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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakres$lone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytaczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy (POLPHARMA S.A.).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem POLPHARMA S.A. o zakresie tajemnicy przedsigebiorcy.
Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022r., p0z.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji
(Dz. U. z 2022 r., poz. 1233 z p6zn. zm.), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)" i art. 35a
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)?.

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktérego dokonano wytaczenia jawnosci: POLPHARMA S.A.

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnosc
osoby fizycznej.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony 0séb fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego
przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogbine rozporzgdzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z
2016 r.119.1).

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylaczenia jawnosci: osoba fizyczna.

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy (nie dotyczy).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wytaczenia jawnoS$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji
(Dz. U. 2 2022 r., poz. 1233 z p6zn. zm.), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)" i art. 35a
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)2.

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: (nie dotyczy).

Dane zakre$lone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajgce wyfgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcow (nie dotyczy).

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylaczenia jawnosci: art. 5 wust. 2 ustawy 2z dnia 6 wrze$nia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., p0oz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o
zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233 z pézn. zm.), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(Dz. U. z 2025 r., poz. 907)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025r., poz. 907)2.

Organ dokonujgcy wylaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: (nie dotyczy).

" podstawa prawna zakreslen danych objetych tajemnicg przedsiebiorcy bedgcego wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)

2 podstawa prawna zakreslen w analizie weryfikacyjnej Agencji danych objetych tajemnicg przedsiebiorcy bedacego
wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907).
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Wykaz wybranych skrotéow

ACC
ACE
ADRs
AE
AEK
AEs
Agencja/ AOTMIT
AHA
AKL
AOTMIT
APD
AR
ARB
AWA
AWB
AWMSG
BMI
BP
CADTH
ccB
CD
CEA
CER
CHB
ChPL
ChPL
Cl
CKD
CMA
CT
CT
CUA
CUR
cv
CvD
CZN
DALY
DBP
DCP
DDD
dhp
eGFR
EKG
EMA
ESC
ESH
FDA
G-BA
GTIN
GUS

American College of Cardiology

inhibitory konwertazy angiotensyny (ang. angiotensin-converting-enzyme inhibitors)
dziatania niepozadane (ang. adverse drug reactions)

analiza ekonomiczna

Analiza efektywnosci klinicznej

zdarzenia niepozadane (ang. adverse events)

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji

American Heart Association

analiza kliniczna

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji

analiza problemu decyzyjnego

analiza racjonalizacyjna

antagonisci receptora angiotensynowego (ang. angiotensin receptor blockers)
analiza weryfikacyjna Agencji

analiza wplywu na budzet

All Wales Medicines Strategy Group

wskaznik masy ciata (ang. body mass index)

ci$nienie tetnicze (ang. blood pressure)

Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health
antagonisci kanatu wapniowego (ang. calcium channel blocker)
cena detaliczna

analiza kosztow efektywnosci (ang. cost effectiveness analysis)
wspotczynnik kosztow efektywnosci (ang. cost effectiveness ratio)
cena hurtowa brutto

Charakterystyka Produktu Leczniczego

charakterystyka produktu leczniczego

przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

przewlekta choroba nerek (ang. chronic kidney disease)

analiza minimalizacji kosztéw (ang. cost minimization analysis)
ci$nienie tetnicze

ci$nienie tetnicze

analiza kosztow uzytecznosci (ang. cost utility analysis)
wspotczynnik kosztow uzytecznosci (ang. cost utility ratio)
sercowo-naczyniowy (ang. cardiovascular)

choroba uktadu sercowo-naczyniowego

cena zbytu netto

lata zycia skorygowane niepetnosprawnoscia (ang. disability adjusted life-years)
ci$nienie rozkurczowe krwi (ang. diastolic blood pressure)
procedura zdecentralizowana (ang. decentralized procedure)
okreslona dawka dobowa / dzienna dawka leku (ang. defined daily dose)
dihydropirydynowy

szacowany wskaznik filtracji klebuszkowej

elektrokardiografia

Europejska Agencja Lekéw (European Medicines Agency)
European Society of Cardiology

European Society of Hypertension

Agencja ds. Zywnosci i Lekéw (Food and Drug Administration)
Gemeinsame Bundesausschuss

Globalny Numer Jednostki Handlowe;j

Gtéwny Urzad Statystyczny
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HAS
HbA1C
HDL
HMOD
HR
HTA
ICER
ICUR
IQWiG
ISH
Komparator
LDL
Lek
LY

MD
Mz
Mz
NCPE
nd
NFZ
NFZ
NICE
NICE

NNH

NNT

NT
NT

OGTT

OR

PBS
pCODR
PHARMAC
PKB

PLC

PLN

PO
POChP
PSUR
PTNT
QALY

RAS
RAS
RB

RCT

Rozporzadzenie
ws. analizy
weryfikacyjnej

Rozporzadzenie
ws. wymagan
minimalnych

Haute Autorité de Santé
hemoglobina glikowana
lipoproteina wysokiej gestosci (ang. high-density lipoprotein)

powikfania narzadowe zwigzane z nadcisnieniem tetniczym (ang. Hypertension-Mediated Organ Damage)

iloraz hazardéw (hazard ratio)
Ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment)

inkrementalny wspoétczynnik kosztow efektywnosci (incremental cost effectiveness ratio)
inkrementalny wspoétczynnik kosztéw uzytecznosci (incremental cost utility ratio)

Institut fr Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
International Society of Hypertension

interwencja alternatywna, opcjonalna wobec interwencji ocenianej
lipoproteina niskiej gestosci (ang. low-density lipoprotein)

DPL.423.3.2.2025

produkt leczniczy w rozumieniu ustawy z dnia 6 wrzesnia 2011 r. — Prawo farmaceutyczne (Dz.U. 2025, poz. 750)

lata zycia (life years)

réznica $rednich (mean difference)

Ministerstwo Zdrowia

Ministerstwo Zdrowia

National Centre for Pharmacoeconomics

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

National Institute for Health and Care Excellence
National Institute for Health and Care Excellence

liczba pacjentow, u ktérych zastosowane leczenie prowadzi do wystgpienia jednego niekorzystnego punktu

koncowego (number needed to harm)

liczba pacjentdw, u ktérych zastosowane leczenie prowadzi do wystgpienia jednego korzystnego punktu

koncowego (number needed to treat)

nadci$nienie tetnicze

nadcisnienie tetnicze

Doustny test tolerancji glukozy (ang. oral glucose tolerance test)
iloraz szans (odds ratio)

Pharmaceutical Benefits Scheme

pan-Canadian Oncology Drug Review

Pharmaceutical Management Agency

produkt krajowy brutto

placebo

polski ztoty

poziom odptatnosci

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc.

okresowy rejestr dziatan niepozgdanych (Periodic Safety Update Report)
Polskie Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego

lata zycia skorygowane o jakos¢ (quality adjusted life years)
uktad renina-angiotensyna-aldosteron

uktad renina—angiotensyna

uktad renina-angiotensyna

korzy$¢ wzgledna (relative benefit)

badanie kliniczne z randomizacjg (randomized clinical trial)

rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 11 kwietnia 2022 r. zmieniajgce rozporzadzenie w sprawie sposobu i
procedur przygotowania analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych oraz wysokosci optaty za

te analize (Dz.U. 2022 poz. 836)

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg
spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu netto, o objecie refundacjg
i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu
netto leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg

odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (Dz.U. 2023 poz. 2345)
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RP
RR
RSS
SBP
SD
SE
SMC
SPC
SPC

Technologia

TIA
UACR
ucz
URPL
URPL
USG

Ustawa o
refundacji

Ustawa o
swiadczeniach

WDS
WHO
WHO
WLF
Whnioskodawca

Wytyczne AOTMIT

YLD
YLL

Rada Przejrzystosci

ryzyko wzgledne (relative risk, risk ratio)

instrument dzielenia ryzyka (risk sharing scheme)
ci$nienie skurczowe krwi (ang. systolic blood pressure)
odchylenie standardowe (standard deviation)

btad standardowy (standard error)

Scottish Medicines Consortium

lek ztozony (single pill combination)

lek ztozony (ang. single pill combination)

technologia medyczna w rozumieniu art. 5 pkt 42 b ustawy o $wiadczeniach lub $rodek spozywczy specjalnego
przeznaczenia zywieniowego lub wyréb medyczny w rozumieniu art. 2 pkt 21 i 28 ustawy o refundac;ji

incydent przemijajgcego niedokrwienia osrodkowego uktadu nerwowego

Wskaznik albumina/kreatynina w moczu (ang. Urinary Albumin-to-Creatinine Ratio).
urzedowa cena zbytu

Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych
Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych
ultrasonografia

ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundac;ji lekow, sSrodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyroboéw medycznych (Dz.U. 2025 poz. 907)

ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych
(Dz.U. 2024 poz. 146, z p6zn. zm.)

wysokos¢ doptaty Swiadczeniobiorcy

Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)
Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)
wysokos¢ limitu finansowania

wnioskodawca w rozumieniu art. 2 pkt 27 ustawy o refundac;ji

Wytyczne przeprowadzania Oceny Technologii Medycznych (HTA). Zatgcznik do Zarzadzenia nr 40/2016 Prezesa
Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji z dnia 13 wrzesnia 2016 r. w sprawie wytycznych oceny
Swiadczen opieki zdrowotne;j.

liczba lat przezytych w niepetnosprawnosci (ang. years lost due to disability)
liczba utraconych lat zycia (ang. years of life lost)
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1. Informacje o wniosku

Data (DD.MM.RRRR) i znak pisma z Ministerstwa Zdrowia  10.07.2025 .

przekazujgcego kopie wniosku wraz z analizami PLR.4500.1639.2025.3.DZY
PLR.4500.1640.2025.3.DZY
PLR.4500.1641.2025.3.DZ2Y
PLR.4500.1642.2025.3.DZY

Przedmiot wniosku (art. 24 ust. 1 ustawy o refundac;ji) — wniosek o:
= objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku

Whnioskowana technologia:

= Produkt leczniczy:

e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsuiki twarde, 5 mg + 1,25 mg, 28 kaps., GTIN:
05903060630239

e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsuiki twarde, 5 mg + 2,5 mg, 28 kaps., GTIN:
05903060630253

e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsuiki twarde, 10 mg + 1,25 mg, 28 kaps., GTIN:
05903060630277

e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsutki twarde, 10 mg + 2,5 mg, 28 kaps., GTIN:
05903060630291

= \Whnioskowane wskazanie:

leczenie nadcisnienia tetniczego jako terapia substytucyjna u dorostych pacjentéw, u ktérych cisnienie
tetnicze jest odpowiednio kontrolowane za pomocg ramiprylu i indapamidu w takich samych dawkach jak
w produkcie ztozonym, ale w oddzielnych produktach leczniczych

Whnioskowana kategoria dostepnosci refundacyjnej (zgodnie z wnioskiem i art. 6 ust. 1 ustawy o refundacji):
= Lek, dostepny w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen

Deklarowany poziom odptatnosci:
= 30%

Grupa limitowa:
= istniejgca grupa limitowa 44.0

Proponowana cena zbytu netto:

Czy wniosek obejmuje instrumenty dzielenia ryzyka?
TAK X NIE

Analizy zatgczone do wniosku:

= analiza kliniczna

= analiza ekonomiczna

= analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczeh ze srodkéw publicznych
= analiza problemu decyzyjnego

Podmiot odpowiedzialny

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.
Polska, 83-200, Starogard Gdanski,

ul. Pelplinska, 19
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Whioskodawca

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.
Polska, 83-200, Starogard Gdanski,

ul. Pelplinska, 19
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2. Kluczowe informacje i wnioski

Przedmiot wniosku

Przedmiotowy wniosek dotyczy objecia refundacja produktu leczniczego: Polpril Plus we wskazaniu leczenie
nadcisnienia tetniczego jako terapia substytucyjna u dorostych pacjentdéw, u ktérych cisnienie tetnicze jest
odpowiednio kontrolowane za pomocg ramiprylu i indapamidu w takich samych dawkach jak w produkcie
ztozonym, ale w oddzielnych produktach leczniczych.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne dla leku Polpril Plus jest zgodne ze wskazaniem rejestracyjnym.
Brak zaproponowanego mechanizmu dzielenia ryzyka.

Ustalona kategoria refundacyjna, poziom odptatnosci oraz grupa limitowa nie budzg zastrzezen.

Tabela 1. Koszty produktu leczniczego Polpril Plus

Wariant Opakowanie [gf:] [gfﬁ] [g["?] [\'I)VII-.:] PO [PLN] [vlgl?lf]
Bez RSS 5 mg + 1,25 mg x 28 tab.
Bez RSS 5 mg + 2,5 mg x 28 tab.
Bez RSS 10 mg + 1,25 mg x 28 tab.
Bez RSS 10 mg + 2,5 mg x 28 tab.

CZN - cena zbytu netto; CHB — cena hurtowa brutto; UCZ — urzedowa cena zbytu; PO — poziom odptatnosci; WDS — wysoko$é doptaty
Swiadczeniobiorcy; WLF — wysokos¢ limitu finansowania

Problem zdrowotny

Nadcisnienie tetnicze to choroba charakteryzujgca sie podwyzszonym cisnieniem krwi, czyli ciS$nieniem tetniczym
o wartosci 140/90 mm Hg lub wiecej. Chorobe te rozpoznaje sie na podstawie kilkukrotnych pomiaréw ci$nienia
krwi, wykonywanych zazwyczaj w kilkudniowych lub kilkutygodniowych odstepach. W zaleznosci od przyczyny
wywotujgcej wzrost cisnienia tetniczego, chorych dzieli sie na dwie grupy:

e u zdecydowanej wiekszosci pacjentow (ponad 90%) wystepuje tzw. nadcisnienie pierwotne, inaczej
zwane samoistnym, co oznacza, ze przyczyna nadcisnienia jest ztozona i jeszcze nie w petni poznana —
wskazuje sie na udziat genow, srodowiska, diety, stresu i stylu zycia (ICD10- [10);

e u5-10% chorych na nadci$nienie tetnicze stwierdza sie tzw. nadcidnienie wtérne, zwane tez objawowym.
U tych chorych podwyzszone ci$nienie tetnicze jest tylko objawem innej choroby, dotyczgcej najczesciej
nerek, duzych tetnic lub zaburzen czynnosci gruczotéw wydzielajgcych substancje regulujgce wysokos¢
ci$nienia krwi (np. choroby tarczycy, przytarczyc, nadnerczy). Wiasciwie przeprowadzone badania
umozliwiajg wykrycie i usunigcie przyczyny wywotujgcej wzrost cisnienia krwi, a tym samym wyleczenie
i trwate uzyskanie prawidtowego ci$nienia tetniczego (ICD10- 115) [Wiercinska 2022].

Alternatywne technologie medyczne
Jako komparator wybrano terapie skojarzong ramiprylem i indapamidem w dwéch oddzielnych tabletkach.
Opinie ekspertéow i stowarzyszen pacjenckich

Wystgpiono o opinie do dwdch ekspertow klinicznych. Do dnia zakonczenia prac nad raportem nie uzyskano
odpowiedzi od zadnego z nich.

Skutecznos¢ kliniczna i praktyczna

W ramach analizy klinicznej 1 badanie FARMOVS oceniajgce biorownowaznos$é leku ztozonego ramipryl 10
mg/indapamid 2,5 mg z terapig skojarzong ramipryl 10 mg + indapamid 2,5 mg w populacji zdrowych pacjentéw.

Analiza bezpieczenstwa
Nie dotyczy.
Analiza ekonomiczna

W zwigzku z brakiem randomizowanych badah klinicznych, dowodzgcych wyzszosci wnioskowanego leku
nad technologiami medycznymi, w rozumieniu ustawy o $wiadczeniach, dotychczas refundowanymi w danym
wskazaniu zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacii.
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Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie produktu leczniczego Polpril Plus w miejsce politerapii w
perspektywie ptatnika publicznego ramipryl + indapamid jest drozszy odpowiednio o 0,57 PLN i 0,44 PLN dla leku
ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 10 mg oraz jest tanszy dla NFZ
odpowiednio o 2,37 PLN i 2,51 PLN dla leku ramipryl 2,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 2,5 mg/ indapamid 10
mg.

Z perspektywy wspolnej, terapia lekiem Polpril Plus jest drozsza od poréwnywanej politerapii odpowiednio o 1,51
PLN i 0,04 PLN dla leku ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 10 mg oraz
tansza odpowiednio o 1,18 PLN i 2,64 PLN dla leku ramipryl 2,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 2,5 mg/ indapamid
10 mg.

W wariancie analizy zaktadajgcym brak produktu na liscie 65+, w perspektywie ptatnika publicznego, stosowanie
Polpril Plus w miejsce technologii opcjonalnej jest tansze odpowiednio o0 9,42 PLN, 9,64 PLN, 12,36 PLN oraz
15,58 dla leku ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 5 mg, ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 10 mg, ramipryl 2,5 mg/
indapamid 5 mg oraz ramipryl 2,5 mg/ indapamid 10 mg.

Analiza wplywu na budzet ptatnika publicznego

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy wielkos¢ populacji stosujgcej wnioskowang technologie wyniesie
W pierwszym oraz w drugim roku refundaciji.

W wariancie podstawowym (zakfadajagcym wigczenie produktdw na liste 65+) refundacja technologii wigzac
bedzie sie ze wzrostem wydatkéw ptatnika publicznego o 514 tys. PLN (od 331 tys. do 723 tys.) w pierwszym
oraz 1,299 min PLN (od 779 tys. do 1,895 min.) w drugim roku refundacji. Refundacja prezentac;ji 5/1,5 mg i 5/2,5
mg przyczyni sie do wzrostu wysokosci doptat pacjentow odpowiednio 0 0,93 PLN i 1,19 PLN. W przypadku
prezentacji 10/1,5 mg oraz 10/2,5 mg refundacja przyczyni sie do redukcji doptat pacjentéw odpowiednio o 0,39
PLN i 0,13 PLN.

W wariancie analizy zaktadajacym brak produktu na liscie 65+ refundacja technologii wigza¢ bedzie sie ze
spadkiem wydatkéw ptatnika o 11,562 min PLN (od 7,450 min do 16,268 min) w pierwszym roku oraz 29,228 min
PLN (od 17,524 min do 42,621 min) w drugim roku refundacji. Refundacja przyczyni sie do wzrostu wysokosci
dopftat pacjentéw od 9,68 do 11,19 PLN.

Uwagi do zapiséw programu lekowego
Nie dotyczy.
Rekomendacje refundacyjne dotyczace ocenianej technologii medycznej

Nie odnaleziono rekomendac;ji refundacyjnych.
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3. Problem decyzyjny

3.1. Technologia wnioskowana

Tabela 2. Charakterystyka i status rejestracyjny ocenianego produktu leczniczego

e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsutki twarde, 5 mg + 1,25 mg, 28 kaps., GTIN:

05903060630239
Nazwa handlowa e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsutki twarde, 5 mg + 2,5 mg, 28 kaps., GTIN:
(substancja czynna), 05903060630253
postac i dawka — e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsutki twarde, 10 mg + 1,25 mg, 28 kaps., GTIN:
opakowanie — kod GTIN 05903060630277
e Polpril Plus, ramiprilum + indapamidum, kapsutki twarde, 10 mg + 2,5 mg, 28 kaps., GTIN:
05903060630291
Kod ATC C09BA05
Droga podania Doustnie

Dotyczace ramiprylu

Ramiprylat, czynny metabolit proleku — ramiprylu, hamuje enzym dipeptydylokarboksypeptydaze |
(synonimy: konwertaza angiotensyny; kininaza Il). W osoczu i tkankach enzym ten katalizuje konwersje
angiotensyny | do czynnej substancji zwezajgcej naczynia krwiono$ne — angiotensyny I, jak réwniez
katalizuje rozpad bradykininy — czynnego zwigzku rozszerzajgcego naczynia krwionosne. Zmniejszenie
wytwarzania angiotensyny Il i hamowanie rozpadu bradykininy prowadzg do rozszerzenia naczyn
krwionosnych. Poniewaz angiotensyna Il pobudza takze uwalnianie aldosteronu, ramiprylat powoduje
zmniejszenie wydzielania aldosteronu. Przecietna reakcja na monoterapie inhibitorem ACE jest stabsza
u pacjentéw rasy czarnej (pochodzenia afro-karaibskiego) z nadci$nieniem tetniczym (u tych osoéb
z nadcisnieniem tetniczym zazwyczaj wystepuje mata aktywnos$¢ reniny) niz u pacjentéw innych ras.
Dotyczgce indapamidu

Indapamid jest pochodng sulfonamidu z pierscieniem indolowym, farmakologicznie powiazang
z diuretykami tiazydowymi, ktéra dziata poprzez hamowanie wchtaniania zwrotnego sodu w segmencie
rozcienczenia korowego. Zwigksza wydalanie sodu i chlorkéw z moczem, a w mniejszym stopniu takze
potasu i magnezu, zwiekszajgc w ten sposéb produkcje moczu i dziatajgc przeciwnadcisnieniowo.

Mechanizm dziatania na
podstawie ChPL

Leczenie nadcisnienia tetniczego jako terapia substytucyjna u dorostych pacjentéw, u ktérych ci$nienie
tetnicze jest odpowiednio kontrolowane za pomoca ramiprylu i indapamidu w takich samych dawkach jak
w produkcie ztozonym, ale w oddzielnych produktach leczniczych.

Wskazanie zgodne z
whnioskiem refundacyjnym

Produkt nie znajduje sie aktualnie na Obwieszczeniu MZ
Refundacja

Pozwolenie na

dopuszczenie do obrotu URPL, 25.02.2025 .

Leczenie nadcisnienia tetniczego jako terapia substytucyjna u dorostych pacjentéw, u ktérych ci$nienie
tetnicze jest odpowiednio kontrolowane za pomoca ramiprylu i indapamidu w takich samych dawkach jak
w produkcie ztozonym, ale w oddzielnych produktach leczniczych.

Zarejestrowane wskazania
do stosowania

Status leku sierocego Nie

Warunki dopuszczenia do

i —— Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports, PSURSs)

Zrédto: ChPL Polpril Plus

3.2. Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Przeszukano nastepujace zrédta w celu odnalezienia wytycznych praktyki kliniczne;:
e Polskie Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego (PTNT) (https://www.nadcisnienietetnicze.pl/);
e European Society of Cardiology (ESC) (https://www.escardio.org/);
e National Institute for Health and Care Excellence (NICE) (https://www.nice.org.uk/);

e WHO Guideline for the pharmacological treatment of hypertension in adults (WHO HT)
(https://www.who.int/);
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e Hypertension Canada Guidelines (HCG) (https://hypertension.ca/);
e International Society of Hypertension (ISH) (https://ish-world.com/);
e https://www.tripdatabase.com;

e baze danych medycznych PubMed.

Wyszukiwanie przeprowadzono w 30.07.2025 r. Odnaleziono jedne wytyczne krajowe (PTNT 2024) i piec
zagranicznych (ESC 2024, NICE 2023, WHO HT 2021, ISH 2020 oraz HCG 2020). Odnalezione wytyczne
wymieniajg 5 gtéwnych grup terapeutycznych zalecanych w leczeniu nadci$nienia tetniczego: diuretyki tiazydowe
lub tiazydopodobne, beta-adrenolityki, antagonisci wapnia (blokery kanatéw wapniowych, CCB), inhibitory
enzymu konwertazy agniotensynowej (ACEi) i leki blokujgce receptor angiotensyny AT1 (ARB, sartany).

Odnalezione wytyczne zalecajg rozpoczecie terapii NT od dwuskfadnikowego leczenia skojarzonego: ACEi
lub ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy lub CCB, podkreslajac ze monoterapia powinna by¢ rozwazona
tylko w okreslonych przypadkach. W przypadku niepowodzenia leczenia skojarzonego dwoma lekami, zaleca sie
wigczenie trzeciego leku, aby uzyskaé potgczenie: ACEi lub ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy + CCB.
Wiaczenie dodatkowego leku (spoza wymienionych jako podstawowe, np. spironolakton) jest zalecane
nie wczesniej niz w trzeciej linii leczenia.

Sposrod odnalezionych wytycznych niektére z nich wskazujg SPC jako preferowang forme leczenia
wielosktadnikowego. Wytyczne nie wskazujg na konkretne produkty lecznicze, ani tez na konkretne potgczenia
substancji, a jedynie na zalecane potaczenia grup terapeutycznych. Wnioskowany produkt leczniczy Polpril Plus
skfada sie z inhibitora konwertazy angiotensyny, ACEi (ramipryl) oraz z diuretyka tiazydopodobnego (indapamid),
zawiera wiec potgczenie grup substancji rekomendowane przez wytyczne.

Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 3. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej

el il e, Rekomendowane interwencje

(kraj/region)
Rekomendacje w leczeniu nadcis$nienia tetniczego:
Docelowe ci$nienie tetnicze
Aby zmniejszy¢ ryzyko choréb sercowo-naczyniowych, zaleca sig, aby u wiekszosci dorostych pacjentéw wartosci
ci$nienia skurczowego wynosity 120-129 mmHg, pod warunkiem, ze leczenie jest dobrze tolerowane (klasa I,
poziom A).
Wskazania do terapii hipotensyijnej
e U dorostych z podwyzszonym cisnieniem krwi 2130/80 mmHg i wystarczajgco wysokim ryzykiem CVD, po 3
miesigcach interwencji w stylu zycia, zalecane jest obnizenie cisnienia krwi za pomocag leczenia
farmakologicznego (klasa I, poziom A).
e Zaleca sig, aby u pacjentéw z nadcisnieniem i potwierdzonym cisnieniem krwi 2140/90 mmHg, niezaleznie od
ryzyka CVD, niezwtocznie rozpoczg¢ zmiane stylu zycia i leczenie farmakologiczne obnizajgce cisnienie krwi
w celu zmniejszenia ryzyka CVD (klasa |, poziom A).
Leczenie farmakologiczne
e Sposrod wszystkich lekéw obnizajgcych cisnienie krwi inhibitory ACE, ARB, dihydropirydynowe CCB i leki
moczopedne (tiazydy i leki tiazydopodobne, takie jak chlortalidon i indapamid) wykazaty najskuteczniejszg
redukcje cisnienia krwi i zdarzen sercowo-naczyniowych, dlatego tez sg zalecane jako leczenie pierwszego
o e rzutu w celu obnizenia cisnienia krwi (klasa I, poziom A).

e Zaleca sie taczenie beta-blokerédw z innymi gtéwnymi klasami lekéw obnizajacych cisnienie krwi, gdy istniejg
(Europa) inne wazne wskazania do ich stosowania, np. w dtawicy piersiowej, stanie po zawale miesnia sercowego,
niewydolnosci serca z obnizong frakcjg wyrzutowa lub w celu kontroli czestosci akcji serca (klasa |, poziom A).

e Zaleca sie przyjmowanie lekow o najdogodniejszej dla pacjenta porze dnia, aby wyrobi¢ sobie nawyk
przyjmowania lekow i poprawi¢ przestrzeganie zalecen lekarskich (klasa |, poziom B).

e Biorgc pod uwage dowody z badan klinicznych dotyczace skuteczniejszej kontroli ci$nienia tetniczego
w poréwnaniu z monoterapia, leczenie skojarzone obnizajgce cisnienie tetnicze jest zalecane u wigkszosci
pacjentéw z potwierdzonym nadci$nieniem tetniczym (ciSnienie tetnicze 2140/90 mmHg) jako terapia
poczatkowa. Preferowane skojarzenia to bloker RAS (inhibitor ACE lub ARB) z dihydropirydynowym CCB lub
lekiem moczopednym. Wyjatki do rozwazenia obejmujg pacjentéw w wieku =85 lat, osoby z objawowym
niedocisnieniem ortostatycznym, umiarkowang do cigzkiej kruchoscig lub podwyzszonym cisnieniem tetniczym
(cisnienie tetnicze skurczowe 120-139 mmHg lub ci$nienie tetnicze rozkurczowe 70-89 mmHg) ze
wskazaniem do leczenia (klasa |, poziom B).

e U pacjentéw otrzymujgcych skojarzone leczenie obnizajgce cisnienie krwi zaleca sie stosowanie leczenia
skojarzonego w postaci pojedynczej tabletki (klasa I, poziom B).

e Jesli cisnienia tetniczego nie da sie kontrolowa¢ za pomoca terapii skojarzonej dwoma lekami, zaleca sie
zwiekszenie dawki do terapii skojarzonej trzema lekami, zwykle blokerem RAS z dihydropirydynowym blokerem
kanatu wapniowego i diuretykiem tiazydowym/tiazydopodobnym, najlepiej w pojedynczej tabletce (klasa I,
poziom B).
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Organizacja, rok

Rekomendowane interwencje

(Wielka Brytania)

(kraj/region)
e Jezeli nie uda sie kontrolowac¢ cisnienia krwi za pomocg skojarzenia trzech lekéw, nalezy rozwazy¢ dodanie
spironolaktonu (klasa lla, poziom B).
* Jezeli nie mozna kontrolowac ci$nienia tetniczego za pomoca skojarzenia trzech lekéw i u pacjentéw, u ktérych
spironolakton nie jest skuteczny lub nie jest tolerowany, nalezy rozwazy¢ leczenie eplerenonem zamiast
spironolaktonu lub dodanie beta-blokera, jezeli nie bylo to wczesniej wskazane, a nastepnie centralnie
dziatajacy lek obnizajgcy cisnienie tetnicze, alfa-bloker, hydralazyne lub lek moczopedny oszczedzajgcy potas
(klasa lla, poziom B).
o Nie zaleca sie tgczenia dwoch blokerow RAS (inhibitora ACE i ARB) (klasa Ill, poziom A).
Poziom jako$ci dowodéw i sitg rekomendaciji:
Klasy
Klasa | — Dowody z badan naukowych i/lub powszechna zgodnosc opinii, ze dane leczenie lub zabieg sg korzystne,
przydatne, skuteczne — jest zalecane/jest wskazane; potencjalne korzysci wyraznie przewyzszajg potencjalne
ryzyko
Klasa Il — Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbiezno$c opinii na temat przydatno$ci/skutecznosci
danego leczenia lub zabiegu; niepewno$¢ dotyczgca stosunku korzysci do ryzyka
Klasa Ill — Dowody z badan naukowych lub powszechna zgodno$c¢ opinii, Zze dane leczenie lub zabieg nie sg
przydatne/skuteczne, a w niektérych przypadkach moga by¢ szkodliwe — nie zaleca sig; potencjalne ryzyko
przewyzsza potencjalne korzysci
Poziomy
Poziom A — Dane pochodzgce z wielu randomizowanych préb klinicznych lub metaanaliz
Poziom B — Dane pochodzgce z jednej randomizowanej proby klinicznej lub duzych badan nierandomizowanych
Poziom C — Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub dane pochodzgce z matych badan, badarn retrospektywnych,
rejestrow
Rekomendacje w leczeniu nadcisnienia tetniczego:
Docelowe ci$nienie tetnicze
Zaleca sie osiggniecie wartosci CT ponizej 130/80 mm Hg.
Wskazania do terapii hipotensyjnej
Niezaleznie od wyjsciowych wartosci cisnienia tetniczego wszyscy pacjenci z podwyzszonym ci$nieniem tetniczym
lub nadci$nieniem tetniczym powinni podjg¢ dziatania pozafarmakologiczne stuzgce obnizeniu ci$nienia tetniczego.
Jednoczesnie nalezy wprowadzi¢ farmakoterapie hipotensyjng u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym, a takze
rozwazy¢ jg u 0s6b z cisnieniem tetniczym utrzymujgcym sie w granicach 130-139/80-89 mm Hg i obcigzonych
wysokim lub bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym po 3 miesigcach niefarmakologicznego
postepowania
Leczenie farmakologiczne
Grupy lekéw hipotensyjnych, ktére sg skuteczne w zmniejszaniu czgstosci zdarzen sercowo-naczyniowych to:
PTNT 2024 * Inhibitory konwertazy angiotensyny/antagonisci receptora ATI dla angiotensyny II;
(Polska) e antagonisci wapnia;

o diuretyki tiazydopodobne/tiazydowe;

e beta adrenolityki
Trzy pierwsze grupy sg zalecane jako leki pierwszego wyboru przy rozpoczynaniu terapii nadcisnienia tetniczego
ze wzgledu na ich najwyzszg skutecznos¢ w zmniejszaniu ryzyka sercowo-naczyniowego.
Zaleca sig rozpoczynac¢ terapie nadcisnienia tgtniczego od leczenia skojarzonego, najlepiej w postaci SPC (ang.
Single Pill Combination). Wyjgtkiem sg pacjenci w ztym stanie ogélnym, z co najmniej tagodnym zespotem
kruchosci lub bez nadcisnienia tetniczego, ale z podwyzszonym cisnieniem tetniczym, u ktérych decyzja
o rozpoczeciu terapii hipotensyjnej, w tym o jej intensywnosci, powinna by¢ indywidualna, na podstawie profilu
ryzyka i toleranciji leczenia.
Dwie gtéwne strategie skojarzenia to ACEI lub ARB z CCB lub diuretykiem tiazydopodobnym;
W razie potrzeby dodaje sie trzeci lek.
Poziom i sita rekomendacji: nie wskazano
Rekomendacje w leczeniu nadcisnienia tetniczego:
Docelowe ci$nienie tetnicze
Ponizej 140/90 mm Hg w przypadku pacjentéw <80 roku zycia oraz 150/90 mm Hg w przypadku pacjentow w wieku
280 lat.
Wskazania do terapii hipotensyjnej

e Leczenie hipotensyjne powinno zosta¢ zaproponowane wszystkim pacjentom z NT 2. stopnia oraz czesci

NICE 2023 pacjentéw z NT 1. stopnia.

Leczenie niefarmakologiczne

Odpowiednia dieta, regularny wysitek fizyczny, ograniczenie spozycia alkoholu oraz soli, zaprzestanie palenia

tytoniu.

Leczenie farmakologiczne

e W I linii u oséb z cukrzycg typu Il (w dowolnym wieku i o dowolnym pochodzeniu) i u os6b ponizej 55. roku

zycia (poza osobami pochodzenia afrykanskiego lub karaibskiego) zaleca sie leczenie z wykorzystaniem
inhibitorow ACE Ilub ARB. U oso6b starszych lub pochodzenia afrykanskiego lub karaibskiego, nalezy
zastosowac lek z grupy CCB lub, jesli nie jest on tolerowany — diuretyk tiazydowy.
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

e W Il linii (w przypadku braku uzyskania kontroli ci$nienia przy zastosowaniu lekéw z | linii) zaleca sie terapie
ztozong z dwdch lekdw, tj. lekdw nalezacych do grupy ACE lub ARB z lekami z grupy CCB lub diuretykiem
tiazydowym.

o Jesli leczenie Il linii nie przynosi zadowalajgcych efektéw, w 1l linii zaleca sie terapie ztozong z trzech lekéw,
tj. leki nalezace do grupy ACE lub ARB + leki z grupy CCB + diuretyk tiazydowy.

e W przypadku niewystarczajacej kontroli NT przy uzyciu terapii tréjlekowej, NT nalezy zaklasyfikowa¢ jako
oporne. Pacjentom z opornym NT nalezy rozwazyé dodanie 4 leku przeciwnadci$nieniowego (spironolakton
w niskiej dawce w przypadku pacjentéw z poziomem potasu <4,5 mmol/l lub alfa-bloker lub beta-bloker
w przypadku pacjentéw z poziomem potasu >4,5 mmol/l).

e W przypadku gdy nadcisnienie pozostaje niekontrolowane pomimo przyjmowania 4 lekow, nalezy zasiegng¢
porady specjalisty.

Poziom i sita rekomendacji: nie wskazano

WHO HT 2021
(Swiat)

Rekomendacje w leczeniu nadcis$nienia tetniczego:
Docelowe ci$nienie tetnicze
Ponizej 140/90 mm Hg. (Silne zalecenie; dowody o umiarkowanej jakosci).
Leczenie farmakologiczne
W przypadku os6b dorostych z nadcisnieniem tetniczym wymagajacych leczenia farmakologicznego WHO zaleca
stosowanie lekdéw nalezacych do jednej z nastepujgcych trzech klas farmakologicznych lekéw
przeciwnadcisnieniowych:

1. leki tiazydowe i tiazydopodobne,

2. inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE)/blokery receptora angiotensyny (ARB),

3. dtugo dziatajgce dihydropirydynowe blokery kanatu wapniowego (CCB).
(Silne zalecenie; dowody o wysokiej jakosci).
W przypadku osob dorostych z nadcisnieniem tetniczym wymagajgcych leczenia farmakologicznego WHO
sugeruje terapie skojarzona, najlepiej kombinacjg jednej tabletki (w celu poprawy przestrzegania zalecen i
trwatosci leczenia) jako leczenie poczgtkowe. (Zalecenie warunkowe; dowody umiarkowanej jakosci).

Poziom dowoddéw

Wysoki — Jeste$Smy pewni, ze rzeczywisty efekt jest bliski oszacowanemu efektowi.

Umiarkowany — Jeste$Smy umiarkowanie pewni oszacowanego efektu (Prawdziwy efekt jest prawdopodobnie
zblizony do oszacowanego efektu, ale istnieje mozliwo$c, ze jest znaczny rézny).

Niski — Nasza pewnosc¢ co do oszacowanego efektu jest ograniczona (Prawdziwy efekt moze zasadniczo rézni¢
sie od oszacowanego efektu).

Bardzo niski— Mamy bardzo matg pewnosc co do oszacowanego efektu (Prawdziwy efekt prawdopodobnie bedzie
zasadniczo réznic sie od oszacowanego efektu).

Sita rekomendaciji

Silna rekomendacja to taka, co do ktérej cztonkowie opracowujgcy wytyczne majg pewnosc, ze pozgdane skutki
stosowania sie do zalecen przewazajg nad skutkami niepozgdanymi.

Staba lub warunkowa rekomendacja to taka, w przypadku ktorej cztonkowie opracowujgcy wytyczne stwierdzili, ze
pozadane skutki stosowania sie do zalecen prawdopodobnie przewyzszajg skutki niepozgdane, ale nie byli do
konca pewni tych kompromiséw.

ISH 2020
(Miedzynarodowe)

Rekomendacje w leczeniu nadcisnienia tetniczego:
Leczenie farmakologiczne
Nalezy rozwazy¢ zastosowanie beta-blokeréw na kazdym etapie leczenia, jesli istniejg konkretne wskazania do ich
stosowania, np. niewydolnos¢ serca, dtawica piersiowa, stan po zawale serca, migotanie przedsionkéw lub mtodsze
kobiety w cigzy lub planujgce cigze.
Kluczowe:
o Nalezy stosowac¢ wszystkie dostepne leki o mozliwie najwigkszej liczbie idealnych cech.
e Uzywaj bezptatnych kombinaciji, jesli SPC nie sg dostepne lub sg niedostepne.
o Jesli diuretyki tiazydowe nie sg dostepne, nalezy stosowac diuretyki tiazydopodobne.
e Stosowac leki alternatywne do DHP-CCB, jesli nie sg one dostepne lub nie sg tolerowane (1j. leki inne niz DHP-
CCB: diltiazem lub weramapil).
Optymalne:
Krok 1: lek dwusktadnikowy w niskiej dawce (A+C 20<),
Krok 2: lek dwusktadnikowy w petnej dawce (A+C 2P).
Krok 3: lek trojsktadnikowy (A+C+D).
Krok 4 (oporne nadcisnienie): lek trojsktadnikowy + spironolakton lub inny lek (A+C+D+spironolakton (12,5-50 mg)?

a. nalezy rozwazy¢ monoterapie u os6b w przypadku niskiego ryzyka nadcisnienia 1. stopnia lub u pacjentéw
w podesztym wieku (=80 lat) lub z niewydolnoscig serca.

b. nalezy rozwazy¢ A+D u pacjentédw po udarze, w podesztym wieku, z rozpoczynajacg sie niewydolnoscig serca
lub nietolerancjg CCB.

c. nalezy rozwazy¢ A+C lub C+D u pacjentéw czarnoskorych.

d. nalezy by¢ ostroznym ze spironolaktonem lub innymi lekami moczopednymi oszczedzajgcymi potas, gdy
szacowany GFR<45 ml/min/1,73m2 lub K+>4,5 mmol/l.
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

A - inhibitor konwertazy angiotensyny (ACE inhibitor) lub antagonisci receptora angiotensyny (ARB).
C - pochodne dihydropirydyny — blokery kanatéw wapniowych (DHP-CCB).

D - diuretyk tiazydowy.

Kluczowe (ang. essential) — minimalne standardy opieki.

Optymalne (ang. optimal) - opieka oparta na dowodach.

Poziom i sita rekomendacji: nie wskazano

HCG 2020
(Kanada)

Rekomendacje w leczeniu nadcisnienia tetniczego:
Docelowe ci$nienie tetnicze

SBP < 140 mm Hg (stopien A)

DBP < 90 mm Hg (stopien A)

Wskazania do leczenia farmakologicznego

1. Leczenie przeciwnadcisnieniowe powinno by¢ zalecane w przypadku sredniego DBP wynoszgacego 100 mm
Hg (stopien A; cel ustalonego przy uzyciu OBPM) lub sredniego SBP wynoszgcego 160 mm Hg (stopien A; cel
ustalony przy uzyciu OBPM) u pacjentéw bez makronaczyniowych uszkodzen narzgdéw docelowych lub innych
czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego.

2. Leczenie przeciwnadci$nieniowe nalezy zdecydowanie rozwazy¢ w przypadku $rednich odczytéw DBP 90 mm
Hg (stopien A) lub dla sredniego SBP 140 mm Hg (stopien B dla 140-160 mm Hg; stopien A dla > 160 mm Hg;
warto$ci docelowe ustalone przy uzyciu OBPM) w obecnosci makronaczyniowego uszkodzenia narzgdu
docelowego lub innych niezaleznych czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego.

3. W przypadku pacjentéw wysokiego ryzyka, w wieku 50 lat lub starszych z SBP na poziomie 130 mm Hg, nalezy
rozwazy¢ intensywne leczenie w celu osiggnigcia SBP < 120 mm Hg. Intensywne leczenie powinno opierac sig
na pomiarach AOBP. Zaleca sie selekcje pacjentéw do intensywnego leczenia i nalezy zachowac¢ ostrozno$¢
w niektorych grupach wysokiego ryzyka (stopien B).

Leczenie farmakologiczne

1. Inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE), blokery receptora angiotensyny (ARB), blokery kanatu
wapniowego (CCB) i dtuzej dziatajgce diuretyki tiazydopodobne sg nadal zalecane jako skuteczne leczenie
pierwszego rzutu u wszystkich z niepowiktanym nadcisnieniem tetniczym.

2. Beta-blokery moga by¢ bezpiecznie stosowane jako terapia pierwszego rzutu u miodszych pacjentéw tylko
z niepowiktanym nadcisnieniem tetniczym.

3. Jesli to mozliwe, nalezy rozwazy¢ zastosowanie kombinacji pojedynczej tabletki (SPC) w celu poprawy
skutecznosci, wydajnosci i tolerancji leczenia.

4. Monoterapia lub SPC. Zalecane opcje monoterapii obejmujg diuretyki tiazydowe/tiazydopodobne (przy czym
preferowane sg diuretyki o dluzszym czasie dziatania), beta-blokery, inhibitory ACE, ARB lub dtugo dziatajgce
CCB. Zalecane SPC obejmujg kombinacje inhibitora ACE z CCB, ARB z CCB Ilub inhibitor ACE/ARB z lekiem
moczopednym (nalezy rozwazyé statyny u wybranych pacjentow).

Poziomy jakosci dowodow:

A - zalecenia dotyczgce interwencji sq oparte na randomizowanych badaniach (lub systematycznych przeglagdach
badarn) o wysokim poziomie wiarygodno$ci wewnetrznej i precyzji statystycznej, dla ktérych wyniki badarn moga byc
bezposrednio zastosowane do pacjentéw ze wzgledu na podobng charakterystyke kliniczng i znaczenie kliniczne
wynikéw badania.

B - zalecenia sgq oparte na badaniach z randomizacjg, przeglagdach systematycznych lub analizach podgrup badan
z randomizacjg, ktére majg mniejszg precyzje lub istnieje potrzeba ekstrapolacji z badar z powodu réznych
populacji lub raportowania zwalidowanych po$rednich surogatéw, a nie klinicznie waznych wynikéw.

C - zalecenia sag oparte na badaniach, ktére majg nizszy poziom wewnetrznej waznosci i/lub precyzji lub badania,
dla ktérych nie zatwierdzono wynikéw zastepczych lub wyniki nierandomizowanych badarn obserwacyjnych.

D - zalecenia opierajg sie wytgcznie na opinii ekspertow.

ACE — inhibitory konwertazy angiotensyny (ang. angiotensin-converting-enzyme inhibitors); ARB — antagonisci receptora
angiotensynowego (ang. angiotensin receptor blockers); CCB — antagonisci kanatu wapniowego (ang. calcium channel blocker); CKD —
przewlekta choroba nerek (ang. chronic kidney disease) CT — cisnienie tetnicze; CV — sercowo-naczyniowy (ang. cardiovascular); dhp
— dihydropirydynowy; GDMT — Terapia medyczna zgodna z wytycznymi (ang. Guideline-directed medical therapy); HMOD — powiktania
narzgdowe zwigzane z nadci$nieniem tetniczym (ang. Hypertension-Mediated Organ Damage); NT — nadcisnienie tetnicze; RAS — ukfad
renina—angiotensyna; SPC — lek ztozony (ang. single pill combination).

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 16/37



Polpril Plus (ramipryl/indapamid)

3.3. Technologie alternatywne wskazane przez wnioskodawce

DPL.423.3.2.2025

Tabela 4. Zestawienie komparatoréw wybranych przez wnioskodawce i ocena ich wyboru

Komparator

Spoéjnos¢ w analizach

Uzasadnienie wnioskodawcy

Ocena Agencji

Ramipryl i
w dwoch
(wszystkie

indapamid podawane
osobnych  preparatach
substancje sg aktualnie

refundowane) w dawkach zblizonych
do tych w produkcie Polpril Plus, tj.:

e Ramipril 5 mg + indapamid 1,5

Zgodnie z  wnioskowanym  wskazaniem,
uwzgledniono, ze komparatorem dla ocenianego
leku bedzie leczenie  polegajgce na
jednoczesnym podawaniu ramiprylu i indapamidu

mg; 5
R Ragmi il 5 ma + indapamid 2.5 Brak uwag w dwéch oddzielnych tabletkach. Wybor zasadny
ma: P 9 P ’ W  ramach niniejszej analizy uwzgledniono
9; o ) ) preparaty, ktoére zostang najprawdopodobniej
» Ramipril 10 mg + indapamid 1,5 zastgpione przez produkt Polpril Plus.
mg;
e Ramipril 10 mg + indapamid 2,5
mg.
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4. Ocena analizy klinicznej

DPL.423.3.2.2025

Wyniki przedstawione w niniejszym rozdziale zostaty zweryfikowane przez analitykédw Agenciji. O ile nie wskazano
inaczej, przedstawione wyniki sg zgodne analizg kliniczng wnioskodawcy.

4.1.

411.

Ocena kryteriéow wigczenia/wykluczenia

Ocena metodyki przegladu systematycznego wnioskodawcy

Tabela 5. Kryteria selekcji badan pierwotnych do przegladu systematycznego wnioskodawcy

terapii. W zakresie bezpieczenstwa:

e wszystkie zdarzenia
niepozgdane raportowane
w zidentyfikowanych badaniach
klinicznych.

Parametr Kryteria wiaczenia Kryteria wykluczenia Uwagi oceniajacego
Doros$li pacjenci z nadcisnieniem
tetniczym, u  ktorych  cisnienie
tetnicze jest odpowiednio
kontrolowane za pomocg ramiprylu
i indapamidu w takich samych
Populacja dawkach jak w produkcie ztozonym, | Pacjenci z innym wskazaniem. Brak uwag.
ale w oddzielnych produktach
leczniczych.
Badania z zakresu
biorbwnowaznosci:  badania na
zdrowych ochotnikach.
Dwuskfadnikowy preparat ztozony w
postaci jednej tabletki o sktadzie
identycznym jak preparat Polpril
Plus:
e Ramipryl/indapamid, 5 mg +
Interwencia 1,25 mg, Badania, w ktérych nie oceniano Brak uwa
1 e Ramipryl/indapamid, 5 mg + 2,5 | wnioskowanej interwencji. 9
mg,
e Ramipryl/indapamid, 10 mg +
1,25 mg,
e Ramipryl/indapamid, 10 mg +
2,5 mg.
Ramipryl i indapamid podawane
w dwéch osobnych  preparatach
w dawkach zblizonych do tych
wproduk(.:le POIp_”' PIUS:_ Badania, w ktorych nie oceniano
. Tamlpryl + indapamid, 5 mg + | potgczenia ramipryl + indapamid.
5 mg, Badania, kt6 i ;
, rych nie mozna byto
Komparatory e Ramipryl + indapamid, 5 mg + | uwzgledni¢ w ramach ewentualnego Brak uwag.
2,5 mg, poréwnania posredniego ze wzgledu
e Ramipryl + indapamid, 10 mg + | na brak wspdlnego komparatora.
1,5 mg,
e Ramipryl + indapamid, 10 mg +
2,5 mg.
W zakresie skutecznosci:
e zmiana cisnienia tetniczego
(skurczowego oraz
rozkurczowego);
e odpowiedz na leczenie.
Jakos¢ zycia. Brak danych dotyczacych
Punkty koncowe | Parametry farmakokinetyczne | jakiegokolwiek punktu koncowego | g uwag.
umozliwiajace ocene | Wymienionego w kryteriach
biorownowaznosci poréwnywanych | Waczenia.
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Parametr Kryteria wiaczenia Kryteria wykluczenia Uwagi oceniajacego

Badania randomizowane z grupg | Opisy przypadkow.
kontrolng. Odpowiedzi/komentarze na badania.

Badania z grupg kontrolng (jesli brak | Badania pogladowe.
jest badan randomizowanych). Badania retrospektywne.

Badania jgdnoranﬁli_enne (kwtzakre§i<a_ Abstrakty konferencyjne badan, ktére
poszerzenia analizy SKULECznoscl | e zostaty wigczone do niniejszego
i bezpieczenstwa). przegladu
Analizy post hoc badan wigczonych Abstrakty

Typ badat do przegladu. konferencyjne  badan

wigczonych do niniejszego
przegladu, ktére nie niosg informac;ji
innych niz uwzglednione
w publikacjach petno tekstowych
(dane z publikacji petno tekstowych
traktowano jako nadrzedne).

Analizy post hoc badan
niewtgczonych do niniejszego
przegladu/subpopulacji.

Brak uwag.

Publikacje w jezyku angielskim | Publikacje w innych jezykach niz

Inne kryteria | ; )ckim. angielski i polski.

Brak uwag.

4.1.1.1. Charakterystyka badan wigczonych do przegladu wnioskodawcy

W ramach przegladu systematycznego badan pierwotnych i wtérnych wnioskodawca nie odnalazt badan
poréwnujgcych bezposrednio lub umozliwiajgcych poréwnanie posrednie wnioskowanej interwencji (preparat
ztozony ramipryl/indapamid w jednej tabletce) z obranym przez siebie komparatorem, czyli terapig skojarzong
ramiprylu z indapamidem podawanym jednoczesnie w dwoch oddzielnych preparatach.

Do analizy wnioskodawcy wtaczono jedno badanie FARMOVOS oceniajace bioréwnowaznos¢ preparatu
dwusktadnikowego w postaci ramipryl 10mg/indapamid 2,5 mg z terapig skojarzong w populacji zdrowych
ochotnikow:

W ramach analizy efektywnosci praktycznej wnioskodawca dostarczyt jedno niepublikowane badanie (RWE 2022)
ktére nie zostato zidentyfikowane w ramach przeprowadzonego przegladu. Zgodnie z informacjami przekazanymi
przez wnioskodawce w badaniu oceniono terapie skojarzong ramiprulu/indapamidu wzgledem monoterapii
z wykorzystaniem ramiprulu lub indapamidu, w zwigzku z czym odstgpiono od przedstawienia jego wynikow
W hiniejszym opracowaniu.

Przedstawione przez wnioskodawce dane nie dostarczajg dowodoéw na skutecznosc kliniczng wnioskowanej
interwenciji.

Tabela 6. Skrotowa charakterystyka wybranych badan wiagczonych do przegladu systematycznego wnioskodawcy

Badanie Metodyka Poréwnywane interwencje Populacja Punkty koncowe

FARMOVS
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Szczegotowy opis wskazanych w tabeli badan znajduje sie w rozdziale 4 AKL wnioskodawcy.

4.1.1.2. Ocena syntezy wynikow

Nie zidentyfikowano pierwotnych badanh klinicznych oceniajgcych kliniczng skutecznosé preparatem ztozonym
ramipryl/indapamid z terapig skojarzong ramipryl + indapamid we wnioskowanym wskazaniu.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT dane przedstawione w analizie klinicznej powinny dotyczy¢ efektywnosci
eksperymentalnej i efektywnos$ci praktycznej ocenianej technologii w poréwnaniu z wybranym komparatorem
w okreslonej populacji pacjentéw.

411.3. Ocena badan

Nie dotyczy.
4.2. Wyniki analizy skutecznosci i bezpieczenstwa

4.21. Wyniki analizy skutecznosci

Nie dotyczy.

4.2.2. Wyniki analizy bezpieczenstwa

Nie dotyczy.
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5. Ocena analizy ekonomicznej

Wyniki przedstawione w niniejszym rozdziale zostaty zweryfikowane przez analitykédw Agenciji. O ile nie wskazano
inaczej, przedstawione wyniki sg zgodne analizg ekonomiczng i modelem elektronicznym wnioskodawcy.

5.1. Przedstawienie metodyki analizy ekonomicznej wnioskodawcy

51.1. Opis i struktura modelu wnioskodawcy

Technika analityczna

Przeprowadzono analize minimalizacji kosztow (CMA).

Dodatkowo przeprowadzono analiz¢ ilorazu kosztéw i efektéw (CUR).
Poréwnywane interwencje

Interwencja: Polprill Plus

Komparator: ramipryl oraz indapamid podawany osobno

Populacja docelowa

Analiza dotyczyta jednego reprezentatywnego pacjenta z nadcisnieniem tetniczym, u ktérego uzyskano
odpowiednig kontrole ci$nienia tetniczego podczas leczenia za pomoca ramiprylu i indapamidu w takich samych
dawkach jak w produkcie ztozonym, ale w oddzielnych produktach leczniczych.

Perspektywa

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) i wspdlnej (ptatnika publicznego i pacjenta).
Horyzont czasowy

W analizie przeprowadzono 28-dniowym horyzoncie czasowym.

Model

W analizie minimalizacji kosztéw wykorzystano skoroszyt kalkulacyjny Excel wykonany w oprogramowaniu
Microsoft Office 365, pozwalajgcy oszacowaé koszty stosowania technologii medycznych (analizowane;j
i opcjonalnych) w przyjetym horyzoncie czasowym. Zgodnie z przyjetg technikg analityczng (CMA) uwzgledniono
jedynie koszty réznicujgce, tj. koszty nabycia lekow.

5.1.2. Dane wejsciowe do modelu

Skutecznosé¢ kliniczna

W CMA nie uwzgledniono danych dotyczacych skutecznosci klinicznej, poniewaz przyjeto poréwnywalng
skutecznos¢ interwencji i komparatora.

Uwzglednione koszty

Analize minimalizacji kosztéw przeprowadzono z uwzglednieniem Kkosztu substancji czynnej, uznajac,
ze pozostate koszty zwigzane z podaniem lekéw, rozpoznaniem i monitorowaniem choroby, leczeniem powiktan,
stosowaniem innych lekéw i leczeniem dziatah niepozgdanych nie rdznicujg analizowanych opcji
terapeutycznych.

W niniejszej analizie nie uwzgledniono instrumentéw dzielenia ryzyka (ang. risk sharing scheme, RSS).

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 21/37



Polpril Plus (ramipryl/indapamid) DPL.423.3.2.2025

5.2.  Wyniki analizy ekonomicznej wnioskodawcy

5.2.1. Wyniki analizy podstawowej

Tabela 7. Wyniki analizy podstawowej

Perspektywa NFZ Perspektywa wspolna
Parametr
Polpril Plus |

Ramipryl + Indapamid Polpril Plus | Ramipryl + Indapamid

Ramipryl 1,25/1,5 mg + Indapamid 5 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztow [PLN] 0,57 1,51
Ramipryl 1,25/1,5 mg + Indapamid 10 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztéw [PLN] 0,44 0,04
Ramipryl 2,5 mg + Indapamid 5 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztéw [PLN] -2,37 -1,18
Ramipryl 2,5 mg + Indapamid 10 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztow [PLN] -2,51 -2,64

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie produktu leczniczego Polpril Plus w miejsce politerapii
ramipryl + indapamid jest drozsze dla NFZ odpowiednio o 0,57 PLN i 0,44 PLN dla leku ramipryl 1,25/1,5 mg/
indapamid 5 mg i ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 10 mg oraz jest tanszy dla NFZ odpowiednio 0 2,37 PLN i 2,51
PLN dla leku ramipryl 2,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 2,5 mg/ indapamid 10 mg.

Z perspektywy wspdlnej, terapia lekiem Polpril Plus jest drozsza od poréwnywanej politerapii odpowiednio o 1,51
PLN i 0,04 PLN dla leku ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 1,25/1,5 mg/ indapamid 10 mg oraz
tansza odpowiednio 0 1,18 PLN i 2,64 PLN dla leku ramipryl 2,5 mg/ indapamid 5 mg i ramipryl 2,5 mg/ indapamid
10 mg.

5.2.2. Wyniki analizy progowej

Wyniki analizy progowej (dla analizy podstawowej) z perspektywy NFZ oraz wspdlnej NFZ i pacjenta, w postaci
ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, tj. terapia skojarzona ramiprylem i indapamidem w jednej tabletce,
przy ktorej catkowity koszt terapii wnioskowang interwencjg zréwna sie z kosztem terapii ramiprylem
i indapamidem podawanymi w dwdch oddzielnych tabletkach. W analizie podstawowej obliczenia
przeprowadzono wzgledem $redniej ceny tabletki z obwieszczenia MZ wazonej udziatami w rynku
poszczegolnych produktéw.

W zwigzku z brakiem randomizowanych badan klinicznych, dowodzacych wyzszosci wnioskowanego leku
nad technologiami medycznymi, w rozumieniu ustawy o $wiadczeniach, dotychczas refundowanymi w danym
wskazaniu zachodzg okoliczno$ci art. 13 ustawy o refundac;ji.

Tabela 8. Wyniki obliczenia maksymalnej CZN leku Polpril Plus. Obliczenia wnioskodawcy

Lek Polpril Plus (dawka) Perspektywa NFZ Perspektywa wspoélna
1,25/1,5 mg + 5 mg 17,31 zt 16,68 zt
1,25/1,5 mg + 10 mg 22,47 zt 22,96 zt
2,5mg +5mg 20,86 zt 19,03 zt
2,5mg+10mg 26,03 zt 25,31 zt

CZN - cena zbytu netto;
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5.2.3. Wyniki analiz wrazliwosci

W celu okreSlenia wrazliwosci wynikbw w odniesieniu do niepewnosci parametréw przeprowadzono
jednokierunkowe analizy wrazliwosci dla czterech scenariuszy. Ze wzgledu na zastosowang technike analityczng
(analiza minimalizacji kosztéw) w analizie nie przedstawiono probabilistycznej analizy wrazliwosci.

Ponizej przedstawiono parametry testowane w ramach analizy wrazliwosci.

Tabela 9. Parametry testowane w ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci — zrédto: AE wnioskodawcy

1 A Wartos¢ w
Scenariusz AW Testowany parametr Wartodsctw anal!2|e analizie Wyjasnienie
podstawowe) wrazliwosci
Opcja refundacji Zgodnie z informacjami
wnioskowanych przedstawionymi w aktualnym
A1 (scenariusz preparatéw Polpril Plus na obwieszczeniu Mz, wszystkie
a liscie darmowych lekéw - - - refundowane preparaty ramiprylu
wptywajacy rzvst iacveh Uwzglednienie opcji Brak uwzglednienia oraz indapamidu znaiduia sie na liscie
jedynie na przy tugujq Y K refundaciji opciji refundacji leké P d Jh 13 be Latni
wyniki analizy z pa-q.egst:n: W wiexu " preparatéw Polpril preparatéw Polpril ekow t Wy awgnyces . eg)b? nie
perspektywy powyzej b fat — parametr Plus na liscie 65+ Plus na liscie 65+ pacjentom powyzej ©o. I.z. jecle
NF2) wplyv_vajqcy na koszt refu_ndaqe} }Nrjloskowanego’ I_eku,
wnioskowanych moze réwniez skutkowaé jego
prezentacji preparatu bezptatng dostepnoscig w przypadku
Polpril Plus pacjentow w wieku powyzej 65 lat.
Sredni wazony
B1 (scenariusz koszt za tabletke . .
wplywajacy analizowanej w ana’I|Z|e podstawc_)wej ceny
jedynie na substancii preparatow uwzg!ednlonych w
wyniki analizy z Sredni wazony koszt wyznaczony ramach  technologii ~ opcjonalnych
perspektywy _ za tabletke w oparciu o dane w | 0Szacowano na podstawie danych
NFZ) Parametry wplywajqf:_e na analizowanej aktualnym raponpwgqych w sprawozdaniu NFZ
koszt technologii substancji obwieszczeniu Mz | Za kwiecien 2025 r. W ramach analizy
opclonal_nej,ltj. na koszt wyznaczony Najnizszy koszt za wrg;llwo$C| I(testc:wano alternatywne
ramiprylu oraz w oparciu o dane Toblet zrodto, t. koszty oszacowane na
indapamidu raportowane ! e podstawie danych raportowanych w
w sprawozdaniu NFZ analizowanej aktualnym obwieszczeniu MZ oraz
B2 substancii najnizszy  koszt za  tabletke
wyznaczony wyznaczony W oparcie odane z
w OPali‘t:'U |° danew | opwieszczenia.
aktualnym
obwieszczeniu MZ
Zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw
spozywczych specjalnego
przeznaczenia
Zzywieniowego oraz wyrobow
medycznych, kwota odptatnosci
Opcja obnizenia przez pacjenta, ulega obnizeniu o
od_platnoéci przez Uwzglednienie opdii Brak quzgle_;_dnignia 10% w przypadku, gdy lek jest
pacjenta — parametr obnizenia opcji obnizenia wytwarzany na terytorium
C1 wplywajacy na koszt odpfatnosci Rzeczypospolitej Polskiej albo gdy do

odptatnosci przez

wnioskowanych pacjenta o 10% preparatow Polpril | jego  wytworzenia  wykorzystano

prezentacji preparatow Plus dla pacjenta substancje czynng wytworzong na
Polpril Plus terytorium Rzeczypospolitej Polskie;j.

Zgodnie z danymi przekazanymi
przez wnioskodawce lek znajdzie sie
na liscie G1. W ramach analizy
wrazliwosci testowano brak
uwzglednienia opcji obnizenia
odpfatnosci przez pacjenta.

W analizie podstawowej przyjeto 28-
dniowy horyzont analizy. Ze wzgledu
na to, ze terapia wnioskowanym
preparatem jest leczeniem
przewlektym, w ramach analizy
wrazliwosci przedstawiono horyzont
365-dniowy.

Wydtuzenie horyzontu
analizy do 365 dni

Horyzont 365-

i dniowy

Horyzont 28-dniowy

NFZ — Narodowy Fundusz Zdrowia; MZ — Ministerstwo Zdrowia
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Wyniki analizy wrazliwosci przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 10. Wyniki analizy wrazliwosci oraz procentowa zmiana w stosunku do analizy podstawowej [PLN] —

perspektywa NFZ

DPL.423.3.2.2025

Roéznica kosztow

Cena progowa

Réznica wzgledna vs

Scenariusz Polpril Plus vs scenariusz
(zbytu netto)
preparaty osobne podstawowy
1,5mg + 5 mg 0,57 17,31 0,0%
1,5mg + 10 mg 0,44 22,47 0,0%
Podstawowy
2,5mg+5mg -2,37 20,86 0,0%
2,5mg+10mg -2,51 26,03 0,0%
1,5mg +5mg -9,42 100,28 -1739,4%
1,5mg + 10 mg -9,64 107,21 -2 308,3%
A1 (brak 65+ dla preparatu Polpril Plus)
2,5mg+5mg -12,36 126,00 421,6%
2,5mg+10mg -12,58 132,93 401,7%
1,5mg+5mg 7,68 8,72 1236,4%
A 1,5mg + 10 mg 11,51 10,27 2 537,5%
B1 (Srednia cena z obwieszczenia MZ)
2,5mg+5mg 4,20 12,92 -277,4%
2,5mg + 10 mg 8,04 13,58 -420,5%
1,5mg+5mg 11,61 4,37 1920,5%
1,5mg + 10 mg 19,33 2,49 4 328,3%
B2 (Najnizsza cena z obwieszczenia MZ)
2,5mg+5mg 7,76 8,62 -427,5%
2,5mg+10mg 15,48 6,38 -717,3%
1,5mg+5mg 0,08 17,90 -86,0%
1,5mg + 10 mg -0,06 23,08 -114,1%
C1 (Brak obnizenia odptatnosci pacjenta)
2,5mg+5mg -2,86 21,61 20,8%
2,5mg+10mg -3,01 26,79 19,9%

Tabela 11. Wyniki analizy wrazliwosci oraz procentowa zmiana w stosunku do analizy podstawowej [PLN] —

perspektywa wspodlna

Roéznica kosztow

Cena progowa

Réznica wzgledna vs

Scenariusz Polpril Plus vs scenariusz
(zbytu netto)
preparaty osobne podstawowy
1,5mg+5mg 1,51 16,68 0,0%
1,5mg + 10 mg 0,04 22,96 0,0%
Podstawowy
2,5mg+5mg -1,18 19,03 0,0%
2,5mg+10mg -2,64 25,31 0,0%
1,5mg + 5 mg 1,51 16,68 0,0%
1,5mg + 10 mg 0,04 22,96 0,0%
A1 (brak 65+ dla preparatu Polpril Plus)
2,5mg+5mg -1,18 19,03 0,0%
2,5mg+10mg -2,64 25,31 0,0%
1,5mg+5mg 1,51 16,68 0,0%
. 1,5mg + 10 mg 0,04 22,96 0,0%
B1 (Srednia cena z obwieszczenia MZ)
2,5mg+5mg -1,18 19,03 0,0%
2,5mg + 10 mg -2,64 25,31 0,0%
1,5mg +5mg 8,03 10,99 432,9%
L . . 1,5mg + 10 mg 9,82 14,43 22 534,6%
B2 (Najnizsza cena z obwieszczenia MZ)
2,5mg+5mg 2,98 15,40 -352,8%
2,5mg+10mg 4,76 18,84 -280,3%
C1 (Brak obnizenia odptatnosci pacjenta) | 1,5mg+ 5mg 1,51 16,68 0,0%
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1,5mg+ 10 mg 0,04 22,96 0,0%
2,5mg+5mg -1,18 19,03 0,0%
2,5mg+10mg -2,64 25,31 0,0%
5.3. Ocena metodyki analizy ekonomicznej wnioskodawcy
Tabela 12. Ocena metodyki analizy ekonomicznej
Wynik oceny .
Parametr (TAKINIE/?/nd) Komentarz oceniajagcego
Czy cel analizy zostat jasno sformutowany, TAK )
(uwzgledniajac elementy schematu PICO)?
Czy populacja zostata okreslona zgodnie
Lo TAK -
z wnioskiem?
Czy interwencja zostala okreslona zgodnie
- TAK -
z wnioskiem?
Czy wnioskowang technologie poréwnano
- TAK -
z wlasciwym komparatorem?
Analize przeprowadzono technikg minimalizacji kosztow.
B Bl CEnTe arelvmas e enells Majac na uwadze wnioskowane wskazanie oraz
Y [ o € yezna wy ¢ nd. dostarczenie dowoddéw na bioréwnowaznos¢ technologii
kosztow uzytecznosci? . . . o
wnioskowanej oraz komparatora, dobdr techniki
analitycznej uznano za wtasciwy.
Czy przyjeta perspektywa jest wiasciwa dla TAK Zgodnie z wytycznymi AOTMIT przyjeto perspektywe
rozpatrywanego problemu decyzyjnego? ptatnika publicznego oraz wspdina.
Czy skutecznos¢ technologii wnioskowanej w Nie wykazano skutecznosci technologii wnioskowanej
poréwnaniu z wybranym komparatorem zostata nd. wzgledem komparatora, aczkolwiek poprawny przeglad
wykazana w oparciu o przeglad systematyczny? systematyczny zostat przeprowadzony.
Czy przyjeto witasciwy horyzont czasowy? TAK Adekwatny dla przyjetej techniki analitycznej.
Czy koszty i efekty zdrowotne oszacowano w tym
samym horyzoncie czasowym, zgodnym z nd. -
deklarowanym horyzontem czasowym analizy?
Czy dokonano dyskontowania kosztéw i efektow . . . s
zdrowotnych? nd. Przejety horyzont czasowy dla CMA jest krotszy niz 1 rok.
Analiza zostata przeprowadzona technikg CMA, jednak
Czy przeglad systematyczny uzytecznosci stanow nd przeprowadzony w ramach dodatkowej analizy ilorazu
zdrowia zostat przeprowadzony prawidiowo? : kosztow i efektow przeglad uzytecznosci przeprowadzono
prawidtowo.
Czy uzasadniono wybor zestawu uzytecznosci nd )
stanéw zdrowia? .
Czy przeprowadzono analize wrazliwosci? TAK Prze.prowad.z‘o no Jednokierunkowa  (scenariuszows)
analize wrazliwosci.

AKL — analiza kliniczna; CMA — analiza minimalizacji kosztéw; nd — nie dotyczy

5.3.1.

Ocena analizy ekonomicznej

Analize wptywu na budzet przeprowadzono technikg minimalizacji kosztéw. Majgc na uwadze wnioskowanie
wskazanie (zastosowanie wnioskowanej technologii u pacjentéw skutecznie leczonych skojarzeniem ramiprylu
oraz indapamidu) oraz dostarczenie dowodow na bioréwnowaznos$¢ technologii wnioskowanej oraz alternatywnej,
w opinii Analitykow Agencji dobér techniki analitycznej jest wtasciwy.

Ograniczenia jakosci badan wedtug wnioskodawcy (rozdz. 4 AE Wnioskodawcy):

Ze wzgledu na brak badan bezposrednio poréwnujgcych terapie jedng tabletkg zawierajgcg dwie substancje
(ramipryl/indapamid) wzgledem terapii dwoma oddzielnymi tabletkami zawierajgcymi tozsame dwie
substancje, przyjeto, ze oba porownywane schematy charakteryzujg sie porownywalng skutecznos$cig oraz
poréwnywalnym profilem bezpieczenstwa i w zwigzku z czym przeprowadzono analize minimalizacji kosztow
(zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy refundacyjnej). Nieuzasadnione wydaje sie, aby preparat ztozony
byt mniej badz bardziej skuteczny od terapii skojarzonej substancjami czynnymi wchodzgcymi w sktad tego
preparatu ztozonego podawanymi oddzielnie. Ponadto podobne zatozenie (pomimo braku dowoddéw
ptyngcych z badan bezposrednio poréwnujgcych obie interwencje) przyjeto réwniez w innych analizach
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ekonomicznych, w ktérych poréwnywano terapie jedng tabletkg zawierajgcg dwie substancje wzgledem terapii

dwoma oddzielnymi tabletkami zawierajgcymi tozsame dwie substancje [AWA Vabinxo].

Stosunkowo krotki horyzont czasowy. Nadcisnienie tetnicze jest chorobg przewlektg i leczenie najczeSciej

kontynuuje sie znacznie dtuzej niz 1 miesigc. Przy czym nalezy podkreslic, ze wybor horyzontu obserwacji jest

arbitralny i nie ma wptywu na wyniki analizy ze wzgledu na charakter interwencji i komparatora (te same
substancje czynne stosowane w leczeniu samoistnego nadcisnienia tetniczego). Przyjety 28-dniowy horyzont
analizy jest wygodny ze wzgledu na wielkos¢ wnioskowanych do refundacji opakowan preparatu Polpril Plus

(. 28 tabletek).

W ramach analizy ilorazy kosztu i efektu zafozono, ze warto$ci uzyteczno$ci dla populacji pacjentow

z wyrbwnanym nadci$nieniem tetniczym sg takie same jak w przypadku populacji ogdinej.

Powyzsze zatozenie przyjeto ze wzgledu na krotki horyzont analizy, przewlekly charakter choroby, jakg jest

nadcisnienie tetnicze oraz brak danych pozwalajgcych na réznicowanie warto$ci uzyteczno$ci dla stanu

zdrowia pacjentéw z wyréwnanym nadcisnieniem tetniczym oraz populacji ogoélnej. Ponadto, nalezy
podkredlic, ze potwierdzeniem prawidtowoSci przyjecia powyzszego zatozenia sg wyniki przedstawione

w badaniu Marques 2015. W powyzszym badaniu raportowano warto$ci uzytecznosci dla pacjentéw, ktoérzy

osiggneli oraz nie osiggneli kontroli nadci$nienia tetniczego, podczas trojsktadnikowej terapii przeciw

nadci$nieniowej z wykorzystaniem olmesartanu, amlodypiny i hydrochlorotiazydu. Warto$¢ uzytecznosci
oszacowana dla pacjentow, ktérzy osiggneli kontrole nadci$nienia tetniczego wyniosta 0,92 (wartos$c
oszacowana przy wykorzystaniu kwestionariusza EQ-5D-3L), natomiast ogblna warto$¢ uzytecznosci
raportowana dla polskiej populacji bedgcej w przedziale wiekowym od 55 do 64 (Sredni wiek pacjentéw

w badaniu Marques 2015 wyniést 56 lat) wynosi 0,90 (warto$¢ oszacowana przy wykorzystaniu

kwestionariusza EQ-5D-3L [Golicki 2021]), zatem sa to zblizone wartosci.

o Niepewno$c¢ dotyczgcg wpisania leku na liste 65+. W analizie zatozono, ze preparat Polpril Plus zostanie
wpisany na liste 65+. Wynika to z faktu, Zze wszystkie refundowane preparaty ramiprylu oraz indapamidu
zZnajdujg sie na liscie lekéw wydawanych bezptatnie pacjentom powyzej 65. r.z. Réwniez dwusktadnikowe
preparaty, zawierajgce, np. ramipryl/hydrochlorotiazyd, znajdujg sie na tej liscie. W ramach analizy wrazliwosci
testowano brak umieszczenia wnioskowanych prezentacji na liscie 65+.

e Niepewno$c¢ dotyczgcg odsetka pacjentéw 65+. Odsetek pacjentow 65+ wyliczono w oparciu o dane
sprzedazowe raportowane dla indapamidu przy wykorzystaniu funkcji szukaj wyniku.

e W dwdch wnioskowanych prezentacjach preparatu Polpril Plus substancjg czynnag jest indapamid w dawce
1,25 mg. Zgodnie z informacjami zawartymi w aktualnym obwieszczeniu Ministra Zdrowia, w Polsce nie sg
refundowane Zadne preparaty zawierajgce indapamid w tej dawce. W zwigzku z powyzszym, po stronie
technologii opcjonalnej, dla dawki 1,256 mg uwzgledniono koszt preparatéw zawierajgcych indapamid w dawce
1,5 mg. Ze wzgledu na niewielkg roznice pomiedzy dawkami, przyjete zatoZzenie nie ma istotnego wptywu na
konicowe wyniki analizy.

o Obecnie brak jest opublikowanych badan klinicznych dla kombinacji ramiprylu z indapamidem, w ktoérych
raportowano dane dotyczgce odsetka pacjentow uzyskujgcych kontrole cisnienia. W ramach niniejszej analizy
wykorzystano dane raportowane w materiatach dostarczonych przez wnioskodawce (dane nieopublikowane)
— dane z badania RWE.

5.3.2. Obliczenia wiasne Agencji

W analizie podstawowej wnioskodawcy ceny komparatoréow przyjeto jako Srednie ceny za tabletke wazone
udziatami w rynku. Ponizej przedstawiono wyniki analizy z perspektywy NFZ oraz wspdlnej gdzie cene
komparatoréw przyjeto

Tabela 13. Wariant z analizy z wykorzystaniem

Perspektywa NFZ Perspektywa wspolna
Parametr |

Polpril Plus Ramipryl + Indapamid Polpril Plus | Ramipryl + Indapamid

Ramipryl 1,25/1,5 mg + Indapamid 5 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztow [PLN] 11,61 zt 8,03 zt
Ramipryl 1,25/1,5 mg + Indapamid 10 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztéw [PLN] 19,33 zt 9,82 z
Ramipryl 2,5 mg + Indapamid 5 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
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Perspektywa NFZ

Perspektywa wspolna

Parametr
Polpril Plus | Ramipryl + Indapamid Polpril Plus | Ramipryl + Indapamid
Roéznica kosztow [PLN] 7,76 zt 2,98 zt
Ramipryl 2,5 mg + Indapamid 10 mg
Koszt leczenia [PLN] | |
Roéznica kosztéw [PLN] 15,48 zt 4,76 zt

Tabela 14. Wyniki obliczenia maksymalnej CZN leku Polpril Plus. Obliczenia Agencji

Lek Polpril Plus (dawka)

Perspektywa NFZ

Perspektywa wspolna

1,25/1,5 mg + 5 mg 4,37 z 10,99 zt
1,25/1,5 mg + 10 mg 2,49 zt 14,43 zt
2,5mg+5mg 8,62 zt 15,40 zt
2,5mg +10 mg 6,38 zt 18,84 zt
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6. Ocena analizy wptywu na budzet

Wyniki przedstawione w niniejszym rozdziale zostaty zweryfikowane przez analitykédw Agenciji. O ile nie wskazano
inaczej, przedstawione wyniki sg zgodne z analizg wptywu na budzet i modelem elektronicznym wnioskodawcy.

6.1. Przedstawienie metodyki analizy wplywu na budzet

6.1.1. Opis modelu wnioskodawcy

Perspektywa

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkéw
publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ). Przedstawiono réwniez analize dopfat pacjentéw.

Horyzont czasowy
W analizie przyjeto 2-letni horyzont czasowy.
Struktura modelu

Model wptywu na budzet przygotowano w arkuszu kalkulacyjnym programu Microsoft Office Excel.

6.1.2. Dane wejsciowe do modelu

Populacja

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano w oparciu o dane sprzedazowe preparatow zawierajgcych
indapamid w dawce 1,51 2,5 mg oraz preparatéw zawierajgcych ramipryl w dawce 5 mg i 10 mg — uwzgledniono
dawki preparatéw odpowiadajgcych wnioskowanym prezentacjom preparatu Polpril Plus.

Udziaty w rynku

Udziat wnioskowanych prezentacji preparatéw Polpril Plus przyjeto w oparciu o sprzedaz produktu Ylpio.
W wariancie podstawowym wynosi on 26% (w odniesieniu do rynku lekéw zawierajgcych wytgcznie ramipryl),
natomiast w wariancie maksymalnym osigga wartos¢ 35%.

Uwzglednione koszty
Uwzgledniono wytgcznie koszt substancji czynnych. Pozostate kategorie kosztdw uznano za nieréznigce.

W wariancie podstawowym uwzgledniono koszt wnioskowanego leku wpisanego na liste 65+ oraz obnizenie
odpfatnosci pacjenta o 10%.

6.2. Wyniki analizy wpltywu na budzet

6.2.1. Wyniki analizy podstawowej

Tabela 15. Wyniki analizy wptywu na budzet: liczebnos$¢ populaciji

I rok Il rok

Populacja (zakres) (zakres)

Pacjenci ze wskazaniem okreslonym we wniosku

Pacjenci, u ktérych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana

Pacjenci stosujacy wnioskowang technologie w scenariuszu nowym
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Tabela 16. Wyniki analizy wptywu na budzet: oszacowania wnioskodawcy (wariant podstawowy)

Scenariusz istniejacy [PLN] Scenariusz nowy [PLN] Koszty inkrementalne [PLN]
Kategoria
I rok 1l rok I rok Il rok I rok Il rok
Wariant prawdopodobny
'"7;2:?;‘:!’: ’:;g'adr:i‘;ar';i:’ 02’5 297 861986 | 291878148 | 271399307 | 224983978 | 26462680 | -66 894 170
Polpril Plus 5/1,25 0 0 13 912 888 35170 034 13 912 888 35170 034
Polpril Plus 10/1,25 0 0 12 193 654 30 823 869 12 193 654 30 823 869
Polpril Plus 5/2,5 0 0 463 639 1172022 463 639 1172022
Polpril Plus 10/2,5 0 0 406 347 1027 189 406 347 1027 189
Polpril Plus razem 0 0 26 976 529 68 193 114 26 976 529 68 193 114
RAZEM 297861986 | 291878148 | 208375835 | 293177 092 513 849 1298 944
Wariant minimalny
'"7;2;?::}/: ’:llg'adr:i’:)ar’;i‘::’s 275265235 | 268660204 | 258214841 | 228553699 | -17050394 | -40 106 505
Polpril Plus 5/1,25 0 0 8 964 037 21085 578 8 964 037 21085 578
Polpril Plus 10/1,25 0 0 7 856 372 18 479 947 7 856 372 18 479 947
Polpril Plus 5/2,5 0 0 298 975 703 261 298 975 703 261
Polpril Plus 10/2,5 0 0 262 031 616 356 262 031 616 356
Polpril Plus razem 0 0 17381415 | 40885 143 17 381 415 40 885 143
RAZEM 275265235 | 268660204 | 275596256 | 269 438 843 331021 778 639
Wariant maksymalny
'"7;2;?::}/: ’:llg'adr:i’:)ar’;i‘::’s 320458737 | 315006003 | 283225856 | 217547082 | -37232881 | -97 549 011
Polpril Plus 5/1,25 0 0 19 575 915 51 288 388 19 575 915 51 288 388
Polpril Plus 10/1,25 0 0 17156857 | 44 950 354 17 156 857 44 950 354
Polpril Plus 5/2,5 0 0 651 882 1707 914 651 882 1707 914
Polpril Plus 10/2,5 0 0 571 327 1 496 856 571 327 1496 856
Polpril Plus razem 0 0 37 955 981 99 443 510 37 955 981 99 443 510
RAZEM 320458737 | 315096003 | 321181837 | 316990 592 723 099 1 894 500

Pozytywna decyzja dotyczgca finansowania produktu Polpril Plus wigza¢ sie bedzie z wzrostem wydatkow
ptatnika 0 513,8 tys. PLN i 1,3 mIn PLN odpowiednio w | i || roku analizy.

Catkowite koszty refundaciji terapii w populacji docelowej wyniosg 298,4 min PLN i 293,2 min PLN odpowiednio
w | i Il roku analizy, w tym koszty refundacji wnioskowanej technologii wyniosg 27,0 min PLN i 68,2 min PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.
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6.2.2. Wyniki analiz wrazliwosci

Tabela 17. Wyniki analizy wrazliwosci: brak na liscie 65+

o . Scenariusz istniejacy [PLN] Scenariusz nowy [PLN] Koszty inkrementalne [PLN]

ategoria

? lrok | ok lrok | ok lrok |  lirok
Wariant prawdopodobny

Indapamid 1,5/Indapamid
25 297 861 986 291 878 148 271 399 307 224 983 978 -26 462 680 -66 894 170
/Ramipryl 5/Ramipryl 10
Polpril Plus 5/1,25 0 0 6 736 046 17 027 879 6 736 046 17 027 879
Polpril Plus 10/1,25 0 0 7 683 939 19 423 934 7 683 939 19 423 934
Polpril Plus 5/2,5 0 0 224 475 567 445 224 475 567 445
Polpril Plus 10/2,5 0 0 256 063 647 292 256 063 647 292
Polpril Plus razem 0 0 14 900 524 37 666 550 14 900 524 37 666 550
RAZEM 297 861 986 291 878 148 286 299 830 262 650 528 -11 562 156 -29 227 620

Pozytywna decyzja refundacyjna dla wnioskowanej technologii wigza¢ sie bedzie z obnizeniem wydatkéw pfatnika
0 11,6 min PLN i 29,2 min PLN odpowiednio w | i Il. roku analizy.

Catkowite koszty refundaciji terapii w populacji docelowej wyniosg 286,3 min PLN i 262,7 min PLN odpowiednio
w | i Il roku analizy, w tym koszty refundacji wnioskowanej technologii wyniosg 14,9 min PLN i 37,7 min PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.

Tabela 18. Wyniki analizy wrazliwosci: brak uwzglednienia opcji obnizenia odptatnosci pacjenta

o . Scenariusz istniejacy [PLN] Scenariusz nowy [PLN] Koszty inkrementalne [PLN]

ategoria

? lrok | ok lrok | ok lrok |  lirok
Wariant prawdopodobny

Indapamid 1,5/Indapamid
25 297 861 986 291 878 148 271 399 307 224 983 978 -26 462 680 -66 894 170
/Ramipryl 5/Ramipryl 10
Polpril Plus 5/1,25 0 0 13 558 148 34 273 296 13 558 148 34 273 296
Polpril Plus 10/1,25 0 0 11 970 746 30 260 388 11 970 746 30 260 388
Polpril Plus 5/2,5 0 0 451 818 1142 139 451 818 1142139
Polpril Plus 10/2,5 0 0 398 919 1008 411 398 919 1008 411
Polpril Plus razem 0 0 26 379 631 66 684 234 26 379 631 66 684 234
RAZEM 297 861 986 291 878 148 297 778 938 291 668 212 -83 049 -209 936

Pozytywna decyzja refundacyjna dla wnioskowanej technologii wigza¢ sie bedzie ze obnizeniem wydatkow
ptatnika o 83,0 tys. PLN i 209,9 tys. PLN odpowiednio w | i Il roku analizy.

Catkowite koszty refundaciji terapii w populacji docelowej wyniosg 297,8 min PLN i 291,7 min PLN odpowiednio
w | i Il roku analizy, w tym koszty refundacji wnioskowanej technologii wyniosg 26,4 min PLN i 66,7 min PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.
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6.2.3. Analiza doptat pacjenta

Analiza dopfat objeta koszt 1 opakowania wnioskowanego leku (28 dni terapii).

Tabela 19. Analizy doptat pacjenta [PLN]

Kategoria | Scenariusz istniejacy | Scenariusz nowy | Koszty inkrementalne
Analiza doptat pacjenta
Polpril Plus 5/1,5 3,51 4,45 0,93
Polpril Plus 10/1,5 4,88 4,48 -0,39
Polpril Plus 5/2,5 3,25 4,45 1,19
Polpril Plus 10/2,5 4,62 4,48 -0,13
Analiza doptat pacjenta — brak na liscie 65+
Polpril Plus 5/1,5 3,51 14,44 10,93
Polpril Plus 10/1,5 4,88 14,56 9,68
Polpril Plus 5/2,5 3,25 14,44 11,19
Polpril Plus 10/2,5 4,62 14,56 9,94
Analiza doptat pacjenta — brak uwzglednienia opcji obnizenia odptatnosci pacjenta
Polpril Plus 5/1,5 3,51 4,94 1,43
Polpril Plus 10/1,5 4,88 4,98 0,10
Polpril Plus 5/2,5 3,25 4,94 1,69
Polpril Plus 10/2,5 4,62 4,98 0,36

Refundacja prezentacji 5/1,5 mg i 5/2,5 mg przyczyni sie do wzrostu wysokosci doptat pacjentéw odpowiednio
00,93 PLN i 1,19 PLN. W przypadku prezentacji 10/1,5 mg oraz 10/2,5 mg refundacja przyczyni sie do redukgc;ji
doptat pacjentéw odpowiednio 0 0,39 PLN i 0,13 PLN.

Analiza wrazliwosci, ktéra zaktada brak wpisania wnioskowanego leku na liste 65+ wykazata, ze w przypadku
wszystkich analizowanych prezentacji wnioskowanego preparatu Polpril Plus, refundacja przyczyni sie do wzrostu
wysokosci doptat pacjentéw od 9,68 do 11,19 PLN.

Analiza wrazliwosci, ktéra zaklada brak uwzglednienia opcji obnizenia odptatnosci pacjenta wykazata, ze
w przypadku wszystkich analizowanych prezentacji wnioskowanego preparatu Polpril Plus, refundacja przyczyni
sie do wzrostu wysokosci doptat pacjentéw od 0,10 do 1,69 PLN.

6.3. Ocena metodyki analizy wpltywu na budzet wnioskodawcy

Tabela 20. Ocena metodyki analizy wptywu na budzet

Wynik oceny

Parametr (TAK/NIE/?/nd)

Komentarz oceniajacego

Czy zalozenia dotyczace liczebnosci populacji
pacjentéw, w ktorej bedzie stosowany i finansowany TAK -
wnioskowany lek zostaly dobrze uzasadnione?

Czy uzasadniono wybér dilugosci horyzontu

czasowego? TAK )

Czy zalozenia dotyczace finansowania lekéw (ceny,
limity, poziom odptatnosci) i innych
uwzglednionych swiadczen (wycena punktowa i
wartos¢ punktéw) stosowanych w danym
wskazaniu sg zgodne ze stanem na dzien ztozenia
wniosku?

TAK -

Czy zalozenia dotyczace zmian w analizowanym

rynku lekéw zostaly dobrze uzasadnione? TAK )

Czy zalozenia dotyczace struktury i zmian w
analizowanym rynku lekéw sg zgodne z zatlozeniami
dotyczacymi komparatoréow, przyjetymi w analizach
klinicznej i ekonomicznej?

TAK -

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 31/37



Polpril Plus (ramipryl/indapamid) DPL.423.3.2.2025

Czy twierdzenia i zalozenia dotyczace aktualnej
i przysztej sprzedazy wnioskowanego leku sa TAK -
spojne z danymi NFZ?

Czy twierdzenia i zatozenia dotyczace przysziej

sprzedazy wnioskowanego leku sa spdéjne z danymi TAK -
z wniosku?
Czy dokor}gno R el U e TAK Przeprowadzono deterministyczng analize wrazliwosci.
oszacowan?
6.3.1. Ocena analizy wptywu na budzet

Ograniczenia jakosci badan wedtug wnioskodawcy (rozdz. 4 BIA Wnioskodawcy):

Niepewno$c¢ dotyczgca liczebnosci populacji docelowej, w ktérej zostanie zastosowana wnioskowana
technologia. W analizie wykorzystano prognozy dotyczgce refundacji preparatéw zawierajgcych ramipryl
i preparatéw zawierajgcych indapamid (prognoza sprzedazy na podstawie danych NFZ za maj 2024 r. —
kwiecien 2025 r.). Mimo, Zze dane te wydajg sie w sposéb wystarczajgco precyzyjny okreslac liczebnos¢
populacji docelowej, to mogg by¢ one naznaczone btedem. Rynki poszczegoblnych preparatow mogg ulec
zZmianie na przestrzeni kolejnych lat. Ponadfo, ze wzgledu na brak dostepnych danych dotyczacych
kopreskrypcji indapamidu i ramiprylu, niniejsza analiza zostata oparta na catkowitej liczebnosci populacji
stosujgcej analizowane preparaty ramiprylu i indapamidu (w monoterapii jak réwniez w terapii skojarzonej).
Nalezy podkreslic, Zze przyjecie tego zatozenia nie wptywa na koszty inkrementalne raportowane w ramach
analizy, poniewaz w obu scenariuszach zaréwno istniejgcym, jak i nowym — uwzgledniono te samg liczbe
pacjentow.

Niepewno$¢ dotyczgca liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy
zatozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg. W analizie zatozono,
ze liczebnos¢ populacji bedzie ksztattowac sie na podobny poziomie jak w przypadku preparatu ztozonego
Yipio, ktéry wszedt na liste refundacyjng w maju 2023 r. Zatozono, ze wnioskowane prezentacje preparatow
Polpril Plus bedg przejmowac rynek na takiej samej zasadzie jak preparat Ylpio. Nie zidentyfikowano innych
preparatow ztozonych, ktére mogtyby postuzy¢ wyznaczeniu alternatywnych prognozowanych sprzedazy
wnioskowanych preparatow Polpril Plus. Wszystkie ztozone preparaty refundowane w ramach grupy
limitowej 45.0 czy tez w grupie 44.0 sg od dawna refundowane (brak jest danych dotyczgcych ich poziomu
sprzedazy w pierwszych dwéch latach refundacji). Od kwietnia 2025 refundowany jest rowniez preparat
ztozony Vabinxo (walsartan + indapamid), przy czym w jego przypadku brak jest jakichkolwiek danych
sprzedazowych. W celu walidacji przyjetych zatozen przeprowadzono analize udziatu preparatéw ztozonych
zawierajgcych peryndopryl i indapamid na tle rynku lekow zawierajgcych wytgcznie peryndopryl.
Obecnie preparaty ztozone stanowig okofo 45% tego segmentu rynku. W analogiczny sposéb oszacowano
prognozowany udziat rynkowy preparatéw Polpril Plus — w wariancie podstawowym wynosi on 26%
(w odniesieniu do rynku lekéw zawierajgcych wytgcznie ramipryl), natomiast w wariancie maksymalnym
osigga wartos¢ 35%. Udzialy te sg bardzo zblizone do obserwowanych dla preparatéw
peryndopryl/indapamid. Szczegdtowe obliczenia przedstawiono w arkuszu ,Sprawdzenie” w zatgczonym
modelu BIA. Dane te potwierdzajg wiarygodno$c¢ przyjetych w analizie zatozen.

Niepewno$¢ dotyczgcg wpisania leku na liste 65+. W analizie zatozono, ze preparat Polpril Plus zostanie
wpisany na liste 65+. Wynika to z faktu, ze wszystkie refundowane preparaty ramiprylu i indapamidu znajduja
sie na liscie lekbw wydawanych bezptatnie pacjentom powyzej 65. r.z. Réwniez dwusktadnikowe preparaty
refundowane w ramach grupy 44.0 znajdujg sie na tej liscie. W ramach analizy wrazliwo$ci przedstawiono
wariant, w ktérym Polpril Plus nie zostaje wpisany na liste 65+.

Niepewnos$¢ dotyczgcg odsetka pacjentéw 65+. Odsetek pacjentéw 65+ wyliczono w oparciu o dane
sprzedazowe raportowane dla indapamidu przy wykorzystaniu funkcji szukaj wyniku.
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6.3.2. Obliczenia wiasne Agencji

Przeprowadzona przez analitykdw Agencji weryfikacja poprawnosci strukturalnej modelu wnioskodawcy oraz
danych wejsciowych do modelu nie wykazata ograniczen/btedow, ktére wptywajg na wiarygodnosé
przedstawionych przez wnioskodawce wynikow. W zwigzku z tym analitycy Agenciji odstgpili od przeprowadzania
dodatkowych obliczen wtasnych.
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7. Uwagi do zapisu programu lekowego

Nie dotyczy.
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8. Przeglad rekomendacji refundacyjnych

W celu odnalezienia rekomendacji finansowych dotyczgcych stosowania Polpril Plus (ramipryl/indapamid)
we wskazaniu leczenie nadcisnienia tetniczego jako terapia substytucyjna u dorostych pacjentéw, u ktérych
cisnienie tetnicze jest odpowiednio kontrolowane za pomocg ramiprylu i indapamidu w takich samych dawkach
jak w produkcie ztozonym, ale w oddzielnych produktach leczniczych przeprowadzono wyszukiwanie na stronach
nastepujgcych agencji HTA oraz instytucji dziatajgcych w ochronie zdrowia:

e  Anglia — http://www.nice.org.uk/

. Kanada — https://www.cda-amc.ca/
. Walia — http://www.awmsg.org/

e Francja — http://www.has-sante.fr/

. Irlandia — http://www.ncpe.ie/

e Niemcy — https://www.g-ba.de/ oraz https://www.iqwig.de/

Wyszukiwanie przeprowadzono dnia 29.07.2025 przy zastosowaniu stowa kluczowego Polpril Plus, indapamide,
ramipril.

W wyniku wyszukiwania nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych.
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Tabela 21. Warunki finansowania wnioskowanego leku ze srodkéw publicznych w krajach UE i EFTA

. Chyles Czy jest V\{sk_azar_lia W . - Instrumenty dzielenia
Panstwo dostepr_w w refundowany? jakich jest Warunki refundaciji ryzyka
obrocie? refundowany
Austria Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Belgia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Butgaria Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Chorwacja Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Cypr Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Czechy Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Dania Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Estonia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Finlandia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Francja Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Grecja Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Hiszpania Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Holandia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Irlandia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Islandia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Liechtenstein Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Litwa Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Luksemburg Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
totwa Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Malta Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Niemcy Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Norwegia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Portugalia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Rumunia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Stowacja Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Stowenia Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Szwajcaria Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Szwecja Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Wegry Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy
Wiochy Nie Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy Nie dotyczy

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce Polpril Plus nie jest finansowany w zadnym kraju UE
i EFTA (na 30 wskazanych).
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