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Rekomendacja nr 53/2025
z dnia 30 kwietnia 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie oceny leku Mibrex (rivaroxabanum)

we wskazaniu: w profilaktyce zdarzen zakrzepowych na podtozu
miazdzycowym u dorostych chorych, u ktorych wystepuje choroba wiencowa
(CAD) lub objawowa choroba tetnic obwodowych (PAD) obcigzonych
wysokim ryzykiem zdarzen niedokrwiennych

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Mibrex, rivaroxabanum
w refundacji aptecznej po spetnieniu dodatkowego warunku objecia refundacjg, o ktérym mowa
w art. 35 ust. 8a ustawy o refundacji lekédw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, polegajgcego na zastosowaniu instrumentu dzielenia
ryzyka polegajacego na catkowitym pokryciu kosztdw leczenia za kazdego kolejnego pacjenta
zakwalifikowanego ponad liczbe pacjentéw okreslong w analizie wptywu na budzet w scenariuszu
minimalnym oraz obnizenie ceny leku tak, aby jego koszt za 1 mg odpowiadat usrednionemu kosztowi
za mg aktualnie refundowanych prezentacji leku Mibrex.

Uzasadnienie rekomendacgji

Ocena dotyczy objecia refundacjg rywaroksabanu stosowanego w skojarzeniu z kwasem
acetylosalicylowym (ASA) w profilaktyce zdarzen zakrzepowych na podtozu miazdzycowym u dorostych
chorych, u ktérych wystepuje choroba wiericowa (CAD) lub objawowa choroba tetnic obwodowych
(PAD) obcigzonych wysokim ryzykiem zdarzen niedokrwiennych.

Wytyczne wskazujg ASA jako standard w leczeniu CAD, natomiast ASA w skojarzeniu
z rywaroksabanem 2,5 mg u pacjentow z ryzykiem niedokrwienia i niskim ryzykiem krwawienia. W PAD
ASA jest rowniez zalecany, a terapia skojarzona ASA irywaroksabanem 2,5 mg jest zalecana
u pacjentow z ryzykiem zdarzen niedokrwiennych i niskim ryzykiem krwawienia, w tym
po rewaskularyzacji koriczyn dolnych.

Skutecznosc¢ analizowanej technologii zostata oceniona na podstawie trzech randomizowanych badan:
COMPASS, VOYAGER PAD i COMMANDER HF. Uwzgledniono réwniez badanie XATOA oceniajgce
skutecznosé RYW + ASA w rzeczywiste] praktyce klinicznej, w populacji chorych dorostych z CAD i/lub
PAD.

Przeprowadzona analiza kliniczna wykazata, ze rywaroksaban w potgczeniu z ASA zmniejsza ryzyko
wystgpienia zdarzen sercowo-naczyniowych (MACE, tj. zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych (CV),
udar lub zawat miesnia sercowego) w populacjach z CAD i/lub PAD, w tym w objawowym PAD oraz
PAD konczyn dolnych (COMPASS). Badanie VOYAGER PAD wykazato skutecznosé¢ RYW+ASA w redukgji
ryzyka powaznych zdarzen naczyniowych (ostre niedokrwienie kornczyny, amputacje z przyczyn
naczyniowych, zawat miesnia sercowego, udar niedokrwienny mdézgu oraz zgon z przyczyn sercowo-
naczyniowych) oraz ostrego niedokrwienia konczyny. Z kolei badanie COMMANDER HF nie wykazato
istotnych rdznic w zakresie I-rzedowego punktu koncowego MACE.
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W badaniu XATOA u pacjentéw z CAD i/lub PAD odsetek pacjentéw, u ktérych wystgpit MACE,
krwawienie prowadzgce do zgonu lub krwawienie do narzadu krytycznego wynosit 2,8%. Najwyzsze
ryzyko dotyczyto osdb z chorobg wielonaczyniowg, przewlektg chorobg nerek i cukrzyca. W grupie
stosujacej RYW 8,4% pacjentéw miato zdarzenia niepozadane, a 1,9% ciezkie. Przerwanie leczenia
dotyczyto 11,5%, a krwawienia wystgpity u 6,5%.

Odnaleziono rekomendacje refundacyjne dotyczace rywaroksabanu zaréwno pozytywne (NICE 2019,
CDA-AMC 2018 i SMC 2019) oraz negatywne (HAS 2019).

Wyniki analizy ekonomicznej wskazujg, ze stosowanie produktu leczniczego Mibrex w skojarzeniu
z ASA w miejsce ASA jest drozsze i skuteczniejsze, ale kosztowo efektywne.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy wydatki ptatnika publicznego (NFZ) mogg zwiekszy¢ sie 0 37,3
min zt i o 64,9 mIn zt w kolejnych latach refundacji, jednakze wyniki te obarczone sg niepewnoscia
wynikajacy z zatozonej liczby populacji i udziatéw w rynku. W zwigzku z powyzszym, wskazane jest
wprowadzenie mechanizmu dzielenia ryzyka, ktéry zapewni zabezpieczenie budzetu NFZ.

Majac na uwadze powyzsze, przy uwzglednieniu Stanowiska Rady Przejrzystosci Prezes Agencji
rekomenduje jak w sentencji.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego:

— Mibrex (rivaroxabanum), tabletki powlekane 2,5 mg, 28 tabl.,, GTIN: 05909991440350,
proponowana cena zbytu netto:

Proponowana odptatnos¢ i kategoria dostepnosci refundacyjnej: poziom odptfatnosci dla pacjenta 30%,
produkt dostepny w aptece na recepte we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym, finansowany
w ramach istniejgcej grupy limitowej 22.1., Leki przeciwzakrzepowe — bezposrednie inhibitory
trombiny i czynnika Xa.

Problem zdrowotny

Choroba wienicowa (CAD, ang. Coronary Artery Disease, ICD-10: 120-125) powstaje wskutek
niefizjologicznego, patologicznego procesu polegajgcego na tworzeniu sie blaszek miazdzycowych
w tetnicach nasierdziowych. Klinicznie objawia sie jako ostre (OZW) lub przewlekte zespoty wiericowe
(CCs).

Choroba tetnic obwodowych (PAD, ang. Peripheral Artery Disease, ICD-10: 170.2, 170.9, 173.9, 174.3,
174.4) to zaburzenie naczyniowe, charakteryzujgce sie ograniczeniem przeptywu krwi przez naczynia
dostarczajgce krew do obszaréw ciata innych niz serce i mdzg. Najczesciej jest powodowana
pojawieniem sie okluzji miazdzycowo-zakrzepowych badz zwezeniem tetnic, ale moze wystgpic¢ takze
wskutek zapalenia naczyn.

Wedtug danych NFZ w latach 2023-2024 liczba pacjentéw (unikalne numery PESEL), u ktdrych
rozpoznano jedno z gtéwnych i/lub wspétistniejgcych rozpoznan sklasyfikowanych wg ICD-10 jako 120—
125, 170, 173 lub 174 (wraz z podkodami), miescita sie — w zaleznosci od rozpoznania — w przedziale
od 369 do 1174 371.

Alternatywna technologia medyczna

Whioskodawca za komparator dla rywaroksabanu w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA)
wskazat ASA w monoterapii. Wybdr uznaje sie za zasadny.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Rywaroksaban jest wysoce wybidrczym, bezposrednim inhibitorem czynnika Xa, biodostepnym
po podaniu doustnym. Hamowanie aktywnosci czynnika Xa przerywa wewngatrz- oraz
zewnatrzpochodng droge kaskady krzepniecia krwi, hamujac zaréwno wytwarzanie trombiny, jak
i powstawanie zakrzepu. Rywaroksaban nie hamuje trombiny (aktywowany czynnik IlI) oraz nie
wykazano, zeby wptywat na ptytki krwi.
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Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL) Mibrex jest wskazany m.in. w skojarzeniu
z ASA, w profilaktyce zdarzen zakrzepowych o podtozu miazdzycowym u dorostych pacjentow,
u ktérych wystepuje choroba wiericowa (CAD) lub objawowa choroba tetnic obwodowych (PAD)
obcigzonych wysokim ryzykiem zdarzen niedokrwiennych.

Whnioskowane wskazanie zawiera sie w zarejestrowanym.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Whnioskowanie o skutecznosci RYW oparto gtownie o wyniki badan:

— COMPASS - oceniajgce skutecznosc i bezpieczenstwo rywaroksabanu (RYW) w dawce 2,5 mg dwa
razy dziennie w skojarzeniu z ASA (100 mg) w poréwnaniu do PLC + ASA w populacji dorostych
pacjentéw z CAD i/lub PAD;

— VOYAGER PAD - oceniajgce skutecznos¢ i bezpieczeristwo RYW + ASA vs. PLC + ASA 100 mg
w redukcji wystapienia powaznych zdarzen zakrzepowo-naczyniowych u pacjentéw z PAD
po rewaskularyzacji;

— COMMANDER HF - oceniajgce skutecznosc¢ i bezpieczeristwo RYW + SoC (w tym ASA 100 mg) vs.
PLC + SoC w populacji pacjentéw z przewlektg niewydolnoscia serca, frakcja wyrzutowa lewej
komory serca (LVEF < 40%), CAD oraz z podwyzszonym stezeniem peptyddw natriuretycznych
w osoczu (NT-proBNP), przy braku migotania przedsionkéw po leczeniu epizodu zaostrzenia
niewydolnosci serca.

Uwzgledniono réwniez badanie XATOA oceniajgce skutecznos¢ RYW + ASA w rzeczywistej praktyce
klinicznej, w populacji chorych dorostych z CAD i/lub PAD.

Pozostate uwzglednione badania zostaty opisane wraz z wynikami w Analizie Weryfikacyjnej oraz AK
whnioskodawcy.

Skutecznosc kliniczna
Przeprowadzona analiza kliniczna wykazata:
badanie COMPASS dla pordwnania RYW+ASA vs PLC+ASA

dla mediany okresu obserwacji 23 miesiecy:

— w populacji CAD i/lub PAD w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia I-rzedowego
ztozonego punktu koncowego MACE, tj. zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych (CV), udaru lub
zawatu miesnia sercowego:

o w populacji ogdlnej (ITT) — HR=0,76 (95%Cl: 0,66; 0,86);
o w populacji chorych, ktérzy nie przerwali leczenia po wystgpieniu pierwszego zdarzenia
(OnT, on-treatment) — HR=0,77 (95%Cl: 0,64; 0,93);

— w populacji CAD ogdétem w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia MACE — HR=0,74
(95%Cl: 0,65; 0,86);

— w populacji CAD bez PAD w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia MACE — HR=0,77
(95%Cl: 0,66; 0,91);

dla mediany okresu obserwacji 21 miesiecy:

— w populacji PAD ogétem w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia MACE — HR=0,72
(95%Cl: 0,57; 0,90);

— w populacji PAD bez CAD w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia MACE — HR=0,68
(95%Cl: 0,55; 0,86);

— w populacji z objawowym PAD (w tym choroba tetnicy szyjnej) w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie
ryzyka wystapienia MACE — HR=0,70 (95%Cl: 0,54; 0,90);

— w populacji PAD konczyn dolnych w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia MACE —
HR=0,74 (95%Cl: 0,57; 0,96);

— w populacji objawowego PAD konczyn dolnych w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka
wystgpienia MACE — HR=0,71 (95%Cl: 0,53; 0,97);
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— w populacji PAD w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystgpienia MACE, krwawienia
prowadzgcego do zgonu lub objawowego krwawienia do krytycznego organu — HR=0,75 (95%Cl:
0,60; 0,94);

badanie VOYAGER PAD dla pordwnania RYW+ASA vs PLC+ASA dla_mediany okresu obserwacji 28

—  w populacji zobjawowym PAD w grupie RYW+ASA IS zmniejszenie ryzyka wystapienia:

o ktoéregokolwiek zdarzenia sposrdd ostrego niedokrwienia koficzyny, powaznej amputacji
z przyczyn naczyniowych, zawatu miesnia sercowego, udaru niedokrwiennego mézgu lub
Zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych:

= w populacji ITT — HR=0,85 (95%Cl: 0,76; 0,86);

= w populacji OnT — HR=0,75 (95%Cl: 0,65; 0,86);
o ostrego niedokrwienia koriczyny:

= w populacji ITT— HR=0,67 (95%Cl: 0,55; 0,82);

= w populacji OnT — HR=0,64 (95%Cl: 0,51; 0,80);

W badaniu VOYAGER PAD dla pozostatych I-rzedowych punktéw koricowych, tj. powazna amputacja

z przyczyn naczyniowych, zawat mieénia sercowego, udar niedokrwienny mdzgu nie zaobserwowano

istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy RYW+ASA vs PLC+ASA.

Badanie COMMANDER HF nie wykazato IS réznic w zakresie I-rzedowego punktu koricowego, tj. MACE.
Pozostate wyniki zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjnej oraz AK wnioskodawcy.
Bezpieczeristwo

Ogdlna ocena bezpieczeristwa w badaniu COMPASS wykazata brak réznic IS miedzy grupami w zakresie
czestosci wystepowania ciezkich zdarzen niepozadanych. Najczesciej wystepowaty zakazenia,
pasozytnicze infekcje oraz nowotwory, a czestosé tych zdarzen byta podobna w grupach RYW+ASA
i PLC+ASA. Nie stwierdzono IS rdznic w czestosci wystepowania zdarzen niepozgdanych, zdarzen
niepozadnych, ktdore wystgpity w trakcie leczenia (TEAE) czy powaznych TEAE, jednak w grupie
RYW+ASA IS czesciej wystepowaty AE do przerwania leczenia, TEAE zwigzane z lekiem oraz trwate
przerwanie leczenia. W badaniach COMMANDER HF oraz VOYAGER PAD réwniez nie odnotowano
roznic w czestosci ciezkich zdarzen niepozgdanych.

Szczegbétowe wyniki bezpieczeristwa przedstawiono w Analizie Weryfikacyjnej oraz AK wnioskodawcy.
Skutecznosc praktyczna i bezpieczeristwo

W badaniu rzeczywistej praktyki klinicznej XATOA u pacjentéw z CAD i/ lub PAD, odsetek pacjentow,
u ktorych wystgpit MACE, krwawienie prowadzace do zgonu lub krwawienie do narzadu krytycznego
wynosit 2,8% (2,38% w przeliczeniu na rok). Najczesciej odnotowywano powazne incydenty sercowo-
naczyniowe, powazne zdarzenia koriczynowe oraz ostre niedokrwienie koriczyn. Najwyzsze ryzyko tych
zdarzen obserwowano u pacjentow z chorobg wielonaczyniowa, przewlektg chorobg nerek i cukrzyca.
Powazne incydenty sercowo-naczyniowe czesciej wystepowaty u chorych bez niewydolnosci serca,
natomiast zawat serca i udar — u 0s6éb z niewydolnoécig serca. Smiertelno$¢ catkowita byta wyisza niz
Smiertelno$¢ sercowo-naczyniowa, niewydolno$¢ serca zwiekszata ryzyko zgonu sercowo-
naczyniowego i hospitalizacji.

W badaniu XATOA zdarzenia niepozadane wystgpity u 8,4% chorych stosujgcych RYW, a ciezkie
zdarzenia u 1,9%. Przerwanie leczenia z powodu TEAE dotyczyto 11,5% pacjentéw. Zdarzenia
prowadzace do zgonu wystapity u 2,0% chorych. Krwawienia wystapity u 6,5% pacjentow, w tym ciezkie
u 1,1%. Ogdétem TEAE wystapity u 34% chorych, a ciezkie TEAE u 17%.

Ograniczenia

Ograniczeniem analizy jest niezgodnos$¢ populacji wnioskowanej z populacjg uwzgledniong
we wigczonych badaniach. Wnioskowane wskazanie nie precyzuje czynnikdw ryzyka, ktore okreslatyby
wigczenie pacjentéw z CAD lub PAD do leczenia rywaroksabanem z ASA.
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Dodatkowo w badaniu COMMANDER HF, okoto 93% pacjentow stosowato ASA w leczeniu
wspomagajgcym, ale schemat dawkowania byt niejednorodny, co utrudnia interpretacje wptywu RYW
w kontekscie samego ASA.

Ponadto w badaniu COMPASS pacjenci byli juz pod optymalng opieka farmakologiczng, co mogto
wplyng¢ na nizsze ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych. Efekt terapeutyczny moze zalezec
od synergii miedzy RYW a innymi lekami, co utrudnia powtdrzenie wynikdéw w populacjach, w ktérych
leczenie podstawowe jest mniej intensywne.

Pozostate ograniczenia przedstawiono w Analizie Weryfikacyjne;j.

Propozycje instrumentdw dzielenia ryzyka

Nie zaproponowano instrumentu dzielenia ryzyka.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Ocene optacalnosci przeprowadzono z zastosowaniem analizy uzytecznosci kosztéw (ang. cost-utility
analysis, CUA) w dozywotnim horyzoncie czasowym z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz
wspolnej. Stosowanie rywaroksabanu (RYW) w skojarzeniu z ASA poréwnano z ASA.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy zastosowanie rywaroksabanu w skojarzeniu z ASA w miejsce
ASA jest drozsze i skuteczniejsze. Oszacowany ICUR wynidst:

— w populacji PAD: 93 449 zt/QALY z perspektywy NFZ i 93 324 zt/QALY z perspektywy wspolne;j;

— w populacji CAD+PAD: 178 249 z#/QALY z perspektywy NFZ i 177 602 zt/QALY z perspektywy
wspdlnej;

— w populacji CAD: 173 633 zt/QALY z perspektywy NFZ i 173 008 zt/QALY w z perspektywy wspdlnej.

Oszacowane wartosci ICUR znajdujg sie ponizej progu optacalnosci (217 641 zt/QALY).

Oszacowane przez wnioskodawce wartosci progowe cen zbytu netto leku wynoszg od 36,36 zt do 70,35
zt.

Ograniczenia

Ograniczeniem analizy ekonomicznej jest brak danych dtugoterminowych dotyczacych skutecznosci
leku (ponad 47 miesiecy). W analizie ryzyko gtéwnych zdarzen oraz zgondw sercowo-naczyniowych
oszacowano na podstawie danych z publikacji Wilson 2012. Przyjecie statego wspdtczynnika HR
w poréwnaniu do terapii referencyjnej stanowi istotne uproszczenie i ogranicza wiarygodnos¢
dtugoterminowych wynikéw zdrowotnych analizy. Dodatkowo, dla subpopulacji CAD+PAD
uwzgledniono wyniki z badania COMPASS dla catkowitej populacji, poniewaz dane dotyczace
subpopulacji CAD+PAD byty dostepne tylko dla ztozonych punktéw korcowych.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011r.
o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw
medycznych (Dz. U. z 2024 r. poz. 930, z p6zn. zm.).

Nie zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Analize wptywu na budzet w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze Srodkow
publicznych wnioskowanego leku przeprowadzono z perspektywy NFZ w 2-letnim horyzoncie.
Liczebnos$¢ populacji docelowej oszacowano w scenariuszu nowym na

pacjentéw w | roku oraz pacjentéw w Il roku.

Wyniki analizy wskazujg, ze objecie refundacjg leku Mibrex z perspektywy NFZ spowoduje wzrost
wydatkéw o:

— ok.37,3mln zt w | roku refundacji:
— ok. 64,9 mln zt w Il roku refundacji.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Mibrex wynosi 41,6 min zt w |
roku oraz 81,1 min w Il roku refundacji.

Ograniczenia
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Ograniczeniem analizy jest niepewnos¢ zwigzana z oszacowang liczebnoscia populacji docelowej oraz
przyjetymi udziatami w rynku.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Uwagi do programu lekowego

Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Nie dotyczy.

Omdwienie rekomendacji w odniesieniu do ocenianej technologii

ASA stanowi standard leczenia u pacjentdéw z chorobg wiericowa (CAD) (ESC 2021, ESC 2024a oraz
AHA/ACC/ACCP/ASPC/NLA/PCNA 2023). U pacjentéw z ryzykiem incydentéw niedokrwiennych i bez
wysokiego ryzyka krwawienia, w ramach dfugoterminowej profilaktyki wtérnej, zaleca sie dodanie
rywaroksabanu w dawce 2,5 mg. Alternatywnie, zgodnie z ESC 2024a, mozliwe jest zastosowanie
klopidogrelu, prasugrelu lub tikagreloru.

Monoterapia ASA jest réwniez standardem leczenia u chorych z objawowg chorobg tetnic
obwodowych (PAD) w celu redukgji czestosci MACE (ESC 2024b,
ACC/AHA/AACVPR/APMA/ABC/SCAI/SVM/SVN/SVS/SIR/VESS 2024, CCS 2022, ESVS 2023). Klopidogrel
stanowi zalecang alternatywe (ACC/AHA/AACVPR/APMA/ABC/SCAI/SVM/SVN/SVS/SIR/VESS 2024,
CCS 2022), przy czym wytyczne ESVS 2023 wskazujg go jako lek pierwszego wyboru w tej grupie
pacjentéw. Terapia skojarzona rywaroksabanem 2,5 mg i ASA jest rekomendowana u pacjentéw z PAD
z ryzykiem incydentdw niedokrwiennych i bez wysokiego ryzyka krwawienia, a takze
po rewaskularyzacji konczyny dolnej (ESC 2024b,
ACC/AHA/AACVPR/APMA/ABC/SCAI/SVM/SVN/SVS/SIR/VESS 2024, CCS 2022, ESVS 2023).
Dodatkowo schemat ten mozna rozwazy¢ réwniez u pacjentéw z PAD o niskim ryzyku krwawienia, przy
braku chordb koriczyn lub schorzen wspétistniejgcych wysokiego ryzyka (CCS 2022).

NICE (2019) rekomenduje stosowanie RYW w skojarzeniu z ASA w populacji pacjentéw dorostych
chorych na CAD lub objawowg PAD z wysokim ryzykiem zdarzen niedokrwiennych argumentujac
decyzje udowodniong skutecznoscig w badaniu klinicznym COMPASS

W 2019 r. szkocka agencja SMC dopuscita rywaroksaban do stosowania w ramach funduszy NHS pod
warunkiem stosowania wyfgcznie u pacjentéw ze stabilng chorobg wiencows, ktérzy nie wymagaja
podwadjnej terapii przeciwptytkowej. Z kolei kanadyjska rekomendacja CDA-AMC z 2018 r. wskazuje,
ze RYW nie powinien by¢ refundowany u pacjentéw z CAD lub PAD, z wysokim ryzykiem krwawienia,
niedawnym udarem, ciezka niewydolnoscig serca, eGFR <15 ml/min lub wymagajgcych m.in.
podwadjnej terapii przeciwptytkowej. Efektywnosé kosztowg RYW w populacji pacjentéw z CAD i PAD
zostata podkreslona na podstawie wynikow badania COMPASS.

W negatywnej rekomendacji HAS z 2019 r. wskazano, ze nie udowodniono wystarczajgcej korzysci, aby
uzasadni¢ refundacje rywaroksabanu. Podkreslono, ze niewielka korzys¢ w ograniczeniu zdarzen
niedokrwiennych moze by¢ catkowicie zréwnowazona przez zwiekszone ryzyko zdarzen krwotocznych
o podobnej ciezkosci.

Informacje przedstawione przez wnioskodawce wskazujg, iz produkt leczniczy Mibrex jest finansowany
na Litwie (1 na 30 wskazanych krajow UE i EFTA), gdzie obowigzujg szczegdtowe warunki refundacji.

ZASTEPCA PREZESA
Anna Kowalczuk

/dokument podpisany elektronicznie/



Rekomendacja nr 53/2025 Prezesa AOTMIT z dnia 30 kwietnia 2025 r.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 15.01.2025 r. Ministra Zdrowia (znak pisma: PLR.4500.4125.2024.4.DZY)
w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa AOTMIT w sprawie oceny leku Mibrex (rivaroxabanum), tabletki powlekane 2,5 mg, 28 tabl.,
GTIN: 05909991440350, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2024 r. poz. 930, z p6Zn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci
nr 49/2025 z dnia 28 kwietnia 2025 roku w sprawie oceny leku Mibrex (rivaroxabanum) we wskazaniu: w profilaktyce zdarzer zakrzepowych
na podtozu miazdzycowym u dorostych chorych.

PiSmiennictwo

1.  Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 49/2025 z dnia 28 kwietnia 2025 roku w sprawie oceny leku Mibrex (rivaroxabanum) we wskazaniu:
w profilaktyce zdarzen zakrzepowych na podtozu miazdzycowym u dorostych chorych.

2. Raport nr 0T.423.0.4.2025. Mibrex (rivaroxabanum) we wskazaniu: w profilaktyce zdarzen zakrzepowych na podtozu miazdzycowym
u dorostych chorych, u ktérych wystepuje choroba wieficowa (CAD) lub objawowa choroba tetnic obwodowych (PAD) obcigzonych
wysokim ryzykiem zdarzen niedokrwiennych. Analiza weryfikacyjna. Data ukoriczenia: 17 kwietnia 2025 r.



