W wytycznych
wydanych przed rozszerzeniem wskazania rejestracyjnego produktu leczniczego
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Hemlibra o pacjentow z umiarkowanq postaciq choroby, emicizumab jest
zalecany do stosowania pacjentom z ciezkq hemofilig A (BSH 2020) i u pacjentow
o ciezkim fenotypie choroby (WFH 2020).

Problem ekonomiczny

Zgodnie z wynikami analizy Whnioskodawcy zastosowanie leku Hemlibra
w pordéwnaniu z FVIII wigze sie

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ wynosi
z uwzglednieniem  RSS , a bez uwzglednienia
RSS 7214 830 PLN/QALY i znajduje sie znacznie powyzej
przyjetego progu optacalnosci (217 641 PLN/QALY).

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Objecie refundacjq wnioskowanej technologii medycznej
w populacji wnioskowanej w wariancie bez uwzglednienia RSS bedzie zwigzane
ze wzrostem naktadow w wysokosci 98,35 min PLN w | roku, 358,74 min PLN
w Il roku obowiqzywania decyzji refundacyjnej. W wariancie z uwzglednieniem
RSS bedzie to zwigzane ze
w | roku, w Il roku
Wydatki ptatnika publicznego na finansowanie leku Hemlibra w omawianym
wskazaniu (tylko koszt leku) w pierwszych dwoch latach refundacji wyniosq

, odpowiednio

w wariancie z uwzglednieniem RSS oraz bez uwzglednienia RSS.
Gtowne zidentyfikowane ograniczenia przeprowadzonej analizy wptywu
na budzet dotyczq charakteru przejscia pacjentow na terapie za pomocgq
emicizumabu, przyjetego  horyzontu czasowego analizy, prognozy
dot. przejmowania udziatow wnioskowanej technologii lekowej. Dodatkowo
nie uwzgledniono w ramach szacunkdw populacji pacjentow dorostych
pacjentow z umiarkowang postaciq choroby.
Wedtug analizy Agencji zatozono, iz odsetek pacjentow stosujgcych oceniang
technologie w scenariuszu nowym bedzie wynosi¢ 50%. Uwzgledniono takze
dodatkowo pule dorostych pacjentow z umiarkowanqg postaciq choroby,
tj. 25 pacjentdéw (analiza eksperta).



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 108/2025 z dnia 11.08.2025 r.

Rekomendacje refundacyjne

W wyniku wyszukiwania odnaleziono pie¢ rekomendacji pozytywnych (HAS 20189,
HAS 2023, TLV 2018, TLV 2022, PHARMAC 2023), trzy rekomendacje pozytywne
warunkowo (CADTH 2020, ZIN 2020, ZIN 2023), jednq rekomendacje negatywnq
(TLV 2019) oraz dwie oceny korzysci przeprowadzone przez IQWIG (IQWIG 2019,
IQWIG 2023).

Ogdtem trzy sposrod odnalezionych ocen dotyczyty hemofilii A z inhibitorami
czynnika VI, siedem ocen dotyczyto ciezkiej hemofilii A bez inhibitorow czynnika
VI, zas trzy oceny — umiarkowanej hemofilii A z ciezkim fenotypem krwawienia.
W rekomendacjach pozytywnych warunkowo zaleca sie, aby koszty leczenia
emicizumabem nie przekraczaty kosztow leczenia profilaktycznego czynnikiem
Vill.

Niemiecki IQWIG wskazat w swoich opiniach na brak udowodnienia w ocenianych
wskazaniach dodatkowej korzysci terapeutycznej wzgledem wybranych
komparatorow. G-BA wydata pozytywnqg opinie natemat finansowania
emicizumabu dla kazdego z ocenianych wskazan.

Zarowno rekomendacja kanadyjska, jak i holenderska zawierajqg podobne
wymaganie, jak przedstawione w stanowisku Rady, tj. koszt emicizumabu
dla ptatnika publicznego nie powinien przekracza¢ kosztu ponoszonego przez
ptatnika publicznego leczenia pacjentow najmniej kosztowngq substytucjq FVIII,
ktora jest refundowana w leczeniu  profilaktycznym  pacjentow
Z hemofilig A bez inhibitorow FVIII.

Gtowne argumenty decyzji

e technologia o udokumentowanej skutecznosci oraz bezpieczna;

e wygodna droga podania (podanie podskdrne);

e brak alternatywy leczenia chorych, u ktorych leczenie czynnikiem VIl jest
utrudnione oraz wystepuje duze nasilenie choroby;

e rekomendacje kliniczne zalecajgce stosowanie leku w omawianych
wskazaniach.

e ekstremalnie wysoki koszt terapii.
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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 Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: DAS.423.1.2.2025
»Hemlibra (emicizumab) w ramach programu lekowego »Zapobieganie krwawieniom u pacjentéw z hemofilig A
niepowiktang inhibitorem czynnika VIII (ICD-10: D66)«”; data ukonczenia: 31 lipca 2025 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakres$lone kolorem zoftym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy Roche Polska Sp. z o.0..
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medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji
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Podmiot w interesie ktérego dokonano wytaczenia jawnosci: Roche Polska Sp. z o.o0.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 109/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia diagnostyczno-
leczniczego drég z6tciowych/trzustkowych z zastosowaniem systemu
do bezposredniej wizualizacji jako swiadczenia gwarantowanego
z zakresu leczenia szpitalnego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne zakwalifikowanie swiadczenia
diagnostyczno-leczniczego drég Zotciowych/trzustkowych z zastosowaniem
systemu do bezposredniej wizualizacji jako swiadczenia gwarantowanego
z zakresu leczenia szpitalnego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Ocena zasadnosci wprowadzenia swiadczenia diagnostyczno-leczniczego drog
Z0fciowych/trzustkowych z zastosowaniem systemu do bezposredniej
wizualizacji jako swiadczenia gwarantowanego z zakresu leczenia szpitalnego.

Populacje docelowq dla wnioskowanego swiadczenia bedg stanowic¢ pacjenci
z obecnosciqg tzw. trudnych ztogow w drogach Zoéfciowych/trzustkowych oraz
Z nieokreslonymi zwezeniami drdg zotciowo-trzustkowych moggcymi wskazywac
na rozwoj choroby nowotworowe;.

Problem zdrowotny

Zwezenia przewodow Zofciowych i trzustkowych mogg by¢ wywofane przez
zmiany o charakterze tagodnym lub ztosliwym i wymagajqg diagnostyki
roznicowej. Do 20% zwezen drog Zzofciowych pozostaje nieokreslonych po ocenie
przedoperacyjnej (na podstawie standardowych badan, takich jak badania
laboratoryjne, obrazowanie jamy brzusznej czy ECPW z wymazem
szczoteczkowym) i wymaga interwencji chirurgicznej w celu postawienia
ostatecznej diagnozy. Jedna czwarta zwezen podejrzanych o ztosliwosc¢ okazuje
sie tagodna w momencie resekcji chirurgicznej.

Kamica przewodowa najczesciej wynika z przemieszczenia ztogow z pecherzyka
Zofciowego do drdg zdtfciowych (kamica przewodow Zoéfciowych) lub stanowi
nastepstwo przewlektego zapalenia trzustki (kamica przewodu trzustkowego).
Trudne kamienie definiuje sie na podstawie ich rozmiaru (>1,5 cm), liczby,
nietypowego ksztattu lub potfozenia, a takze z powodu czynnikow anatomicznych

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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(np. dystalne wzgledem kamienia zwezenie przewodu zdtciowego, sigmoidalny
ksztaft przewodu Zofciowego wspdlnego [CBD, ang. common bile duct],
zaklinowanie kamienia, skrocony dystalny odcinek CBD, ostre zagiecie
dystalnego odcinka CBD). W tego rodzaju przypadkach klinicznych standardowe
metody leczenia okazujqg sie nieskuteczne i wymagajq powtarzania procedur
i/lub zastosowania bardziej zaawansowanych technik terapeutycznych.

Wskazaniami do ,Swiadczenia diagnostyczno-leczniczego drog

Z6fciowych/trzustkowych z zastosowaniem systemu do bezposredniej

wizualizacji” bytoby przede wszystkim:

— zweZenie drog Zofciowych o nieokreslonej etiologii (podejrzenie nowotworu
ztosliwego) — widoczne w badaniach obrazowych,

— obecnos¢ ,,duzych/trudnych” kamieni w drogach zotciowych/trzustkowych,

— patologiczne zmiany w obrebie drog Zotciowych/trzustkowych o niejasnej
etiologii, ktore nie zostaty zdiagnozowane przy uzyciu innych metod.

Dowody naukowe

Wiekszos¢ dostepnych w literaturze badan charakteryzuje sie ograniczong
wiarygodnosciq (sposréd 27 wtgczonych badan do analizy podstawowej tylko
szes¢ stanowity RCT, z czego pie¢ dotyczyto wytqcznie przezustnej SOCP
terapeutycznej w drogach zotciowych).

Wyniki RCT wskazujg na istotnie wyZszq czutos¢ biopsji wykonywanej
pod kontrolq przezustnej SOCP wzgledem ECPW z wymazem szczoteczkowym
oraz na istotnie wyzszq czutosc¢ i doktadnos¢ oceny wizualnej przezustnej SOCP
wzgledem oceny wizualnej ECPW, w populacji pacjentow z nieokreslonymi
zwezeniami drog Zofciowych. Wyniki badan wskazujg, ze przezustna
pankreatoskopia jest uzytecznq procedurq w diagnostyce IPMN. Wyniki
RCT wskazujq na istotnie wyzszq skutecznosc przezustnej SOCP wzgledem innych
technik endoskopowych oraz nie gorszq skutecznos¢ od laparoskopowej
eksploracji przewodu Zofciowego wspolnego w usuwaniu trudnych kamieni
zotciowych. Wyniki badan wskazujq na wysokq skutecznosc¢ przezustnej SOCP
w usuwaniu kamieni z przewodu trzustkowego.

Problem ekonomiczny

Do przeglqdu systematycznego opublikowanych analiz ekonomicznych wtgczono
trzy publikacje: jednq analize uzytecznosci kosztéow (Njei 2017) i dwie analizy
poréwnania kosztow (Sandha 2018, Deprez 2018), a takze analizy ekonomiczne
Z raportow HTA z innych panstw, tj. analize uzytecznosci kosztow z Walii
(HTW 2020) oraz analize efektywnosci kosztow z Australii (MSAC 2022).
Przezustna SOCP z biopsjq celowang jest najbardziej kosztowo-efektywng
strategiq diagnostyki pacjentow z pierwotnym stwardniajgcym zapaleniem drdg
zotciowych z podejrzeniem zwezenia drog zodfciowych z powodu raka drog
Z0tciowych sposrdd pieciu analizowanych strategii. Przezustna SOCP z biopsjg
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celowanqg wiqzata sie z wyiszymi kosztami oraz wyiszym QALY, zaréwno
wzgledem ECPW z pobraniem materiatu do badania cytologicznego oraz ECPW
z biopsjg (Njei 2017). W populacji pacjentow z nieokreslonymi zwezeniami drdg
Z0tciowych po niejednoznacznym wyniku ECPW, przezustna SOCP jest strategiq
kosztowo-efektywng zarédwno wzgledem powtdrnej ECPW, jak i zabiegu
chirurgicznego (HTW 2020). W przeliczeniu na prawidtowo zdiagnozowanego
pacjenta, przezustna SOCP z biopsjg wiqze sie z oszczednosciami wzgledem ECPW
Z wymazem szczoteczkowym i/lub biopsjg w populacji pacjentow
Z nieokreslonymi zwezeniami drdg Zotfciowych, u ktorych wczesniej wykonano
ECPW z wymazem szczoteczkowym i/lub biopsjq (MSAC 2022). Przezustna SOCP
wiqze sie z redukcjq kosztow wzgledem ECPW w przypadku diagnostyki
nieokreslonych zwezen drog zotfciowych i leczenia trudnych kamieni zotciowych
(Deprez 2018), a takze wzgledem otwartej oraz laparoskopowej eksploracji
CBD w przypadku leczenia trudnych kamieni (Sandha 2018).

Wedtug oszacowan wifasnych Agencji, koszty inkrementalne dla ptatnika

publicznego, wynikajqgce z realizacji swiadczenia diagnostyczno-leczniczego drog

ZOfciowych i trzustkowych z zastosowaniem systemu do bezposredniej

wizualizacji jako swiadczenia gwarantowanego z zakresu leczenia szpitalnego

wyniosq:

e ok. 5,5 min zt w pierwszym roku oraz 6,6 min zt w drugim roku prognozy
w wariancie minimalnym,

e ok. 14,9 min zt w pierwszym roku oraz 15,9 min zt w drugim roku prognozy
w wariancie najbardziej prawdopodobnym,

e ok. 18,4 min zt w pierwszym roku oraz 19,6 min zt w drugim roku prognozy
w wariancie maksymalnym.

Wedtug Analitykow Agencji, rzeczywiste inkrementalne koszty dla pfatnika
publicznego wynikajqgce z realizacji swiadczenia diagnostyczno-leczniczego drdg
Z6fciowych/trzustkowych z zastosowaniem systemu do bezposredniej
wizualizacji jako swiadczenia gwarantowanego z zakresu leczenia szpitalnego
bedg w znacznym stopniu zalezne od przyjetych kryteriow kwalifikacji pacjentow
do ww. swiadczenia oraz ich prawidfowej weryfikacji zgodnie z tymi kryteriami.
Koszty mogq wzrosnqc, jesli do przedmiotowego swiadczenia bedqg kwalifikowani
pacjenci, u ktorych standardowe metody endoskopowe sq skuteczne w ustaleniu
etiologii zwezenn oraz usuwaniu kamieni z drdg Zdéfciowo-trzustkowych.
Im bardziej skomplikowane przypadki, tym potencjalne inkrementalne koszty
dla ptatnika publicznego bedqg nizsze, a nawet mogq wiqgzac sie
z oszczednosciami.

Procedura cholangioskopii i/lub pankreatoskopii finansowana jest w dziewieciu

krajach (Australia, Belgia, Czechy, Estonia, Francja, Krolestwo Niderlanddw,
totwa, Niemcy, Wielka Brytania).
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Gtowne arqgumenty decyzji

Wytyczne kliniczne zalecajq stosowanie przezustnej
cholangiopankreatoskopii (SOCP) w diagnostyce zwezern w obrebie drog
ZOtfciowych oraz gtdownego przewodu trzustkowego.

Istotne uzupetnienie diagnostyczno-terapeutyczne w dotychczasowym
postepowaniu, szczegolnie w leczeniu trudnych kamieni w obrebie drog
Zofciowych.

W  opinii ekspertow klinicznych, oceniana technologia powinna
byc¢ finansowana ze srodkow publicznych w ramach leczenia szpitalnego.

Uwaga Rady

Rada zwraca uwage, ze swiadczenie powinno byc¢ przeprowadzone zgodnie
z warunkami realizacji przedstawionymi w raporcie analitycznym AOTMIT.

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 pdin.
zm.), z uwzglednieniem opracowania nr: WS.420.4.2025 ,Swiadczenie diagnostyczno-lecznicze drég
z6tciowych/trzustkowych z zastosowaniem systemu do bezposredniej wizualizacji” Ocena zasadnosci kwalifikacji
jako $wiadczenia gwarantowanego z zakresu leczenia szpitalnego; data ukonczenia: 07.08.2025 r.
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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 140/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
w sprawie zasadnosci wprowadzenia zmian w ramach programu
lekowego B.128.FM ,,Leczenie chorych na ostrg porfirie watrobowa
(AHP) u dorostych i mtodziezy w wieku od 12 lat (ICD-10: E80.2)”

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wprowadzenie zmian w ramach programu
lekowego B.128.FM ,Leczenie chorych na ostrq porfirie wqgtrobowq (AHP)
u dorostych i mtodziezy w wieku od 12 lat (ICD-10: E80.2)”.

Uzasadnienie

Zaproponowane zmiany w ramach programu lekowego B.128.FM obejmujg:

e zmiany w kryteriach kwalifikacji do programu, m.in. dodano zapis
,adekwatna wydolnos¢ narzqgdowa okreslona na podstawie wynikow badan
laboratoryjnych umozliwiajgca w opinii lekarza prowadzqcego bezpieczne
rozpoczecie terapii” oraz zapis ,brak przeciwskazan do stosowania leku
zgodhnie z aktualng Charakterystykqg Produktu Leczniczego (ChPL)” — zmiana
nie wptywa na proces leczenia w ramach PL;

modyfikacje zapisu dot. kwalifikacji do PL pacjentow, ktorzy byli leczeni
w ramach innego sposobu finansowania terapii poprzez dodanie informacji:
»,2a wyjgtkiem trwajgcych badan klinicznych tego leku” — standaryzacja
0golnych zapisow w PL, zmiana nie wptywa na proces leczenia w ramach PL;

usuniecie kryteriow stanowiqcych przeciwwskazania do wiqgczenia
do programu, a w ich miejsce dodanie zapisu ,Do programu wiqczane
sq pacjentki, bez koniecznosci ponownej kwalifikacji po zweryfikowaniu
ich ogdlnego stanu zdrowia umozliwiajgcego leczenie w programie, ktore
zostaty wytgczone wczesniej z programu w zwiqgzku z cigzq albo laktacjg
i ktore w momencie wytgczenia spetniaty pozostate kryteria przedtuzenia
leczenia” — usuniete przeciwskazania zawierajq sie w nowych kryteriach
kwalifikacji i wytgczenia, nowe zapisy dot. ciqgzy i karmienia wprowadzajq
mozliwos¢ czasowego zawieszenia udziatu w PL, pozostate zmiany
nie wpfywajq na proces leczenia w ramach PL;

zmiane zapisu dot. czasu trwania leczenia z ,,Leczenie powinno trwac do czasu
wystgpienia niemozliwej do zaakceptowania toksycznosci lub braku
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skutecznosci terapii” na ,Leczenie trwa do czasu podjecia przez Zespot
Koordynacyjny Ilub lekarza prowadzgcego decyzji o wyfqczeniu
swiadczeniobiorcy z programu, zgodnie z kryteriami wytqczenia” — zmiany
wprowadzity mniej precyzyjnq definicje zakoriczenia leczenia, warunkujgc
decyzjq lekarza lub ZK;

e wprowadzenie zmiany w kryteriach wytqczenia z programu: usunieto
m.in. zapisy ,eGFR <15ml/min/1,73m2 przy zastosowaniu wzoru MDRD”,
,Zakazenie HIV, HCV lub HBV”, ,,zapalenie trzustki”, a dodano zapisy ,,.znaczna
progresja choroby pojawiajgca sie pomimo leczenia”, ,wystgpienie
zagrazajqgcej Zyciu albo nieakceptowalnej toksycznosci pomimo zastosowania
adekwatnego postepowania”, ,obecnosc chordb lub standw klinicznych, ktére
w ocenie lekarza prowadzgcego Ilub Zespotu Koordynujgcego mogq
uniemozliwi¢ poprawe stanu zdrowia Swiadczeniobiorcy” — usuniete kryteria
wytqczenia zawierajg sie w nowych kryteriach kwalifikacji i wytgczenia,
zmiany nie wptywajq na proces leczenia w ramach PL.

Wprowadzone zmiany majqg charakter redakcyjny i porzqdkujgcy. Ujednolicajg
zapisy, rozszerzajq zakres decyzji pozostawionych lekarzowi prowadzqgcemu
lub Zespofowi Koordynujgcemu oraz umoZliwiajg wiekszqg elastycznosc
w badaniach przeprowadzanych na etapie kwalifikacji pacjentow do programu.

Dodatkowo wprowadzono techniczny zapis, umozliwiajgcy zawieszanie pacjenta
W programie na czas ciqzy i karmienia. Pozostate zmiany nie wptywajqg na sam
proces leczenia w ramach programu lekowego.

Gtowne argumenty decyzji:

e Zaproponowane zmiany sq zgodne zapisami miedzynarodowych wytycznych
klinicznych i/lub kryteriami wtgczenia/wytqczenia do opublikowanych badan
klinicznych produktu leczniczego Givlaari (giwosyran sodowy);

e Zaproponowane zmiany nie bedq generowaty dodatkowych kosztow
z perspektywy ptatnika publicznego.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotne;j
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.0.41.2025 ,,Opracowanie dotyczace oceny zasadnos$ci wprowadzenia zmian w ramach programu
lekowego B.128.FM. »Leczenie chorych na ostrg porfirie watrobowg (AHP) u dorostych i mtodziezy w wieku
od 12 lat (ICD-10: E80.2)«”; data ukonczenia: 6 sierpnia 2025 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 141/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie
rehabilitacji leczniczej dzieci i mtodziezy w miescie Zyrarddw na lata
2026-2028”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej dzieci i mtodziezy
w miescie Zyrardéw na lata 2026-2028”, pod warunkiem uwzglednienia uwag
Rady.

Uzasadnienie

Whnioskodawca odnidst sie do rozlegtego problemu zdrowotnego, jakim jest
niepetnosprawnosc. W tresci projektu wskazano, ze w populacji dzieci i mtodziezy
,hajpowszechniejsze sq wady postawy oraz niepetnosprawnosci narzgdu ruchu,
takie jak uszkodzenia i braki w anatomicznej strukturze narzqdu ruchu,
zaburzenia czynnosci motorycznych, czy deformacja narzqdow ruchu”.
Zaplanowano interwencje skierowanq do mieszkaricow miasta Zyrardéw
w wieku 7-17 lat z rozpoznaniem wady postawy i/lub niepetnosprawnosci
narzgdu ruchu w zakresie dziatan rehabilitacyjnych i edukacyjnych. Szacuje sie,
ze program obejmie ok. 180 osob, co stanowi ok. 5,3% populacji docelowe;.
Adresatem programu sq takze rodzice/opiekunowie prawni dzieci i mtodziezy
w zakresie dziatan edukacyjnych — przewidziano ok. 180 0sdb.

Gtownym zatozeniem projektu programu jest ,uzyskanie poprawy stanu
funkcjonalnego w kazdym z obszarow, dla ktdrych w wykonanych testach
wykryto zaburzenia funkcjonalne uktadu ruchu, u co najmniej 20% uczestnikow
programu - dzieci i nastolatkéw z miasta Zyrarddéw, dotknietych problemem
wad postawy i/lub niepetnosprawnosciq narzqdu ruchu, poprzez kompleksowe
dziatania edukacyjne i rehabilitacyjne prowadzone na terenie miasta w latach
2026-2028”. Wnioskodawca zaplanowat nastepujgce dziatania:

e Wizyta fizjoterapeutyczna poczgtkowa,
« indywidualny plan rehabilitacyjny,

e dziatania edukacyjne,

e Wizyta fizjoterapeutyczna koricowa.
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Koszty catkowite oszacowano na 163 860 zt, a finansujgcym ma by¢ miasto
Zyrardow.

Nalezy takie zaznaczyé, Ze opiniowano juz podobny projekt programu,
przygotowany przez miasto Zyrardéw — projekt programu pn. ,,Program polityki
zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej dzieci i mtodziezy w miescie
Zyrarddéw na lata 2023-2025”. Prezes AOTMIT wydat wtedy opinie pozytywng
warunkowo nr 45/2022 z dnia 12 sierpnia 2022 r. W obecnie procedowanym
dokumencie wnioskodawca w przewazajqcej wiekszosci uwzglednit uwagi, ktdre
zgtoszono do poprzedniego Programu.

Zaproponowany Program spetnia wymogi oraz wychodzi naprzeciw potrzebom
zdrowotnym miasta Zyrardéw. Stwierdzone, pewne drobne, nieprawidfowosci
powinny zostac¢ skorygowane przed rozpoczeciem realizacji przedmiotowego
PPZ. Ponizej uwagi Rady wskazujgce stwierdzone drobne nieprawidfowosci.

Uwagi Rady:
e Cele i mierniki:

- W tresci programu nie okreslono przyktadowych testow ani skal oceny,
co uniemozliwia weryfikacje zasadnosci przyjetych narzedzi pomiaru;

- Nie przedstawiono uzasadnienia dla przyjetej wartosci docelowej;

- W odhniesieniu do celow szczegdtowych wnioskodawca nie przedstawit
uzasadnienia dla przyjetych wartosci docelowych.

o Populacja i Interwencja:

- Nie zatgczono wzoréow pre-testu przed edukacjq oraz post-testu
po edukacji, zatem nie byto mozliwosci ich weryfikacji.
e Budzet:

- W tabeli kosztow dla lat 2027 i 2028 wystepuje niespojnos¢ pomiedzy
wskazangq cenq jednostkowq a catkowitym kosztem indywidualnego planu
rehabilitacyjnego.

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.431.64.2025 , Program polityki zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej
dzieci i mtodziezy w miescie Zyrardéw na lata 2026-2028” realizowany przez: Miasto Zyrardéw; data ukoriczenia:
sierpien 2025 oraz Aneksu do raportéow szczegétowych ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych
i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych oraz dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z marca 2024 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 142/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie
rehabilitacji leczniczej mieszkanncow Powiatu Lubanskiego na lata
2026-2028”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej mieszkancow
Powiatu Lubanskiego na lata 2026-2028”, pod warunkiem uwzglednienia uwag
Rady.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany
do realizacji przez powiat lubanski. Populacje docelowg stanowig mieszkaricy
powiatu lubanskiego w wieku 60 lat i wiecej z rozpoznaniem choroby przewlektej
lub zapalnej uktadu ruchu, urazu lub choroby uktadu nerwowego. W ramach
realizacji PPZ zaplanowano kompleksowq rehabilitacje, uwzgledniajgcq wizyte
lekarskq, indywidualny plan rehabilitacyjny oraz dziatania edukacyjne.

Whnioskodawca odnidst sie do sytuacji epidemiologicznej, przedstawiajgc dane
Swiatowe, ogdlnopolskie, regionalne i lokalne. Wskazano m.in., ze ,liczba 0sdb
cierpigcych na dolegliwosci ze strony uktadu kostno-stawowego i miesniowego
w roku 2021 na catym swiecie przekraczata 1,7 mld., a dolegliwosci bolowe
w tej grupie byty gtownie konsekwencjqg zaburzen w obrebie odcinka ledZzwiowo-
krzyzowego kregostupa oraz zwyrodnien stawow”.

Problem zdrowotny/epidemiologia

W projekcie przedstawiono takize dane regionalne dla wojewddztwa
dolnosigskiego oraz lokalne dla powiatu lubanskiego. Odniesiono sie do Map
Potrzeb Zdrowotnych (MPZ) (pozyskane z Bazy Analiz Systemowych
i Wdrozeniowych) wskazujqgc, ze w Polsce wskaznik chorobowosci w rehabilitacji
ogolnej wyniost 8 785 porad na 100 tys. mieszkaricow, natomiast
w wojewddztwie dolnoslgskim — 7 483/100 tys., a na terenie powiatu
lubariskiego — 5 581/100 tys. Zgodnie ze wskazanymi przez wnioskodawce
danymi w analizowanym okresie udzielono w Polsce ponad 1,7 min
rehabilitacyjnych  porad lekarskich (4 508/100 tys. mieszkarncow),
w wojewddztwie dolnoslgskim byto to ponad 87,7 tys. porad (3 048/100 tys.;
10. miejsce w kraju), a w powiecie lubariskim — 357 porad (694/100 tys.). Ponadto
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zrealizowano w Polsce 5,6 min wizyt fizjoterapeutycznych (15 081/100 tys.
mieszkancow), w wojewddztwie dolnoslgskim — ponad 310,9 tys. wizyt
(10 799/100 tys.; 16. miejsce w kraju), a w powiecie lubariskim — 2 489 wizyt
(2 896/100 tys.; przedostatnie miejsce w wojewddztwie). Wskazano takze,
Zze w powiecie  lubariskim  wykonano  okofo  244,5 tys. zabiegow
fizjoterapeutycznych (475 581/100 tys.), co jest wartosciq znacznie nizszg
niz srednia krajowa (263,2 min zabiegow — 699 523/100 tys.) oraz wojewddzka
(16,9 min — 587 246/100 tys.; ostatnie miejsce w kraju).

Cele i mierniki efektywnosci

Gtownym zatoZzeniem projektu programu jest ,zmniejszenie dolegliwosci
bdlowych o co najmniej minimalng istotng klinicznie réznice (14 mm) na skali
VAS u co najmniej 30% uczestnikow programu, dotknietych problemem urazow,
chordob ukfadu nerwowego lub chorob uktfadu ruchu, poprzez kompleksowe
dziatania rehabilitacyjne prowadzone na terenie powiatu w latach 2026- 2028”.

Wskazano rowniez 2 cele szczegdfowe, tj. ,utrzymanie wysokiego poziomu
wiedzy (min. 80% poprawnych odpowiedzi) lub zwiekszenie o co najmniej 20%
poziomu wiedzy w zakresie profilaktyki wtdrnej urazdéw, chordob uktadu
nerwowego oraz chorob uktadu ruchu u co najmniej 60% osob z populacji
docelowej w latach 2026-2028” oraz ,poprawa sprawnosci aparatu
artykulacyjnego, oddechowego i fonacyjnego u co najmniej 30% uczestnikow
programu korzystajqcych z terapii neurologopedycznej”.

W projekcie programu zaproponowano 3 mierniki efektywnosci: (1) ,odsetek
0s0b, u ktorych doszto do poprawy stanu zdrowia w postaci zmniejszenia
dolegliwosci bolowych o co najmniej minimalng istotnq klinicznie rdznice
(14 mm) w zwiqzku z otrzymanymi w programie swiadczeniami (wyniki skali
VAS - réznica pomiedzy wartosciq uzyskang w pierwszym oraz ostatnim dniu
otrzymywania swiadczern w programie)”, (2) ,, odsetek osob, u ktorych w post-
tescie odnotowano taki sam wysoki poziom wiedzy wzgledem pre-testu
(min. 80% poprawnych odpowiedzi) lub wzrost poziomu wiedzy o co najmniej
20% wzgledem pre-testu” oraz (3) ,odsetek osob, u ktorych w tescie
funkcjonalnym wykonanym na ostatniej wizycie w ramach terapii
neurologopedycznej odnotowano poprawe w zakresie sprawnosci aparatu
artykulacyjnego, oddechowego i fonacyjnego, w poréwnaniu do wynikow testu
na pierwszej wizycie”.

Monitorowanie i ewaluacja

Zgodhnie z tresciqg projektu, ocena zgtaszalnosci do programu bedzie dokonywana

4

na podstawie analizy , liczby osob uczestniczqcych w wizytach lekarskich”, , liczby

4

0s0b uczestniczqcych w kompleksowej rehabilitacji leczniczej”, ,liczby osob

4

uczestniczgcych w dziataniach edukacyjnych”, ,liczby osob, ktore ukoriczyty peten
cykl rehabilitacyjny” oraz ,liczby osob, ktore zrezygnowaty z udziatu w programie



Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 142/2025 z dnia 11.08.2025 r.

na poszczegolnych etapach jego trwania wraz z analizq przyczyn tych decyzji”.
Przedstawione w projekcie wskazniki monitorowania zostaty prawidfowo
sformutowane.

W zakresie oceny jakosci swiadczen, wnioskodawca zaplanowat analize wynikéw
ankiety satysfakcji uczestnikow PPZ oraz ewentualnych pisemnych uwag
przekazywanych do realizatora programu. Do projektu zatgczono wzor
ww. ankiety.

Ewaluacja  programu  przeprowadzona  zostanie z  wykorzystaniem
zdefiniowanych wczesniej miernikow efektywnosci.
Budzet programu

W ramach kosztow jednostkowych okreslono: 1 400 zt/os. — koszt uczestnictwa
w programie, w tym: 250 zt — koszt wizyty lekarskiej, 1 100 zt — koszt
indywidualnego planu rehabilitacyjnego (sredni koszt 10-dniowej rehabilitacji),
50 zt — koszt dziatann edukacyjnych, 8 345,35 zi/mies. — wynagrodzenie
dla koordynatora (1 etat), 58 255,80 zt/rok — akcja informacyjna.

Koszt catkowity programu oszacowano na 3 499 200 zt.

Uwagi Rady:
Uszczegotowi¢ uzasadnienie dla przyjetej wartosci celu gtownego i celdow
szczegotowych.

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.431.65.2025 ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie rehabilitacji leczniczej
mieszkancéw Powiatu Lubanskiego na lata 2026-2028” realizowany przez: Powiat Lubanski; data ukoniczenia:
sierpien 2025 oraz Aneksu do raportow szczegétowych ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych
i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych oraz dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z marca 2024 r.
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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 143/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
o projekcie programu polityki zdrowotnej ,Zapobieganie chorobom
przenoszonych drogg ptciowa pn. Dobrostan Wroctawskich
Studentow” (m. Wroctaw)

Rada Przejrzystosci negatywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Zapobieganie chorobom przenoszonych drogq pfciowq pn. Dobrostan
Wroctawskich Studentow” (m. Wroctaw).

Uzasadnienie

Program odnosi sie do waznego problemu zdrowotnego, ktdry nie jest w planowy
Sposob rozwiqgzywany na poziomie krajowym.

Przedmiotem oceny jest projekt PPZ z zakresu zapobiegania i wczesnego
wykrywania infekcji przenoszonych drogq ptciowqg (ang. sexually transmitted
infections, STI) w populacji studentow wroctawskich, mieszkajgcych na state
we Wroctawiu. Program zostat zaplanowany w szesciu modufach: modut | —
kampania informacyjno-edukacyjna; modut Il — nabdr uczestnikow do programu;
modut Ill — edukacja online i stacjonarna; modut IV — interwencje edukacyjne,
profilaktyczne i  diagnostyczne w  zakresie = zdrowia  seksualnego
(w tym konsultacje specjalistyczne z lekarzem chorob zakaznych, wenerologiem
lub dermatologiem, indywidualna edukacja zdrowotna, psychoedukacja,
badania laboratoryjne w kierunku STI oraz konsultacje podsumowujgce); modut
V — konkurs dla studentow na kreacje artystyczng dotyczgcq zapobiegania
STl oraz modut VI — monitorowanie i ewaluacja programu. Okres realizacji
programu zostat zaplanowany na 2025 r. Koszt catkowity programu oszacowano
na 372 000 zt. Program ma zostac sfinansowany z budzetu miasta Wroctawia.

W tresci PPZ wskazano, Zze STl to szeroka grupa chordb bakteryjnych, wirusowych
i pasozytniczych. W  projekcie programu przedstawiono  sytuacje
epidemiologiczng korespondujgcq z wybranym problemem zdrowotnym.
Odniesiono sie do danych swiatowych oraz ogdlnopolskich, ale nie lokalnych.
Whnioskodawca zaznaczyt, ze ,w Polsce obserwuje sie obecnie najwiekszy
od lat wzrost zakazen HIV i innych chordb przenoszonych droggq pfciowgq”.

W projekcie opisano populacje docelowq, jednak istniejg niescistosci w zakresie
liczebnosci populacji, ktora wezmie udziat w poszczegdlnych interwencjach.
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Kryteria witqgczenia i wytgczenia powinny byc¢ lepiej doprecyzowane.
W planach przestawiono schemat i warunki realizacji PPZ, zaplanowano
przeprowadzenie akcji informacyjnej, zapewniono, Ze realizator zostanie
wybrany w drodze konkursu ofert, przedstawiono koszty jednostkowe
i catkowite. Jednakze istniejq nieprawidtowosci zwiqzane z okresleniem celu
gtownego (zbyt ogdlny) oraz celow szczegotowych (cel nr 2). W kryteriach
kwalifikacji (kryteria wtgczenia i wyfgczenia) nie odniesiono sie do kwestii statusu
studenta oraz nie przedstawiono ww. kryteriow w stosunku do kazdej
Zinterwencji. Biorgc pod uwage zaplanowane interwencje, nie wskazano
szczegotow w zakresie dziatan, ktdre majq zostac podjete podczas pozyskiwania
wsparcia wsrdd pracownikdw ochrony zdrowia.

Nie jest do konca jasne, czy dziatania edukacyjne (15 spotkan po 120 min kazde)
bedg realizowane w formie stacjonarnej czy zdalnej. Wnioskodawca uwzglednit
omowienie wynikow i przekazanie informacji w zakresie dalszego postepowania
w ramach NFZ przy pierwszej konsultacji, przed realizacjq interwencji
diagnostycznych. W ramach kosztéow jednostkowych realizacji programu
wskazano pozycje pn. ,Indywidualna edukacja zdrowotna/psychoedukacja”,
co moze sugerowac, Ze interwencje te bedqg wdrazane wsrod uczestnikow
zamiennie, jednak kwestii tej nie doprecyzowano w projekcie. Ocena
efektywnosci programu przeprowadzona zostanie z  wykorzystaniem
zdefiniowanych wczesniej miernikow efektywnosci odpowiadajgcych celom
programu, ktore jednak nie zostaty zaplanowane w sposob prawidtowy.
W zwiqzku z powyzszym, przeprowadzenie kompleksowej oceny efektywnosci
moze okazac sie utrudnione.

Gtowne argumenty decyzji:

e Nieprawidfowosci w zakresie okreslenia celow realizacji PPZ;

e Brak precyzyjnego okreslenia kryteriow wtgczenia i wytqgczenia z udziatu
w programie, w szczegolnosci w odniesieniu do poszczegdlnych interwencji;

e Nieprawidfowosci w zakresie zaplanowanych interwencji (gtdwnie
niespdjnos¢ w zakresie dalszego postepowania w ramach NFZ przed realizacjg
interwencji diagnostycznych).

Uwagi Rady:

Konieczne jest:

e precyzyjne okreslenie kryteriow wtgczenia i wyfqczenia do poszczegdlnych
modutéw (od Ill do IV);

e rozrdznienie interwencji realizowanych w ramach programu i w ramach NFZ.
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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.431.63.2025 ,Zapobieganie chorobom przenoszonych drogg pfciowg
pn. ,,Dobrostan Wroctawskich Studentéw” realizowany przez: Miasto Wroctaw, data ukonczenia: sierpien 2025
oraz Raportu nr: 0T.423.4.2019 ,Profilaktyka przewlektych zakazen HCV i HBV u oséb dorostych” z lutego 2020

r. oraz Aktualizacjg Raportu nr: 0T.434.3.2025 ,Profilaktyka przewlektych zakazen HCV i HBV u oséb dorostych”
z kwietnia 2025 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 144/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie
profilaktyki i wczesnego wykrywania depresji w populacji mtodziezy
w Gminie Besko na lata 2025-2030”

Rada Przejrzystosci negatywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki i wczesnego wykrywania
depresji w populacji mtodziezy w Gminie Besko na lata 2025- 2030”.

Uzasadnienie

Przedktadany program kierowany jest w zafozeniu wnioskodawcy

do nastepujgcych grup:

e mtodziez w wieku 11-18 lat zamieszkujgca na terenie gminy Besko,
uczeszczajgca do publicznej szkoty podstawowej lub ponadpodstawowej
(ok. 675 osob w zakresie badan przesiewowych oraz ok. 100 oséb w zakresie
terapii zaburzen nastroju);

e mifodziez w wieku 11-15 lat zamieszkujgca na terenie gminy Besko,
uczeszczajgca do publicznej szkoty podstawowej (ok. 480 oséb w zakresie
dziatan edukacyjnych);

e rodzice/opiekunowie prawni nastolatkow (ok. 480 osob w zakresie dziatan
edukacyjnych);

e kadra pedagogiczna (nauczyciele-wychowawcy klas IV-VIIl  szkoty
podstawowej oraz specjalisci: pedagodzy, psychologowie oraz logopedzi
w publicznej szkole podstawowej, zlokalizowanej na terenie gminy Besko)
(ok. 30 0sob w zakresie szkolen).

Whnioskodawca zaproponowat liczne dziatania, w tym przeprowadzenie kampanii
informacyjno-edukacyjnej skierowanej do populacji ogdlnej nt. profilaktyki
zaburzen nastroju. Przedmiotem dziatan majg byc takie szkolenia on-line
z zakresu zaburzen depresyjnych dla kadry pedagogicznej w wymiarze 4 godz.
edukacyjnych. Wskazano, iz bedzie to jedno szkolenie w pierwszym roku realizacji
PPZ dla maks. 35-osobowej grupy. Ponadto zafozono realizacje edukacji
zdrowotnej (psychoedukacja) rodzicow/opiekunow prawnych — po jednym
spotkaniu on-line w kazdym roku realizacji, w wymiarze 2 godz. edukacyjnych,
fqcznie 5 spotkan, a takze edukacje zdrowotng kierowanq do nastolatkéw, ktora
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bedzie prowadzona przez przeszkolony wczesniej personel w ramach lekcji
wychowawczych. Na to dziatanie przewidziano dwa spotkania po 45 minut
w kazdym roku szkolnym w klasach IV-VIII szkoty podstawowej.

Kolejnym  zaplanowanym  dziataniem  jest  przeprowadzenie  badan
przesiewowych w kierunku zaburzen depresyjnych. Tu wnioskodawca zatozyf,
ze populacje bedq stanowili nastolatkowie w wieku 11-18 lat. Do badania
zostanie uzyty kwestionariusz samooceny umozliwiajgcy ocene profilu i nasilenia
objawdw depresyjnych, np. kwestionariusz CDI 2.

Finalnie uwzgledniono przeprowadzenie terapii zaburzen nastroju w schemacie
dwunastu spotkan, po 50 minut, raz w tygodniu. Te terapie majg objgc
nastolatkow wyfonionych w ramach badan przesiewowych.

Whnioskodawca oszacowat koszty programu. Koszt catkowity programu
oszacowany zostat na 275 000 zt w nastepujgcym podziale: 57 300 zt w 2025 r.
oraz 54 300 zt rocznie w latach 2025-2030. Jako zrddta finansowania wskazano
gmine Besko, ale wnioskodawca zaktada takie uzyskanie ewentualnego
dofinansowanie ze srodkow NFZ.

Pomimo, Ze dziatania w kierunku wczesnego wykrywania problemow
psychicznych w populacji dzieci i mfodziezy sq niezmiernie istotne, a problem
narasta, to w tym przypadku stwierdzone nieprawidfowosci nie pozwalajq
na pozytywne zaopiniowanie zaproponowanego programu. Ponizej Rada
przedstawia, z podziatem na obszary, stwierdzone nieprawidfowosci, ktore
nie pozwalajg na wydanie opinii pozytywnej.

Cele i mierniki efektywnosci:

Nie przedstawiono uzasadnienia dla przyjetej wartosci docelowej celu gtdwnego.
Nie zatgczono wzoru testu wiedzy dla populacji uczestnikow sesji
terapeutycznych.

Nie zaproponowano celdw szczegdéfowych odnoszgcych sie do czesci interwencji
(m.in. dziatan edukacyjnych dla nastolatkéw w wieku 11-15 lat i ich rodzicow/
opiekunow prawnych). Nie przedstawiono uzasadnienia dla wartosci
docelowych.

Interwencije:
Nie zaplanowano pomiaru poziomu wiedzy w populacji nastolatkéw oraz
ich rodzicow/opiekunéw prawnych, dla ktérych zaplanowano dziatania
edukacyjne.

Dziatania edukacyjne grupowe zaplanowane zostaty dla nastolatkow w wieku
11-15 lat, nie obejmg zatem czesci mtodziezy, dla ktorej zaplanowano badania
przesiewowe i udziat w terapii zaburzen nastroju, tj. mtodziezy w wieku 11-18 lat.

Nie zatgczono wzordw pre- i post- testow stuzqcych do oceny poziomu wiedzy
uczestnikow terapii zaburzen nastroju.
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Wskazano rozne nurty terapeutyczne, ktdre rozniq sie zatozeniami i czasem
trwania (np. CBT vs. terapia psychoanalityczna). Jednoczesnie zaplanowano statq
liczbe 12 sesji, co — wobec rdoznic miedzy podejsciami — wydaje sie nieprecyzyjne.

Ewaluacja:
W zatgczonym do projektu sprawozdaniu (zatqcznik 3) w czesci dotyczqcej
ewaluacji jeden wskaZnik odnosi sie bardziej do monitorowania.

Budzet:
Nie oszacowano kosztow przeprowadzenia ewaluacji.

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.431.66.2025 ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie profilaktyki i wczesnego
wykrywania depresji w populacji mtodziezy w Gminie Besko na lata 2025-2030"realizowany przez: Gmine Besko;
data ukonczenia: sierpien 2025 oraz Aneksu do raportow szczegétowych ,,Programy zdrowotne z zakresu zdrowia
psychicznego — wspdlne podstawy oceny”, luty 2015 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 145/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
rytuksymab w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego, tj. leczenie chorych z toczniem rumieniowatym
uktadowym

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq lekdw zawierajgcych
substancje czynng rytuksymab w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj. w ramach programu lekowego
B.150 ,Leczenie chorych z toczniem rumieniowatym uktadowym (TRU, SLE)
(ICD-10: M32)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Toczen rumieniowaty uktadowy (SLE) to choroba przewlekta o wieloczynnikowej
etiologii, rozwijajgca sie na podtozu autoimmunologicznym, prowadzgca
do przewlektego zapalenia oraz dysfunkcji wielu uktadow i narzqdow,
w tym stawow, miesni, skory, nerek, uktadu sercowo-naczyniowego,
osrodkowego uktadu nerwowego, ukfadu krwiotwdrczego oraz uktadu
krzepniecia.

Zapadalnos¢ na SLE na Swiecie w  badaniach  waha @ sie
od ok. 0,5 do >30 przypadkéw /100 tys. osob rocznie. Kobiety chorujg
6—10-krotnie czesciej niz mezczyZni.

Rada Przejrzystosci pozytywnie zaopiniowata w 2019 roku zasadnosc
finansowania ze srodkdw publicznych, w ramach ratunkowego dostepu
do technologii lekowych, leku MabThera (rituximab), koncentrat do sporzgdzania
roztworu do infuzji 10 mg/ml (4 fiolki a 50 ml), we wskazaniu: toczen
rumieniowaty uktadowy z zajeciem narzqdow (ICD-10: M32.1), wskazujgc
na korzystne wyniki badan oraz zalecany rytuksymab w rekomendacjach EULAR
i BSR (w przypadku postaci SLE opornej na inne leki immunosupresyjne powinno
sie rozwazyc¢ stosowanie rytuksymabu lub belimumabu).
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Dowody naukowe

W wyniku przeprowadzonego przeglqgdu do analizy wigczono nw. badania:

e 2 badania RCT: LUNAR (Rovin 2012), EXPLORER (Merrill 2010, Merrill 2011);
e 1 badanie rzeczywistej praktyki Terrier 2010.

Badanie RCT LUNAR

Zgodnie z wynikami badania, w 52. tygodniu wskazniki odpowiedzi nerek
nie roznity sie statystycznie miedzy grupami RTX i PLC (p=0,55). CRR wynidst
odpowiednio 26,4% i 30,6% w grupach RTX i PLC. WskaZnik PRR wynosit znaczgco
wiecej w grupie badanej niz kontrolnej, odpowiednio 30,6% i 15,3%. Ogdlny
odsetek odpowiedzi nerek na leczenie wynosit odpowiednio 56,9% w grupie
rytuksymabu i 45,8% w grupie placebo (p=0,18). W przypadku drugorzedowych
punktow koncowych nie stwierdzono istotnych statycznie réznic miedzy grupami
rytuksymabu i placebo.

Sredni spadek punktacji w skali BILAG po 52 tygodniach obserwacji, wzgledem
wartosci poczqtkowej wyniost dla RTX -85 (SD + 7,8) oraz -8,6 (SD + 5,14)
dla PLC (p=0,93). Zmiana punktacji w zakresie funkcji fizycznych formularza
SF-36 od wartosci wyjsciowej do 52. tygodnia wyniosta 4,8 (SD + 10,4) w grupie
rytuksymabu oraz 5,7 (SD + 9,4) w grupie placebo.

Badanie RCT EXPLORER (Merrill 2010)

W 52 tygodniu nie odnotowano zadnej rdznicy dla catkowitych odpowiedzi
klinicznych lub czesciowych odpowiedzi klinicznych miedzy grupq rytuksymabu
(12,4% z MCR i 17,2% z PCR), a grupq placebo (15,9% z MCR i 12,5% z PCR).
Ogdlny odsetek odpowiedzi wynidst odpowiednio 29,6% i 28,4%. Wsrod
pacjentow z MCR, u ktorych dawke prednizonu zmniejszono do <10 mg/dobe
od 24. do 52. tygodnia, byto 9 pacjentow (10,2%) w grupie placebo i 14 pacjentow
(8,3%) w grupie rytuksymabu.

Sredni spadek punktacji w skali BILAG po 52 tygodniach obserwacji, wzgledem
wartosci poczgtkowej wyniost dla RTX -5,8 (SD 4,0) oraz -5,9 (SD 4,5)
dla PLC (p=0,8092). Odsetek pacjentow z wynikiem BILAG C lub lepszym
we wszystkich domenach w pierwszych 24 tygodniach byt podobny w grupie
rytuksymabu (24,9%; 95% Cl 18,3-31,4) i w grupie placebo (27,3%;
95% Cl 18,0-36,6) [p=0,5602]).

Badanie rzeczywistej praktyki Terrier 2010

Po 6 (SD + 3) miesigcach po infuzji RTX catkowitq odpowiedz zaobserwowano
u87 z 113 pacjentow (77%) zgodnie z ocenq lekarza prowadzqcego pacjenta
iu80z113 pacjentdw (71%) w ocenie SELENA-SLEDAI (zmniejszenie wyniku >3).
Sredni wynik SELENA-SLEDAI * SD i Srednia dawka prednizonu + SD zmniejszyty
sie odpowiednio z 10,8 + 8,8 do 3,4 + 5,2 (p 0,0001) i z 30,3 + 23,6 mg/dzien
do 12,3 + 10,1 mg/dzien (p<0,0001).
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Wsrod pacjentow, ktorzy odpowiedzieli na leczenie biatkomocz zmniejszyt sie
srednio (+ SD) z 3,5 (+2,7) g/dzien do 0,6 (+0,9) g/dzien (P <0,0001), podczas
gdy sredni poziom kreatyniny w surowicy pozostat stabilny 9,2 (+6,2) mg/litr
w poréwnaniu z 7,7 (+3,0) mg/litr po 6 miesigcach. U pacjentow z AIHA, ktorzy
odpowiedzieli na leczenie, Sredni poziom hemoglobiny (+ SD) wzrdst
z8,5(+1,4) g/dl do 13,0 (+1,4) g/dI po 6 miesigcach (P =0,001), a srednia liczba
ptytek krwi wzrosta z 49 (+29) x 10°/litr do 199 (+98) x 10°/litr (P = 0,0005).
Witgczono dwa dokumenty wytycznych dotyczqce o0godlnych zalecen
terapeutycznych u pacjentow z toczniem rumieniowatym uktadowym:
europejskie EULAR 2023 (The European Alliance of Associations
for Rheumatology) oraz podsumowanie wytycznych amerykariski ACR 2025
(American College of Rheumatology, petna wersja wytycznych zostanie
opublikowana na koniec 2025 r.).

Wytyczne EULAR rekomendujq zastosowanie rytuksymabu (RTX) w przypadkach
opornej na leczenie choroby (poziom dowodu: 2b, sita rekomendacji: C) oraz jako
jedng z alternatyw w leczeniu ciezkiej autoimmunologicznej matoptytkowosci,
rowniez w leczeniu podtrzymujgcym (poziom dowodu: 2b, sita rekomendacji: B).
Ponadto mozliwos¢ stosowania RTX wymieniono (nie sformufowane jako
rekomendacje) w przypadku leczenia aktywnej postaci skornej, aktywnej choroby
neuropsychiatrycznej przypisywanej TRU, nerkowej postaci TRU.

W podsumowaniu ACR 2025 wskazuje sie warunkowe zalecenia (na podstawie
dowoddw na poziomie bardzo niskim lub niskim) zastosowania terapii anty-CD20
(w tym RTX) w przypadkach TRU 2z objawami: hematologicznymi
(matoptytkowosé, autoimmunologiczna niedokrwistos¢ hemolityczna), ciezkich
zespotow neuropsychiatrycznych, ciezkiego tocznia pecherzowego opornego
na leczenie miejscowe, zapalenia naczyn spowodowanym aktywnym TRU,
czy ostrego i/lub pogarszajgcego sie zapalenia miesnia sercowego wywotanego
toczniem.

W  wyniku przeprowadzonego wyszukiwania w dniu 05.08.2025 r.
nie odnaleziono rekomendacji  dotyczqcych  finansowania  rytuksymabu
w leczeniu SLE.

Zgodnie z oszacowaniami wielkosc¢ populacji leczonej rytuksymabem w ramach
PL B.150 wyniesie ok. 90 pacjentdow, a roczny koszt stosowania rytuksymabu
we wnioskowanej populacji to kilka miliondw zt w zaleznosci od przyjetego
wariantu populacyjnego. Gtownym czynnikiem kosztotwdrczym jest refundacja
RTX, a nastepnie — wzrost kosztow kwalifikacji, monitorowania i podania leku.

Gltowne arqgumenty decyzji

e Brak zalecern praktyki klinicznej oraz rekomendacji refundacyjnych
we wnioskowanym wskazaniu;
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e Zaspokojona potrzeba zdrowotna w ramach dostepnego leczenia
systemowego;

e Niska jakos¢ dowoddw naukowych.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U.z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci
finansowania lekéw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego nr: 0T.422.1.8.2025 ,Rytuksymab w programie lekowym: B.150
Leczenie chorych z toczniem rumieniowatym uktadowym (TRU, SLE) (ICD-10: M32)”; data ukoriczenia 7 sierpnia
2025r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 146/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
rytuksymab w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego, tj. leczenie pacjentow z chorobg
Srodmigzszowa ptuc

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq lekdw zawierajgcych
substancje czynng rytuksymab w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj. w ramach programu lekowego
B.135.  ,leczenie  pacjentow z  chorobqg  srodmigiszowq  ptuc
(ICD-10: D86, 167.0-167.9, J84.1, 184.8, 184.9, 199.0, 199.1, M34)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Srédmigzszowa choroba ptuc (ILD, ang. interstitial lung disease) to choroba
wynikajgca z uszkodzenia komdrek otaczajgcych pecherzyki ptucne, co prowadzi
do uogdlnionego zapalenia, bliznowacenia oraz wtdknienia ptuc. ILD wystepuje
u czesci pacjentow w przebiegu ponad 200 jednostek chorobowych o znanej
lub nieznanej etiologii.

Choroba przebiegajgca z witdknieniem o fenotypie postepujgcym (PF-ILD,
ang. progressive fibrosing interstitial lung disease) moze wystepowac u czesci
pacjentow w przebiegu roznych chorob podstawowych, m.in. w przebiegu
uktadowych  autoimmunologicznych  choréob  reumatycznych  (SARD-ILD,
ang. systemic autoimmune rheumatic disease), w tym twardziny uktadowej
(5S¢, ang. systemic sclerosis)

Brak poprzednich opinii Rady Przejrzystosci we wnioskowanym wskazaniu.
Dowody naukowe

Istniejg cztery metaanalizy badan oceniajgcych skutecznos¢ rytuksymabu
w leczeniu srodmigzszowej choroby ptuc zwiqzanej z chorobami tkanki tgcznej
(CTD-ILD), w tym w przebiegu twardziny uktadowej (SSc), oraz jedno
randomizowane badanie kliniczne (Maher 2023). Dwie metaanalizy (Wang 2022
i Xing 2021) koncentrowatly sie na porodwnaniu rytuksymabu z terapig
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konwencjonalng u pacjentdw z CTD-ILD, a pozostate dwie (Jang 2025 i Marcea
2024) dotyczyty wytqcznie populacji z SSc-ILD.

Do metaanalizy Wang 2022 wtgczono 16 badari oceniajgcych FVC% i 13 badan
analizujgcych DLCO%. WSsrdd trzech randomizowanych badan klinicznych
wykazano istotny statystycznie spadek FVC% po leczeniu RTX (MD: =5,24; 95% Cl:
-9,94 do —0,54; p = 0,029). Z kolei zmiana DLCO% nie osiggneta poziomu
istotnosci (MD: 1,15, p = 0,681). W badaniach obserwacyjnych rdwniez
odnotowano statystycznie istotne pogorszenie zaréwno FVC% (MD: —1,24;
p =0,030), jak i DLCO% (MD: —7,71; p = 0,014) po leczeniu RTX. Co wiecej, analiza
czasowa sugerowata progresywny spadek obu wskaZznikow czynnosci ptuc
w kolejnych latach terapii, szczegdlnie po uptywie dwdch lat.

Natomiast w metaanalizie Xing 2021 srednia poprawa FVC% byta istotnie
wieksza w grupie leczonej RTX niz w grupie kontrolnej — roznica wynosita 5,40%
(95% Cl: 3,73 do 7,08; p < 0,00001), a heterogenicznos¢ miedzy badaniami byta
bardzo niska (I? = 0%). Zmiany w wartosciach DLCO% w grupie RTX nie roznity sie
IS od grupy kontrolnej (MD: —2,22; p = 0,35). Dodatkowo, metaanaliza trzech
badan wykazata, ze rytuksymab przynosit istotne korzysci w zakresie
zmniejszenia skdrnego wskaznika mRSS — réznica wynosita —3,97 (95% CI: —7,07
do —0,87; p = 0,01), bez istotnej heterogenicznosci (1> = 0%).

W badaniu RCT RECITAL (Maher 2023) nie zaobserwowano rézni¢ w FVC% oraz
DLCO% w grupie leczonej rytuksymabem i cyclofosamidem u pacjentéow
ze Srodmiqgzszowq chorobg ptuc w przebiegu chorob tkanki tgczne;.

W metaanalizie Jang 2025 wykazano, ze rytuksymab istotnie ogranicza spadek
FVC% u pacjentow z SSc-ILD w porownaniu z leczeniem konwencjonalnym
(SMD 0,64; 95% Cl: 0,03—-1,25; p = 0,04). Metaanaliza nie wykazata istotnych
roznic w zmianach DLCO ani w wartosci mRSS miedzy rytuksymabem a leczeniem
konwencjonalnym.

W metaanalizie Macrea 2024 oceniono skutecznos¢ i bezpieczeristwo
rytuksymabu u pacjentow z SSc-ILD. Wykazano istotng statystycznie poprawe
FVC% po 24 tygodniach oraz w okresie 24-48 tygodni leczenia w poréwnaniu
z placebo (MD ok. 3%, p<0,05), przekraczajgcq minimalnie istotng klinicznie
roznice (MCID). Rytuksymab powodowat rowniez istotnq redukcje wartosci mRSS
po 24 i 24-28 tygodniach leczenia (MD okoto -7 do -8,5; p<0,01), takze
przekraczajgcq prog MCID. Po 48 tygodniach nie stwierdzono istotnych roznic
dla FVC% ani mRSS miedzy grupami. Nie wykazano istotnych réznic w zmianach
DLCO, radiologicznej progresji choroby ani w jakosci Zycia ocenianej
kwestionariuszami SF-36 i HAQ-DI.

W badaniu Wang 2022 oszacowano, ze czestos¢ dziatan niepozqdanych
zwigzanych z rytuksymabem wynosita okoto 30%, natomiast Smiertelnosc¢ ogdlna
po leczeniu siegata nieco ponad 11%. Infekcje, zwtaszcza drog oddechowych oraz
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uktadu moczowego, wystepowaty z roznq czestosciq, a leczenie rytuksymabem
wiqzato sie takze z wystepowaniem takich zdarzen jak hipogammaglobulinemia,
neutropenia czy reakcje surowicze.

W badaniu Xing 2021 porownujgcym rytuksymab z terapiq konwencjonalng
wykazano, Ze ryzyko infekcji i dziatan niepoZzqdanych ze strony uktadu
krwiotworczego byfto istotnie nizsze w grupie leczonej rytuksymabem, przy czym
roznice w smiertelnosci oraz reakcjach infuzyjnych nie byty statystycznie istotne.

W metaanalizie Jang 2025 wykazano natomiast, ze rytuksymab istotnie rzadziej
powoduje leukopenie niz cyklofosfamid, a cho¢ obserwowano tendencje
do rzadszego wystepowania zapalenia ptuc i zakazen uktadu moczowego przy
zastosowaniu rytuksymabu, nie osiggnieto w tych przypadkach istotnosci
statystycznej.

Wyniki metaanalizy Macrea 2024 wskazujq na akceptowalny profil
bezpieczenistwa rytuksymabu, bez wzrostu ciezkich dziatarn niepozqdanych,
co potwierdza jego miejsce jako skutecznej i bezpiecznej opcji terapeutycznej
w leczeniu srodmigzszowej choroby ptuc zwiqzanej z chorobami tkanki fqgczne
Odnaleziono szes¢ dokumentow wytycznych klinicznych: dwa dotyczqce
postepowania w  chorobach srodmigiszowych ptuc przebiegajgcych
Z witdknieniem: polskie (PTChP 2022) oraz amerykarnskie (ACR/CHEST 2023),
jeden dokument dotyczqcy leczenia srodmigzszowej choroby ptuc w przebiegu
twardziny uktadowej: amerykarniskie (ATS 2024), dwa dotyczgce postepowania
w twardzinie uktadowej: europejskie (EULAR 2023) i brytyjskie (BSR 2024),
a takze jeden dokument dotyczqcy leczenia pacjentow z reumatoidalnym
zapaleniem stawow, uwzgledniajqcy wytyczne leczenia srodmigzszowej choroby
ptuc w przebiegu RA (FSR 2024).

W odnalezionych wytycznych klinicznych mykofenolan mofetylu (MMF),
wskazywany jest na lek pierwszego wyboru ze wzgledu na korzystny profil
bezpieczeristwa i umiarkowanq skutecznos¢. Cyklofosfamid stosowany jest
gtownie w ciezszych lub szybko postepujgcych przypadkach, cho¢ jego uzycie
wiqgze sie z wiekszym ryzykiem dziatan niepozgdanych. Tocilizumab, jako inhibitor
IL-6, stanowi dodatkowq opcje terapeutyczng u pacjentow z aktywnym procesem
zapalnym. Ponadto, w terapii SSc-ILD zaleca sie leki przeciwfibrotyczne, takie
jak nintedanib oraz pirfenidon, ktore mogq spowalniac progresje zwtdknienia
ptuc.

Wiekszos¢ wytycznych zaleca stosowanie rytuksymabu jako skutecznej opcji
terapeutycznej w leczeniu srodmigzszowej choroby ptuc w przebiegu twardziny
uktadowej (SSc-ILD), szczegdlnie u pacjentéow z aktywnym zapaleniem oraz
progresjq zmian ptucnych.

W zaleceniach ACR/CHEST 2023 dotyczqgcych leczenia srodmigzszowej choroby
ptuc zwigzanej z chorobami autoimmunologicznymi (SARD-ILD) u pacjentow
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z postepujgcqg chorobg pomimo leczenia pierwszego rzutu warunkowo
rekomenduje sie zastosowanie mykofenolanu mofetylu, rytuksymabu,
cyklofosfamidu Ilub nintedanibu jako opcji terapeutycznych. Rytuksymab
w praktyce klinicznej stosowany jest najczesciej jako leczenie drugiego rzutu
po nieskutecznosci mykofenolanu mofetylu.

Europejskie zalecenia EULAR dotyczqce leczenia srodmigzszowej choroby ptuc
w przebiegu twardziny uktadowej (SSc-ILD) rekomendujq stosowanie
mykofenolanu mofetylu, cyklofosfamidu Ilub rytuksymabu jako leczenia
immunosupresyjnego. W przypadku progresji zmian srodmiqgzszowych zaleca sie
rowniez nintedanib, samodzielnie lub w skojarzeniu z MMF, mozna tez rozwazy¢
tocilizumab.

Z kolei wytyczne ATS 2024 sugerujg stosowanie rytuksymabu u pacjentow
z SSc-ILD (zalecenie warunkowe, bardzo niska jakos¢ dowoddw), podkreslajgc
jego potencjalng skutecznos¢ pomimo ograniczonych danych.

Dodatkowo Polskie Towarzystwo Reumatologiczne (PTR) w 2025 roku wskazuje
na koniecznosc refundacji rytuksymabu we wskazaniach off-label, tj. Stanowisko
PTR dot. dostepu do innowacyjnego leczenia w chorobach reumatycznych
(PTR 2025a) oraz Stanowisko PTR dot. potrzeby poszerzenia refundacji terapii
stosowanych poza wskazaniami rejestracyjnymi (off-label) w chorobach
reumatycznych (PTR 2025b). W dokumentach PTR wskazano na potrzebe
rozszerzenia refundacji rytuksymabu o wskazania off-label, szczegdlnie
w SLE i SSc-ILD, zgodnie z aktualng wiedzq i rekomendacjami.

W wyniku wyszukiwania odnaleziono walijskie rekomendacje refundacyjne
z lat 2019-2024 (AWTTC 2019-2024) oraz rekomendacje angielskq NHS 2017.

Walijska agencjia AWTTC w 2019 roku dopuscita zastosowanie rytuksymabu
w leczeniu srodmigzszowej choroby ptuc, ale jako terapie ratunkowgq i poza
oficjalnym wskazaniem rejestracyjnym, pod warunkiem spetnienia okreslonych
kryteriow klinicznych i po wyczerpaniu innych metod leczenia (jako opcja
drugiego lub trzeciego rzutu). W latach 2020-2024 AWTTC podtrzymywata swojq
pierwotnqg decyzje ze wzgledu na brak nowych istotnych dowoddw, ktore
zmienityby wczesniejszq decyzje. Kazdorazowo podkreslano ograniczenia
dowodow i koniecznos¢ dalszej obserwacji wynikow leczenia w codziennej
praktyce klinicznej.

Natomiast NHS England uznafo, ze rytuksymab nie powinien byc¢ rutynowo
finansowany w leczeniu choroby tkanki tqcznej zwigzanej ze srodmigzszowq
chorobg ptuc przede wszystkim ze wzgledu na niskiej jakosci dowody, niepewnos¢
co do skutecznosci i bezpieczenstwa oraz brak danych o optfacalnosci leczenia

Zgodnie z oszacowaniami wielkos¢ rocznej populacji leczonej rytuksymabem
w ramach PL B.135 wyniesie od 100 do 500 pacjentow. Zgodnie z oszacowaniami
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roczny koszt stosowania rytuksymabu we wnioskowanej populacji to ok. kilka
miliondw zt w zaleznosci od przyjetego wariantu populacyjnego.

Gtowne argumenty decyzji

o Wytyczne towarzystw naukowych i opinie ekspertow;

e Nizsze koszty finansowania rytuksymabu w ramach programu lekowego
niz w ramach RDTL.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U.z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci
objecia refundacjg lekéw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego nr: 0T.422.1.9.2025 , Rytuksymab we wskazaniu pozarejestracyjnym:
wramach programu lekowego B.135. Leczenie pacjentow z chorobg s$rédmigzszowg ptuc
(ICD-10: D86, J67.0-J67.9, J84.1, 184.8, J84.9, 199.0, J99.1, M34); data ukoriczenia 7 sierpnia 2025 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 147/2025 z dnia 11 sierpnia 2025 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
tocilizumabum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego tj. leczenie pacjentow z chorobg
Srodmigzszowa ptuc

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq lekéw zawierajgcych
substancje czynnq tocilizumabum w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj. w ramach programu lekowego
B.135.  ,leczenie  pacjentow z  chorobqg  srodmigiszowq  ptuc
(ICD-10: D86, 167.0-167.9, J84.1, 184.8, 184.9, 199.0, 199.1, M34)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

W Polsce na twardzine uktadowq choruje okofo 10 000 osob, natomiast w ciggu
roku wystepuje 4—12 nowych zachorowan na milion mieszkaricow.

Choroba srodmigzszowa ptuc wystepuje u ok. 80% chorych na twardzine
uktadowq. U wielu z nich moze przebiegac tagodnie lub stabilnie i nie wymaga
intensywnego leczenia. Terapie immunosupresyjng nalezy witgczy¢ u 25-30%
chorych ze srodmiqzszowq chorobq ptuc, zwtaszcza we wczesnym, agresywnym
okresie choroby, w przypadku progresji zmian w ptucach oraz w zaawansowanej
postaci choroby.

Dowody naukowe

W ramach przeprowadzonego przeglqdu odnaleziono przeglgd systematyczny
Ghazipura 2023, w ktérym uwzgledniono wyniki badan faSScinate wraz z fazq
przedtuzonqg (open-label), badanie focuSSced wraz z fazq przedtuzong
(open-label) oraz analizq post-hoc.

Do najistotniejszych wynikow w przeglgdzie zaliczono smiertelnos¢ oraz
progresje choroby. Po 24 tygodniach nie stwierdzono istotnych roznic
w Smiertelnosci pomiedzy grupqg otrzymujgcq tocilizumab a grupqg placebo
(RR =1,02; 95% Cl: 0,07; 15,84). Podobne wyniki odnotowano po 48 tygodniach
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(RR = 1,02, 95% Cl: 0,12, 8,94) oraz w okresie 48-96 tygodni
(RR = 0,96, 95% Cl: 0,14; 6,68).

Progresje choroby oceniano na podstawie zmian w czynnosci ptuc oraz posrednio
przy uzyciu zmodyfikowanej skali Rodnana (mRSS). W poréwnaniu z placebo,
spadek FVC wzgledem wartosci wyjsciowej byt mniejszy w grupie tocilizumabu
po 24 tygodniach (MD = 118 ml; 95% Cl: 31-205 ml), 48 tygodniach
(MD = 241 ml; 95% Cl: 124, 358 ml) oraz 96 tygodniach (faza open-label)
(MD = 129 ml; 95% ClI: 110; 141 ml). Podobne wyniki uzyskano dla odsetka
szacowanej FVC — mniejszy spadek w grupie tocilizumabu dla sredniej zmiany
od wartosci wyjsciowej do 48 tygodnia (MD = 6,50%,; 95% Cl: 3,40; 9,50%) oraz
mediany zmiany (réznica median = 3,40%; 95% Cl: 0,40; 5,60%). RozZnice
te spetniaty minimalne klinicznie istotne zmiany (MCID), co wskazuje
na znaczenie kliniczne. Po 96 tygodniach rdznica sredniej zmiany FVC% nie byta
istotna statystycznie (MD = 1,75%,; Cl: —1,66; 5,16%; |17 = 99,5%), grupa placebo
rowniez otrzymywata tocilizumab.

W zakresie zmiany mRSS wzgledem wartosci wyjsciowej odnotowane roZnice
nie byty istotne statystycznie dla okresu obserwacji wynoszqgcego 48 tyg.
(MD =-1,57; 95% Cl: -3,82; 0,69;) oraz 96 tyg.(MD =—-0,20; 95% CI: -0,54; 0,15).
Obserwowano istotne statystycznie roznice na korzys¢ TOC w pordwnaniu
do PLCw zakresie ryzyka spadku FVC% o 210% - byfo mniejsze w grupie
tocilizumabu (RR = 0,34; Cl: 0,13; 0,88), natomiast ryzyko wzrostu FVC% byfto
niemal dwukrotnie wyzsze (RR = 1,97; Cl: 1,14; 3,42) po 48 tygodniach.
Nie stwierdzono istotnych rdznic po 96 tygodniach (faza open-label).

Rdwniez na korzys¢ TOC wskazywaty wyniki w zakresie wskaZnikow QILD5
(wskaZznik do oceny catkowitego zaawansowania zmian Sréodmigzszowych
w pfucach ang. Quantitative Interstitial Lung Disease) oraz QLF6 (wskaZnik
ilosciowy okreslajgcy stopiern widknienia migzszu ptucnego, ang. Quantitative
Lung Fibrosis). Ocena jakosci Zycia na podstawie kwestionariuszy pacjentow
wskazywata na brak istotnych statystycznie roznic dla okresu obserwacji
wynoszqcego 48 tygodni (faza zaslepiona).

Stosowanie TOC wiqzato sie z akceptowalnym profilem bezpieczeristwa. Rdznice
na niekorzys¢ TOC obejmowaty reakcje w miejscu wstrzykniecia (MD = 10,20;
Cl: 8,71, 11,69) oraz reakcje nadwrazliwosci niezwigzanych z miejscem
wstrzykniecia (MD = 6,80; Cl: 5,46, 8,14) na 100 pacjento-lat w okresie
48-96 tygodni.

W wytycznych wskazano, iz tocilizumab nalezy rozwazy¢ jako opcje leczenia
w 1. lub 2. linii. Nalezy takze zwrdci¢ uwage, iz zalecenia byty warunkowe
(ACR 2023), bqdZ oparte na dowodach nizszej jakoSci w pordwnaniu
do pozostatych interwencji (EULAR 2024). W wytycznych brytyjskich (BSR 2024)
w ramach pierwszej linii TOC jest zalecany do stosowania w przypadku
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uogdlnionej postaci twardziny uktadowej, natomiast w ramach drugiej linii zostat
wymieniony obok rytuksymabu jako jedna z opcji ratunkowych w ramach terapii
immunomodulujgcej.

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dla tocilizumabu w analizowanym
wskazaniu.

Wyniki przeprowadzonych oszacowan wskazujg na dodatkowe coroczne wydatki
ptatnika publicznego w wysokosci od kilku do kilkunastu miliondw ztotych, przy
uwzglednieniu liczebnosci populacji na podstawie zakresu wskazanego przez
ankietowanych ekspertow klinicznych.

Gtowne argumenty decyzji

e Dowody naukowe niskiej jakosci;
e Jedynie warunkowe zalecenia w wytycznych klinicznych;
e Brak refundacji leku w innych panstwach UE.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pdin. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U.z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci
finansowania lekéw zawierajgcych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione
w Charakterystyce Produktu Leczniczego nr: 0T.422.1.10.2025 ,Tocilizumab we wskazaniu pozarejestracyjnym:
w ramach programu lekowego B.135. ,Leczenie pacjentédw z chorobg srédmigzszowg ptuc (ICD-10: D86, J67.0-
167.9,184.1, 184.8, 184.9, 199.0, J99.1, M34); data ukonczenia: 7 sierpnia 2025 r.



