Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 69/2026 z dnia 25 maja 2026 roku
w sprawie oceny leku Zilbrysq (zilucoplanum) w ramach programu
lekowego B.157 ,Leczenie chorych z uogdlniong postacia
miastenii (ICD-10: G.70.0)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego:
e Zilbrysq (zilucoplanum), roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce,
16,6 mg, 1 ml, GTIN: 05413787222278,
e Zilbrysq (zilucoplanum), roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce,
23 mg, 1 ml, GTIN: 05413787222285,
e Zilbrysq (zilucoplanum), roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce,
32,4mg, 1 ml, GTIN: 05413787222292,
w ramach programu lekowego B.157 ,Leczenie chorych z uogdlnionq postacig
miastenii (ICD-10: G.70.0)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Miastenia  jest nabytq  chorobq  autoimmunologiczng, cechujgcg
sie wystepowaniem autoprzeciwciat przeciw biatkom ztgcza nerwowo-
miesniowego - receptorowi acetylocholiny (AChR) i receptorowej kinazie
tyrozynowej swoistej dla miesni (MuSK) Ilub rzadziej biatku zwigzanemu
zreceptorem LDL typu 4 (LRP 4). Miastenia jest chorobq przewlektq, ktorej
objawy odczuwalne sq przez cate zycie pacjenta. Pogorszenie nastepuje przy
powtarzajqcych sie aktywnosciach, infekcjach, wyzszych temperaturach i stresie.
W okresie remisji mozliwe jest catkowite ustgpienie objawdw.

Zilukoplan jest syntetycznym peptydem makrocyklicznym obejmujgcym
15 aminokwasow, ktory hamuje dziatanie biatka C5 uktadu dopetniacza poprzez
podwdjny mechanizm dziatania. Swoiscie wiqgze sie z C5, hamujgc w ten sposob
jego rozszczepienie przez konwertaze C5 na C5a i C5b, powodujgc obnizenie
regulacji tgczenia i aktywnosci cytolitycznej kompleksu atakujgcego bfone (MAC,
ang. Membrane Attack Complex). Ponadto, poprzez wiqzanie sie z grupg C5b
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biatka C5, zilukoplan sterycznie utrudnia wiqgzanie C5b z C6, co zapobiega
pozniejszemu tgczeniu sie i aktywnosci MAC w przypadku powstania sktadnika
C5b.

W leczeniu miastenii stosuje sie rozne grupy lekow i procedur medycznych, w tym
inhibitory acetylocholinesterazy, glikokortykosteroidy, niesteroidowe leki
immunosupresyjne i immunomodulujgce, leki biologiczne, preparaty
immunoglobuliny ludzkiej, oraz plazmaferezy. W ramach programu lekowego
B.157 refundowane sq obecnie leki biologiczne: rytuksymab (RYT), efgartigimod
(EFG) oraz rawulizumab (RAW).

Dowody naukowe

Brak jest badan naukowych bezposrednio porownujgcych wnioskowangq terapie
z wskazanymi komparatorami tj. EFG i RAW. Do przeglgdu systematycznego
wigczono dwa przeglqdy systematyczne, wyniki niezakotwiczonej analizy MAIC,
oraz dwa badania efektywnosci praktycznej. Dostepne wyniki wskazujg na brak
istotnych roznic skutecznosci i bezpieczenstwa porownywanych terapii, jednak
biorgc pod uwage brak badan head-to-head brak jest jednoznacznych
przestanego do przyjecia rownorzednosci klinicznej miedzy ww. terapiami.
Dodatkowo wnioskodawca nie uwzglednit w analizach jako komparatora
trzeciego leku biologicznego refundowanego w przedmiotowym wskazaniu
tj. RYT.

Wytyczne kliniczne

Odnaleziono szes¢ zagranicznych konsensusow ekspertow dotyczgcych leczenia
miastenii, w tym uogdlnionej miastenii gMG u pacjentow z dodatnim wynikiem
badania na obecnos¢ przeciwciat przeciwko receptorowi acetylocholiny.
Wszystkie wytyczne zgodnie wskazujq, ze leczeniem objawowym pierwszego
rzutu w MG sq inhibitory acetylocholinesterazy. W przypadku braku
wystarczajgcej kontroli objawdw choroby, leczeniem immunosupresyjnym
pierwszego wyboru sq glikokortykosteroidy. Wiekszos¢ konsensusow dopuszcza
mozliwosc¢ zastosowania rytuksymabu u pacjentow z gMG z przeciwciatami anty-
AChR. Rytuksymab moze byc¢ rozwazany juz na etapie rozpoczynania leczenia
steroidami, u pacjentow z umiarkowanym lub ciezkim przebiegiem choroby
w celu ograniczenia ekspozycji na glikokortykosteroidy a takze przypadku braku
odpowiedzi lub nietolerancji standardowych lekow immunosupresyjnych
W przypadku utrzymywania sie aktywnosci choroby pomimo leczenia
objawowego i standardowej immunosupresji, u pacjentow z umiarkowang
lub ciezkq uogodlniong MG mozna rozwazy¢ zastosowanie terapii celowanych,
stosowanych jako leczenie dodane, obejmujgcych antagonistow receptora FcRn
lub inhibitory dopetniacza C5.
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Zilukoplan wymieniany jest jako jeden z inhibitorow dopetniacza C5 przeznaczony
do stosowania u dorostych pacjentow z gMG | przeciwciatami anty-AChR,
Z utrzymujqcq sie aktywnosciq choroby mimo leczenia standardowego.

Problem ekonomiczny

Cena terapii zaproponowana przez wnioskodawce w znaczgcy sposob obcigza
budzet ptfatnika publicznego, przy wynikach badan nie dajgcych podstaw do
uznania istotnej przewagi zaproponowanej terapii nad dostepnymi
i refundowanymi  obecnie ~w  ramach  programu  B.157 lekami.
Dodatkowo w przedstawionej analizie nie uwzgledniono wszystkich lekow
dostepnych w ramach programu lekowego. Whnioskodawca przedstawit
oszacowania kosztow jedynie dla dwoch =z trzech terapii aktualnie
refundowanych w programie lekowym, pomijajqc rytuksymab.

Rekomendacje refundacyjne

W dostepnych negatywnych rekomendacjach refundacyjnych (4 przypadki)
zwraca sie uwage na brak odpowiednich danych pordwnawczych, brak danych
odnosnie do skutkow dfugoterminowych terapii, oraz bardzo wysoki koszt terapii
w relacji do potencjalnych korzysci zdrowotnych. Niemieckie rekomendacje
wskazujq na brak dowoddow naukowych na dodatkowq korzysc¢ terapeutyczng
whnioskowanej terapii w stosunku do leczenia standardowego.

Gltowne argumenty decyzji

e Brak przekonujgcych dowoddw naukowych na  réwnorzednosc
whnioskowanej terapii z komparatorami.

e Nieuwzglednienie w analizach rytuksymabu jako komparatora.

e (Ograniczona wiarygodnosc¢ przedstawionego oszacowania kosztow, ktore
nie uwzglednia wszystkich lekdw dostepnych w ramach programu lekowego.

o Wysoka cena terapii.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pdin. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkdw publicznych (Dz. U. z 2025 r.,, poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: DOWM.4131.3.2026 ,Wniosek o objecie refundacjg leku Zilbrysq (zilucoplan) w ramach programu lekowego
B.157 »Leczenie chorych z uogdlniong postacig miastenii (ICD-10: G70.0)«”, data ukonczenia 13.05.2026 r.

Inne wykorzystane zrddta danych:

1. Opinia przedstawiciela pacjentdw przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



