Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 129/2026 z dnia 7 wrzesnia 2026 roku
w sprawie oceny leku Ultomiris (ravulizumabum) w ramach programu
lekowego B.138.FM. , Leczenie pacjentow ze spektrum zapalenia
nerwow wzrokowych i rdzenia kregowego (NMOSD) (ICD-10: G36.0)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu

leczniczego:

e Ultomiris (ravulizumabum), koncentrat do sporzqdzania roztworu do infuzji,
1100 mg, 1 fiol. 11 ml, GTIN: 05391527740162,

e Ultomiris (ravulizumabum), koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji,
300 mg/ml, 1 fiol. 3 ml, GTIN: 05391527740179,

w ramach programu lekowego B.138.FM. ,Leczenie pacjentow ze spektrum

zapalenia nerwow wzrokowych i rdzenia kregowego (NMOSD) (ICD-10: G36.0)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Whniosek dotyczy objecia refundacjq produktu leczniczego: Ultomiris
(rawulizumab) w postaci koncentratu do sporzqdzania roztworu do infuzji
w fiolkach 11 ml (1100 mg) i 3 ml (300 mg) we wskazaniu: leczenie dorostych
pacjentow z chorobqg ze spektrum zapalenia nerwow wzrokowych i rdzenia
kregowego (NMOSD, ang. neuromyelitis optica spectrum disorder), z obecnoscig
przeciwciat przeciwko akwaporynie 4 (AQP4, ang. aquaporin-4), w przypadku
niepowodzenia leczenia satralizumabem Ilub braku mozZliwosci jego
zastosowania w ramach istniejgcego programu lekowego ,,B.138.FM Leczenie
pacjentow ze spektrum zapalenia nerwow wzrokowych i rdzenia kregowego
(NMOQOSD) (ICD-10: G.36.0)”.

Rawulizumab jest przeciwciatem monoklonalnym 1gGz sk, ktdore w sposob swoisty
wiqze sie z biatkiem C5 dopetniacza, hamujgc w ten sposob jego rozktad
na sktadniki C5a (prozapalna anafilatoksyna) i C5b (podjednostka inicjujgca
powstanie kompleksu atakujgcego bfone [ang. membrane attack complex, MAC
lubC5b-9] i zapobiegajgc wytwarzaniu C5b-9.

Oceniana technologia jest obecnie objeta refundacjg w ramach grupy limitowej
,1285.0, Rawulizumab”. Objecie refundacjq produktu leczniczego Ultomiris
w dodatkowym wskazaniu nie spowoduje zmian w zakresie kwalifikacji do grupy
limitowe.
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Choroby ze spektrum zapalenia nerwdw wzrokowych i rdzenia kregowego
(NMOSD) sq rzadkimi, powazinymi schorzeniami autoimmunologicznymi
osrodkowego uktadu nerwowego (OUN). Surowica pacjentow z NMOSD zawiera
przeciwciata klasy 1gG1 skierowane przeciwko akwaporynie-4 (AQP4 Ab). Gtdwng
cechg NMOSD sq rzuty zapalenia nerwu wzrokowego oraz rdzenia kregowego,
ktore prowadzq do nieuchronnego postepu trwatej i nieodwracalnej
niepetnosprawnosci. Zaburzeniom widzenia czesto towarzyszq ciezkie zaburzenia
ruchowe. Wystepujqg zaburzenia czynnosci jelit/pecherza. Uszkodzeniom pnia
madzgu towarzyszq nudnosci, wymioty i czkawka. Chorobie czesto towarzyszy bol,
szczegdlnie w tutowiu i dolnych czesciach koriczyn. Podstawowym celem leczenia
jest zapobieganie nawrotom choroby prowadzqcym do Slepoty, paralizu
i pogorszenia jakosci Zycia. Charakterystyczna dla NMOSD jest wysoka
Smiertelnosc, ktéra wynosi obecnie od okotfo 2-10% rocznie.

W Polsce liczba pacjentow z NMOSD jest szacowana na okofo od 200 do 500
0s0b, a liczba nowych zachorowan na okoto 10-40 przypadkow rocznie.

Dowody naukowe

Istotnymi ograniczeniami analizy klinicznej sq: nieuwzglednienie rytuksymabu
i immunoglobulin jako komparatorow, ograniczona liczba dostepnych dowodow
naukowych oraz brak badan zgodnych z populacjq docelowq programu
lekowego.

Do analizy klinicznej, ktorej celem byta ocena skutecznosci i bezpieczeristwa
stosowania RAW w populacji dorostych z NMOSD AQP4-1gG+
z przeciwskazaniami do SAT, wtgczono jednoramienne badanie CHAMPION-
NMOSD bez randomizacji porownujgce RAW+IST z zewnetrzng grupq kontrolng
PLC#IST z RCT PREVENT oraz jednoramienne badanie z praktyki klinicznej (Sato
2025) u chorych, u ktorych SAT nie byt skuteczny. Ponadto przedstawiono dane
ztrzech publikacji zawierajgcych opisy przypadkow stosowania RAW
u pacjentow wczesniej leczonych SAT (Amano 2025, Jacob 2025, Takahashi
2025).

Wykazano istotne statystycznie wydtuzenie czasu do wystqgpienia pierwszego
potwierdzonego rzutu choroby na korzys¢ RAW w porownaniu z zewnetrzng
kohortq placebo z badania PREVENT w catej badanej populacji [HR=0,014
z 95%Cl; p<0,0001], a takze u chorych otrzymujqgcych dodatkowo IST [HR=0,031
(95%CIl: p<0,0001]. U zZadnego pacjenta leczonego RAW nie wystqgpit
potwierdzony rzut choroby, natomiast w zewnetrznej kohorcie PLC rzut
odnotowano u 42,6% pacjentow (27,7% pacjentow z grupy kontrolnej
otrzymywato wytgcznie placebo) (Pittock 2023). W trakcie dtugoterminowej
obserwacji (189,7 pacjentolat) u Zadnego z 58 pacjentow leczonych RAW
nie odnotowano potwierdzonego rzutu. U 63 % pacjentow stosujgcych wyjsciowo
leczenie immunosupresyjne zmniejszono dawke lub zakoriczono stosowanie
co najmniej jednego leku immunosupresyjnego (Pittock 2026).
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W grupie chorych, u ktorych SAT nie byt skuteczny, podczas stosowania RAW,
trwajgcego co najmniej 6 miesiecy, 10 z 11 pacjentow pozostato wolnych
od rzutu, natomiast u jednego pacjenta rzut wystgpit po 2 miesigcach od zmiany
terapii (ARR=0,09). Po 12 miesigcach leczenia wykazano istotne statystycznie
zmniejszenie sredniej dobowej dawki glikokortykosteroiddw. U Zadnego pacjenta
nie odnotowano pogorszenia wyniku EDSS (Sato 2025).

Odpowiednio w fazie podstawowej oraz fazie podstawowej i LTE, zdarzenia
niepozgdane zwiqgzane z leczeniem RAW odnotowano u44,8% iu 46,6%
pacjentéw, natomiast ciezkie zdarzenia niepozgdane odnotowano u 15,5%
i27,6% pacjentow. Do najczesciej wystepujgcych zdarzenn niepozgdanych
nalezaty: COVID-19 (24,1% vs. 48,3%), bol gtowy (24,1% vs. 32,8%), zakazenie
drég moczowych (10,3% vs. 17,2%).

Wytyczne kliniczne

W leczeniu dfugoterminowym NMOSD AQP4-lgG+ rekomendowane
sq przeciwciata monoklonalne: inhibitory C5 (ekulizumab, rawulizumab), terapie
anty-CD19/CD20 (inebilizumab, rytuksymab) oraz inhibitory IL-6 (satralizumab,
tocilizumab) (NEMOS 2024, MENACTRIMS 2026, SNS 2025). Jako leczenie
pierwszej linii wskazywane sq gftownie: rytuksymab, ekulizumab, rawulizumab,
inebilizumab i satralizumab, bez wykazanej przewagi ktorejkolwiek terapii
(NEMOS 2024, MENACTRIMS 2026). W przypadku niepowodzenia leczenia zaleca
sie zmiane na inne przeciwciato monoklonalne, najlepiej o odmiennym
mechanizmie dziatania. Klasyczne leki immunosupresyjne (azatiopryna,
mykofenolan mofetylu, doustne GKS) stanowiq leczenie alternatywne (PTN 2025)
lub drugiego wyboru (NEMOS 2024, SNS 2025, MENACTRIMS 2026).

Polskie wytyczne (PTN 2025) uwzgledniajq: ekulizumab, inebilizumab,
satralizumab i rytuksymab; nie odnoszq sie do rawulizumabu.

IVlg mogq byc¢ stosowane w wybranych sytuacjach klinicznych (m.in. przy
przeciwwskazaniach do innych terapii lub hipogammaglobulinemii) (NEMOS
2024).

W Polsce dla pacjentow z NMOSD i obecnosciq przeciwciat anty-AQP4
satralizumab jest refundowany w ramach programu lekowego B.138.FM.
Rytuksymab (RTX) jest dostepny w ramach Ratunkowego Dostepu do Technologii
Lekowych), immunoglobuliny dostepne sq w ramach programu lekowego B.67.

Problem ekonomiczny

Analize przeprowadzono w dwdch wariantach: wariant | dotyczy pacjentow
Z niepowodzeniem leczenia SAT, ktorych w kolejnej linii leczono RAW, natomiast
wariant Il dotyczy pacjentow niekwalifikujgcych sie do leczenia SAT.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy, w obu wariantach stosowanie RAW
w miejsce IST i wiqgze sie z wiekszymi efektami zdrowotnymi.
Oszacowany ICUR z perspektywy NFZ w wariancie | z RSS wyniost
ok. PLN/QALY, a w wariancie Il - ok. PLN/QALY. W ramach
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wszystkich analizowanych oszacowan wartosc¢ ICUR dla porédwnania RAW vs. IST
znajdowata sie powyzej progu optacalnosci.

Wptyw na budzet ptatnika

Whnioskodawca oszacowat liczbe pacjentow stosujgcych wnioskowang
technologie w scenariuszu nowym na w | roku refundacji
i w Il roku refundacji. Zgodnie z oszacowaniami
wnioskodawcy objecie refundacjg produktu leczniczego Ultomiris w wariancie
podstawowym bedzie wigzato sie ze wzrostem wydatkow NFZ o ok. PLN
w | roku i o ok. PLN w Il roku refundacji w wariancie z RSS.

Rekomendacje refundacyjne

Zidentyfikowano trzy rekomendacje pozytywne (ZIN 2025, PBAC 2024, HAS
2023b) i jedng rekomendacje pozytywnq warunkowo (CDA-AMC 2024).
Natomiast odnaleziono trzy rekomendacje negatywne (Medicinrddets 2026,
G-BA 2023, HAS 2023a); jedng rekomendacje mdwigcq o koniecznosci
przeprowadzenia petnej oceny HTA (NCPE 2025), trzy informacje o braku
mozliwosci dokonania oceny (SMC 2024, AWTTC 2023, NICE 2023). Zadna
zorganizacji nie analizowata populacji po niepowodzeniu leczenia
satralizumabem lub braku mozliwosci jego zastosowania.

Gtowne arqumenty decyzji:

e brak dowodow naukowych o dodatkowych korzysciach terapeutycznych
w stosunku do satralizumabu, ktory jest refundowany w terapii NMOSD
u pacjentow z przeciwciatami anty-AQPR4;

e brak przekonywujqcych danych swiadczqcych o skutecznosci rawulizumabu
w przypadku, gdy sartalizumab nie moze by¢ stosowany;

e brak zalecenn w wytycznych PTN 2025;

e brak wytycznych miedzynarodowych dotyczqcych sekwencji stosowania
poszczegdlnych lekow biologicznych;

e znaczny wzrost wydatkow ptatnika publicznego.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: DOWM.4131.8.2026
»Whniosek objecie refundacja leku Ultomiris (rawulizumab) w ramach programu lekowego: B.138.FM »Leczenie
pacjentow ze spektrum zapalenia nerwéw wzrokowych i rdzenia kregowego (NMOSD) (ICD-10: G36.0)«”, data
ukonczenia: 26.08.2026 r.

Inne wykorzystane zrddta danych:

1. Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (Alexion Europe SAS).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Alexion FEurope SAS
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 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), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.
Podmiot, w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Alexion Europe SAS.



