Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 77/2023 z dnia 10 lipca 2023 roku
w sprawie oceny leku Ryeqo (relugolixum + estradiolum +
norethisterone acetate) we wskazaniu: w leczeniu
umiarkowanych do ciezkich objawéw miesniakdow macicy
u dorostych kobiet w wieku rozrodczym

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Ryeqo (relugolixum + estradiolum + norethisterone acetate), tabletki powlekane,
40 mg + 1 mg + 0,5 mg, 28, tabl., GTIN: 05997001370742 we wskazaniu:
w leczeniu umiarkowanych do ciezkich objawdw miesniakow macicy u dorostych
kobiet w wieku rozrodczym, w ramach nowej grupy limitowej i wydawanie go
za odptatnosciq 30%.

Rada Przejrzystosci nie zgtasza uwag do propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.
Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Pismem z dnia 19.04.2023 r., znak PLR.4500.541.2023.2.MKO (data wptfywu
do AOTMIT: 19.04.2023 r.) MinisterZdrowia zlecit przygotowanie analizy
weryfikacyjnej AOTMIT, stanowiska Rady Przejrzystosci oraz rekomendacji

Prezesa AOTMIT na zasadzie art. 35 ust. 1 ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia oraz
wyrobdow medycznych (Dz.U. 2022 poz. 463, z pdzn. zm.)w przedmiocie objecia
refundacjq produktu leczniczego Ryeqo (relugolixum + estradiolum +
norethisterone acetate), tabletki powlekane, 40 mg + 1 mg+ 0,5 mg, 28, tabl.,
GTIN: 05997001370742.

Produkt leczniczy Ryeqo jest wskazany do stosowania w leczeniu umiarkowanych
do ciezkich objawdw miesniakow macicy u dorostych kobiet w wieku rozrodczym.
Uzyskane pozwolenie na dopuszczenie do obrotu EMA, 16.07.2021 r

Whnioskowany lek ma by¢ dostepny w aptece na recepte w catym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen na poziomem odptatnosci 30%,
Z utworzeniem nowej grupy limitowej.
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Dowody naukowe

Analize przeprowadzono w oparciu o wyniki: randomizowanych badan LIBERTY 1
/ LIBERTY 2 (opisanych w publikacjach Al-Hendy 2021a, Stewart 2022); ich fazy
przedtuzonej LIBERTY LTE (Al-Hendy 2022) oraz badania oceniajgcego skutki
odstawienia terapii LIBERTY RWS (Al-Hendy 2021b) w ktorych porownywano

skutecznos¢ i bezpieczeristwo stosowania terapii skojarzonej relugoliksem
w porownaniu z placebo. Whnioskodawca przeprowadzit synteze ilosciowq
wynikdow z badan LIBERTY 1 oraz LIBERTY 2. Skojarzenie relugoliksu, estradiolu
i octanu noretysteronu wigzato sie z istotnq statystycznie poprawqg w zakresie:

e odpowiedzi na leczenie (odsetek pacjentek osiggajgcych utrate krwi
miesigczkowej <80 ml i jednoczesna >50% redukcja objetosci utraconej krwi
miesigczkowej) - OR=0,56 (95%Cl: 0,48; 0,63);

e procentowej zmiany objetosci utraconej krwi miesigczkowej - WMD=
- 64,53 ml (95%Cl: -74,33; -54,73);

e odsetka pacjentow, ktorzy osiggnety wartosci NRS<1 dla oceny bdlu
zwigzanego z miesniakami macicy - OR=5,16 (95%Cl: 2,88, 9,23);

e odsetka pacjentow z wyjsciowym poziomem hemoglobiny <10,5 g/dl,
u ktorych nastqpit wzrost hemoglobiny o wiecej niz 2 g/dl - OR=9,34 (95%ClI:
1,26, 69,37);

e procentowej zmiany objetosci miesniaka/miesniakow macicy - WMD=
-11,07 (95%Cl: -13,13;-9,01);

e procentowej zmiany objetosci macicy - WMD=-13,71 (95%Cl: -16,45; -10,96);

W zakresie jakosci zycia stwierdzono istotng poprawe w skalach: krwawienia

i dyskomfortu w obrebie miednicy (BPD), nasilenia objawdw (UFS-Qol) oraz

ogolnej jakosci zycia (HR-Qol)

Ekspert wskazat, Ze leczenie chirurgiczne jest we wnioskowanej populacji

najpopularniejszym  (aktualnie  stosuje je 80%  pacjentéow) oraz

najskuteczniejszym leczeniem.  Szacuje, ze zastosowanie = wskazanej
farmakoterapii zmniejszy do 50% ilos¢ przeprowadzanych dotychczas operacji.

Whioskodawca w uzasadnieniu doboru komparatora wskazat, Zze aktualnie brak
jest refundowanych terapii skierowanych do pacjentek z umiarkowanymi
do ciezkich objawami miesniakow macicy, ktore chcq zachowal funkcje
rozrodcze. Wskazanie zgodne z wnioskiem refundacyjnym nie jest jednak
ograniczone do takiej grupy chorych. Ponadto, stosowane sq metody
chirurgiczne zachowujgce funkcje rozrodcze, aktualnie refundowane w Polsce.

Terapie farmakologiczne wskazane w wytycznych oraz w opinii eksperta
nie sq aktualnie refundowane w ocenianym wskazaniu (tj. analogi GnRH,
kwas traneksamowy, danazol) lub nie sq dostepne w obrocie (Esmya).
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Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie produktu Ryeqo w miejsce
terapii standardowej jest drozsze i skuteczniejsze, zarowno w perspektywie NFZ
jak i wspdlnej oraz w wariancie bez RSS i z RSS. Wartosc ICUR znajduje sie ponizej
progu optacalnosci o ktorym mowa w ustawie o refundacji, niezaleznie
od perspektywy oraz wariantu z RSS/bez RSS.

Wyniki analizy podstawowej wptywu na budzet wykazaty, ze objecie refundacjq
wnioskowanej technologii spowoduje wzrost wydatkdw ptatnika publicznego.

Odnaleziono 4 rekomendacje pozytywne, w tym 2 warunkowo. Rekomendacje
warunkowe zaktadaty uprzednie wykorzystanie konwencjonalnych metod
leczenia. Negatywna rekomendacja NCPE wiqzata sie z przedstawiong cengq leku.

Gtowne argumenty decyzji

e Udokumentowana skutecznos¢ | niezaspokojona potrzeba kliniczna
do zastosowania terapii farmakologicznej w omawianym wskazaniu.

e Zadowalajgca efektywnosc kosztowa terapii.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 2555 z poz. 826)
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 2022 r., poz. 2561 z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: 0T.423.0.10.2023 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Ryeqo we wskazaniu: w leczeniu umiarkowanych
do ciezkich objawéw miesniakéw macicy u dorostych kobiet w wieku rozrodczym”; data ukonczenia: 28.06.2023.



