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Wykaz skrótów i akronimów 

AEK analiza efektywności klinicznej 

AChR-Ab+ obecność przeciwciał przeciwko receptorowi acetylocholiny (ang. 
acetylcholine receptor antibodies) 

AOTMiT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 

APD analiza problemu decyzyjnego 

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego 

CUR współczynnik kosztów-użyteczności (ang. cost-utility ratio) 

CZN cena zbytu netto 

DGL Departament Gospodarki Lekami 

EQ-5D kwestionariusz oceny stanu zdrowia EQ-5D, opracowany przez grupę 

EuroQol 

gMG uogólniona postać miastenii (ang. generalized Myasthenia Gravis) 

IV dożylny (ang. intravenous) 

m.c. masa ciała 

MG-ADL Miastenia Gravis – Aktywności Życia Codziennego (ang. Myasthenia Gravis 
Activities of Daily Living) 

MZ Minister Zdrowia 

n.d. nie dotyczy 

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia 

OLE otwarte badanie przedłużone (ang. open-label extension) 

PL program lekowy 

PLN Polski Złoty 

QALY lata życia skorygowane o jakość (ang. Quality Adjusted Life Years) 

RSS mechanizm dzielenia ryzyka (ang. Risk Sharing Scheme) 

SC podskórny (ang. subcutaneous) 

SD odchylenie standardowe (ang. standard deviation) 

SE błąd standardowy (ang. standard error) 
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Streszczenie 

Cel 

Celem niniejszej analizy jest określenie ekonomicznej zasadności objęcia finansowaniem w ramach 
programu lekowego produktu leczniczego Vyvgart® (efgartigimod alfa) w postaci roztworu do 
wstrzykiwań w ampułkostrzykawce w leczeniu dorosłych pacjentów z uogólnioną postacią miastenii 
z obecnością przeciwciał przeciwko receptorowi dla acetylocholiny (AChR-Ab+), stosujących 
standardową terapię zgodnie z zapisami programu lekowego B.157.Leczenie chorych z uogólnioną 
postacia miastenii (G.70.0) 

Wniosek refundacyjny, złożony przez zleceniodawcę analizy, obejmuje jedną prezentację preparatu 
Vyvgart®: 

• Vyvgart 1 000 mg, roztwór do wstrzykiwań w ampułkostrzykawce, 1 × 5 ml. 

Metoda 

W analizie założono finansowanie preparatu Vyvgart® w ramach programu lekowego —   
         Preparat ma być wydawany 

pacjentom bezpłatnie. Wnioskodawca przewidział instrument podziału ryzyka.  

Obecnie w przypadku miastenii, pacjenci leczeni są w ramach programu lekowego B.157 Leczenie 
chorych z uogólnioną postacią miastenii (G.70.0). W ramach programu refundowane są cztery 
preparaty: rytuksymab, efgartigimod alfa w postaci koncentratu do sporządzenia roztworu do infuzji 
dożylnej, rawulizumab oraz rozanoliksyzumab. Zgodnie z argumentami przedstawionymi w APD, trzy 
z powyżej wymienionych terapii uwzględniono w ramach niniejszej analizy jako technologie 
opcjonalne dla wnioskowanego schematu leczenia, tj.: efgartigimod alfa w postaci koncentratu do 
sporządzania roztworu do infuzji (preparat Vyvgart®), rawulizumab (Ultomiris®) oraz 
rozanoliksyzumab (Rystiggo®). 

Porównanie z komparatorami przeprowadzono w formie analizy minimalizacji kosztów, z uwagi na 
zbliżoną skuteczność i profil bezpieczeństwa porównywanych leków. Dodatkowo przeprowadzono 
analizę ilorazu kosztu i efektu. Ze względu na porównywalną skuteczność analizowanych leków 
w terapii miastenii, w szacunkach dotyczących ilorazu kosztu i efektu założono, podobnie jak 
w analizie minimalizacji kosztów, że efekty leczenia będą takie same dla obu leków. 

W ramach porównania z uwzględnionymi komparatorami przyjęto 2-letni horyzont czasowy, który 
uznano za wystarczający do uchwycenia zarówno kosztów, jak i efektów zdrowotnych wynikających 
ze stosowania analizowanych terapii w leczeniu miastenii. Do przeprowadzenia analizy opracowano 
autorski model ekonomiczny, który zaimplementowano w arkuszu kalkulacyjnym MS Excel. 
Konstrukcja modelu opierała się na następujących źródłach: 

• zapisy wnioskowanego programu lekowego, które określają schemat dawkowania, warunki 
włączenia i wyłączenia z terapii, a także procedury monitorowania pacjentów; 

• Charakterystyki Produktów Leczniczych (ChPL) ocenianych leków oraz komparatorów, co 
umożliwiło określenie różnic w schematach dawkowania i drogach podania; 

• dane z badań klinicznych, dostarczające informacji o skuteczności i bezpieczeństwie 
poszczególnych terapii; 

• dane NFZ, które stanowiły źródło informacji na temat realizacji aktualnie obowiązującego 
programu lekowego B.157, w tym dotyczących liczby pacjentów leczonych, średnich odstępów 
pomiędzy kolejnymi cyklami terapii oraz pacjentów odpadających z leczenia. Dane te 
pozwoliły na odzwierciedlenie rzeczywistej praktyki klinicznej w Polsce. 

W modelu uwzględniono koszty substancji czynnych, a także koszty podania i monitorowania leczenia. 
W celu sprawdzenia stabilności wyników uzyskanych w analizie podstawowej, przeprowadzono 
scenariuszową analizę wrażliwości.  
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1 Wprowadzenie 

1.1 Cel analizy 

Celem niniejszej analizy było określenie ekonomicznej zasadności objęcia preparatu 

Vyvgart® (efgartigimod alfa) w postaci roztworu do wstrzykiwań w ampułkostrzykawce 

finansowaniem w ramach programu lekowego, tj. zasadności uwzględniającej zarówno koszt 

stosowania, jak i uzyskiwane efekty zdrowotne w leczeniu dorosłych pacjentów z uogólnioną 

postacią miastenii z obecnością przeciwciał przeciwko receptorowi acetylocholiny (AChR-

Ab+), stosujących standardową terapię zgodnie z zapisami programu lekowego 

B.157.Leczenie chorych z uogólnioną postacia miastenii (G.70.0) 

Wniosek refundacyjny, złożony przez zleceniodawcę analizy, obejmuje jedną prezentację 

preparatu Vyvgart®: 

• Vyvgart 1 000 mg, roztwór do wstrzykiwań w ampułkostrzykawce, 1 × 5 ml. 

1.2 Komparatory 

Wybór komparatora dla wnioskowanej terapii wraz z uzasadnieniem został opisany w Analizie 

Problemu Decyzyjnego [APD Vyvgart]. Obecnie w przypadku uogólnionej postaci miastenii, 

pacjenci leczeni są w ramach programu lekowego B.157 Leczenie chorych z uogólnioną 

postacią miastenii (G.70.0). W ramach programu refundowane są cztery preparaty: 

rytuksymab, efgartigimod alfa w postaci koncentratu do sporządzenia roztworu do infuzji 

dożylnej, rawulizumab oraz rozanoliksyzumab. Trzy z powyżej wymienionych terapii 

uwzględniono w ramach niniejszej analizy jako technologię opcjonalną dla wnioskowanego 

schematu leczenia, tj.: 

• efgartigimod alfa w postaci koncentratu do sporządzania roztworu do infuzji dożylnej 

(preparat Vyvgart®); 

• rawulizumab (preparat Ultomiris®); 

• rozanoliksyzumab (preparat Rystiggo®). 

Ze względu na odmienne pozycjonowanie rytuksymabu w wytycznych klinicznych 

dotyczących leczenia miastenii, nie został on uwzględniony jako komparator w niniejszej 

analizie. Szczegółowe uzasadnienie tego podejścia zostało przedstawione w załączonym 

dokumencie APD. 

Wybór powyższych komparatorów jest zgodny z PICOS i spójny w obrębie wszystkich 

przygotowanych analiz (analizy problemu decyzyjnego, analizy klinicznej, analizy 

ekonomicznej i analizy wpływu na budżet). 

1.3 Populacja 

Analiza dotyczyła jednego reprezentatywnego pacjenta z uogólnioną postacią miastenii 

(gMG, ang. generalized myasthenia gravis) z obecnością przeciwciał przeciwko receptorowi 

acetylocholiny (AChR-Ab+), stosującego standardową terapię zgodnie z zapisami programu 

lekowego B.157.  
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W toku przeszukiwania baz danych, w ramach analizy klinicznej uwzględniono: 

• badania oceniające podskórny efgartigimod alfa: 

o badanie ADAPT-SC — bezpośrednie porównanie efgartigimod SC vs 

efgartigimod IV; 

• badania oceniające dożylny efgartigimod alfa (badania wykorzystane na użytek 

porównań pośrednich): 

o badanie ADAPT — bezpośrednie porównanie efgartigimod IV vs placebo; 

o badanie Howard 2019 — bezpośrednie porównanie efgartigimod IV vs placebo; 

• badania oceniające rawulizumab (badania wykorzystane na użytek porównania 

pośredniego efgartigimod SC vs rawulizumab): 

o badanie CHAMPION MG — bezpośrednie porównanie rawulizumab vs placebo; 

• badania oceniające rozanoliksyzumab (badania wykorzystane na użytek porównania 

pośredniego efgartigimod SC vs rozanoliksyzumab): 

o badanie MycarinG — bezpośrednie porównanie rozanoliksyzumab vs placebo. 

Jako główne źródła danych uwzględnionych w ramach przygotowanego modelu przyjęto 

badania ADAPT, ADAPT-SC, CHAMPION MG i MycarinG zidentyfikowane w ramach analizy 

klinicznej, a także ich fazy przedłużone: ADAPT+, ADAPT-SC+, CHAMPION MG OLE i MG0007. 

W badaniu Howard 2019, nie raportowano danych możliwych do wykorzystania w ramach 

niniejszej analizy. Większość danych wykorzystanych w modelu została wyodrębniona dla 

populacji AChR-Ab+ (jeśli dane były dostępne). W przypadku ich braku uwzględniano dane 

dla całej populacji, przy czym należy zaznaczyć, że w omawianych badaniach dominowali 

pacjenci AChR-Ab+ - w badaniu ADAPT było to 77%, w ADAPT-SC – 83%, MycarinG – 90%, 

natomiast w badaniu CHAMPION MG wszyscy pacjenci należeli do tej populacji. 

Wybór takiej populacji jest zgodny z PICOS i spójny w obrębie wszystkich przygotowanych 

analiz (APD, analizy klinicznej, analizy ekonomicznej i analizy wpływu na budżet). 

Dane z zakresu średniej masy ciała raportowane w badaniach ADAPT-SC, CHAMPION MG 

i MycarinG wykorzystano w celu oszacowania kosztów leków dawkowanych na kilogram masy 

ciała (efgartigimod IV, rawulizumab i rozanoliksyzumab). W badaniach ADAPT oraz Howard 

2019 nie publikowano danych dotyczących średniej masy ciała, z kolei fazy przedłużone 

badań obejmowały uczestników przechodzących z badań randomizowanych, dlatego nie 

uwzględniono ich w modelu. W przypadku badań ADAPT-SC oraz CHAMPION MG uwzględniono 

średnie wartości masy ciała raportowane dla populacji AChR-Ab+. Natomiast w badaniu 

MycarinG średnia masa ciała nie została przedstawiona osobno dla tej podgrupy, dlatego 

wykorzystano dane raportowane dla całej populacji badania (pacjenci z przeciwciałami 

AChR-Ab+ stanowili około 90%). 

Dane dotyczące średniej masy ciała uwzględnione w analizowanym modelu podsumowano 

w poniższej tabeli — patr. 
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głównych składowych kosztów (koszt substancji czynnych, koszt podania leczenia, koszt 

monitorowania leczenia) nie dochodzi do współpłacenia przez pacjenta, dlatego wyniki 

przedstawiono jedynie z perspektywy płatnika publicznego, którą należy uznać za tożsamą 

z perspektywą wspólną. 

1.6 Horyzont czasowy i dyskontowanie 

W analizie przyjęto horyzont czasowy na poziomie 2 lat. Ze względu na brak różnic 

w zakresie efektów zdrowotnych pomiędzy porównywanymi terapiami, porównanie kosztów 

przeprowadzono w krótszym horyzoncie czasowym, który jest wystarczający do ukazania 

różnic w kosztach leczenia. Przyjęcie horyzontu czasowego na poziomie 2 lat jest również 

zgodne z czasem obowiązywania decyzji refundacyjnej i tym samym zgodne z horyzontem 

analizy wpływu na budżet. 

Zgodnie z minimalnymi wymaganiami [Rozporządzenie MZ 2023], jeżeli horyzont właściwy 

dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii wnioskowanej przekracza rok, 

oszacowania kosztów i wyników zdrowotnych, powinny zostać przeprowadzone 

z uwzględnieniem rocznej stopy dyskontowej. W analizie podstawowej wykorzystano stopy 

dyskontowe równe 5% dla kosztów i 3,5% dla efektów, zaś w analizie wrażliwości 

wykorzystano dodatkowo: 

• 0,0% dla kosztów i 0,0% dla efektów zdrowotnych. 

Jako bieżącą (przypadającą na początek analizowanego okresu, oznaczany t=0) wartość 

(PV, ang. present value) kosztu c_T poniesionego w momencie T przy stopie dyskontowania 

r przyjęto: 

𝑃𝑉 = 𝑐_𝑇 ∗ (1 + 𝑟)(−𝑇) 

Analogiczny wzór zastosowano do efektów zdrowotnych. Dyskontowanie kosztów i efektów 

zdrowotnych obowiązuje od 2-go roku analizy. 

1.7 Cena przedmiotowej technologii 

Wniosek refundacyjny, złożony przez zleceniodawcę analizy, obejmuje jedną prezentację 

preparatu Vyvgart®: 

• Vyvgart 1 000 mg, roztwór do wstrzykiwań w ampułkostrzykawce, 1 × 5 ml. 

Wnioskowana jest refundacja preparatu Vyvgart® w postaci roztworu do wstrzykiwań 

w ampułkostrzykawce w ramach programu lekowego. Zgodnie z ustawą refundacyjną, leki 

stosowane w ramach programów lekowych kwalifikują się do leków wydawanych bezpłatnie 

[Ustawa refundacyjna 2011].        

 

Zestawienie cen wnioskowanej prezentacji preparatu Vyvgart ® przedstawiono w Tab. 5. 
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2 Metodyka analizy 

2.1 Opis modelu 

W ramach niniejszej analizy minimalizacji kosztów przygotowano własny model 

ekonomiczny, który zaimplementowano w arkuszu kalkulacyjnym MS Excel. W modelu 

zliczano związane z leczeniem koszty i efekty zdrowotne. Dodatkowo przeprowadzono 

analizę ilorazu kosztu i efektu. W związku z brakiem istotnych różnic w zakresie skuteczności 

pomiędzy analizowanymi lekami w terapii miastenii, w analizie przyjęto założenie 

równoważności efektów klinicznych. Założenie to pozwoliło na przeprowadzenie analizy 

minimalizacji kosztów oraz na oszacowanie ilorazu kosztu i efektu z uwzględnieniem jedynie 

różnic kosztowych pomiędzy ocenianymi interwencjami. 

Ze względu na zbliżony schemat dawkowania, porównywalną skuteczność kliniczną oraz 

podobny profil bezpieczeństwa obu postaci efgartigimodu alfa — dożylnej (IV) oraz 

podskórnej (SC, forma wnioskowana) — w niniejszym modelu przyjęto identyczne założenia 

dla obu dróg podania. Szczegółowe wyniki porównania skuteczności i bezpieczeństwa zostały 

przedstawione w dokumencie analizy klinicznej [AEK Vyvgart]. 

W analizie przyjęto 2-letni horyzont obserwacji. 

Analizę przeprowadzono z punktu widzenia płatnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu 

Zdrowia (NFZ). 

2.2 Parametry kliniczne 

2.2.1  Schemat leczenia 

2.2.1.1 Efgartigimod alfa 

Zgodnie z ChPL Vyvgart, leczenie efgartigimodem alfa (zarówno SC, jak i IV) prowadzone 

jest w cyklach 4-tygodniowych, obejmujących jedno podanie tygodniowo. Odstęp pomiędzy 

cyklami ustalany jest indywidualnie w zależności od potrzeb pacjenta i przebiegu choroby, 

przy czym kolejny cykl może rozpocząć się najwcześniej po siedmiu tygodniach od 

pierwszego podania poprzedniego cyklu. 

W scenariuszu podstawowym analizy wykorzystano dane NFZ dotyczące średniego czasu 

(w dniach) pomiędzy ostatnim podaniem leku w danym cyklu a pierwszym podaniem w cyklu 

kolejnym. Wartości te zostały przeliczone na tygodnie oraz skorygowane o średni czas 

trwania cyklu (3 tygodnie). Należy podkreślić, że dane dostarczone przez NFZ nie 

obejmowały tego trzytygodniowego okresu leczenia, w związku z czym korekta była 

konieczna. Dzięki temu możliwe było precyzyjne określenie odstępów pomiędzy pierwszymi 

podaniami w kolejnych cyklach terapii. Uzyskane wyniki przedstawiono w Tab. 6.  

Dodatkowo, w ramach analizy wrażliwości oceniono dwa alternatywne scenariusze dotyczące 

odstępów między cyklami leczenia efgartigimodem alfa: rozpoczęcie kolejnych cykli co 8 

tygodni lub co 12 tygodni. Takie odstępy przyjęto zgodnie z zapisami wnioskowanego 

programu lekowego, który wskazuje, że ocenę skuteczności leczenia należy wykonać po co 

najmniej 8 tygodniach od rozpoczęcia cyklu, ale nie później niż po 12 tygodniach. 
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3.2.2 Wyniki analizy wrażliwości 

Analiza wrażliwości wykazała, że w przypadku ceny nieuwzględniającej RSS terapia 

efgartigimodem alfa SC jest tańsza od terapii rawulizumabem w większości analizowanych 

scenariuszy. Wyjątek stanowiły cztery scenariusze: przyjęcie odsetka pacjentów 

przerywających leczenie na podstawie danych z badań klinicznych (scenariusz B1), założenie 

braku przerwania leczenia (scenariusz B2), zastosowanie minimalnego odstępu pomiędzy 

kolejnymi cyklach terapii (scenariusz C1) oraz przyjęcie średniej masy ciała pacjentów na 

podstawie danych z ramienia SC badania ADAPT-SC (scenariusz D1). Natomiast przy cenach 

uwzględniających RSS terapia efgartigimodem alfa SC pozostawała tańsza od terapii 

rawulizumabem niezależnie od przyjętych założeń. 

Oszacowane całkowite koszty leczenia efgartigimodem alfa SC wyniosły     

(scenariusz B1, w którym testowano prawdopodobieństwo przerwania leczenia na podstawie 

danych z badań klinicznych)     (scenariusz B2, w którym przyjęto, że pacjenci 

nie będą przerywać leczenia) w przypadku nieuwzględnienia RSS oraz     

             

               

               

             

Cena progowa efgartigimodu alfa SC wahała się     (scenariusz B2, w którym 

przyjęto, że pacjenci nie będą przerywać leczenia)     (scenariusz C2, w którym 

testowano maksymalne odstępy pomiędzy kolejnymi cyklach terapii) w przypadku 

nieuwzględnienia RSS oraz             

      

Spośród 12 analizowanych scenariuszy, w dziesięciu przypadkach w wariancie 

nieuwzględniającym RSS (scenariusze B1, B2, C1, C2, D1, D3, D4, E1, E2 i F1) oraz w trzech 

przypadkach w wariancie uwzględniającym RSS (scenariusze B2, C1 i C2) uzyskane wyniki 

różniły się od scenariusza podstawowego o ponad 20% — zarówno pod względem różnicy 

kosztów inkrementalnych, jak i inkrementalnej różnicy wartości CUR. W obu wariantach 

największy wpływ na wyniki miały: założenie braku przerywania leczenia oraz przyjęcie 

minimalnego lub maksymalnego odstępu pomiędzy pierwszymi podaniami leku w kolejnych 

cyklach terapii. W wariancie bez RSS istotny wpływ miały ponadto: przyjęcie odsetka 

pacjentów przerywających leczenie na podstawie badań klinicznych, zastosowanie 

alternatywnych wartości średniej masy ciała na podstawie danych z ramienia SC badania 

ADAPT-SC oraz badań CHAMPION MG i MycarinG, zmiana założeń dotyczących sposobu 

podawania preparatu SC, a także kwalifikacja wnioskowanej technologii do   

      

Wyniki scenariuszowej analizy wrażliwości podsumowano w Tab. 45 i Tab. 46.
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4 Ograniczenia 

Wśród ograniczeń niniejszej analizy należy wymienić takie aspekty jak: 

• Stosunkowo krótki horyzont czasowy. Miastenia jest chorobą o charakterze 

przewlekłym, a leczenie może być kontynuowane długoterminowo, zależnie od 

utrzymania efektu klinicznego i tolerancji terapii. Przy czym należy podkreślić, że ze 

względu na brak różnic w zakresie efektów zdrowotnych pomiędzy porównywanymi 

terapiami, porównanie kosztów w krótszym horyzoncie czasowym jest wystarczające 

do ukazania różnic w kosztach leczenia.  

• Parametr prawdopodobieństwa przerwania leczenia z powodu braku odpowiedzi. 

Dane przekazane przez NFZ wskazują, że żaden pacjent nie przerwał leczenia 

z powodu działań niepożądanych, toksyczności oraz nadwrażliwości na lek, natomiast 

1 z 34 pacjentów przerwał leczenie efgartigimodem alfa IV po pierwszym cyklu terapii 

z powodu braku skuteczności leczenia. Informacja ta nie jest w pełni zgodna 

z zapisami programu lekowego, w którym pierwsza ocena odpowiedzi na leczenie 

odbywa się po drugim cyklu – dopiero wtedy możliwe jest formalne zakończenie 

terapii w przypadku braku skuteczności. W modelu ekonomicznym, uzyskany z danych 

NFZ odsetek wykorzystano jako przybliżenie prawdopodobieństwa przerwania 

leczenia podczas każdej oceny skuteczności dla efgartigimodu alfa (SC i IV), 

rawulizumabu i rozanoliksyzumabu. Założenia te stanowią uproszczenie mogące 

prowadzić do przeszacowania lub niedoszacowania rzeczywistego odsetka pacjentów 

przerywających terapię. W celu oceny wpływu tego założenia na wyniki modelu 

w analizie wrażliwości wykorzystano dane z badań klinicznych, należy jednak 

zaznaczyć, że: 

o badania te obejmowały niewielkie populacje pacjentów, co wynika z rzadkości 

występowania choroby; 

o część dostępnych danych dotyczyła populacji mieszanej (AChR-Ab+ i AChR-

Ab−), choć większość uczestników stanowiły osoby seropozytywne; 

o w badaniu ADAPT ocena skuteczności dokonywana była po pierwszym cyklu, 

co nie odzwierciedla rzeczywistego schematu oceny przewidzianego 

w programie lekowym (po drugim cyklu); 

o ze względu na ograniczoną dostępność danych, w analizach wykorzystano 

wyniki z punktów czasowych różniących się od tych przyjętych w modelu. 

• Odstępy pomiędzy cyklami leczenia. W modelu przyjęto z góry określone odstępy 

pomiędzy kolejnymi cyklami leczenia, mimo że w praktyce klinicznej częstotliwość 

ich rozpoczynania może być indywidualnie dostosowywana do potrzeb pacjenta 

i przebiegu choroby. W przypadku efgartigimodu alfa SC w analizie podstawowej 

wykorzystano dane NFZ, zgodnie z którymi średni odstęp pomiędzy pierwszymi 

podaniami leku w 1. i 2. oraz 2. i 3. cyklu wynosił 8 tygodni, natomiast w 3. i 4. cyklu 

– 9 tygodni. Odstęp 9-tygodniowy przyjęto również dla kolejnych cykli. Założenie to 

zweryfikowano w analizie wrażliwości, testując stałe odstępy wynoszące 

odpowiednio 8 i 12 tygodni. Przyjęte wartości pozostają zbliżone do wyników badań 
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ADAPT i ADAPT+, w których mediana liczby cykli wynosiła 5 rocznie, co odpowiada 

około 10 tygodniom pomiędzy rozpoczęciem kolejnych cykli. Analogiczne podejście 

zastosowano dla rozanoliksyzumabu. Zgodnie z ChPL Rystiggo odstęp pomiędzy 6-

tygodniowymi cyklami leczenia ustala się indywidualnie na podstawie oceny 

klinicznej i może on różnić się pomiędzy pacjentami, m.in. w zależności od czasu 

nawrotu objawów. W modelu przyjęto zatem zróżnicowane odstępy pomiędzy 

pierwszymi podaniami leku w kolejnych cyklach, oszacowane na podstawie rozkładu 

przerw bez leczenia raportowanego w zbiorczej analizie Bril 2025. Wynosiły one: 15 

tygodni pomiędzy 1. i 2. cyklem, 16 tygodni pomiędzy 2. i 3. cyklem, 13 tygodni 

pomiędzy 3. i 4. cyklem oraz 12 tygodni pomiędzy 4. i 5. cyklem i cyklami kolejnymi. 

Zgodnie z ChPL Rystiggo u większości pacjentów uczestniczących w programie badań 

klinicznych przerwy bez leczenia pomiędzy cyklami wynosiły od 4 do 13 tygodni. 

Odpowiada to odstępom pomiędzy pierwszymi podaniami leku w kolejnych cyklach 

wynoszącym od 9 do 18 tygodni, a zatem wartości przyjęte na podstawie danych Bril 

2025 mieszczą się w zakresie obserwowanym w badaniach klinicznych. 

• Koszt komparatora z uwzględnieniem instrumentu dzielenia ryzyka. Preparat 

Rystiggo® (rozanoliksyzumab) został objęty refundacją z dniem 1 lipca 2026 r., a więc 

stosunkowo niedawno przed przeprowadzeniem niniejszej analizy. W związku z tym 

na moment jej opracowania nie były jeszcze dostępne dane dotyczące rzeczywistego 

kosztu tego leku uwzględniającego instrument dzielenia ryzyka (RSS). Wobec braku 

takich danych, koszt rozanoliksyzumabu uwzględniono w modelu wyłącznie na 

poziomie ceny wynikającej z aktualnego Obwieszczenia Ministra Zdrowia, tj. bez RSS. 

Aby zapewnić przejrzystość porównania, zestawienie kosztowe rozanoliksyzumabu 

z ocenianą interwencją przeprowadzono w obu wariantach analizy - zarówno 

względem kosztu efgartigimodu alfa SC bez RSS, jak i z uwzględnieniem RSS - przy 

czym w obu przypadkach koszt rozanoliksyzumabu odpowiadał cenie bez mechanizmu 

dzielenia ryzyka. Należy podkreślić, że takie zestawienie może nie być w pełni 

symetryczne w wariancie z RSS, ponieważ koszt komparatora nie uwzględnia 

analogicznego mechanizmu obniżającego cenę.  

• Struktura podań leku. Zgodnie z zapisami ChPL Vyvgart, w przypadku efgartigimodu 

alfa SC pierwszy cykl leczenia (4 podania) oraz pierwsze podanie drugiego cyklu 

muszą zostać wykonane przez wykwalifikowany personel medyczny, natomiast 

kolejne podania mogą być realizowane samodzielnie przez pacjenta lub jego 

opiekuna, po odpowiednim przeszkoleniu. Takie rozgraniczenie wynika bezpośrednio 

z zapisów rejestracyjnych produktu i zostało wprost odzwierciedlone w strukturze 

modelu, co zapewnia pełną zgodność przyjętych założeń z charakterystyką produktu 

leczniczego. W przypadku rozanoliksyzumabu ChPL Rystiggo dopuszcza możliwość 

samodzielnego podawania leku przez pacjenta lub opiekuna, jednak nie narzuca 

konkretnego okresu leczenia, w którym podania muszą być wykonywane wyłącznie 

przez personel medyczny. Wobec braku takiego jednoznacznego rozgraniczenia 

w dokumencie rejestracyjnym, w modelu przyjęto podejście analogiczne do 

zastosowanego dla efgartigimodu alfa, zakładając, że cały pierwszy cykl leczenia 

rozanoliksyzumabem (dłuższy niż w przypadku efgartigimodu, obejmujący 6 

cotygodniowych podań) oraz pierwsze podanie drugiego cyklu będą realizowane przez 
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personel medyczny, natomiast kolejne podania będą mogły odbywać się 

samodzielnie. 

• Odsetek podań samodzielnych. W analizie podstawowej przyjęto, że od drugiego 

podania w drugim cyklu leczenia 100% pacjentów będzie stosować efgartigimod alfa 

SC samodzielnie lub z pomocą opiekuna. Założenie to odzwierciedla docelowy model 

organizacji opieki, zgodny z możliwością samodzielnego podawania produktu po 

odpowiednim przeszkoleniu. W praktyce klinicznej część pacjentów, ze względu na 

stan zdrowia, sprawność manualną, dostępność opiekuna lub indywidualne 

preferencje, może jednak nadal wymagać podawania leku przez personel medyczny. 

Wpływ tego założenia oceniono w analizie wrażliwości, uwzględniając dwa warianty 

alternatywne: całkowity brak podań samodzielnych oraz wariant pośredni, w którym 

17% wszystkich podań realizowanych jest samodzielnie. Wartość 17% oszacowano na 

podstawie danych dotyczących realizacji programu lekowego B.107 obejmującego 

leczenie omalizumabem. Program ten uznano za najbardziej adekwatne dostępne 

źródło, ponieważ dotyczy produktu podawanego podskórnie w stałej dawce, 

niezależnej od masy ciała pacjenta, co umożliwiło oszacowanie struktury sposobów 

podania na podstawie liczby rozliczonych jednostek substancji czynnej oraz 

świadczeń realizowanych w trybie ambulatoryjnym i hospitalizacji jednodniowej. 

Analogiczną strukturę podań samodzielnych i realizowanych przez personel medyczny 

przyjęto również dla rozanoliksyzumabu. 
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5 Dyskusja 

Celem niniejszej analizy było określenie ekonomicznej zasadności objęcia preparatu 

Vyvgart® (efgartigimod alfa) w postaci roztworu do wstrzykiwań w ampułkostrzykawce 

finansowaniem w ramach programu lekowego, tj. zasadności uwzględniającej zarówno koszt 

stosowania, jak i uzyskiwane efekty zdrowotne w leczeniu dorosłych pacjentów z uogólnioną 

postacią miastenii z obecnością przeciwciał przeciwko receptorowi dla acetylocholiny (AChR-

Ab+), stosujących standardową terapię zgodnie z zapisami programu lekowego B.157. 

Wniosek refundacyjny, złożony przez zleceniodawcę analizy, obejmuje jedną prezentację 

preparatu Vyvgart®: 

• Vyvgart 1 000 mg, roztwór do wstrzykiwań w ampułkostrzykawce, 1 × 5 ml. 

Porównano koszty leczenia efgartigimodem alfa SC oraz komparatorami, tj. efgartigimodem 

alfa IV, rawulizumabem i rozanoliksyzumabem. Dobór komparatorów wynikał z rozważań 

przedstawionych w dokumencie APD Vyvgart®.  

Analizę ekonomiczną przeprowadzono w formie analizy minimalizacji kosztów. Wybór tej 

techniki oparto na wynikach analizy efektywności klinicznej, które nie wykazały przewagi 

efgartigimodu alfa IV, rawulizumabu ani rozanoliksyzumabu nad efgartigimodem alfa SC. 

W bezpośrednim porównaniu z efgartigimodem alfa IV nie stwierdzono istotnych 

statystycznie różnic w skuteczności klinicznej, a profil bezpieczeństwa obu technologii był 

zasadniczo porównywalny. Dla porównań z rawulizumabem i rozanoliksyzumabem 

wykorzystano porównania pośrednie metodą Buchera, które nie dostarczyły dowodów na 

przewagę tych technologii nad efgartigimodem alfa SC. Biorąc pod uwagę brak dowodów na 

niższą skuteczność wnioskowanej interwencji względem uwzględnionych komparatorów oraz 

brak możliwości wiarygodnego przełożenia obserwowanych różnic klinicznych na 

długoterminowe efekty zdrowotne, w analizie przyjęto założenie o porównywalności 

efektów zdrowotnych ocenianych technologii. W konsekwencji uznano, że o wyborze terapii 

mogą decydować przede wszystkim różnice w kosztach ich stosowania, co uzasadnia 

przeprowadzenie analizy minimalizacji kosztów. 

We wszystkich wariantach analizy podstawowej preparat Vyvgart® w postaci roztworu do 

wstrzykiwań w ampułkostrzykawce okazał się tańszą opcją terapeutyczną w porównaniu 

z preparatem Vyvgart® podawanym dożylnie, preparatem Ultomiris® oraz preparatem 

Rystiggo®. Należy przy tym zaznaczyć, że z uwagi na brak danych umożliwiających 

oszacowanie kosztu rozanoliksyzumabu po uwzględnieniu RSS, w porównaniach z tym 

komparatorem przyjęto jego koszt bez RSS. Analiza wrażliwości zasadniczo potwierdziła 

wyniki analizy podstawowej, choć w części scenariuszy, zwłaszcza w wariantach bez RSS, 

obserwowano istotne zmiany wartości inkrementalnych kosztów, a w pojedynczych 

przypadkach również zmianę kierunku wyniku. Niemniej, w wariantach uwzględniających 

RSS wnioski dotyczące przewagi kosztowej efgartigimodu alfa SC pozostawały niezmienione. 

W wyniku przeglądu systematycznego opublikowanych analiz ekonomicznych 

zidentyfikowano jedno opracowanie (PBAC 2025), w którym przeprowadzono analizę 

minimalizacji kosztów efgartigimodu alfa SC względem efgartigimodu alfa IV. Autorzy 

wskazali na niższe koszty podania postaci podskórnej, jednak ze względu na utajnienie 

kluczowych wyników nie było możliwe przeprowadzenie pełnej walidacji konwergencji. 
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6 Wnioski końcowe 

Preparat Vyvgart® (efgartigimod alfa) w postaci roztworu do wstrzykiwań 

w ampułkostrzykawce stanowi tańszą opcję terapeutyczną niż Vyvgart® w postaci 

koncentratu do sporządzania roztworu do infuzji, Ultomiris® oraz Rystiggo®. 

Jednocześnie postać w ampułkostrzykawce wykazuje istotne przewagi praktyczne związane 

ze sposobem podania. Preparat podaje się w formie pojedynczego wstrzyknięcia 

podskórnego trwającego około 20–30 sekund, bez konieczności uzyskania dostępu żylnego, 

rozcieńczania produktu, pobierania dawki z fiolek ani stosowania pompy lub zestawu 

infuzyjnego. Po odpowiednim przeszkoleniu lek może być samodzielnie podawany przez 

pacjenta lub opiekuna w warunkach domowych, co może zwiększać wygodę i dostępność 

terapii.  

Przewaga ta dotyczy zarówno terapii dożylnych, tj. efgartigimodu alfa IV i rawulizumabu, 

które wymagają przygotowania infuzji oraz udziału personelu medycznego, jak i podawanego 

podskórnie rozanoliksyzumabu. Rystiggo® może być wprawdzie stosowany w warunkach 

domowych, jednak jest podawany w postaci infuzji podskórnej za pomocą pompy lub 

strzykawki z zestawem infuzyjnym, po przygotowaniu dawki zależnej od masy ciała. Czas 

ręcznego podania wynosi od 1 do 30 minut, a jeden cykl leczenia obejmuje sześć 

cotygodniowych podań. 

W rezultacie, zastosowanie preparatu Vyvgart® w ampułkostrzykawce może ograniczać czas 

poświęcany na pojedyncze podanie, liczbę czynności związanych z przygotowaniem leku, 

konieczność wizyt w ośrodku oraz zaangażowanie personelu medycznego. Przekłada się to 

na mniejsze obciążenie organizacyjne pacjenta i systemu ochrony zdrowia oraz potencjalne 

zwiększenie wygody, samodzielności i dostępności leczenia. 
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• Niemcy — https://www.g-ba.de/ oraz https://www.iqwig.de/ 

• Australia — http://www.health.gov.au oraz http://www.pbs.gov.au 

• Nowa Zelandia — https://www.pharmac.govt.nz/ 

• Kanada — https://www.cda-amc.ca/ 

Poszukiwano raportów opublikowanych w języku angielskim. 

W wyniku przeszukania stron internetowych agencji HTA zidentyfikowano dwie 

rekomendacje refundacyjne dotyczące preparatu Vyvgart® w postaci roztworu do 

wstrzykiwań w ampułkostrzykawce (HAS 2025 oraz PBAC 2026). W przypadku rekomendacji 

francuskiej agencji HAS nie odnaleziono pełnego raportu dostępnego w języku angielskim. 

Natomiast dla rekomendacji PBAC (Australia) publicznie udostępniono jedynie informację 

o wyniku posiedzenia, bez pełnego raportu zawierającego analizę ekonomiczną. W wyniku 

przeszukiwania stron internetowych agencji HTA zidentyfikowano jedną analizę 

ekonomiczną, spełniającą kryteria włączenia do niniejszego opracowania — analizę PBAC 

2025, dotyczącą preparatu Vyvgart® w postaci roztworu do wstrzykiwań.  

Nie było niezgodności między analitykami dokonującymi selekcji prac. 

Diagram selekcji prac przedstawiono na Rys. 2. 
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AChR-Ab+ — obecność przeciwciał przeciw receptorowi acetylocholiny (ang. acetylcholine receptor antibodies), AUD — dolar australijski (ang. 

Australian Dollar), CMA — analiza minimalizacji kosztów (ang. cost-minimisation analysis), EFG IV — efgartigimod alfa w postaci dożylnej (ang. 
efgartigimod alfa intravenous), EFG SC — efgartigimod alfa w postaci podskórnej (ang. efgartigimod alfa subcutaneous), gMG — uogólniona miastenia 
gravis (ang. generalised myasthenia gravis), IVIg — immunoglobulina dożylna (ang. intravenous immunoglobulin), PBAC — Komitet Doradczy do spraw 
Świadczeń Farmaceutycznych (Australia) (ang. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee), PBS — Program Świadczeń Farmaceutycznych (Australia) 
(ang. Pharmaceutical Benefits Scheme), RPBS — Program Świadczeń Farmaceutycznych dla Weteranów (Australia) (ang. Repatriation Pharmaceutical 
Benefits Scheme). 
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Aneks 4. Omówienie załączonych plików MS 

Excel 

Analizę minimalizacji kosztów przeprowadzono z wykorzystaniem modelu 

zaimplementowanego w programie MS Excel.  

Opracowany model pozwala na ocenę ekonomicznej zasadności objęcia finansowaniem 

preparatu Vyvgart® (efgartigimod alfa) w postaci roztworu do wstrzykiwań 

w ampułkostrzykawce w leczeniu miastenii. 

Nawigacja po modelu odbywa się przez zakładkę „NAWIGACJA” na wstążce skoroszytu. 

Arkusze zawarte w modelu podzielono na pięć głównych grup: 

• arkusze wprowadzające oznaczone kolorem białym: 

o „Start” — arkusz startowy;  

o „Wprowadzenie” — arkusz zawierający skrócony opis modelu, informacje na 

temat kodowania kolorów komórek tj. informacje, które komórki są 

modyfikowalne oraz informacje odnośnie do sposobu nawigacji po całym 

modelu; 

• arkusze wynikowe oznaczone kolorem pomarańczowym: 

o „Analiza podstawowa” — wyniki analizy podstawowej; 

o „Analiza scenariuszy” — wyniki scenariuszowej analizy wrażliwości; 

• arkusze z wartościami parametrów wejściowych uwzględnionych w modelu 

oznaczone kolorem niebieskim: 

o „Ustawienia” — arkusz, w którym definiuje się podstawowe ustawienia 

analizy; 

o „Parametry w modelu” — podsumowanie wszystkich parametrów wejściowych 

uwzględnionych w modelu, w niniejszym arkuszu można wprowadzać własne 

wartości dla poszczególnych parametrów; 

o „Parametry kliniczne" — kalkulacja parametrów dotyczących odstępów 

pomiędzy cyklami leczenia oraz dawkowania; 

o „Przerwanie leczenia" — arkusz z podsumowaniem danych z zakresu odsetka 

pacjentów przerywających leczenie;     

o „Parametry kosztowe” — oszacowanie kosztów związanych z kosztem 

analizowanych substancji czynnych, kosztem podania leczenia oraz kosztem 

monitorowania leczenia; 

o „Podanie leku” — arkusz z szacowaniem odsetka pacjentów, u których podanie 

preparatu SC jest realizowane w ramach hospitalizacji lub przyjęcia 

ambulatoryjnego, oraz odsetka pacjentów, którzy przyjmują lek 

samodzielnie/ z pomocą opiekuna; 
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o „DGL” — arkusz zawierający procentowe udziały leków w grupach limitowych; 

o „Użyteczności” — podsumowanie wartości użyteczności dla stanów zdrowia 

uwzględnionych w modelu;  

• arkusze obliczeniowe modelu oznaczone kolorem granatowym: 

o "Efgartigimod SC", "Efgartigimod IV", "Rawulizumab", "Rozanoliksyzumab" — 

arkusze stanowiące główną część modelowania (tzw. „engine”); 

• arkusze pomocnicze oznaczone kolorem szarym: 

o „Mechanizm” — zdefiniowanie list rozwijanych uwzględnionych w modelu; 

o „Referencje” — arkusz z referencjami źródeł wykorzystanymi w modelu. 

W modelu uwzględniono również jedno makro: 

• makro do generowania wyników scenariuszowej analizy wrażliwości.  

Scenariuszowa analiza wrażliwości 

Przycisk uruchamiający scenariuszową analizę wrażliwości (oznaczony literami 

„Scenariuszowa analiza wrażliwości”) umieszczono w arkuszu „Analiza scenariuszy”. 

Kluczowymi arkuszami, na których działa to makro są arkusze: „Parametry w modelu” oraz 

„Mechanizm” — dostawianie lub usuwanie wierszy albo kolumn w tym arkuszu uniemożliwi 

działanie makra. Czas takiej analizy to kilka minut.  

Analizę wrażliwości można także przeprowadzić dla dowolnego scenariusza indywidualnie, 

zmieniając parametry w arkuszu „Parametry w modelu”. 
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