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Rekomendacja nr 117/2025
z dnia 22 sierpnia 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Ozurdex (deksametazon)
w programie lekowym B.70 , Leczenie pacjentow z chorobami siatkowki
(ICD-10: H34, H35.3, H36.0)”

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Ozurdex (deksametazon)
w programie lekowym B.70 , Leczenie pacjentéw z chorobami siatkdwki (ICD 10: H34, H35.3, H36.0.

Uzasadnienie rekomendacji

Problem decyzyjny dotyczy rozszerzenia zakresu dostepnych opcji terapeutycznych w programie
lekowym B.70 [PL] dla pacjentéw z obrzekiem plamki wtérnym do zakrzepu zyt siatkédwki [RVO].
Whiosek dotyczy produktu Ozurdex, zawierajgcego deksametazon [DEX] w postaci implantu do ciata
szklistego oka w aplikatorze. Aktualnie dla pacjentéw z RVO dostepny jest bewacyzumab [BEW] w PL,
stosowany off-label, zabiegi fotokoagulacji oraz inny steryd w podaniu doszklistkowym — triamcynolon
[TAC] sprowadzany w imporcie docelowym. Zgodnie z wnioskiem DEX miatby by¢ stosowany
w przypadku nieskutecznosci BEW lub w pierwszej linii leczenia w przypadku wystgpienia zdarzenia
sercowo-naczyniowego na 6 miesiecy przed planowanym witgczeniem pacjenta do programu. Ozurdex
jest aktualnie finansowany w procedurze ratunkowego dostepu do technologii lekowych [RDTL].

Nie odnaleziono badan naukowych w petni odpowiadajgcych rozpatrywanemu problemowi
decyzyjnemu. Ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczeAstwa opiera sie m.in. na danych
z randomizowanego badania Mishra 2018, w ktérym pacjenci stosowali DEX lub TCA jako pierwszy
wyboér leczenia, przy czym nie odniesiono sie do historii zdarzen sercowo-naczyniowych.
Dla pacjentdw, u ktérych jako pierwszg linie stosowano BEW odnaleziono jedynie niskiej wiarygodnosci
analize retrospektywng z 2015 r. Nie odnotowano zadnych istotnych statystycznie réznic w odniesieniu
do skutecznosci terapeutycznej. W analizach przedstawiono rdéwniez wyniki licznych analiz
retrospektywnych, ktére potwierdzajg wnioskowanie odnosnie do braku dodatkowych efektow
zdrowotnych dostarczanych przez DEX. Gtéwnym ograniczeniem wnioskowania jest fakt, ze docelowa
populacja pacjentéw okreslona przez PL nie odpowiada populacji w badaniach klinicznych.

Analiza minimalizacji kosztéw wykazata, ze DEX jest drozsza opcjg terapeutyczng wzgledem TAC.
Dodatkowe wydatki ptatnika publicznego oszacowano na poziomie min zt w ciggu dwoch lat
obowigzywania decyzji refundacyjnej. Najwiekszym zakresem niepewnosci charakteryzuje sie
oszacowanie populacji docelowej. Zwraca sie rdwniez uwage na znaczace réznice w zakresie mozliwej
rozliczania wartos$ci podania TAC, co potencjalnie moze wptywac wyzsze koszty po stronie TAC.

Odnaleziono dokumenty z 6 zagranicznych instytucji HTA. Zdecydowana wiekszos¢ rozstrzygnieé byta
pozytywna poza oceng kanadyjskg CADTH 2012. W negatywnej rekomendacji wskazano na wysokg
cene produktu oraz wyniki bezposrednich poréwnan z iniekcjg pozorowang (placebo) wskazujgce
wyfacznie na krétkotrwaty efekt kliniczny. W dokumentach z pozytywnym rozstrzygnieciem nie byto
jednoznacznosci w odniesieniu do dostarczanego efektu zdrowotnego. W dwdch dokumentach DEX
wskazano jako opcje po nieskutecznosci fotokoagulacji w przypadku pacjentéw z niedroznoscig gatezi
RVO, w dwdch innych wskazano jako kryterium wtgczenia nieskutecznosc leczenia anty-VEGF.

Prezes Agencji, uwzgledniajgc Stanowisko Rady Przejrzystosci, majgc na uwadze wszystkie powyzisze
aspekty, uwaza za niezasadne finansowanie produktu leczniczego Ozurdex.
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
Ozurdex (deksametazon), 1 implant do ciata szklistego w aplikatorze, 700 pg, GTIN: 05909990796663
(cena zbytu netto [CZN] z1); w programie lekowym B.70 ,Leczenie pacjentow z chorobami
siatkowki (ICD 10: H34, H35.3, H36.0)". Proponowana odptatnos¢: bezptatnie, w istniejgcej grupie
limitowej 1161.1, deksametazon w postaci implantéw do ciata szklistego.

Problem zdrowotny

Niedroznos¢ zyt siatkdwki [RVO] jest czestg przyczyng utraty wzroku u oséb starszych i druga
najczestsza chorobg naczyniowa siatkdwki po retinopatii cukrzycowej. Istnieja dwa typy,
sklasyfikowane zgodnie z miejscem okluzji. W centralnym RVO (CRVO) okluzja znajduje sie w blaszce
sitowej nerwu wzrokowego lub proksymalnie do niej, gdzie centralna zyta siatkdwki wychodzi z oka.
CRVO dzieli sie dalej na kategorie perfundowane (bez niedokrwienia) i nieperfundowane
(niedokrwienne). Zator gatezi zyly srodkowej siatkéwki [BRVO] definiowane jest jako zamkniecie
Swiatta w dowolnej gatezi zyty sSrodkowej siatkdwki. Okluzje wystepujgce w proksymalnej czesci pnia
zyty sSrodkowe] siatkéwki skutkujg niedroznoscig zyty poétsiatkdwkowej (HRVO), ktdra jest uwazana
za podtyp CRVO lub BRVO. Réwniez jak w przypadku CRVO, wyréznia sie 2 postacie BRVO —
niedokrwienng i bez niedokrwienia.

W oparciu o dane NFZ z lat 2006-2025 dla liczby pacjentéw dorostych zauwazalny jest wyrazny trend
wzrostowy w zakresie chorobowosci sprawozdawczej (wystepowanie co najmniej jednego $wiadczenia
sprawozdanego z rozpoznaniem gtéwnym H34 wg ICD-10). W ostatnim w petni sprawozdanym
2024 roku odnotowano 16 428 pacjentdw, ze $rednim wiekiem 69 lat. Dekade wczesniej liczba
pacjentéw wynosita 10 783 pacjentéw. W programie lekowym B.70 od kwietnia 2025 r. funkcjonuje
modut C przeznaczony dla pacjentdow z RVO, aktualnie dostepny jest wytgcznie bewacyzumab.
Odnotowano réwniez wykorzystanie produktu leczniczego Ozurdex u pacjentdw z RVO w trybie
ratunkowego dostepu do technologii lekowych, zgodnie z danymi byto to odpowiednio 5 w 2023 r.,
20 w 2024 r. oraz 4 pacjentéow do kwietnia 2025 r.

Alternatywna technologia medyczna

Biorgc pod uwage wytyczne kliniczne oraz technologie lekowe mozliwe do finansowania ze srodkéw
publicznych, komparatorem dla wnioskowanej technologii jest triamcynolon podawany doszklistkowo
[TAC] wskazany przez wnioskodawce. Nalezy jednak wskazac, ze u pacjentow na podobnym stadium
zaawansowania choroby w PL dostepne jest leczenie z wykorzystaniem bewacyzumabu. Réwnolegle
do farmakoterapii pacjenci majg dostep do zabiegow fotokoagulacji.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Substancjg czynng w produkcie leczniczym Ozurdex jest deksametazon, silnie dziatajacy
kortykosteroid, ktéry powstrzymuje procesy zapalne, dziatajac przeciwobrzekowo, zmniejszajgc
odktadanie fibryny, przepuszczalnos¢ naczyn kapilarnych i migracje komodrek fagocytarnych
w odpowiedzi na bodziec zapalny. Czynnik wzrostu $rédbtonka naczyniowego (VEGF) jest cytoking,
ktora ulega ekspres;ji przy zwiekszonych stezeniach w warunkach obrzeku plamki. Jest to silny czynnik
zwiekszajacy przepuszczalno$¢ naczyniowa. Wykazano, ze kortykosteroidy hamuja ekspresje czynnika
VEGF. Dodatkowo kortykosteroidy zapobiegaja uwalnianiu prostaglandyn, wsrdéd ktérych
zidentyfikowano mediatory torbielowatego obrzeku plamki.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL), Ozurdex jest wskazany do stosowania
w leczeniu dorostych z obrzekiem plamki spowodowanym niedroznoscig gatezi zyly srodkowej
siatkéwki (BRVO) lub niedroznoscig zyty srodkowej siatkdwki (CRVO). Wnioskowane wskazanie zawiera
sie w zarejestrowanym.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Oceniono skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stosowania DEX vs TAC na podstawie jednego badania
pierwotnego z randomizacjg 1:1. W badaniu Mishra 2018 wzieli udziat pacjenci z niedokrwiennym
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CRVO ze 1znaczacym obrzekiem plamki. Wykluczano pacjentéw z wczesniejszym leczeniem
doszklistkowym lub fotokoagulacjg laserowg. Grupy badawcze byty réwne, po 20 pacjentdéw.
W rekomendacji odniesiono sie do punktow oceny skutecznosci przyjetych jak w PL, czyli poprawe
najlepszej skorygowanej ostrosci wzroku [BCVA] oraz zmniejszenie grubosci siatkdwki w dotku [CMT].
Do analizy wtgczono réwniez 4 opisy badan retrospektywnych, 19 analiz typu RWE oraz 20 opracowan
wtérnych. Szczegdtowe opisy badan zostaty przedstawione w Analizie Klinicznej wnioskodawcy
oraz w Analizie Weryfikacyjnej Agencji [AWA].
Skutecznos¢
BCVA (po 6. miesigcu obserwacji)

e mediana 0,48 DEX vs 0,39 TAC; wynik nieistotny statystycznie.
CMT (po 6. miesigcu obserwac;ji)

e mediana 232 um DEX vs 232 um TAC; wynik nieistotny statystycznie.
Wyniki dla pozostatych punktéw koricowych zostaty przedstawione w AWA.
Bezpieczeristwo
W okresie badania w analizowanych grupach nie odnotowano przypadkdw zakaznego zapalenia
wnetrza gatki ocznej. tagodne zdarzenia niepozadane zwigzane z procedurg iniekcji, takie jak mety
w ciele szklistym i krwotok spojéwkowy, wystgpity w podobnej liczbie oczu w obu grupach. W czasie
badania raportowano istotne statystycznie nizsze wartosci cisnienia wewnatrzgatkowego w grupie DEX
w poréwnaniu z grupg TAC.
Dodatkowe informacje dotyczgce skutecznosci i bezpieczeristwa
ChPL Ozurdex
Zdarzenia niepozadane najczesciej zgtaszane w nastepstwie leczenia DEX obejmowaty zdarzenia czesto
obserwowane podczas stosowania w leczeniu oczu steroidami lub wstrzyknieé¢ do ciata szklistego
(odpowiednio, zwiekszone IOP, powstanie za¢my i wylew spojowkowy lub do ciata szklistego). Rzadziej
zgtaszane, ale powazniejsze dziatania niepozgdane obejmowaty zapalenie wewnetrzne oka, martwicze
zapalenie siatkdwki, odwarstwienie siatkdwki i rozdarcie siatkdowki. Nie zidentyfikowano zadnych
ogolnoustrojowych dziatan zwigzanych ze stosowaniem DEX z wyjatkiem bolu gtowy i migreny.
Ograniczenia
Gtéwnym ograniczeniem przeprowadzonej analizy jest brak odpowiednich dowoddéw naukowych
pozwalajgcych na wnioskowanie w zakresie ocenianego problemu decyzyjnego. Nalezy wskazaé,
ze kryteria kwalifikacji do programu sg identyczne dla DEX i BEW i nie odnoszg sie do kwestii wyboru
leku, ktory miatby by¢ stosowany jako pierwszy. Natomiast zgodnie z dalszym opisem w programie
w zakresie dawkowania lekdéw, poczgtkowe leczenie zaktadatoby wykorzystanie BEW, a nastepnie
w sytuacji braku skutecznosci lub wystgpienia przeciwskazan (wystgpienie w okresie 6 miesiecy przed
planowanym witgczeniem do PL incydentu sercowo-naczyniowego) DEX. Nie odnaleziono zadnych
dowoddéw odpowiadajgcych w petni na takie zatozenie.
Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka
Przedstawiono mechanizm dzielenia ryzyka.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Whioskodawca przeprowadzit analize minimalizacji kosztéw [CMA] DEX w horyzoncie 3-letnim,
z perspektywy pfatnika publicznego, czyli Narodowego Funduszu Zdrowia [NFZ] wzgledem TAC.
Uwzgledniono koszty lekéw, ich podania, diagnostyki i monitorowania.

Wvyniki analizy podstawowej z RSS

Wykazano, ze DEX jest technologig drozszg od TAC o zt. Progowa CZN wyniostaby zt.

W analizie wrazliwosci testowano 17 wariantow. W jednym wariancie (alternatywna wartosc
rozliczanego produktu w ramach ktérego nastepuje podanie TAC) dochodzi do zmiany wnioskowania.
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Woéwczas w perspektywie 3 lat refundacja DEX mogtaby prowadzi¢ do zmniejszenia wydatkéw
pfatnika o zt wzgledem TAC.

Ograniczenia

Zatozenia dotyczgce wykorzystania zasobow (liczby iniekcji ocenianych technologii) zostaty
przetestowane w analizie wrazliwosci nie wskazujgc na zmiane wnioskowania, niemniej biorgc pod
uwage fakt niedawnego wprowadzenia do refundacji BEW w RCO zatozenia wigzga sie z niepewnoscia
aktualnej praktyki. Nieznany jest wptyw DEX lub TAC na konieczno$é/zasadnos$¢ wykonania
fotokoagulacji, o ktérej mowa w PL, model nie uwzgledniat tych kosztow.

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 2025 r. poz. 907 z p6zn. zm.)

Zachodza okolicznosci opisane w art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji, oszacowana CZN wynosi
zt.

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

Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty przedstawione w dwuletnim horyzoncie
czasowym z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ). W analizie uwzgledniono koszty tozsame
z uwzglednionymi w analizie ekonomicznej.

Whnioskodawca oszacowat liczbe pacjentéw rozpoczynajgcych terapie w scenariuszu nowym na:
oraz odpowiednio w | i Il roku.

Wyniki analizy podstawowej wskazuja, ze objecie refundacjg wnioskowanej technologii moze wigzac
sie ze wzrostem wydatkéw pfatnika [min zt] o oraz
odpowiednio w | i Il roku;

Koszty DEX wyniosg tacznie mIn zt odpowiednio w | i Il roku.

Przeprowadzona analiza wrazliwosci dla 20 wariantdw wykazata podobnie jak w przypadku analizy
ekonomicznej zmiane wnioskowania w jednym wariancie.

Ograniczenia oceny wptywu na budzet

Najwiekszym zakresem niepewnosci charakteryzuje sie oszacowanie populacji docelowej. Zwraca sie
rowniez uwage na znaczgce rdznice w zakresie mozliwej rozliczanej wartosci podania TAC (brak
powszechnej refundacji), co potencjalnie moze wptywac na wnioskowanie.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Ozurdex jest aktualnie finansowany w dwodch programach lekowych, we wnioskowanym B.70
dla pacjentéw z cukrzycowym obrzekiem plamki z6ttej oraz w B.105 dla pacjentdow z zapaleniem btony
naczyniowej oka. Przedtozona propozycja jest tozsama z funkcjonujgcymi zapisami dla innych wskazan
oraz z wartoscig sprawozdawang przy rozliczeniu RDTL. Nalezy jednak wskazaé, ze propozycja skutkuje
wyzszymi kosztami wzgledem komparatora przy jednoczesnym stwierdzeniu braku dodatkowych
efektow klinicznych. Oczekiwane bytoby pogtebienie RSS skutkujgce obnizeniem CHB o kolejne 63%.

Uwagi do programu lekowego

W aktualnym brzmieniu program lekowy w sposdb niejednoznaczny okresla pozycje terapeutyczng
DEX wzgledem BEW (tozsame kryteria kwalifikacji pacjentow, a rdznigce zapisy w czesci dotyczacej
dawkowania i mozliwos$ci zmiany leczenia).

Kryteria wtaczenia powinny zosta¢ rozdzielone i okresla¢ populacje docelowg pacjentow
kwalifikujgcych sie do podania DEX jako brak petnej skutecznosci wczesniejszego leczenia anty-VEGF
(ze wzgledu na sprawozdawane podania innych niz BEW w ramach jednorodnych grup pacjentéw),
okreslonej jako stosowanie co najmniej 5 iniekcji, przy jednoczesnym stwierdzeniu: braku poprawy
BCVA o co najmniej 1 linie na tablicy Snellena (lub odpowiednio ekwiwalent ETDRS) lub do wartosci
2 0,8; braku zmniejszenia grubosci siatkéwki w dotku o 220% w stosunku do wartos$ci z badania
kwalifikacyjnego lub zmniejszenie grubosci siatkdwki do wartosci < 300 um oraz wyeliminowaniu stref
niedokrwiennych stwierdzonych na podstawie pordwnania badan angiografii fluoresceinowej.
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Program we wstepie do modutu C powinien zawierac opis oczekiwanego schematu terapeutycznego
wskazujgc, ze refundacja obejmuje rozpoczecie leczenia bewacyzumabem a nastepnie mozliwosé
zastosowania deksametazonu, za wyjgtkiem pacjentdw, u ktérych w ostatnich 6 miesigcach wystgpit
incydent sercowo-naczyniowy i istnieje ryzyko zaostrzenia przebiegu stanu ogdlnego w przypadku
rozpoczecia leczenia bewacyzumabem.

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.

Omoéwienie rekomendacji w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

W wytycznych nie odniesiono sie w jednolity sposdb do pozycjonowania DEX wzgledem BEW jako leku
drugiego rzutu. W przypadku CRVO kortykosteroidy wymieniane sg obok przeciwciat anty-VEGF,
w odniesieniu do BRVO raczej wskazuje sie anty-VEGF jako leki pierwszego wyboru. W jednym
dokumencie odniesiono sie réwniez do mozliwosci zamiany w przypadku braku skutecznosci leku anty-
VEGF na kortykosteroid i odwrotnie. Jednoczesnie podkreslono, ze nie ma wystarczajgcych dowoddéw
na potwierdzenie skutecznosci takiej strategii.

Rekomendacje refundacyjne

W odniesieniu do DEX w leczeniu obrzeku plamki wtérnego do RVO odnaleziono dokumenty
z 6 zagranicznych instytucji HTA z lat 2011-2018. Zdecydowana wiekszos¢ rozstrzygnieé¢ byta
pozytywna poza oceng kanadyjskg CADTH 2012. W negatywne] rekomendacji wskazano na wysoka
cene produktu oraz wyniki bezposrednich poréwnan z iniekcjg pozorowang (placebo) wskazujace
wytacznie na krétkotrwaty efekt kliniczny. W dokumentach z pozytywnym rozstrzygnieciem nie byto
jednoznacznosci w odniesieniu do dostarczanego efektu zdrowotnego. W dwéch dokumentach DEX
wskazano jako opcje po nieskutecznosci fotokoagulacji w przypadku pacjentéw z niedroznoscig gatezi
RVO, w dwdch innych wskazano jako kryterium wtgczenia nieskutecznosc¢ leczenia anty-VEGF.

Whnioskowana technologia jest w refundacji w 22 na 30 wskazanych krajéw UE i EFTA. Zakres wskazan
jest zréznicowany, w czesci krajéw refundowany w petnym zakresie zarejestrowanych wskazan,
natomiast w kilku przypadkach wskazano, ze jest dostepny jako lek stosowany w ramach lecznictwa
szpitalnego, w innych krajach dostepny dla indywidualnych pacjentéw lub we wskazaniach
nie obejmujacych RVO.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia z dnia 15 maja 2025 r. (znak pisma:
PLR.4500.254.2025.10.EBI) w sprawie oceny leku: Ozurdex (deksametazon), implant do ciata szklistego w aplikatorze,
700 mcg, 1implant, GTIN: 05909990796663; w programie lekowym B.70 ,Leczenie pacjentéw z chorobami siatkéwki (ICD-10:
H34, H35.3, H36.0)”, 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 2025 r., poz. 907), po uzyskaniu Stanowiska
Rady Przejrzystosci.

ZASTEPCA PREZESA

Anna Kowalczuk
/dokument podpisany elektronicznie/

Pismiennictwo
1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 110/2025 z dnia 18 sierpnia 2025 roku w sprawie oceny leku Ozurdex
(deksametazon) w ramach programu lekowego B.70. ,Leczenie pacjentéw z chorobami siatkdwki (ICD-10: H34,
H35.3, H36.0)"
2. Raportnr0T.423.1.37.2025 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Ozurdex (deksametazon) w ramach modutu C
programu lekowego B.70. Leczenie pacjentéw z zakrzepem zyt siatkéwki (RVO)”; data ukornczenia: 8 sierpnia
2025r.



