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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacja produktu leczniczego Imaavy (nipokalimab)

w ramach programu lekowego B.157 ,Leczenie chorych z uogélniong
postacig miastenii (ICD-10: G70.0)"

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Imaavy (nipokalimab) w ramach
programu lekowego B.157 ,Leczenie chorych z uogélniong postacig miastenii (ICD-10: G70.0)".

Uzasadnienie

Oceniany wniosek dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Imaavy (nipokalimab, NIP) w ramach
programu lekowego B.157 ,Leczenie chorych z uogdlniong postacia miastenii (ICD-10: G70.0)",
w leczeniu uogdlnionej miastenii u pacjentéw dorostych i miodziezy w wieku 12 lat i starszych,
ze stwierdzona obecnos¢ przeciwciat przeciwko receptorowi acetylocholiny (AChR) lub przeciwko
specyficznej dla miesni kinazie tyrozynowej (MuSK). Kryteria kwalifikacji do programu obejmuja
pacjentow, u ktérych wystepujg objawy choroby pomimo leczenia miastenii, w tym w historii interwencji
farmakologicznych odnotowano niewystarczajgcy skutecznosc¢ (lub zdefiniowane w ChPL nietolerancje
lub przeciwwskazania) leczenia immunosupresyjnego kortykosteroidami doustnymi oraz dwoma lekami
z klasy niesteroidowych lekéw immunosupresyjnych. Ponadto w przypadku pacjentéw MuSK+
odnotowano nieskutecznosé stosowania rytuksymabu badzZ przeciwwskazania do terapii rytuksymabem
zgodne z aktualng ChPL.

Technologiami alternatywnymi dla ocenianej interwencji w populacji pacjentéw dorostych z dodatnim
wynikiem badania na obecnos$¢ przeciwciat przeciwko AChR s3 finansowane w ramach programu
lekowego B.157 efgartigimod alfa (EFG) i rawulizumab (RAW). W populacji pediatrycznej od 12 r.z.
orazw populacji dorostych pacjentow MuSK+, u ktorych rytuksymab okazat sie nieskuteczny
(lub wystgpity istotne dziatania niepozadane RTX lub przeciwwskazania do jego stosowania),
komparatorem jest terapia standardowa (SoC) obejmujacag m.in. inhibitory acetylocholinesterazy,
glikokortykosteroidy (GKS), leki immunosupresyjne.

Zdaniem Agencji zgodnie z wytycznymi klinicznymi i stanowiskami ekspertéw dodatkowo zasadne jest
uwzglednienie rytuksymabu (RTX) jako komparatora w populacji dorostych AChR+. Ponadto od 1 lipca
2026 r. w programie B.157 refundowany jest rozanoliksyzumab (ROZ) stanowiacy komparator
w populacji pacjentéw dorostych AChR+ i MuSK+.

Analiza skutecznosci i bezpieczenstwa w przypadku pacjentéw dorostych opiera sie gtdéwnie na badaniu
RCT Vivacity-MG3 poréownujagcym NIP+SoC z SoC+PLC i na poréwnaniach posrednich
przeprowadzonych wzgledem pozostatych komparatoréw (pochodzacych z przegladu systematycznego
Jacob 2026 i . W przypadku populacji pediatrycznej
dostepne s3 jedynie wyniki otwartego jednoramienne badanie Vibrance-mg opublikowane w postaci
doniesien konferencyjnych i przedstawione w dokumencie EMA 2025. Nie odnaleziono badan
skutecznosci praktycznej (RWE).

Wyniki poréwnania posredniego NIP+SoC vs EFG+SoC pochodzace z przegladu systematycznego Jacob
2026 wskazujg na istotne statystycznie i klinicznie réznice na korzysé NIP+SoC w zakresie $redniej
redukcji wyniku w skali MG-ADL wzgledem wartos$ci wyjsciowej. Nalezy jednak zwréci¢ uwage, ze
w

Wyniki poréwnania
posredniego NIP+SoC vs ROZ+SoC
W  poréwnaniach posrednich NIP+SoC vs RAW+SoC vs NIP+SoC vs RTX+SoC
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Dla populacji pediatrycznej dostepne sg jedynie wyniki jednoramiennego badania Vibrance-mg, w ktérym
w 4. tygodniu zaobserwowano klinicznie istotng redukcje wyniku MG-ADL i QMG wzgledem wartosci
poczatkowych, utrzymujaca sie do 24. tygodnia obserwacji.

Wytyczne kliniczne wskazuja, ze przypadku utrzymywania sie aktywnosci choroby pomimo leczenia
standardowego, u pacjentéw z umiarkowang lub ciezka uogélniong MG mozna rozwazy¢ zastosowanie
terapii celowanych obejmujgcych antagonistéw receptora FcRn lub inhibitory dopetniacza C5
stosowanych jako leczenie dodane (add-on). Wytyczne wskazujg na brak badan bezposrednio
poréwnujacych poszczegdlne terapie antagonistami receptora FcRn (do ktéorych nalezy
min. nipokalimab), jak réwniez brak danych poréwnujacych je z innymi terapiami celowanymi.
Odnalezione rekomendacje refundacyjne zwracajg uwage na niepewno$é wartosci klinicznej
nipokalimabu, ograniczong dostepnos$¢ danych dla wybranych grup pacjentéw (w tym populacji
pediatrycznej) oraz braku wiarygodnych poréwnan z dostepnymi komparatorami.

Woyniki analizy ekonomicznej wskazuja, ze wnioskowana technologia jest nieoptfacalna kosztowo.
Wyniki analizy wptywu na budzet,

wskazuja na wydatkow ptatnika publicznego o ok. w | roku refundacji oraz ok.
w Il roku refundacji w wariancie uwzgledniajagcym RSS. Biorgc pod uwage niepewnos$¢
oszacowan dotyczacych populacji i koszt terapii jednego pacjenta,

Uwzgledniajac wyniki przeprowadzonych analiz, ich niepewnosci (w tym ograniczenia dowodow
dotyczacych skutecznosci), rekomendacje refundacyjne moéwigce o braku dodatkowej korzysci,
brak efektywnosci kosztowej oraz obcigzenie budzetu ptatnika publicznego przy niepewnosciach
dotyczacych wielkosci populacji docelowej, a takze negatywne stanowisko Rady Przejrzystosci,
Prezes Agencji nie rekomenduje finansowania produktu leczniczego Imaavy.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze $rodkéw publicznych
produktéw leczniczych:

- Imaavy (nipokalimab), koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 185 mg/ml, 1 fiol. 1,62 ml,
kod GTIN: 05413868126808, proponowana cena zbytu netto: ;

- Imaavy (nipokalimab), koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 185 mg/ml, 1 fiol. 6,5 ml,
kod GTIN: 05413868126792, proponowana cena zbytu netto: ;

wydawanych bezptatnie w programie lekowym B.157 ,Leczenie chorych z uogdélniong postacig miastenii
(ICD-10: G70.0)", w ramach nowej grupy limitowej.

Problem zdrowotny

Miastenia (MG, ang. myasthenia gravis) (ICD-10: G70.0), jest przewlekta, chorobg nerwowo-miesniowa
charakteryzujaca sie zmiennym, zmeczeniowym ostabieniem mieséni i znaczng meczliwoscig z powodu
patogennego zaburzenia przekaZnictwa cholinergicznego w ztgczu nerwowo-miesniowym, wywotanym
przez IgG. U okoto 95% chorych na MG stwierdza sie obecno$é patogennych autoprzeciwciat klasy 1gG
skierowanych przeciw biatkom ztgcza nerwowomie$niowego, tj. AChR - 85% chorych, MuSK - ok. 8%
chorych, LRP4 - ok. 1-2% chorych. Od 50% do 92% chorych pediatrycznych ma dodatni wynik na
obecno$¢ przeciwciat anty-AChR.

Rozpoznanie kliniczne miastenii opiera sie na badaniu klinicznym, badaniach serologicznych w kierunku
przeciwciat, obrazowaniu grasicy i/lub badaniach neurofizjologicznych. Ze wzgledu na zmienny charakter
choroby do oceny stanu klinicznego chorych stosuje sie 10-punktows skale oceny miastenii (MGC,
ang. Miastenia Gravis Composite).

Miastenia objawia sie przede wszystkim ostabieniem miesni nasilajagcym sie podczas wysitku i w ciagu
dnia. Najczesciej pierwsze objawy dotycza miesni gatek ocznych (opadanie powiek, podwdjne widzenie),
a nastepnie moga obejmowac miesnie opuszkowe, konczyn oraz oddechowe, prowadzac do zaburzen
mowy, potykania i oddychania. Choroba ma przebieg przewlekty, z okresami zaostrzen i remisji, i istotnie
wptywa na funkcjonowanie pacjentéw. Najpowazniejszym powiktaniem jest przetom miasteniczny,
czyli nagte nasilenie objawdéw z niewydolnoscia oddechowa stanowigce zagrozenie zycia. Mozliwy jest
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takze przetom cholinergiczny, powikfania leczenia oraz wspétistnienie innych choréb
autoimmunologicznych.

Miastenia jest chorobg rzadka, wystepujaca na Swiecie z czestoscig okoto 15-25 przypadkéw na 100 000
0s6b dorostych, roczna zapadalnos¢ wynosi 0,8-1/100 000. U dzieci i mtodziezy choroba wystepuje
rzadziej (0,1-0,5/100 000 rocznie), a 10-15% nowych przypadkéw dotyczy populacji ponizej 18. roku
zycia. W 2019 r. czesto$¢ wystepowania MG w Polsce wynosita 2,36/100 000. Okoto 15-20% chorych
uznaje sie za opornych na leczenie.

Wedtug danych CeZ w latach 2021-2025 w Polsce liczba dorostych pacjentéw z rozpoznaniem
ICD-10: G70.0 (miastenia) wynosita od 3 423 do 5 796 pacjentéw, natomiast populacja mtodziezy
w przedziale wiekowym 212 <18 lat wyniosta od 38 w 2021 r. do 48 w 2025 r.

Alternatywna technologia medyczna
Whioskodawca jako komparatory dla ocenianej interwencji wskazat:

- finansowane w ramach programu lekowego B.157 efgartigimod alfa (EFG) i rawulizumab (RAW) -
komparatory dla nipokalimabu w populacji dorostych z dodatnim wynikiem badania na obecnos¢
przeciwciat przeciwko AChR,

- terapie standardowg (SOC) obejmujaca m.in. inhibitory acetylocholinesterazy (bromek pirydostygminy),
GKS (np. prednizon), leki immunosupresyjne (np. azatiopryna, cyklofosfamid, cyklosporyna, metotreksat,
mykofenolan mofetylu) - komparator w populacji mtodziezy od 12 r.z. oraz w populacji dorostych
MuSK+, w przypadku nieskutecznosci, wystapienia istotnych dziatan niepozadanych lub przeciwwskazan
do stosowania rytuksymabu.

Zdaniem Agencji zgodnie z wytycznymi klinicznymi i stanowiskami ekspertéw dodatkowo zasadne jest
uwzglednienie rytuksymabu (RTX) jako komparatora w populacji dorostych AChR+ Ponadto od 1 lipca
2026 r. w programie B.157 refundowany jest rozanoliksyzumab stanowigcy komparator w populacji
dorostych AChR+ i MuSK+.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Nipokalimab to ludzkie monoklonalne przeciwciato 1gG1, ktére specyficznie wigze sie z miejscem
wigzania fragmentu IgG Fc na receptorze FcRn z wysoka swoistoscig i wysokim powinowactwem,
co skutkuje redukcja krazacych IgG, w tym autoprzeciwciat I1gG, bez wptywu na inne immunoglobuliny.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) Imaavy jest wskazany do stosowania jako
dodatkowy lek do standardowej terapii w leczeniu uogolnionej miastenii (ang. generalised Myasthenia
Gravis, gMG) u pacjentow dorostych i mtodziezy w wieku 12 lat i starszych, u ktérych stwierdzono
obecnos$¢ przeciwciat przeciwko receptorowi acetylocholiny (AChR) lub przeciwko specyficznej
dla miesni kinazie tyrozynowej (MuSK).

Whioskowane wskazanie refundacyjne jest wezsze od wskazania zarejestrowanego, gdyz dotyczy
wytacznie pacjentéw z catkowitym wynikiem w skali dotyczacej czynnosci zycia codziennego w miastenii
[MG-ADL, ang. Activities of Daily Living] =5, w tym minimum 50% uzyskanych punktéw z objawéw
pozaocznych, u ktérych wystepuja objawy choroby pomimo leczenia miastenii, w tym w historii
interwencji farmakologicznych odnotowano niewystarczajacg skutecznosé lub zdefiniowane w ChPL
nietolerancje lub przeciwwskazania dla nastepujacych schematéw:

- leczenie immunosupresyjne kortykosteroidami doustnymi przez co najmniej 6 miesiecy, w tym
co najmniej 3 miesigce w dawce dobowej odpowiadajacej co najmniej 30 mg prednizonu;

- stosowanie dwéch lekéw z klasy niesteroidowych lekéw immunosupresyjnych, w tym jeden
przez co najmniej 12 m-cy, drugi co najmniej 6 m-cy;

- u pacjentéw z dodatnim wynikiem przeciwciat przeciwko swoistej dla mieéni kinazie tyrozynowe;j
(MuSK) nieskuteczno$¢ stosowania rytuksymabu badz przeciwwskazania do terapii rytuksymabem
zgodne z aktualng ChPL;

- oraz wystapienie ciezkiego zaostrzenia wymagajacego terapii ratunkowej (IVIg lub plazmaferezy) /
przetomu miastenicznego w ciggu roku poprzedzajacego rozpoczecie leczenia nipokalimabem (NIP).

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Do przegladu systematycznego wnioskodawcy wigczono trzy badania pierwotne dotyczace
ocenianej interwenciji:

- badanie RCT Vivacity-MG3 (N=196, okres obserwacji 24 tygodnie) bezposrednio poréwnujace
NIP+SoC z SoC+PLC w populacji dorostych AChR+ i MuSK+ (Antozzi 2025, EMA 2025, abstrakty
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konferencyjne: Farmakidis 2024, Beydoun 2025, Dimachkie 2025, Katzberg 2025, Nowak 2024,
Ramchandren 2025, Vicente 2025, Vicente 2025a, Vissing 2025, Vu 2024),

- otwarte jednoramienne badanie Vivacity-MG3 OLE (N=88, okres obserwacji 72 tygodnie) bedace faza
przedtuzong badania Vivacity-MG3 (abstrakty konferencyjne: Antozzi 2025, Silvestri 2025,
Katzberg 2025),

- jednoramienne badanie Vibrance-mg (N=7, okres obserwacji 24 miesigce), ktérego celem byta ocena
farmakodynamiki, farmakokinetyki, skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania NIP u dzieci z gMG,
u ktérych nie uzyskano wystarczajacej odpowiedzi klinicznej na trwajace, stabilne leczenie standardowe
(abstrakt konferencyjny Strober 2025, EMA 2025),

Nie odnaleziono badan skutecznosci praktycznej (RWE).

W wyniku przegladu opracowan wtérnych do analizy wtaczono siedem przegladéw systematycznych:
Jacob 2026, Gilhus 2025, Akhtar 2025, Li 2024, Ma 2024, Zhong 2024, Chen 2023.

Nie odnaleziono badan pierwotnych bezposrednio poréwnujacych NIP+SoC vs EFG+SoC i NIP+SoC vs
RAW+SoC, w zwigzku z czym przedstawiono wyniki poréwnania posredniego pochodzace z przegladu
systematycznego z metaanalizg sieciowg (NMA) Jacob 2026

Ponadto na podstawie danych udostepnionych przez wnioskodawce oraz na podstawie przegladu
systematycznego Jacob 2026 dodatkowo przedstawiono wyniki analizy skutecznosci NIP+SoC
vs ROZ+SoC oraz NIP+SoC vs RTX+SoC.

Skutecznosc
Pacjenci dorosli - poréwnanie posrednie NIP+SoC vs EFG+SoC (populacja AChR+)

Wyniki analizy MAIC przeprowadzonej w przegladzie systematycznym Jacob 2026 wskazujg na istotng
statystycznie (IS) i istotna klinicznie réznice na korzy$¢ NIP+SoC w poréwnaniu do EFG+SoC w zakresie
$redniej redukcji wyniku w skali MG-ADL (ang. Miasthenia Gravis-Activities of Daily Living scale)
wzgledem wartosci wyjsciowej od 8. (p<0,001) do 24. tygodnia (p=0,012). Istotng klinicznie réznice
wykazano w tygodniu 8. [MD=-2,36 (95%Cl: -3,56; -1,16)], 10. [MD=-2,70 (95%Cl: -3,97; -1,43)],
16. [MD=-2,15 (95%Cl: -3,31; -0,99)], 18. [MD=-3,28 (95%Cl: -4,55; -2,02)], 20. [MD=-4,02
(95%Cl: -5,37; -2,66)], 22. [MD=-2,17 (95%Cl: -4,13; -0,21)], 24. [MD=-3,08 (95%Cl: -5,47; -0,69)].
W poréwnaniu wykonanym metoda Buchera wykazano IS i istotng klinicznie réznice na korzys$é NIP+SoC
w poréwnaniu do EFG+SoC w zakresie sredniej redukcji wyniku w skali MG-ADL wzgledem wartosci
wyjséciowej w 24. tygodniu [MD=-2,89 (95%Cl: -5,67; -0,12) p=0,041].

Pacjenci dorosli - poréwnanie posrednie NIP+SoC vs RAW+SoC (populacja AChR+)

Pacjenci dorosli - poréwnanie posrednie NIP+SoC vs ROZ+SoC (populacja AChR+, MuSK+)

Wyniki analizy MAIC przeprowadzonej w przegladzie systematycznym Jacob 2026 wskazujg na IS
réznice na korzys¢ NIP+SoC w poréwnaniu do ROZ+SoC w zakresie Sredniej redukcji wyniku w skali
MG-ADL wzgledem wartosci wyjsciowej w 1. (p=0,001) oraz 10, 12 i 14. tygodniu obserwac;ji (p<0,001).
Istotng statystycznie réznice wykazano w 10. [MD=-2,38 (95%Cl: -3,57; -1,18)], 12. [MD=-2,72 (95%Cl:
-3,83; -1,60)] i 14. [MD=-3,64 (95%Cl: -4,72; -2,56)] tygodniu obserwacji. W poréwnaniu metoda
Buchera nie wykazano istotnej roznicy w zakresie Sredniej redukcji wyniku w skali MG-ADL wzgledem
wartosci wyjsciowej do 14. tygodnia obserwacji
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Pacjenci dorosli - poréwnanie posrednie NIP+SoC vs RTX+SoC (populacja AChR+, MuSK+)

Populacja pediatryczna

W jednoramiennym badaniu Vibrance-mg w 4. tygodniu badania zaobserwowano klinicznie istotng
redukcje wyniku MG-ADL i QMG wzgledem wartosci poczatkowych, ktéra utrzymywata sie do 24.
tygodnia obserwaciji.

Analiza bezpieczenstwa.

Pacjenci doroéli

W badaniu badania RCT Vivacity-MG3 dla nie stwierdzono IS réznic dla poréwnania NIP+SoC z SoC+PLC
w zakresie zdarzen niepozadanych zaistniatych w trakcie leczenia (TEAEs) ogétem, TEAEs zwigzanych
z leczeniem, ciezkie TEAEs zwigzane z leczeniem oraz zakazenia ogétem. Nie odnotowano IS réznicy
miedzy ramionami badania pod wzgledem czestosci wystepowania reakcji zwiazanych z infuzja, zakazen
oraz zakazen o ciezkim stopniu nasilenia lub zakazern wymagajacych dozylnego podania Srodkéw przeciw
infekcyjnych lub interwencji chirurgicznej badz inwazyjnej (Antozzi 2025).

Zdarzenia niepozadane ogotem (AEs), zdarzenia niepozadane zwigzane z leczeniem (TEAESs) oraz ciezkie
zdarzenia niepozadane (SAEs), wystepowaty odpowiednio u okoto 90%, 42% i 29% pacjentow
(Katzberg 2025).

Pacjenci pediatryczni

TEAEs ogoétem odnotowano u pieciu pacjentow pediatrycznych uczestniczacych w badaniu (71,4%),
natomiast TEAEs zwigzane z leczeniem wystgpity u dwdch pacjentow (28,6%) (Strober 2025).

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy klinicznej jest brak badan pierwotnych oceniajgcych skutecznos¢
i bezpieczenstwo stosowania NIP w poréwnaniu do EFG i RAW, brak badan przeprowadzonych
w specyficznie zdefiniowanej populacji chorych spetniajgcych kryteria wtaczenia do programu lekowego
oraz nieuwzglednienie RTX jako komparatora. Nie odnaleziono badan RWE. Ocena skutecznosci
i bezpieczenstwa NIP wzgledem komparatoréw opiera sie na wynikach poréwnan posrednich.

Wyniki w zakresie skutecznosci i bezpieczenstwa NIP w populacji pediatrycznej opieraja sie na jednym
badaniu jednoramiennym, tj. Vibrance-mg, ktére jest nadal w trakcie realizacji, a dostepne wyniki nie
zostaty opublikowane w publikacjach petnotekstowych i dotyczg niewielkiej liczby chorych (N=7).

Pozostate ograniczenia przedstawiono w analizie weryfikacyjnej Agenciji.
Propozycje instrumentéw dzielenia ryzyka
Zaproponowano instrument dzielenia ryzyka (RSS) polegajacy

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Whioskodawca przeprowadzit analize kosztéw-uzytecznosci (CUA) i analize kosztéw-konsekwencji (CCA)
- dla poréwnan NIP+SoC vs EFG+SoC i NIP+SoC vs RAW+SoC, NIP+SoC vs SoC w dozywotnim
horyzoncie czasowym (47,5-letnim);

Analizy przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej
(NFZ+pacjent).

Analiza kosztow-uzytecznosci (CUA)
NIP+SoC vs EFG+SoC

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie NIP+SoC w poréwnaniu do EFG+SoC
z perspektywy NFZ w wariancie z RSS jest . W wariancie bez RSS
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oszacowany ICUR znajduje sie powyzej progu optacalnosci i wynosi z perspektywy NFZ 72,8 min
PLN/QALY.

Cena progowa produktu leczniczego Imaavy wynosi za opakowanie 300 mg
i za opakowanie 1200 mg.

NIP+SoC vs RAW+SoC

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie NIP+SoC w poréwnaniu do RAW+SoC jest
. Oszacowany ICUR znajduje sie powyzej progu optacalnosci i wynosi z

perspektywy NFZ ok. w wariancie z RSS oraz ok. 56,2 min PLN/QALY w wariancie
bez RSS.
Cena progowa produktu leczniczego Imaavy wynosi za opakowanie 300 mg

i za opakowanie 1200 mg.
NIP+SoC vs SoC

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie NIP+SoC w poréwnaniu do SoC jest
. Oszacowany ICUR znajduje sie powyzej progu optacalnosci i wynosi z

perspektywy NFZ ok. w wariancie z RSS oraz ok. 12,1 min PLN/QALY w wariancie bez
RSS.
Cena progowa produktu leczniczego Imaavy wynosi za opakowanie 300 mg i

za opakowanie 1200 mg.
Dla wszystkich poréwnan wyniki z perspektywy wspédlnej sg zblizone do wynikéw z perspektywy NFZ.
Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest nieuwzglednienie rytuksymabu jako komparatora w populacji
dorostych AChR+ oraz brak mozliwosci zweryfikowania uwzglednionych przez wnioskodawce wartosci
uzytecznosci. Dodatkowo wnioskodawca nie przedstawit wynikéw analizy ekonomicznej z podziatem
na populacje pediatryczng i dorostych.

Pozostate ograniczenia przedstawiono w analizie weryfikacyjnej Agenciji.
Obliczenia wtasne Agencji
Zgodnie z oszacowaniem analitykdw Agencji,

ICUR z perspektywy NFZ wynosi

Wskazanie czy zachodza okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekow, srodkoéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw
medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253)

W zwigzku z brakiem odnalezienia randomizowanych badan klinicznych wykazujagcych wyzsza
skutecznos¢ technologii wnioskowanej od technologii dotychczas refundowanych w danym wskazaniu
w populacji pacjentéw dorostych, zachodza okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji.

Wedtug oszacowan wnioskodawcy wartos$é ceny zbytu netto produktu leczniczego Imaavy, przy ktoérej
koszt jego stosowania nie jest wyzszy od kosztu stosowania refundowanej technologii
o najkorzystniejszym wspoétczynniku uzyskiwanych efektéw zdrowotnych do kosztéw ich uzyskania
WYNosi: za opakowanie opak. 300 mg, za opak. 1200 mg.

Nalezy zwréci¢ uwage, ze wyzej wymieniong CZN btednie oszacowano jako cene, przy ktorej
wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci (CUR) dla ocenianej technologii nie przekracza wartosci CUR
dla technologii dotychczas refundowanej o najkorzystniejszej efektywnosci kosztowej, tymczasem
oszacowanie powinno uwzglednia¢ wytacznie koszty leku, jego podania oraz diagnostyki
i monitorowania.

Wedtug oblicze Agencji warto$é ceny zbytu netto produktu leczniczego Imaavy, przy ktérej koszt jego
stosowania nie jest wyzszy od kosztu stosowania refundowanej technologii o najkorzystniejszym
wspoétczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztéw ich uzyskania, po skorygowaniu obliczen
wnioskodawcy i [ A RA . o



Rekomendacja nr 103/2026 Prezesa AOTMIT z dnia 22 lipca 2026 r.

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

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym z perspektywy
ptatnika publicznego.

Oszacowano liczbe pacjentéw stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu nowym
na pacjentéw w | roku oraz w Il roku refundaciji.

Woyniki analizy wskazuja, ze objecie refundacja leku Imaavy spowoduje z perspektywy NFZ:

—  w wariancie z uwzglednieniem RSS - wydatkéw ptatnika publicznego o:
. w | roku refundaciji,
. w |l roku refundacji;

— w wariancie bez RSS - wzrost wydatkéw ptatnika publicznego o:

¢ ok. 7,39 min PLN (min. 5,57 min PLN; maks. 9,08 min PLN) w | roku refundacji,

e ok. 24,51 min PLN (min. 18,49 min PLN; maks. 30,11 mIn PLN) w Il roku refundaciji.
Wyniki z perspektywy wspélnej sg zblizone do wynikéw z perspektywy NFZ.
Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniami analizy jest niepewnos¢ dotyczaca oszacowan liczebnosci populacji docelowej
- eksperci ankietowani przez Agencje oszacowali populacje na znacznie wyzszg, niewyodrebnienie
populacji pediatrycznej, a takze nieuwzglednienie wsréd komparatoréw rytuksymabu.

Pozostate ograniczenia przedstawiono w analizie weryfikacyjnej Agenciji.
Obliczenia wtasne Agenciji
Zgodnie z oszacowaniem analitykéw Agencji,

wydanie pozytywnej decyzji o finansowaniu ze s$rodkéw publicznych produktu
leczniczego Imaavy we wnioskowanym wskazaniu, spowoduje z perspektywy NFZ
w wariancie z RSS
w wariancie bez RSS, odpowiednio w | i Il roku refundacji.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Ze wzgledu na zidentyfikowane niepewnosci i ograniczenia analiz oraz ich wyniki, jak réwniez szacowane
obcigzenie budzetu ptatnika, zaproponowane warunki RSS uznano za niewystarczajace.

Uwagi do programu lekowego

Eksperci ankietowani przez Agencje zgtosili uwagi do zapisow uzgodnionego projektu programu
lekowego m.in. w zakresie kryteriéw kwalifikacji w odniesieniu do pacjentow pediatrycznych. Wedtug
jednego z ekspertow w populacji pediatrycznej, szczegdlnie zagrozonej dziataniami niepozadanymi
kortykosteroiddw w wysokich dawkach, uzasadnione medycznie jest pominiecie koniecznosci
stosowania kolejnych dwdch lekéw immunosupresyjnych przez facznie 12+6 miesiecy w razie
niepowodzenia standardowej terapii. Ponadto drugi z ekspertéw wskazat na zasadno$é¢ wydtuzenia
interwatu oceny pacjenta do 6 miesiecy w przypadku monitorowania leczenia i programu.

Ponadto zdaniem analitykow Agencji nalezy takze zwrécié¢ uwage, ze zgodnie z kryteriami kwalifikacji
dla subpopulacji pacjentéw z MuSK+ do leczenia NIP beda witaczani pacjenci z nieskutecznoscia
stosowania rytuksymabu lub z przeciwwskazaniami do terapii rytuksymabem. Zgodnie z danymi
przekazanymi przez NFZ, pochodzacymi z systemu monitorowania programéw lekowych (SMPT),
od poczatku dostepnosci programu B.157 zaden pacjent z obecnoscia przeciwciat anty-MuSK leczony
rytuksymabem nie zakonczyt leczenia z przyczyng nieskutecznosci terapii.

Szczegdtowe uwagi do programu lekowego przedstawiono w analizie weryfikacyjnej Agencji.

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy.

Omowienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

Odnaleziono siedem zagranicznych konsensuséw ekspertéw dotyczacych leczenia miastenii, w tym
uogodlnionej miastenii gMG (Fionda 2026, PNS 2026, ABN 2025, HNS 2025, AWMF 2024, De Bleecker
2024, Gilhus 2024). W zwigzku z brakiem aktualnych polskich zalecen, do przegladu wtaczono réwniez
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rozdziat zawierajgcy wytyczne terapeutyczne w miastenii pochodzacy z Raportu Miastenia z 2023 r.
Wiekszos$¢ odnalezionych konsensuséw ekspertow (5 z 7) zostata opublikowana przed datg dopuszczenia
do obrotu produktu leczniczego Imaavy na terenie Unii Europejskiej.

Zgodnie z wytycznymi w przypadku utrzymywania sie aktywnosci choroby pomimo leczenia
standardowego, u pacjentéw z umiarkowang lub ciezka uogdlniong MG mozna rozwazy¢ zastosowanie
terapii celowanych obejmujgcych antagonistow receptora FcRn lub inhibitory dopetniacza C5
stosowanych jako leczenie dodane (add-on) (Fionda 2026, PNS 2026, AWMF 2024, ABN 2025, HNS
2025, Gilhus 2024, De Bleecker 2024) przy czym inhibitory C5 s3 wskazane wytacznie u pacjentow
z obecnoscig przeciwciat anty-AChR (Fionda 2026, PNS 2026, ABN 2025).

W przypadku antagonistéw receptora FcRn nipokalimab wymieniany jest jako jeden z lekéw ocenianych
w badaniach klinicznych w poréwnaniu ze standardowym leczeniem u pacjentéw z przeciwciatami anty-
AChR, jak i anty-MuSK (Fionda 2026, ABN 2025, Gilhus 2024). Brakuje jednak badan bezposrednio
poréwnujacych poszczegdlne terapie antagonistow receptora FcRn, jak réwniez danych poréwnujacych
je z innymi terapiami celowanymi (ABN 2025).

W odniesieniu do populacji pediatrycznej, wytyczne wskazuja, ze podstawowe zasady leczenia MG
sg zbiezne z postepowaniem stosowanym u dorostych, przy czym wymagajg dostosowania dawkowania
do masy ciata oraz szczegdlnej ostroznosci w zakresie dtugotrwatej immunosupresji (Raport Miastenia
2023, AWMEF 2024, Gilhus 2024).

Rekomendacje refundacyjne

Zidentyfikowano dwie rekomendacje refundacyjne: kanadyjska CDA-AMC 2026 i niemieckg G-BA 2026.
Odnaleziono réwniez informacje o trwajacej ocenie przez brytyjskie NICE.

W negatywnej rekomendacji (CDA-AMC 2026) zwraca sie gtéwnie uwage na niepewnos$¢ wartosci
klinicznej nipokalimabu, wynikajaca z niskiego poziomu dowodéw naukowych, braku poprawy o istotnym
znaczeniu klinicznym oraz braku wiarygodnych poréwnan z dostepnymi komparatorami. Podkreslono
réwniez ograniczong dostepno$¢ danych dla wybranych grup pacjentéw (mtodziez, pacjenci
z przeciwciatami anty-MuSK) oraz fakt, Zze lek nie odpowiada w wystarczajgcym stopniu
na niezaspokojone potrzeby zdrowotne pacjentéw z gMG ani nie rozwigzuje probleméw zwigzanych
z dostepem do leczenia. G-BA zwraca uwage przede wszystkim na brak odpowiednich danych
poréwnawczych, w szczegdlnosci brak RCT wzgledem wtasciwych komparatoréw. Podkre$lono réwniez
istotne braki metodologiczne idanych (w tym bardzo ograniczone dane dla mtodziezy oraz brak
mozliwosci wiarygodnego przeniesienia wynikéw z populacji dorostych), w zwigzku z czym uznano,
ze dodatkowa korzysc kliniczna leku nie zostata wykazana.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce (stan na 19.05.2026 r.) produkt leczniczy
Imaavy jest refundowany w trzech krajach UE i EFTA na 30 wskazanych.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 20.03.2026 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.2745.2025.11.JWI, PLR.4500.241.2026.10.JWI), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa
w sprawie objecia refundacja produktu leczniczego Imaavy (nipokalimab) w ramach programu lekowego B.157
,Leczenie chorych z uogdlniong postacig miastenii (ICD-10: G70.0)", na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia
12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci nr 97/2026.

Pismiennictwo
1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 97/2026 z dnia 20 lipca 2026 roku w sprawie oceny leku Imaavy
(nipokalimab) ramach programu lekowego B.157 ,Leczenie chorych z uogdlniong postacig miastenii
(ICD-10: G70.0)"
2. Wnhniosek o objecie refundacja leku Imaavy (nipokalimab) w ramach programu lekowego B.157 ,Leczenie

chorych z uogdlniong postacig miastenii (ICD-10: G70.0)". Analiza weryfikacyjna DOWM.4131.6.2026.
Data ukonczenia: 9 lipca 2026 r.



