
Załącznik nr 1 

Odpowiedź na pismo znak OT.4231.23.2021.JM.10 w sprawie niezgodności analiz 

przedłożonych we wnioskach o objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu dla 

produktów leczniczych: Zejula (niraparyb) kapsułki twarde, 100 mg, 56, kaps., kod EAN: 

05909991425487 oraz Zejula (niraparyb) kapsułki twarde, 100 mg, 84, kaps., kod EAN: 

05909991425494. 

 

1) „Proszę o uwzględnienie w analizie klinicznej, ekonomicznej i wpływu na budżet olaparybu 

jako aktualnie refundowanego, aktywnego komparatora właściwego dla części populacji, w 

której ma być refundowany wnioskowany lek. Dla prawidłowości przeprowadzanego 

procesu HTA, kluczowe jest uwzględnienie możliwie najszerszego spektrum technologii 

opcjonalnych, możliwych do zastosowania w danym stanie klinicznym, niezależnie od tego 

czy są finansowane ze środków publicznych. Ustawa refundacyjna wskazuje, że ocenianą 

technologię należy porównać z innymi możliwymi do zastosowania w danym stanie 

klinicznym procedurami medycznymi we wnioskowanym wskazaniu, w tym, o ile występują, 

finansowanymi ze środków publicznych. Rozporządzenie ws. wymagań minimalnych 

precyzuje, że technologią opcjonalną jest procedura medyczna możliwa do zastosowania w 

danym stanie klinicznym, we wnioskowanym wskazaniu, dostępna na terytorium 

Rzeczypospolitej Polskiej, zgodnie ze stanem faktycznym w dniu złożenia wniosku.” 

 

Odpowiedź wnioskodawcy:  

W odpowiedzi na powyższą uwagę Agencji dotyczącą porównania pośredniego niraparybu z 

olaparybem w rozważanym wskazaniu i w subpopulacji chorych z obecnością mutacji BRCA 

(BRCAmut), stanowiącej jedynie 16-20% łącznej populacji chorych z rakiem jajnika, 

przeprowadzono szybki przegląd literatury, na podstawie którego ustalono, że zakres dowodów 

klinicznych obejmuje badanie PRIMA dla niraparybu, NIR (González‑Martín 2019) oraz badanie 

SOLO1 dla olaparybu, OLA (Moore 2018 oraz abstrakt konferencyjny Banerjee 2020 

prezentujący aktualizację wybranych wyników). Zidentyfikowane badania poddano ocenie pod 

kątem możliwości wykonania na ich podstawie porównania pośredniego NIR vs OLA. W wyniku 

tej analizy zidentyfikowano następujące ograniczenia: 

• ’’||’’’’’|’’’ ’’’’’’’’{’’’’’ ’’[’|’’[’’’’|’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’|| ’’’’’’ [’’’’’’’’’’’’| ’’{|’’| ’’’’’|’’’’’|’’| 

|’’{’’|| (’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’’’’’’’’’’{ ’’’’’’{{’’’ {’’v’’’’’’, ’’’’’’’’), ’’’’{[’’’’’’’{{ ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’{’’’’’ 

{|’’’ {|’’’’’’’’| ’’|| ’’’’’’, ’’’’’| [’’’’’’’’’’’’| ’’{|’’| ’’’’’’’’’’|| (’’’v’’{{’’’’’{[’{ ’’{{’’{{’’’’, ’’’’V). ```’’’’[’, ’| 

’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’{|’’’’{[’’’’’’’’|[’’’[’ [’’’’’’’| ’’{|’’| ’’’’’’’’’’||, {[’ ’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’’’’ {[’ |[’{{’’|[’ 

|’’’’{[’’’’’’{[’’’’’’’’’’ {’’’’, ’’’’| ’’’|’’ ’’’|’’’’|’’| {||’’’’’’’ ’{{[’{’’’’’ {{’’{|{{|’’|’’’’ ’’’ ’’’’’’ [’’’’’’’’’’’’|’’’ 

’’{|’’| ’’’’’’’’ ’’’|||’’|’’’’’ ’’’ ’’[’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’ [’{’’| {’’’’’’[’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’ (| ’’’’’’’’|{’’’’’ ’’’’’’{’’’’’| ’’’’’’ 

’’’ ’’’’’’’’’’’’’’|’’’’’’ {’’’’[’’’’’’’’’’’’’’’ ’’[’’’’[’’[’’’’’’|’’’’’). ```{||{{’’’’’ ’’’’’’’’|| ’’’’’ ’’[’|[’{{’’||’’’’ 

’’[’’’’’{’’’’ (’’’ {|’’’ | ’’’’’{’’’’’’’’’’’ ’’’ ’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’) ’’’’’’|| ’’’’’’{’’’’{’’{ ’’’’{’’’[’{’’’’|’’’|. ’’{|’’ {’’| 

’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’’’’ ’’’’’’|[’ ’’’[’’’| {{’’{|{{|’’|’’’’’, ’’’’| ’’’|’’’’|’’| ’’’’’’’{ ’’’’’|’’’’’’’ ’’’’’’ 



’’’ ’’[’’’’’{’’’’’’’ ’’’’’’’’’’’{’’’’ ’’’’’’’’’’’’’{, ’’[’ [’’’{’’’’’’’|’’ ’’’|’’[’{||{{’’’’’’’ {|’’’’ ’’’|’’’’’|’’’ ’’’ 

’’’’’’’’’{’’’’’’’|’’’ ’’[’{|’’’’’’’’’’’’ ’’[’|{’’’’’’’’’’. 

• ```’’’’’’’’’’’ [’’’{’’{’’’’’’’’’ ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’ ’’’|’’’[’{|’’ [’’’. ’’’’ ’’’’’’{. ’’’ [’’’’’ ’’{’’’’’’’’’’, ’’[’’’’’|’’{, 

’’’’| ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’||[’ {[’ ’’’’’|’’’’’ ’’’’,’’ ’’’’’’{’|’’| ({|’’’’’’’’| ’’’’’ [’’’’’ ’’{’’’’), ’’[’ ’’’[’|’’ 

|’’’’||’’’’| ’’’’’’[’{’’[’’’’’’’’’’’ | {’’’’’’’’’[’ ’’[’{|’’’’’’’’’’’’. 

• ’’’’{’’{’’’’ ’’’’[’{|’’’’ | ’’’’’’’’ = ’’ ’’|| ’’’||{|| ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’ (’’’’’’ ’’’’%, ’’’’’’ ’’’’%), ’’’| ’’’ 

’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ (’’’’’’: ’’’’’’ ’’’’%, ’’’’’’ ’’’’%). 

• ``` ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’’||{|| [’’’{’’{’’’’ ’’’ {’’’’’’’’’’’’’ ’’’{’’’’’’{|’’’’ {{’’’’[’’’’’|| ’’’’[’{’’ ’’’ {{’’’’’’’’’’ ’’V 

’’’’[’{[’’’| (’’’’’’: ’’’’,’’%), ’’’ ’’[’{|’’’’’’’’’’’’ | ’’’’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’ (’’’’,’’%). ’’[’’’’’{’’[’’’’[’ ’’’’% 

’’’’[’{|’’’’ ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’’ ’’[’{|’’’’’’’’’’’’ | ’’’’% ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’ [’{{||’’’’’|’’ 
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’’’’’’’’’| {’’ ’’’’’’’ ’’||’’’’’’’’, ’’’[’|’’’’ ’’’’’’[’{’’[’’’’’’|, |’’ ’’’’’’’’’’’{’’’ ’’’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’ ’’’’’’|| 

’’[’{{|’’ {[’’’[’’’’’’’’’’’. 

• ``` ’’{|’’’’’’’’’’’|{{’’’’’’ ’’[’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’```’’, ’’[’ ’’’’’’’’’’’’’ ’’’’’’’’’’ ’’’||’’|’’’’[’ {’’’’|’’ ’’’’[’{’’ ’’’’| 

’’’’’’[’’’|’’’’’ ’’’’[’{[’’’| {’’{|{’’[’’’’’’’ (’’[’ v’{’’’’’’ {’’{’’’’’’’’ ’’’{’’’’{’’, ’’V’’’’) ’’[’ ’’’’’{’’’[’{’’|’’’ |’’’’’’’’’’’ 

’’’’’{’’{’’’’’|’’|’’’, ’’{|{’’ ({|’’|’’’’|’’’’’’ ’’’ {{’’’’’’’’’’ ’’’’’’) ’’’|’’’’|’’’| ’’’’’{|’’ {[’’’[’’’’’’’’’’’ ’’’| 

’’’’’’’’’’’{’’’ | [’’’’’’’’’| ’’’’[’{[’’’| {’’{|{’’[’’’’| (’’’’’’’’’{[’’’ ’’’’’’’’, ’’’’’{{’’{ ’’’’’’’’). ’’’’{{ {[’ ’’[’’’’’’’| 

’’{’’’’’’’’’’’{ ’’’{’’’’|’’’|’’| ’’’’ {||’’’’’’’ ’’’ {[’’’[’’’’’’’’’’’ ’’’’[’{|’’’’ ’’’ ’’[’{|’’’’’|’’’’’’’|’’’’ ’’’’’’’’’’’’’’’’’. 

Na tej podstawie wydaje się, że istniejące różnice między badaniami PRIMA i SOLO1 powodują, 

że ewentualne porównanie pośrednie NIR vs OLA w obrębie subpopulacji BRCAmut byłoby 

obarczone dużą niepewnością, a wnioskowanie na jego podstawie ograniczone. Jednakże, aby 

spełnić warunek wskazany w przedmiotowym piśmie Agencji, zdecydowano się przeprowadzić 

porównanie pośrednie na podstawie dostępnych danych (Załącznik nr 2. Zejula – uzupełnienie 

AKL). 

Ponieważ wyniki badania PRIMA dla podgrupy BRCAmut są bardzo ograniczone, porównanie 

pośrednie NIR vs OLA było możliwe jedynie dla oceny przeżycia bez progresji choroby. Na 

podstawie uzyskanego wyniku, przyjęto, że skuteczność niraparybu nie różni się istotnie od 

skuteczności olaparybu i na tej podstawie wykonano analizę minimalizacji kosztów opisaną w 

załączniku do przedmiotowego pisma (Załącznik nr 3. Zejula – uzupełnienie AE). 

Wynikiem przeprowadzonej analizy są [’{|’’||’’’’[’|’’’ dla płatnika publicznego wygenerowane 

w sytuacji zastąpienia terapii podtrzymującej olaparybem przez analogiczna terapię opartą na 

niraparybie. Ponieważ w wariancie z RSS (dla NIR) [’{|’’||’’’’[’|’’’ {| |’’’’’’||’’’’, wydaje się, iż 

nawet dodatkowy ’’’’’’’’’’’’’’|’’’ ’’’’’’ ’’’’’ ’’’’’’ ’’’’’ ’’[’’’’’’’’’’’’ zmienić wnioskowania z analizy 

minimalizacji kosztów. W tej sytuacji w analizie wpływu na budżet również należałoby 

[’’’|’’’’’’’’’’| [’{|’’||’’’’[’|’’’ dla budżetu płatnika, {|’’’ ’’’’|’’{||’’’’, ’’’’ ’’’’|’’’’’ ’’’’[’{|’’’’ otrzymałoby 

NIR zamiast OLA. Refundacja OLA w rozważanym wskazaniu została wprowadzona 

Obwieszczeniem MZ obowiązującym od 1 maja 2021 roku, zatem prawdopodobnie jeszcze 

żadna chora spełniająca kryteria programu lekowego nie rozpoczęła leczenia tym lekiem. W 

związku z tym prognozowanie udziałów OLA w subpopulacji pacjentek z mutacją w genach 

BRAF1/2, a następnie zmniejszenie tych udziałów w związku z przewidywaną obecnością 



refundowanego niraparybu byłoby obarczone znaczną niepewnością. Natomiast pewne jest, że 

’’’ ’’’’|’’|’’’ ’’{||’’’’’’’’’’ |’’{{|’’’’’’’’’’ ’’’’’’ ’’{|’’| ’’’’’’ ’’’|’’’’{’’’ ’’|’’{’’’’’’’ ’’’’’’’’’’|’’’’’’[’ {| ’’’|{|’’, ’’[’ 

’’’[’|’’ ’’|| ’{{[’{’’’’ ’’’’’’’’’{ ’’’ pierwszych latach refundacji OLA i NIR, kiedy leki te nie będą 

konkurowały ze są jeszcze tak bardzo, jak przypuszczalnie będzie to miało miejsce w późniejszym 

okresie, przy wysyceniu populacji docelowej. Uwzględniając więc całą rozważaną populację 

docelową, odsetek chorych u których należało by uwzględnić zastępowanie terapii OLA przez 

NIR w przyjętym horyzoncie czasowym będzie raczej znikomy i wpływ tej sytuacji na obecne 

oszacowania analizy również byłby ograniczony. Biorąc pod uwagę powyższe argumenty 

uznano, że w chwili obecnej rozszerzenie analizy wpływu na budżet o możliwość zastępowania 

OLA przez NIR prowadziłoby do oszacowań o ograniczonej wiarygodności, niemniej jednak 

zaktualizowane wyniki byłyby ’’’’{’’|’’’’ ’’[’{||{{’’’’ niż prezentowane obecnie. Stąd takie podejście 

można uznać za konserwatywne. 
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