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Rekomendacja nr 77/2025
z dnia 26 czerwca 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie zasadno$ci wydawania zgody na refundacje
produktu leczniczego Edarabid (edarawon)

we wskazaniu: stwardnienie zanikowe boczne

Prezes Agencji nie rekomenduje wydawania zgdd na refundacje produktu leczniczego Edarabid
(edarawon) we wskazaniu: stwardnienie zanikowe boczne.

Uzasadnienie rekomendacji

Produkt leczniczy Edarabid (edarawon) byt juz przedmiotem oceny Agencji w analizowanym wskazaniu
i uzyskat negatywnga rekomendacje wydang w 2021 .

Analizujgc dostepne dowody naukowe, dotyczgce stosowania edarawonu w leczeniu stwardnienia
zanikowego bocznego, obserwuje sie mozliwy wptyw na poprawe wskaznikdw przezywalnosci u oséb
ze zdiagnozowanym ALS, w pordwnaniu z grupy kontrolng. Nalezy jednak wzig¢ pod uwage,
ze w wiekszosci dostepnych badan, pacjenci stosowali jednoczesnie inne substancje lecznicze, w tym
riluzol (od 61 do 100%).

W opublikowanych wytycznych klinicznych, u pacjentéw ze stwardnieniem zanikowym bocznym (ALS)
zaleca sie stosowanie riluzolu - terapia jest wskazywana we wszystkich odnalezionych dokumentach
(EAN 2024, GSN 2023, JSN 2023, ALS SoC 2020). Ponadto, zalecana interwencja jest aktualnie dostepna
i objeta refundacjg w ocenianym wskazaniu (produkt leczniczy Riluzol PMCS).

Wozieto takze pod uwage koszt leczenia, ktéry w przypadku terapii przewlektej 1 pacjenta wyniesie
ok. 19,5 tys. zt netto rocznie. Zgodnie z przeprowadzonymi oszacowaniami koszt edarawonu
jest wyzszy niz koszty technologii alternatywnej (riluzol).

W zwigzku z powyiszym, zebrane w procesie oceny informacje uznano za niewystarczajace,
by uzasadni¢ klinicznie i kosztowo wydawanie zgdéd na refundacje Edarabid (edarawon)
w analizowanym wskazaniu.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu
leczniczego Edarabid (edarawon), fiolka 20 ml, na podstawie art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011
r. o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz.U. z 2024 r. poz. 930, z pézn. zm.).
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Problem zdrowotny

Stwardnienie zanikowe boczne (SLA, tac. sclerosis lateralis amyotrophica, ALS, ang. amyotrophic lateral
sclerosis) jest postepujacg chorobg neurodegeneracyjng, o nieznanej etiologii i patogenezie
prowadzgcg do uszkodzenia gérnego i dolnego neuronu ruchowego.

Okoto dwie trzecie pacjentéw z ALS ma klasyczng postaé (choroba Charcot). Najczes$ciej choroba
ujawnia sie w postaci ogniskowego zaniku i ostabienia miesni w obrebie miesni dtoni, przedramion albo
ramion w korficzynach gérnych oraz proksymalnie w obrebie uda, albo dystalnie w miesniach koriczyn
dolnych. W miare dalszego postepu choroby u wiekszosci pacjentdw rozwijaja sie objawy opuszkowe
z niewydolnoscig oddechowsa.

Srednie przezycie od wystgpienia pierwszych objawéw ALS wynosi okoto 2-3 lata dla postaci o poczatku
opuszkowym i 3-5 lat dla przypadkéw o poczatku korczynowym.

Sredni wiek zachorowania dla ALS wynosi 64 lata. Czesto$¢ wystepowania ALS w populacji ogdlnej
szacuje sie na okoto 7 na 100 000. Liczbe chorych na ALS w populacji polskiej szacuje sie na okoto 2-3
tysigce.

Alternatywna technologia medyczna

Wedtug wytycznych u pacjentéw z ALS zalecane jest stosowanie riluzolu i tofersenu (tofersen
w pierwszej linii u pacjentdw z progresywng ALS spowodowang przez mutacje w genie SOD1).

Produkt Riluzol PMCS zawierajacy substancje czynng riluzol jest objety refundacjag w ocenianym
wskazaniu.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Produkt leczniczy Edarabid zawiera substancje czynng edarawon, ktéra nalezy do tzw. zmiataczy
wolnych rodnikéw. Substancja zostata dopuszczona do obrotu w Japonii w roku 2001 w terapii udaru
niedokrwiennego oraz w roku 2015 - w leczeniu ALS.

Whnioskowane wskazanie, tj. stwardnienie zanikowe boczne, zawiera sie we wskazaniach
rejestracyjnych ocenianego leku.

Lek jest dostepny w USA pod nazwg Radicava oraz w Japonii pod nazwg Radicut.

Whioskowana technologia medyczna byta przedmiotem oceny Agencji (rekomendacja negatywna
wydana w 2021 roku).

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

W analizie klinicznej, bedacej aktualizacjg poprzedniego opracowania, uwzgledniono:

o systematyczny przeglad literatury, ktérego celem byta ocena skutecznosci i bezpieczerstwa
stosowania edarawonu w leczeniu stwardnienia zanikowego bocznego (Nourelden 2023);

o retrospektywne badanie obserwacyjne oceniajgce czas do progresji choroby u o0sdéb
ze stwardnieniem zanikowym bocznym, leczonych dozylnym edarawonem (Berry 2025);

e analize post-hoc dla RCT Study 19 / MCI186-19 (badania uwzglednionego w poprzednich
ocenach leku), w ktdrej poréwnano wptyw stosowania edarawonu (wzgledem placebo)
na przezycie pacjentéw i wystepowanie progresji choroby (Brooks 2023);

e dwa badania rzeczywistej praktyki dotyczace bezpieczernstwa edarawonu stosowanego
u pacjentdw ze stwardnieniem zanikowym bocznym, na podstawie danych z baz: Global Safety
Database (Genge 2022) i FAERS (Shang 2025).

Opisy i szczegdtowe wyniki wtgczonych do analizy badan przedstawiono w raporcie analitycznym.
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Skutecznos¢

Nourelden 2023

Stosowanie edarawonu moze wptywaé¢ na poprawe wskaznikdw przezywalnosci u o0séb
ze zdiagnozowanym stwardnieniem zanikowym bocznym, w pordwnaniu z grupg kontrolng
niestosujgcy edarawonu:

o wskazniki przezywalnosci po 30 miesigcach raportowano w 5 badaniach obejmujgcych tagcznie
1 485 pacjentow z ALS. Wskaznik przezywalnosci byt wyzszy w grupie otrzymujacej edarawon
niz w grupie kontrolnej: RR=1,17 [95% ClI: 1,01-1,34]; p=0,03; 1>=48%).

o wskazniki przezywalnosci po 6 miesigcach raportowano w 7 badaniach obejmujacych facznie
2 480 pacjentdow z ALS. Nie odnotowano istotnych rdéznic miedzy pacjentami stosujgcymi oraz
niestosujgcymi edarawonu: RR=1,04; [95% Cl: 0,94-1,14]; p=0,45; 1> = 98%).

Nie odnotowano istotnych statystycznie réznic w zakresie wystepowania zdarzen niepozgdanych (AE)
oraz powaznych zdarzen niepozadanych (SAE).

W wiekszosci badan wiaczonych do przegladu pacjenci stosowali takze riluzol - zaréwno w grupach
stosujacych edarawon, jak i w grupach kontrolnych. Odsetki pacjentéw stosujgcych riluzol wahaty
sie od 61 do 100%.

Berry 2025

Stosowanie edarawonu wigzato sie z nizszym odsetkiem zgondw (43% pacjentéw w grupie edarawonu
vs 76% w grupie kontrolnej). Pacjenci leczeni edarawonem wykazywali diuzszy czas do progres;ji
choroby. Nie wykazano istotnych statystycznie réznic w zakresie potrzeby zastosowania wentylacji
inwazyjnej oraz przyjecia do hospicjum.

Brooks 2023

Interwencja z zastosowaniem dozylnego edarawonu u pacjentéw z ALS, w porédwnaniu z placebo,
w ciggu pierwszych 24 tygodni badania byta zwigzana z redukcjg ztozonego punktu koricowego,
obejmujgcego skumulowane wystgpienie zgonu, tracheostomii, wentylacji wspomaganej
lub hospitalizacji. Nie odnotowano istotnych statystycznie rdznic dla poszczegdlnych punktéw
koncowych (zgony, ztozony punkt koncowy obejmujacy zgony lub tracheostomie lub koniecznos¢
stosowania statego wspomagania wentylacji). Ponad 90% pacjentéw jednoczesnie stosowato riluzol.

Bezpieczerstwo

W ciggu miesigca stosowania terapii AE zgtoszono u 56,11% pacjentéw (2 mies.: 7,59%; 3 miesigce:
10,23%). Zidentyfikowano dodatkowe, nie zawarte w ChPL, AE, w tym: nieprawidtowg czynnos¢
watroby, zakrzepice w miejscu podania, bdl, wylew krwi do modzgu, zakazenie. Ponad potowa
pacjentéw przyjmowata riluzol wraz z edarawonem (Shang 2025).

Najczesciej zgtaszanymi SAE byty: zgon (494/1 153), zapalenie ptuc (83/1 153), postep choroby
(73/1 153), stwardnienie zanikowe boczne (62/1153), upadek (54/1153), dusznos$¢ (42/1 153),
niewydolno$¢ oddechowa (36/1 153) (Genge 2022).

Ograniczenia

Niepewnos¢ wnioskowania z przeprowadzonej analizy wynika gtéwnie z ograniczonych dowodoéw
na skuteczno$¢ leczenia edarawonem pacjentdw z ALS. W wiekszosci badan pacjenci stosowali
jednoczesnie inne leczenie, w tym riluzol.
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Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Zgodnie z danymi uwzglednionymi w zleceniu MZ, cena netto produktu leczniczego Edarabid wynosi
75,85 zt za jedno opakowanie (1 fiolka 20 ml).

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

Nie dotyczy.
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Roczny koszt stosowania produktu leczniczego Edarabid u jednego pacjenta szacowany
jest na 19 535,07 zt.

Z danych zawartych w poprzednich opracowaniach wynika, ze edarawon byt sprowadzany dla 10
pacjentéw (dane za lata 2019-2020 i 2015-2017). Uwzgledniajgc aktualne koszty leku, tagczne wydatki
mogg wynosi¢ okoto 195 tys. zt / 10 pacjentow.

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest niepewnos$¢ co do liczby pacjentow, ktérzy bedy stosowac
produkt Edarabid.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Uwzgledniono cztery dokumenty wytycznych klinicznych: europejskie EAN 2024, niemieckie GSN 2023,
japonskie JSN 2023 i kanadyjskie ALS SoC 2020.

Wytyczne wymieniajg leczenie riluzolem oraz edarawonem, przy czym riluzol jest terapig zalecang
przez wszystkie odnalezione wytyczne.

W przypadku edarawonu, lek jest zalecany przez JSN 2023, natomiast wskazano na brak dowodéw
na wydtuzenie przezycia oraz ograniczone dowody na spowolnienie progresji choroby.

W wytycznych ALS SoC 2020 odniesiono sie do wynikéw badania tj. w konkretnej grupie pacjentow
dozylny edarawon wykazat spowolnienie pogorszenia stanu zdrowia w przeciggu 6 miesiecy (wedtug
kwestionariusza ALSFRS-R).

Wedtug GSN 2023 zaleca sie leczenie w populacji zgodnej z badaniem rejestracyjnym, natomiast nie
jest mozliwe wydanie ogdlnych zalecen co do stosowania edarawonu. ROwniez wskazano, ze nie ma
wystarczajgcych danych dotyczacych wptywu leku na przezycie.

Jednoczes$nie w wytycznych EAN 2024 nie zaleca sie stosowania edarawonu (dozylnie) na podstawie

dostepnych dowoddéw, ale wskazano na mozliwosé powtdrnej ewaluacji zalecen (nad lekiem
stosowanym doustnie).



Rekomendacja nr 77/2025 Prezesa AOTMIT z dnia 26 czerwca 2025 r.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia (znak pisma: PLD.45340.4.2025.4.KB), odnos$nie
przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego Edarabid
(edarawon) we wskazaniu: stwardnienie zanikowe boczne, na podstawie art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekdw, sSrodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024
r., poz. 930 z pdin. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady nr 71/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku w sprawie zasadnosci
wydawania zgdd na refundacje leku produktu leczniczego Edarabid (edarawon) we wskazaniu: stwardnienie zanikowe
boczne.

Pismiennictwo
Raport nr OT.4211.7.2025 Edarabid (edarawon) we wskazaniu: stwardnienie zanikowe boczne.
Stanowisko Rady Przejrzystosci nr Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 71/2025 z dnia 9 czerwca 2025 roku w sprawie
zasadnosci wydawania zgod na refundacje produktu leczniczego Edarabid (edarawon) we wskazaniu: stwardnienie

zanikowe boczne.



