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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakres$lone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy (IBSA Poland Sp. z 0.0.).

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem IBSA Poland Sp. z 0.0. o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wyfgczenia jawnos$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$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. 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 wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r., poz. 2563 z pozn.
zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)?.

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

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wytgaczenia jawnosci: IBSA Poland Sp. z o.o.

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatno$é
osoby fizycznej (nie dotyczy)

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane osobowe (nie dotyczy).

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 osob fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego
przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdine rozporzgdzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L.
z2016r.119.1).

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

Podmiot, w interesie ktéorego dokonano wyfgczenia jawnosci: nie dotyczy.

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

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

Podstawa prawna wylaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 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. 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 wyrobow medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)" i art. 35a
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)2.

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

Podmiot, w interesie ktéorego dokonano wyfgczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakres$lone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcow (nie dotyczy)

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.
Podstawa prawna wylgczenia jawnos$ci: art. 5 wust. 2 wustawy z dnia 6 wrze$nia 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. 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 lekéw, $rodkdéw 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, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025r., poz. 907)?.

Organ dokonujgcy wytaczenia 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 lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2026 r., poz. 253 z pézn. zm.)

2 podstawa prawna zakreslen w analizie weryfikacyjnej Agencji danych objetych tajemnicg przedsigbiorcy bedgcego
wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r., poz. 253 z p6zn. zm.).
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Wykaz wybranych skrotéow

AE
Agencja / AOTMIT
AKL

AMSTAR 2

APD
ART
AWA
AWB
CD
CHB
ChPL
Cl
CMA
CZN
EMA
GnRH
GTIN
hCG
HR
HTA
ICSI
IS
IVF
Komparator
KW
Lek
Mz
NFz
Ni/Nk
NICE

NNH

NNT

PLC
PO
QALY
RCT
RD

Rozporzadzenie
ws. analizy
weryfikacyjnej

Rozporzadzenie
ws. wymagan
minimalnych

RR
RSS
RWE
SUCRA

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

analiza ekonomiczna
Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji
analiza kliniczna

narzedzie do oceny jakosci przegladow systematycznych obejmujgcych badania randomizowane i

nierandomizowane (ang. A Measurement Tool to Assess Systematic Reviews 2)
analiza problemu decyzyjnego

techniki wspomaganego rozrodu (ang. Assisted Reproductive Technology)
analiza weryfikacyjna Agenc;ji

analiza wptywu na budzet

cena detaliczna

cena hurtowa brutto

Charakterystyka Produktu Leczniczego

przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

Analiza minimalizacji kosztéw (ang. cost minimalisation analysis)

cena zbytu netto

Europejska Agencja Lekéw (European Medicines Agency)

gonadoliberyna (ang. gonadotropin-releasing hormone)

Global Trade Iltem Number

ludzka gonadotropina kosméwkowa (ang. human chorionic gonadotropin)

iloraz hazardéw (hazard ratio)

ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)
docytoplazmatyczne wstrzykniecie plemnika (ang. intracytoplasmic sperm injection)
Istotny statystycznie

zaptodnienie pozaustrojowe (ang. in vitro fertilisation/fertilization)

interwencja alternatywna, opcjonalna wobec interwencji ocenianej

Konsultant Wojewodzki

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

Narodowy Fundusz Zdrowia

liczba pacjentéw poddanych analizie w ramieniu interwencji/lkomparatora
National Institute for Health and Care Excellence

liczba pacjentéw, u ktérych zastosowane leczenie prowadzi do wystgpienia jednego niekorzystnego punktu
koncowego (ang. number needed to harm)

liczba pacjentdw, u ktérych zastosowane leczenie prowadzi do wystapienia jednego korzystnego punktu
koncowego (ang. number needed to treat)

placebo

poziom odptatnosci

lata zycia skorygowane o jakos$¢ (ang. quality adjusted life years)
badanie kliniczne z randomizacjg (ang. randomized clinical trial)
réznica ryzyka (ang. risk difference)

rozporzgdzenie Ministra Zdrowia z dnia 11 kwietnia 2022 r. zmieniajgce rozporzgdzenie 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, ktore nie majg
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (Dz.U. 2023 poz. 2345)

ryzyko wzgledne (ang. relative risk)

instrument dzielenia ryzyka (ang. risk sharing scheme)

dowody z rzeczywistej praktyki klinicznej (ang. real world evidence)

powierzchnia pod skumulowang krzywa rankingowg (ang. surface under the cumulative ranking curve)
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Technologia

ucz
UE

Ustawa
o refundacji

Ustawa
o swiadczeniach

wDsS
WHO
WLF
Whnioskodawca

OTAP.4130.7.2026

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

urzedowa cena zbytu
Unia Europejska

ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundac;ji lekow, sSrodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r., poz. 253 z p6zn. zm.)

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 (ang. World Health Organization)
wysokos$¢ limitu finansowania

wnioskodawca w rozumieniu art. 2 pkt 27 ustawy o refundacji
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1. Informacje o wniosku

Data (DD.MM.RRRR) i znak pisma z Ministerstwa Zdrowia  30.04.2026 r.
przekazujgcego kopie wniosku wraz z analizami PLR.4500.611.2026.4.WMO

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

Whnioskowana technologia:

e Produkt leczniczy: Prolutex, progesteronum, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25 mg, 7 amp.-
strzyk., GTIN: 08053689862294

e Whnioskowane wskazanie:
we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyz;ji

Whnioskowana kategoria dostepnosci refundacyjnej (zgodnie z wnioskiem i art. 6 ust. 1 ustawy o refundac;ji):
= W aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen

Deklarowany poziom odptatnosci:

Grupa limitowa:
= nowa: 65.2, Hormony piciowe - progestageny - progesteron stosowany podskérnie

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 swiadczen ze $rodkow publicznych
= inne: analiza problemu decyzyjnego

Podmiot odpowiedzialny
IBSA Farmaceutici Italia Srl
Via Martiri di Cefalonia 2
26900 Lodi

Wiochy

Whnioskodawca

Ibsa Poland sp. z.0.0.
ul. Jana Pawtia Il 27
00-867 Warszawa
Polska
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2. Kluczowe informacje i wnioski

Przedmiot wniosku

Przedmiotowy wniosek dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Prolutex (progesteron), roztwor
do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25 mg, 7 amp.-strzyk., w catym zakresie zarejestrowanych wskazan
i przeznaczeh (do wsparcia fazy lutealnej, jako czes¢ programu leczenia nieptodnosci u kobiet technikami
wspomaganego rozrodu (ang. assisted reproductive technology, ART) u kobiet, ktére nie mogg stosowac lub nie
tolerujg produktéw dopochwowych) w kategorii w aptece na recepte.

Nie zaproponowano instrumentu dzielenia ryzyka.

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

Tabela 1. Prolutex (progesteron), roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25 mg, 7 amp.-strzyk.
Opakowanie CZN [PLN] UCZ [PLN] CHB [PLN] WLF [PLN] PO WDS [PLN]

25 mg, 7 amp.-strzyk.

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

Whnioskodawca w ramach przediozonych analiz uwzglednit takze rozszerzenie wzgledem wniosku oraz ChPL.
W analizach zawarto wskazanie: ,wsparcie fazy lutealnej, jako cze$¢ programu leczenia nieptodnosci technikami
wspomaganego rozrodu u kobiet, ktére nie mogg stosowac produktéw dopochwowych, nie tolerujg ich lub u
ktérych ich stosowanie jest niewystarczajgce”. Natomiast we wniosku refundacyjnym uwzglednit wskazanie: ,we
wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji’. Nalezy zauwazyé, ze zgodnie z ChPL
Prolutex, produkt leczniczy nie zostat zarejestrowany u pacjentek, u ktoérych terapia produktami dopochwowymi
jest niewystarczajgca, a zatem wskazanie to jest niezgodne z wnioskiem refundacyjnym.

W odpowiedzi na pismo ws. niespetnienia wymagan minimalnych Wnioskodawca podkresla, ze zakres analiz
nalezy interpretowac nie tylko zgodnie z aktualnym wskazaniem rejestracyjnym produktu leczniczego Prolutex,
ale réwniez z jego realnym miejscem w Sciezce postepowania klinicznego w ramach wsparcia fazy lutealnej jako
czesci programu leczenia nieptodnosci technikami wspomaganego rozrodu. Wnioskodawca argumentuje,
iz dodanie w analizach zapisu méwigcego o zastosowaniu leku w przypadku niewystarczajgcej skutecznosci
produktéw dopochwowych stuzy ukazaniu realnego zapotrzebowania i stosowania.

Mimo to, analitycy Agencji podtrzymujg stanowisko, iz zapis ten w analizach jest niespojny z wnioskiem
refundacyjnym. Dodatkowo stanowi on rozszerzenie populacji ze wzgledu na wskazanie off-label. Zapis ChPL
Prolutex wprost wyklucza pacjentki, ktére mogg stosowac produkty dopochwowe, natomiast dodanie zapisu
o niewystarczajgcej skutecznosci umozliwia potencjalnie wtgczenie tych pacjentek.

W konsekwencji moze prowadzi¢ to do naduzy¢ zwigzanych z nieprawidiowym stosowaniem produktu
leczniczego oraz refundacji produktu u wiekszej liczby pacjentek niz wynikatoby to z wniosku refundacyjnego.

Problem zdrowotny

Nieptodnosc kobieca jest klasyfikowana pod kodem ICD-10: N97.

Definicja nieptodnosci to niemoznos¢ zaj$cia w cigze po 12 miesigcach utrzymywania przez pare regularnych
stosunkow piciowych bez stosowania metod antykoncepcyjnych. Mozna wyodrebni¢ dwa typy nieptodnosci:
bezwzgledna lub ograniczenie ptodnosci o réznym stopniu nasilenia.

Problem nieptodnosci dotyczy ok. 12-18% osob w wieku rozrodczym.

Suplementacja fazy lutealnej jest konieczna po kontrolowanej hiperstymulacji jajeczkowania, gdyz prowadzi ona
do jej niewydolnosci. Niewydolnos¢ lutealna pojawia sie zazwyczaj w 7-8 dniu po piku owulacyjnym. Aby wspomaoc
implantacje zarodka, potrzebna jest odpowiednia ekspozycja na progesteron. Mozliwe jest stosowanie
naturalnego progesteronu w formie doustnej, dopochwowej, iniekcji podskérnych i domiesniowych. Najczesciej
stosowana jest droga dopochwowa. Sposrdod syntetycznych gestagendw odpowiednig skutecznos¢ zapewnia
dydrogesteron. Ze wzgledu na brak wyzszosci ktorejkolwiek opcji terapeutycznej pod wzgledem skutecznosci,
decyzja co do wyboru terapii zalezy od lekarza, preferencji pacjentki oraz od wynikéw monitorowania fazy
lutealne;j.

Zrédto: PTMRIE 2025
Alternatywne technologie medyczne

Whnioskodawca jako technologie opcjonalne wskazat Prolutex stosowany poza systemem refundacji (w AWB oraz
AE) oraz progesteron podawany dopochwowo (AKL). W opinii analitykéw Agencji przyjecie progesteronu
podawanego dopochwowo jest niezasadne, gdyz wedtug ChPL Prolutex lek ten moze by¢ stosowany u pacjentek,
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ktére nie moga lub nie tolerujg produktow dopochwowych. Dodatkowo Wnioskodawca wskazat mozliwosc
stosowania progesteronu podskérnego u kobiet u ktérych samo podawanie progesteronu dopochwowego jest
niewystarczajgce. Takie wskazanie mozna uznaé za off-label i jest niezgodne z wnioskiem refundacyjnym.

W APD Whnioskodawca zwraca uwage, iz dydrogesteron doustny nie jest obecnie refundowany, a zatem nie jest
komparatorem dla leku Prolutex. Jednakze, nalezy zauwazy¢, iz w AE oraz AWB jako technologie alternatywng
uwzgledniono Prolutex poza systemem refundacyjnym. W opinii analitykow Agencji, w przypadku uwzglednienia
nierefundowanego progesteronu podskérnego jako komparatora, niezasadne jest pominiecie dydrogesteronu
jedynie ze wzgledu na brak refundaciji.

W odpowiedzi na pismo ws. niespetnienia wymagan minimalnych Wnioskodawca powotuje sie na wytyczne
kliniczne, w ktérych to autorzy zauwazaja, iz najczesciej podawany jest naturalny progesteron (PTMRIE 2025)
oraz mozliwe jest zastosowanie kazdej formy podania naturalnego progesteronu oprécz doustnej (ESHRE 2025).
Jednakze dydrogesteron nie jest naturalnym progestagenem, przy czym wytyczne wskazujg, iz prawdopodobnie
moze by¢ zalecany w ocenianym wskazaniu (ESHRE 2025) oraz sposréd syntetycznych gestagenow
dydrogesteron zapewnia odpowiednig skuteczno$é i nie wykazano wyzszo$ci zadnej z technologii — terapii
doustnej dydrogesteronem, progesteronem podawanym domigesniowo, podskérnie lub dopochwowo (PTMRIE
205). W zwigzku z tym uwaza sie, iz decyzja zwigzana z wyborem leczenia zalezy od lekarza oraz preferenc;ji
pacjentki.

Najwieksza niepewnosc¢ zwigzana z uwzglednieniem dydrogesteronu jako komparatora wigze sie z niemoznoscig
oszacowania przejecia udziatdw przez progesteron podskérny: brak informacji nt. liczby sprzedanych opakowan
lub pacjentek stosujgcych dydrogesteron w ocenianym wskazaniu. Réwniez ankietowani przez Agencje eksperci
nie sg zgodni co do przejecia udziatéw przez progesteron podskoérny; prof. Spaczynski oraz prof. Kuczynski
uwazajg, iz refundacja prawdopodobnie nie wplynie na udziat dydrogesteronu w rynku, natomiast dr Olcha
wskazuje na mozliwg zmiane z zakresu 0-10% na 0-5%. Nalezy jednak zwréci¢ uwage, iz Wnioskodawca w AWB

zaktada zwiekszenie sprzedazy opakowan leku Prolutex o w wariancie podstawowym
oraz w wariancie maksymalnym, co prawdopodobnie pozwoli ujgé potencjalne przeptywy
pacjentow.

Opinie ekspertéw i stowarzyszen pacjenckich

W procesie przygotowania AWA wykorzystano opinie 4 ekspertow klinicznych oraz przedstawicielki 1 organizacji
pacjenckiej. Konsultant Krajowy prof. dr hab. Robert Spaczynski, Konsultanci Wojewddzcy w dziedzinie
endokrynologii ginekologicznej i rozrodczosci dr n. med. Piotr Olcha oraz dr n. med. Dariusz Wojcik, prof. dr hab.
n. med. Waldemar Kuczynski wskazali doustny dydrogesteron jako technologie stosowang w ocenianym
wskazaniu we wnioskowanej populacji.

Wszyscy czterej eksperci jako komparator wskazujg réwniez progesteron podawany domiesniowo, jednak jest on
niezarejestrowany w Polsce i jego udziat u pacjentek we wnioskowanym wskazaniu jest marginalny (podane przez
ekspertow warto$ci mieszczg sie w zakresie 0-3% w praktyce klinicznej w Polsce).

Ze wzgledu na rozszerzenie populacji w analizach Wnioskodawcy tak, aby dotyczyta rowniez pacjentek, u ktérych
stosowana terapia progesteronem jest niewystarczajgca, postanowiono wystgpi¢ do ekspertéw z dodatkowymi
pytaniami. Eksperci wskazujg, iz okreslenie czy terapia dopochwowa jest niewystarczajgco skuteczna jest trudne
do sprecyzowania, jednak stosuje sie w tym celu pomiar m.in. poziom progesteronu w surowicy. Dr Olcha oraz
prof. Spaczynhski podajg przyktady konkretnych wartosci, jednak dr Olcha wskazuje, iz interpretacja wyniku zalezy
od kilku czynnikéw, w tym standardu danego osrodka. Natomiast prof. Kuczynhski podkres$la, iz obecnie nie
osiggnieto akceptowanego konsensusu zaréwno w aspekcie diagnostycznym jak tez okreslenia celu
terapeutycznego, pomimo obecnosci danych literaturowych.

Nalezy mie¢ na uwadze, iz pomimo zapisu z ChPL Prolutex méwigcego o stosowaniu w populacji, ktéra nie moze
stosowac lub nie toleruje produktéw dopochwowych, w opinii ankietowanych przez Agencje ekspertéw w praktyce
klinicznej preparaty te sg stosowane réwniez w przypadku niewystarczajgcej skutecznosci terapii produktami
dopochwowymi (w tym w politerapii), a zatem off-label. Na podstawie obserwacji prof. Kuczynskiego 25%
pacjentek wymagajgcych wsparcia fazy lutealnej stosuje jedynie preparaty doustne (w tym dydrogesteron), 25%
jedynie progesteron dopochwowy oraz 50% stosuje preparaty tgczace rozne drogi podania. Ograniczenie
refundacji preparatéw iniekcyjnych do populacji, ktéra nie moze stosowac lub nie toleruje produktow
dopochwowych moze wymusi¢ ograniczenie liczby terapii do monoterapii progesteronem dopochowym albo
podskérnym, co jest niezgodne z obecng praktykg kliniczng i moze powodowaé negatywne skutki dla uzyskania
cigzy: ,$wiadomi ryzyka strat cigz lekarze zajmujgcy sie nieptodnoscig stosujg wszystkie dostepne mozliwosci
wsparcia lutealnego, w tym leczenie off label". Dr Olcha szacuje, iz 15- 25% wszystkich pacjentek leczonych
preparatem Prolutex stosuje go ze wzgledu na niewystarczajgce wsparcie lutealne przy prawidtowym stosowaniu
produktéw dopochwowych, przy czym dr Wojcik wskazuje zblizone wartosci — 30% pacjentek w ocenianej
populacji.
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Dr Olcha wyraza opinieg, iz dodanie zapisu méwigcego o niewystarczajgcej skutecznosci rozszerzytoby populacje
niz wnioskowana w przypadku pacjentek, ktére mogg stosowacé Prolutex, jednak jest to zapis nieprecyzyjny i moze
prowadzi¢ do naduzy¢ np. stosowania u pacjentek, ktére tolerujg produkty dopochwowe. W przypadku potrzeby
rozszerzenia populacji ekspert sugeruje doprecyzowanie wskazania np. ,lub w przypadku udokumentowanego
braku mozliwosci uzyskania adekwatnego wsparcia lutealnego produktami dopochwowymi mimo prawidtowego
zastosowania, w szczegdlnosci przy niskim stezeniu progesteronu w surowicy oznaczonym w zdefiniowanym
czasie zgodnie z protokotem osrodka”.

Prof. Spaczynski zauwaza, iz w przypadku objecia refundacjg Prolutex mégtby byé dodatkowo przepisywany
w poronieniach zagrazajgcych i poronieniach nawracajgcych, ew. zagrazajgcym porodzie przedwczesnym.

Przedstawicielka pacjentéw pani Marta Gérna wskazuje, iz pacjentki, ktére sg leczone w zakresie nieptodnosci
z wykorzystaniem ART doswiadczajg duzego obcigzenia psychicznego, ekonomicznego oraz w przypadku kobiet,
ktére majg przeciwwskazania do stosowania produktéw dopochwowych, obserwuje sie szereg zdarzen
niepozgdanych zwigzanych z leczeniem. Przedstawicielka zauwaza, ze objecie refundacjg produktu leczniczego
Prolutex zapewni rowny dostep do leczenia dla pacjentek, ktére nie mogg stosowac produktéw dopochwowych.
Dane zebrane przez Stowarzyszenia Nasz Bocian i CEESTAHC wskazuja, iz koszty lekéw zostaty wskazane jako
gtéwna bariera w dostepie do programu polityki zdrowotne;j.

Skutecznos¢ kliniczna i praktyczna

Celem analizy byta ocena skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania progesteronu podawanego podskornie
we wskazaniu wsparcie fazy lutealnej, jako cze$¢ programu leczenia nieptodnosci u kobiet technikami
wspomaganego rozrodu u kobiet, ktore nie mogg stosowag, nie tolerujg produktéw dopochwowych lub u ktérych
ich stosowanie jest niewystarczajgce.

Whnioskodawca uwzglednit badania z progesteronem dopochwowym jako technologig alternatywng, zatem
populacje pacjentéow stosujgcych wybrany przez Wnioskodawce komparator oraz wnioskowang interwencje nie
pokrywajg sie. Biorgc pod uwage zapis ChPL mowigcy o tym, ze 1) wnioskowana interwencja moze by¢
stosowana u kobiet, ktére nie tolerujg produktow dopochwowych i 2) nie ma w nim informacji méwigcej
0 niewystarczajgcej skutecznosci terapii dopochwowej odstgpiono od przedstawienia szczegétowych wynikéw
(rozdziat 5-7 AKL Wnioskodawcy).

Analiza skutecznosci

Ponizej przedstawiono wybrane wyniki z badan uwzglednionych przez Wnioskodawce dla pordwnania
progesteron podskorny vs dopochwowy. Odnotowano poréwnywalne odsetki w grupach stosujgcych progesteron
podskorny vs dopochwowy (brak istotnych statystycznie roznic) dla punktow koncowych:

o odsetek cigz klinicznych;

e odsetek cigz biochemicznych;

e odsetek urodzen zywych;

o satysfakcja z leczenia.

Terapia skojarzona progesteronem w postaci wstrzyknie¢ podskérnych dodanym do progesteronu podawanego
dopochwowo wykazuje istotnie statystycznie (IS) wiekszg skutecznosé dla punktéw koncowych (rozdziat 5.2
Whnioskodawcy):

o odsetek cigz klinicznych w dawce 600 mg/d oraz 800 mg/d;
e odsetek cigz biochemicznych;
e poziom progesteronu w surowicy.

Nie obserwowano réznic w zakresie przedwczesnego poronienia oraz odsetka cigz biochemicznych dla dawki
800 mg/d.

W ramach niniejszej AWA dodatkowo przeprowadzono poréwnanie skutecznosci podawania progesteronu
podskérnego vs dydrogesteronu w formie doustnej.

W metaanalizie sieciowej Griesinger 2026 poréwnano interwencje w populacji kobiet wymagajgcych wsparcia
fazy lutealnej w cyklu IVF z transferem swiezych zarodkéw. Dla zebranych poréwnan posrednich i bezposrednich
metaanalizy sieciowej dla punktu koricowego odsetek cigz klinicznych w poréwnaniu do PLC uzyskano wyniki:
dla podania podskérnego RR=1,34 (0,86; 2,07), dydrogesteronu RR=1,52 (95% CI: 1,02; 2,26), dla formy
domiesniowej RR=1,48 (0,99; 2,24) i dopochwowej RR=1,43 (0,96; 2,15) — wyniki nie IS z wyjgtkiem
dydrogesteronu vs PLC.

Biorgc pod uwage jedynie poréwnania bezposrednie dla pozostatych potgczen w sieci wskazuje sie na brak IS,
z wyjgtkiem progesteronu domiesniowego vs PLC RR=2,73 (1,31; 5,70). Autorzy nie odnalezli badan
bezposrednio oceniajgcych skutecznos$é progesteronu podskérnego vs PLC oraz vs dydrogesteronu.
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Ranking SUCRA dla modelu efektéw losowych wskazuje, iz dydrogesteron uzyskat wynik 0,85, progesteron
w podaniu domiesniowym 0,73, dopochwowym 0,53, podskérnym 0,34 oraz PLC 0,04.

Dla odsetka zywych urodzen wyniki IS obserwowano dla dydrogesteronu vs PLC RR=4,41 (1,02; 19,09) oraz
podania domiesniowego RR=4,33 (1,02; 18,44), natomiast nieistotne statystycznie dla dopochwowego RR=4,13
(0,96; 17,72) i podskérnego RR=3,91 (0,90; 17,00). Nalezy mie¢ jednak na uwadze, iz pomimo istotnosci
statystycznej wynikow dla dydrogesteronu i podania domig$niowego oraz braku istotnosci dla podania
podskérnego przedziaty ufnosci dla tych interwenciji s bliskie 1.

Analiza bezpieczenstwa

W grupie progesteronu w postaci wstrzyknie¢ podskérnych obserwowano istotnie statystycznie gorsze wyniki pod
wzgledem bezpieczenstwa wzgledem progesteronu dopochwowego dla punktow koncowych: czesto$é
wystepowania zdarzen niepozadanych zwigzanych z podaniem leku tgcznie oraz czestos¢ wystepowania
zaburzen skory i tkanki podskorne;.

Progesteron podawany podskornie wigzat sie z mniejszg czestoscig wystepowania zaburzen ukfadu rozrodczego
i piersi.

Dla punktow koncowych: zdarzenia niepozgdane (ang. adverse events, AEs) tgcznie, AEs inne niz ciezkie, ciezkie
AEs tacznie, ciezkie AEs zwigzane z leczeniem fgcznie, AEs powodujgcych przerwanie leczenia tacznie, cigzkie
AEs powodujgce przerwanie leczenia tgcznie nie obserwowano réznicy w bezpieczehstwie pomiedzy
interwencjami.

Analiza ekonomiczna

Whnioskodawca zastosowat analize minimalizacji kosztow w horyzoncie czasowym, co odpowiada
Srednio jednemu cyklowi terapii. Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika (NFZ) oraz wspodlnej
(NFZ+pacjent).

W analizach przyjeto aktualng praktyke kliniczng jako komparator, tj. produkt Prolutex stosowany poza systemem
refundacji. Podobnie jak w pozostatych analizach Wnioskodawca uwzglednit populacje pacjentek u ktérych
stosowanie produktow dopochwowych jest niewystarczajgce.

Zgodnie z oszacowaniami Whnioskodawcy stosowanie leku Prolutex z perspektywy NFZ wigze z wydatkami
przy zatozeniu terapii. Z perspektywy wspdlnej oszacowany koszt nie zmieni sie,
poniewaz pacjentki stosujg obecnie oceniany lek poza systemem refundaciji.

Majac na uwadze, iz oceniana interwencja oraz komparator sg tym samym produktem przyjecie zatozenia, iz efekt
QALY jest taki sam niezaleznie od sposobu finansowania nie stanowi ograniczenia.

Whnioskodawca wykonat analize progowg zgodnie z zapisami art. 13 ust. 3 ustawy o refundaciji.

W przypadku perspektywy wspdlnej oszacowana przez Wnioskodawce cena zbytu netto produktu leczniczego
Prolutex z perspektywy wspélnej, przy ktdrej koszt jego stosowania nie jest wyzszy lub jest rowny zero poréwnujgc
do kosztu stosowania refundowanej technologii opcjonalnej o najkorzystniejszym wspétczynniku uzyskiwanych
efektow zdrowotnych do kosztéw ich uzyskania, wynosi (tj. rbwna obecnej CZN poza refundacja).

Oszacowanie ceny zbytu netto spetniajgcej kryterium okreslone w art. 13 ust. 3 ustawy o refundac;ji z perspektywy
pacjenta nie jest mozliwe.

W ramach analizy wrazliwosci przedstawiono scenariusz z alternatywng liczbg cykli stosowania produktu
Prolutex, tj. przyjeto Wyniki wskazujg na brak zmiany wnioskowania,
przy czym w przypadku perspektywy NFZ testowany wariant spowoduje wzrost wydatkéw o przy
jednoczesnym wzroscie oszczednosci pacjentow o

Gtéwnymi ograniczeniami analizy ekonomicznej przeprowadzonej przez Wnioskodawce sg:

e rozszerzenie wnioskowanej populacji pacjentek o subpopulacje poza wskazaniem rejestracyjnym,
tj. o pacjentki u ktérych stosowanie progesteronu dopochwowego jest niewystarczajgce. Argumentacja
Whnioskodawcy o zawarciu w analizach

est podejsciem konserwatywnym;
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e pominiecie doustnego dydrogesteronu (doustny czynny progestagen) jako technologii alternatywne;.
Zgodnie z opinig ankietowanych przez Agencje ekspertéw doustny dydrogesteron jest obecnie stosowany
jako jedna z opcji wsparcia fazy lutealnej w wybranych protokotach ART.

Analiza wplywu na budzet ptatnika publicznego
Podobnie jak w AE Wnioskodawca przyjgt jako jedyny komparator Prolutex stosowany poza systemem
refundacyjnym.

Liczebnos$é populacji w AWB opiera sie na danych sprzedazowych (w analizie podstawowej
i opinii ekspertow klinicznych. W scenariuszu nowym szacowana liczba pacjentek wyniesie

w | roku oraz w |l roku refundac;ji.
Dodatkowo majgc na uwadze, iz obecnie lek Prolutex jest stosowany bez refundacji, Wnioskodawca przyjat
zatozenie dotyczgce stopniowego zwiekszania sprzedazy produktu Prolutex — o w Il roku

po objeciu refundacjs.

Whnioskodawca przedstawit oszacowania kosztéw stosowania leku Prolutex w populacji z uwzglednieniem
pacjentek, u ktérych stosowana terapia dopochwowa byta niewystarczajgca (co stanowi rozszerzenie wzgledem
wskazania zarejestrowanego i wniosku, patrz rozdz. 6.3.1 niniejszej AWA):

e wzrost wydatkow z perspektywy ptatnika publicznego:

o w 1. roku analizy;
o w 2. roku analizy
e oraz wzrost wydatkow z perspektywy wspélnej:
o w 1. roku analizy;
o w 2. roku analizy.

Wyniki wariantu minimalnego oraz maksymalnego wskazujg na niewielkg zmiane kosztéw inkrementalnych
wzgledem wariantu podstawowego z perspektywy NFZ. W wariancie minimalnym
odnotowano zmniejszenie kosztéw
inkrementalnych w | oraz Il roku analizy o odpowiednio natomiast w wariancie maksymalnym
zwiekszenie o

Gtéwnymi ograniczeniami analizy wptywu na budzet sa:

e niepewnosci wynikajgce z zalozen przyjetych przy oszacowaniu populacji docelowej; mozliwosc
stosowania leku Prolutex u kobiet, u ktérych stosowanie produktéw dopochwowych jest niewystarczajgce,
co stanowi rozszerzenie populacji wzgledem wniosku oraz ChPL. Zgodnie z opinig ankietowanych przez
Agencje ekspertéw klinicznych, kryteria nieskutecznosci takiej terapii nie sg jednoznacznie ustalone.
Skutkuje to brakiem mozliwosci oszacowania liczby pacjentek, stosujgcych Prolutex poza wskazaniami
rejestracyjnymi;

e brak uwzglednienia dydrogesteronu jako technologii alternatywnej; moze skutkowac zanizeniem liczby
pacjentow stosujgcych oceniang technologie w scenariuszu nowym (ze wzgledu na brak modelowania
przejmowania udziatéw). Tym samym oszacowana przez Wnioskodawce liczebno$é populacji wigze sie
z duzg niepewnoscia.

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

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 2 rekomendacje: NCPE 2025 oraz pozytywng SMC 2018. W wyniku
skréconej oceny NCPE 2025 stwierdzono, iz petna HTA nie jest zalecana, ze wzgledu na zbyt wysokg cene.
Jednoczesnie w dokumencie znajduje sie informacja, iz HSE dopuscita produkt do refundacji. Autorzy
rekomendacji SMC 2018 wspominajg, ze swojg pozytywng opinie uzasadniono zwiekszeniem zakresu
dostepnych preparatéw progesteronu.

Uwagi dodatkowe

Bez uwag.
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3. Problem decyzyjny

3.1.

Technologia wnioskowana

Tabela 2. Charakterystyka i status rejestracyjny ocenianego produktu leczniczego

Nazwa handlowa
(substancja czynna),
postac¢ i dawka —
opakowanie — kod EAN

Prolutex, progesteronum, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce, 25 mg, 7 amp.-strzyk., GTIN:
08053689862294

Kod ATC

GO3DA04

Droga podania

Wstrzyknigcia podskorne.

Mechanizm dziatania
na podstawie ChPL

Progesteron jest naturalnie wystepujacym steroidem wydzielanym przez jajniki, tozysko i gruczoty
nadnerczy. W obecnosci odpowiedniego estrogenu, progesteron zmienia proliferacyjne endometrium
w endometrium sekrecyjne. Progesteron jest konieczny dla zwiekszenia podatnosci endometrium
na zagniezdzenie si¢ zarodka. Po zagniezdzeniu sie¢ zarodka, progesteron dziata w celu podtrzymania
cigzy.

Wskazanie zgodne z
whnioskiem refundacyjnym

We wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji.

Pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 31.01.2025 r.

Zarejestrowane wskazania
do stosowania

Wsparcie fazy lutealnej, jako cze$¢ programu leczenia nieptodnosci u kobiet technikami wspomaganego
rozrodu (ang. ART - Assisted Reproductive Technology) u kobiet, ktére nie moga stosowac lub nie tolerujg
produktéw dopochwowych.

Status leku sierocego

Nie dotyczy.

Warunki dopuszczenia
do obrotu

Nie wskazano.

Zrédto: ChPL Prolutex

3.2. Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Przeszukano nastepujace zrédta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:

e www.tripdatabase.com

e wyszukiwanie wolnotekstowe w wyszukiwarce internetowej www.google.pl
Wyszukiwanie przeprowadzono w dniu 07.07.2026 r.

W wyniku wyszukiwania zidentyfikowano 3 dokumenty wytycznych klinicznych odnoszacych sie do problemow
z ptodnoscig i wsparciem fazy lutealnej podczas stosowania technik wspomaganego rozrodu (brytyjskie NICE
2026, polskie PTMRIE 2025 oraz europejskie ESHRE 2025). Zadne z odnalezionych wytycznych nie odnoszg sie
wprost do postepowania w przypadku kobiet, ktére nie mogg stosowac lub nie tolerujg produktéw dopochwowych.
W przedstawionym w niniejszym dokumencie zakresie, tj. wsparcie fazy lutealnej, wytyczne NICE 2026 odsytajg
do wytycznych ESHRE 2025.

Do wsparcia fazy lutealnej:

e najczesciej zaleca sie stosowanie naturalnego progesteronu, ktére to obejmuje leki podawane
dopochwowo, podskérnie, domiesniowo, z pominieciem podania doustnego. Wskazano réwniez, ze jego
podawanie powinno by¢ zindywidualizowane (PTMRIE 2025), a schematy dawkowania zostaty
wypracowane empirycznie (ESHRE 2025, NICE 2026),

e dydrogesteron (wszystkie wytyczne),

e alternatywne metody: preparaty analogdéw agonistycznych GnRH oraz hCG. W zwigzku z istotnym
ryzykiem wystgpienia zespotu hiperstymulaciji jajnikéw suplementacja hCG nie jest obecnie powszechnie
rekomendowana, z wyjatkiem szczegodlnych sytuaciji klinicznych (PTMRIE 2025).

Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych wytycznych przedstawiono w tabeli ponize;.
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Tabela 3. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej

Organizacja, rok

(krajiregion) Rekomendowane interwencje

PTMRIE 2025 Diagnostyka i leczenie nieptodnosci — standardy.

(Polska) W wytycznych odniesiono sie m.in. do wsparcia gazy lutealnej podczas stosowania metod wspomaganego rozrodu.
Wskazano, ze:

e w celu zapobiegania niewydolnosci fazy lutealnej proponuje sie rozne opcje terapeutyczne ktérych celem
jest uzyskanie odpowiedniej ekspozycji na progesteron i zwigkszenie szans na implantacje zarodka.
Obecnie stosuje sie gtéwnie naturalny progesteron w postaci tabletek doustnych, iniekcji domigsniowych
i podskérnych oraz preparatow dopochwowych. Droga dopochwowa podawania progesteronu jest
zalecana jako postepowanie rutynowe. Jest ona réwnie skuteczna, jak domiesniowa czy podskérna,
a ponadto pozbawiona wad (gtéwnie dyskomfortu) zwigzanych z iniekcjami. Nizsze stezenie progesteronu
W surowicy, a wyzsze wysycenie nim macicy jest uwazane za korzystne, chociaz nie ma bezposredniego
dowodu, ze skutecznos¢ implantacji zalezy jedynie od mechanizméw macicznych. Wprost przeciwnie,
coraz czesciej podkresla sie systemowa role progesteronu i jego wptyw na mechanizmy immunologiczne
zapewniajgce wlasciwy przebieg implantaciji;

e podawanie gestagendw rozpoczyna si¢ najczesciej w dniu pobrania komorki jajowej lub dzien poznieji jest
kontynuowany co najmniej do 14. dnia po transferze zarodka, w przypadku cigzy do 6 tygodnia jej trwania;

e  zapobieganie niewydolnosci lutealnej powinno by¢ zindywidualizowane. Najczesciej zaleca si¢ podawanie
naturalnego progesteronu:

v preparaty dopochwowe: tabletki lub kapsutki (600—1200 mg/dobe);
v' zel dopochwowy: 90 mg/dobe;
v iniekcje podskadrne: 25 mg/dobe,
v iniekcje domiesniowe: 60—100 mg/dobe;
e sposrdd syntetycznych gestagendw odpowiednig skutecznos¢ zapewnia dydrogesteron (30-40 mg/dobe);

e wobec braku wyzszosci ktorejkolwiek terapii nad innymi wzgledem skuteczno$ci, decyzja terapeutyczna
zalezy od lekarza i preferencji pacjentki, a takze od wynikéw monitorowania fazy lutealnej, w celu
indywidualizacji dawki w zaleznosci od stezenia progesteronu w surowicy krwi;

e alternatywne metody suplementacji fazy lutealnej polegajg na stymulacji ciatka zéttego do produkc;ji
progesteronu. W tym celu stosowane sg preparaty analogéw agonistycznych GnRH oraz hCG. W zwigzku
z istotnym ryzykiem wystgpienia zespotu hiperstymulacji jajnikéw suplementacja hCG nie jest obecnie
powszechnie rekomendowana, z wyjatkiem szczegdlnych sytuacji klinicznych.

ESHRE 2025 Wytyczne dotyczace stymulacji jajnikow w procedurach IVF/ICSI.
(Europa) W wytycznych odniesiono sie m.in. do wsparcia fazy lutealnej. Wskazano, ze:
. progesteron jest rekomendowany jako wsparcie fazy lutealnej po procedurach IVF/ICSI (sita dowodéw:
silna; jako$¢ dowodow: 1/4);
. mozna zastosowa¢ kazdy z wymienionych (nie-doustnych) sposobéw podawania naturalnego
progesteronu w celu wsparcia fazy lutealnej. Schematy dawkowania naturalnego progesteronu zostaty
wypracowane empirycznie. Zazwyczaj stosowane dawki obejmuja:

v progesteron podawany domigesniowo — 50 mg raz na dobe;

progesteron podawany podskoérnie — 25 mg raz na dobe;

progesteron podawany dopochwowo w zelu — 90 mg raz na dobe;
dopochwowe kapsutki z mikronizowanym progesteronem w oleju — 200 mg;

dopochwowe globulki z mikronizowanym progesteronem w podtozu skrobiowym — 100 mg dwa lub
trzy razy na dobe
v" dopochwowe pessarium z progesteronem — 400 mg dwa razy na dobe (sita dowodow: konsensus
ekspertow);
. rozpoczecie podawania progesteronu w celu wsparcia fazy lutealnej powinno nastgpi¢ w przedziale
czasowym miedzy wieczorem dnia pobrania oocytéw a 3. dniem po pobraniu oocytéw (sita dowoddw:
konsensus ekspertéw);

e wsparcie progesteronem powinno by¢ prowadzone co najmniej do dnia wykonania testu cigzowego
(sita dowoddéw: konsensus ekspertow);

e dydrogesteron jest prawdopodobnie rekomendowany we wsparciu fazy lutealnej (sita dowodéw:
warunkowo; jako$¢ dowoddw: 3/4);

e dodanie estradiolu do progesteronu we wsparciu fazy lutealnej prawdopodobnie nie jest rekomendowane
(sita dowoddéw: warunkowo; jako$¢ dowodow: 2/4);

e w cyklach stymulacji jajnikow, w ktorych do wywotania koricowego dojrzewania oocytéw zastosowano
hCG, nie zaleca si¢ stosowania hCG do podtrzymania fazy lutealnej w standardowej dawce 1500 U
(sita dowoddéw: warunkowo; jako$é dowodow: 3/4);

. prawdopodobnie nie zaleca sie stosowania bolusa agonisty GnRH, dodatkowo do progesteronu
stosowanego w celu podtrzymania fazy lutealnej, w cyklach wyzwalanych hCG (sita dowodéw:
warunkowo; jako$¢ dowoddw: 2/4);

e wcyklach, w ktérych do wywotania owulacji zastosowano hCG, prawdopodobnie nie zaleca sie stosowania
powtarzanych podan agonisty GnRH, zaréwno jako jedynego sposobu podtrzymania fazy lutealnej, jak
i w skojarzeniu z progesteronem (sita dowodéw: warunkowo; jako$¢ dowodow: 1/4);

e stosowanie hormonu luteizujacego jako uzupetnienia progesteronu w podtrzymaniu fazy lutealnej powinno
ograniczac sie do badan klinicznych.

AURNIENIEN
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Sita zalecen

silna — rekomendujemy

warunkowa — prawdopodobnie rekomendujemy

konsensus ekspertéw — zalecenie eksperckie przy ograniczonych dowodach
wylacznie w ramach badan klinicznych

Jakos¢ dowodow

1/4 — bardzo niska jako$¢ dowodoéw; 2/4 — niska jako$¢ dowoddw; 3/4 — umiarkowana jako$¢ dowodow; 4/4 — wysoka

jakos¢ dowodow
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Technologie alternatywne wskazane przez Wnioskodawce

Tabela 4. Zestawienie komparatoréow wybranych przez Wnioskodawce i ocena ich wyboru

Komparator Sg:;ﬂg:ghw Uzasadnienie Wnioskodawcy Ocena Agenciji
,U kobiet, ktére nie moga stosowac lub nie tolerujg produktéw Wybér zasadny.
dopochwowych, preparaty dopochwowe nie stanowig . .
komparatora dla produktu leczniczego Prolutex. Prolutex ze | Wnioskodawca stusznie
wzgledu na unikatowe cechy nie ma realnego komparatora | WSkazat progesteron podawany
progesteron (innego alternatywnego produktu). W zwigzku z powyzszym, f;ﬂiléc;?:e Zp;)za k:%St:g;T
podawany podskérnie w tej populacji kobiet alternatywg (komparatorem) dla Nalez Jrz tmzwréciéqua )
(Prolutex stosowany NIE progesteronu w postaci wstrzyknie¢ podskornych, jest | yrg e?/sti/eron . dawéqr?‘
poza systemem stosowanie leku Prolutex poza systemem refundacyjnym o dsk%rn%e p zosta);
refundacii (komparator C1), co stanowi aktualng praktyke kliniczng. Z | P ledni ok hnologi
1 doswiadczenia wynika, ze progesteron we wstrzyknieciach | UWZgledniony jako technologia
podskornych jest obecnie stosowany w petnej odptatnosci u opcjonalna w AE oraz A,WB' ze
wszystkich pacjentek, ktére spetniajg kliniczne kryteria jego wzgledu na prak mozhwpsa
stosowania, w tym w leczeniu uzupetniajgcym w stosunku do | PrZeProwadzenia takiego
podania dopochwowego”. poréwnania w AKL.
Wybér niezasadny.
Whioskodawca wigczyt
,Majac na uwadze, ze rzeczywistym komparatorem we | progesteron podawany
wnioskowanym wskazaniu jest produkt Prolutex stosowany | dopochwowo jedynie w AKL.
poza systemem refundacyjnym, rozszerzono zakres definicji Oceniane wskazanie dotyczy
komparato'rg Fak, aby w 'analizie in.nicznej .m.éc oceni? kobiet, ktore nie moga
skutecznosc_: i _bezpleczen__stwo anallzowane_J mte_rv_vencl! stosowaé lub nie toleruja
wzgledem innej technologii. W ramach analizy klinicznej produktow dopochwowych
przedstawiono poréwnanie progesteronu w  postaci (ChPL  Prolutex). Dlatego
progesteron wstrzyknie¢ podskérnych z progesteronem w postaci jakiekolwiek stosowanie tego
podawany NIE produktow dopochwowych (komparator C2). Zgodnie | ok, wraz z progesteronem
dopochwowo z praktyka kliniczng u kobiet, u ktérych samo podawanie podawanym dopochwowo
progest_eronu dopochwow_ego jest niewystarczajgce, do mozna uznaé za wskazanie off-
wsparcia fazy Iu?ealnej za pomocy progesterong label, a zatem niezgodne
dopochwowego mozna dodaé¢ produkt Prolutex. W tej z wnioskiem  refundacyjnym.
populacji kobiet w ramach analizy klinicznej przedstawiono Porownanie z progesteronem
porébwnanie  progesteronu w  postaci  wstrzyknigeé podawanym dopochwowo nie
podskérnych dodanego do progesteronu podawanego umozliwia prawidtowego
dopochwowo z ?rogesteronem podawanym dopochwowo wnioskowania dotyczacego
(komparator C2). zasadnosci refundacji  leku
Prolutex.

W APD Whnioskodawca zwraca uwage, iz dydrogesteron doustny nie jest obecnie refundowany, a zatem nie jest
komparatorem dla leku Prolutex. Jednakze, nalezy nadmieni¢, iz w AE oraz AWB jako technologie alternatywng
uwzgledniono Prolutex poza systemem refundacyjnym. W opinii analitykéw Agenciji, w przypadku uwzglednienia
nierefundowanego progesteronu podskoérnego jako komparatora, niezasadne jest pominiecie dydrogesteronu
jedynie ze wzgledu na brak refundaciji.

Dodatkowo w odpowiedzi na pismo ws. niespetnienia wymagan minimalnych Wnioskodawca cytuje wytyczne
ESHRE 2025, w ktérych w celu wsparcia fazy lutealnej mozna zastosowac kazdy z wymienionych innych niz
doustne sposobdéw podawania naturalnego progesteronu. Nalezy jednak mie¢ na uwadze, iz dydrogesteron nie
jest naturalnym progesteronem oraz w dalszej czesci wytycznych znajduje sie informacja, ze dydrogesteron jest
prawdopodobnie zalecany w wyzej wnioskowanym wskazaniu. Wnioskodawca powotuje sie réwniez na wytyczne
PTMRIE 2025, w ktérych méwi sie o tym, iz najczesciej podaje sie naturalny progesteron w postaci dopochwowej
(zele, kapsuiki, tabletki), iniekcji podskornych oraz domiesniowych. Jednakze w nastepnych zdaniach zawarto
informacje, ze sposréd syntetycznych gestagendw dydrogesteron zapewnia odpowiednig skutecznosé.
W zwigzku z tym, poniewaz nie wykazano wyzszosci zadnej z technologii uwaza sie, iz decyzja zwigzana
z wyborem leczenia zalezy od lekarza oraz preferencji pacjentki.

Najwiekszym ograniczeniem dotyczgcym uwzglednienia dydrogesteronu jako komparatora jest niepewnos¢
zwigzana z przejeciem udziatdw przez progesteron podskoérny. Nie istniejg dostepne informacje nt. liczby
sprzedanych opakowan lub pacjentek stosujgcych dydrogesteron w ocenianym wskazaniu. Rowniez ankietowani
przez Agencje eksperci nie sg zgodni co do przejecia udziatéw przez progesteron podskorny; prof. Spaczynski
oraz prof. Kuczynski uwazajg, iz refundacja prawdopodobnie nie wplynie na udziat dydrogesteronu w rynku,
natomiast dr Olcha wskazuje na mozliwg zmiane z zakresu 0-10% na 0-5%. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage,
iz Wnioskodawca w AWB zaktada zwiekszenie sprzedazy opakowan Prolutex o w | roku i w Il roku
w wariancie podstawowym oraz oraz w wariancie maksymalnym. W zwigzku z tym wydaje sie,
ze potencjalne przejecie udziatdéw dydrogesteronu prawdopodobnie zostato uwzglednione w konserwatywnym
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podejsciu z analizy wrazliwosci. Dodatkowo eksperci wskazujg, ze dydrogesteron jest stosowany w skojarzeniu
z innymi formami progesteronu.

Nalezy rowniez zauwazy¢, ze w 2025 r. Agencja oceniata zasadnos¢ refundacji dydrogesteronu we wskazaniu:
niedobory progesteronu (leczenie bezptodnosci zwigzanej z niewydolnoscig ciatka z6itego), w ramach artykutu
30a Ustawy o refundacji, jednak do dnia zakohczenia prac nad niniejszg AWA leki zawierajgce te substancje
czynng nie sg objete refundacja.
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4. Ocena analizy klinicznej

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

4.1. Ocena metodyki przegladu systematycznego Wnioskodawcy

4.1.1. Ocena kryteriéow wigczenia/wykluczenia

Celem AKL Wnioskodawcy byta ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania progesteronu
w postaci iniekcji podskérnej (Prolutex) u kobiet wymagajgcych wsparcia fazy lutealnej.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze wskazanie zastosowane na potrzeby analiz Wnioskodawcy jest szersze niz
przedstawione w zleceniu Ministerstwa Zdrowia, ktére to dotyczy stosowania leku Prolutex w calym zakresie
zarejestrowanych wskazan i przeznaczen, przy czym w ChPL nie wystepuje zapis dotyczgcy niewystarczajgcej
skutecznosci przy stosowaniu produktéw dopochwowych.

Kryteria selekcji badan do przeglgdu systematycznego przedstawiono w tabeli ponizej. Szczegdétowy opis
metodyki przegladu systematycznego przedstawiono w rozdziale 3 AKL Wnioskodawcy.

Tabela 5. Kryteria selekcji badan pierwotnych do przegladu systematycznego Wnioskodawcy

Parametr Kryteria wtaczenia Kryteria wykluczenia Uwagi oceniajacego
Badania przeprowadzone | Wnioskowane wskazanie
Populacja Kobiety wymagajgce wsparcia fazy lutealne;. w populacji kobiet z Chin, Japonii, | jest wezsze niz kryteria
Wietnamu, Tajwanu. wigczenia.

Badania, w ktérych stosowano

Progesteron w postaci wstrzyknie¢ podskérnych progesteron w postaci wstrzyknie¢

W T w dawkowaniu zgodnym z ChPL (25 mg). g%’s:g;tﬁ;s\{;k:awce mlejzrgggﬂg Brak uwag.
Leczniczego;
Zdaniem Agencji przyjecie
progesteronu podawanego
dopochwowo za
komparator nalezy uznac
K Progesteron w  postaci dopochwowej bez . . za niezasadne. Taka droga
omparatory S . Nie okreslono. - o
ograniczen co do dawkowania. podania dotyczy populacji
wykluczajgcej sie
z populacja z wniosku
refundacyjnego oraz
ChPL.
Ocena skutecznosci:
e cigza kliniczna;
e cigza biochemiczna;
e cigza utrzymujgca sie;
e cigza mnoga;
e cigza pozamaciczna;
e utrata cigzy biochemicznej;
e implantacja zarodka;
e przedwczesne poronienie;
e urodzenia zywe;
:“f""‘y * zabranie dziecka do domu; Nie okreslono. Brak uwag.
oncowe o stan noworodka;
o satysfakcja uczestniczek;
e samopoczucie uczestniczek;
e ocena leczenia;
e poziom progesteronu.

Ocena bezpieczenstwa:

e zdarzenia niepozadane tagcznie;

e zdarzenia niepozadane z poszczeg6lnych
uktadéw — inne niz ciezkie;

e zdarzenia niepozadane z poszczegdlinych
uktadoéw — ciezkie;
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Parametr Kryteria wiaczenia Kryteria wykluczenia Uwagi oceniajacego
e zdarzenia niepozadane zwigzane z podaniem
leku;
e poszczegodlne zdarzenia niepozadane — inne niz
ciezkie;

e poszczegodlne zdarzenia niepozgdane — cigzkie.

e pogladowy i przeglgdowy
charakter publikaciji,

e badania opisowe (w tym opisy
przypadkow lub serii

przypadkow),
Do analizy efektywnosci klinicznej wiaczono | e badania, dla ktérych wyniki
badania pierwotne, ktére zostaty okreslone jako: dostepne sg jedynie w postaci
Typ badan o prospektywne, doniesien konferencyjnych, a Brak uwag.

nie petnotekstowej publikaciji,
¢ badania dotyczgce jedynie
wynikéw miar laboratoryjnych,
e badania odnoszace sie do
mechanizmoéw choroby lub
mechanizmow leczenia,
o brak publikacji petnotekstowe;.

e randomizowane,
e z grupg kontrolng.

4.1.1.1. Charakterystyka badan wigczonych do przegladu Wnioskodawcy

Do przegladu systematycznego Wnioskodawcy wigczono 5 RCT (4 badania, w ktérych poréwnano progesteron
podskérny vs dopochwowy oraz 1 badanie, w ktérym poréwnano progesteron podskérny podawany w skojarzeniu
z progesteronem dopochwowym vs dopochwowy), 5 opracowan wtérnych oraz 16 badan RWE. Wnioskodawca
podkreslit, ze nie przeprowadzono metaanalizy ze wzgledu na réznice metodologiczne badan. Szczegoétowy opis
wigczonych przez Wnioskodawce badan znajduje si¢ w rozdziatach 4 oraz 7 AKL Wnioskodawcy.

Whnioskodawca uwzglednit badania z progesteronem dopochwowym jako technologig alternatywng, zatem
populacje pacjentow stosujgcych wybrany przez Wnioskodawce komparator oraz wnioskowang interwencje nie
pokrywaja sie we wnioskowanym wskazaniu.

Biorgc pod uwage zapis ChPL mowigcy o tym, ze 1) wnioskowana interwencja moze by¢ stosowana u kobiet,
ktére nie tolerujg produktéw dopochwowych i 2) nie ma w nim informacji moéwigcej o niewystarczajgcej
skuteczno$ci terapii dopochwowej odstgpiono od przedstawienia szczegétowych wynikow (rozdziat 5-7 AKL
Whnioskodawcy).

Nie odnaleziono badan bezposrednio poréwnujgcych progesteron podskoérny z dydrogesteronem doustnym.
W 1 z 5 opracowan wtérnych wigczonych do analizy przez Wnioskodawce odnaleziono poréwnania z wybranym
komparatorem:

e metaanaliza sieciowa Griesinger 2026, w ktérej poréwnywano rézne drogi podania progestagendw
we wsparciu fazy lutealnej (jedynie dla transferéw $wiezych).

Pozostate opracowania wtérne uwzglednione w ramach analizy Wnioskodawcy nie zostaty opisane w niniejszej
AWA:

e Kastora 2024 — metaanaliza traktuje zbiorczo badania, w ktérych stosowano doustny progesteron
(zaréwno mikronizowany progesteron w formie doustnej, doustny dydrogesteron oraz doustny octan
chlormadinonu);

e Conforti 20213 — metaanaliza, w ktorej autorzy poréwnujg jedynie terapie progesteronem podskérnym
z dopochwowym;

e Doblinger 2016 — w publikacji opisywane sg wyniki poréwnania progesteronu podskérnego
vs dopochwowego;

e van der Linden 2016 — w publikacji przedstawiono rézne interwencje stosowane we wsparciu fazy
lutealnej, jednak nie przeprowadzono poréwnania progesteronu podskérnego z dydrogesteronem.

3 Nalezy nadmieni¢, iz w publikacji Conforti 2021 autorzy we wstepie zwracajg uwage, iz doustny dydrogesteron wydaje sie wykazywac
wiekszg skutecznosc¢ niz mikronizowany progesteron dopochwowy pod wzgledem odsetka zywych urodzen i cigz w przypadku cykli Swiezych,
wskazujgc réwnoczesnie na brak réznic w skutecznosci progesteronu podskérnego z dopochwowym we wsparciu fazy lutealnej.
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411.2. Ocena badan

Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie weryfikacyjne oraz aktualizacyjne w bazie PubMed dnia
13.07.2026 r. Nie odnaleziono dodatkowych badan spetniajgcych kryteria wtgczenia.

Ze wzgledu na fakt, iz wnioskowane wskazanie dotyczy kobiet, ktére nie moga stosowaé progesteronu w postaci
dopochwowej, odstgpiono od przedstawienia ograniczeh tych badah wigczonych do analizy Wnioskodawcy,
z wyjatkiem metaanalizy sieciowej Griesinger 2026, w ktdrej pordwnano progesteron podskorny m.in.
z dydrogesteronem.

Giowne ograniczenia badan wg Wnioskodawcy:
Whnioskodawca przeprowadzit ocene jakosci badan wtérnych za pomocg skali AMSTAR 2. Jakos¢ badania

Griesinger 2026 zostata oceniona jako niska, ze wzgledu na brak przeprowadzenia kompleksowego przeszukania
literatury.

Dodatkowe ograniczenia zidentyfikowane przez analitykéw:

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest brak badan bezposrednio poréwnujacych stosowanie progesteronu
podskérnego z dydrogesteronem. Odnaleziono 1 metaanalize sieciowg, w ktérej wigczono pacjentéw z czesciowo
odmiennej populacji: nie zastosowano ograniczenia do pacjentek, ktére nie mogg stosowaé produktow
dopochwowych, natomiast wtgczono jedynie badania dotyczgce cyklow Swiezych, a zatem populacja z badania
Griesinger 2026 nie odpowiada w petni tej z wniosku. Dodatkowo publikacja zawiera niespojnosci pomiedzy
réznymi sekcjami — autorzy w jednym miejscu piszg o istnieniu statycznej réznicy pomiedzy interwencjami,
natomiast w innym miejscu o braku réznic.

4.1.1.3. Ocena syntezy wynikow

Nie dotyczy.
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4.2. Wyniki analizy skutecznosci i bezpieczenstwa

4.2.1. Wyniki analizy skutecznosci

Z badan przedstawionych w AKL Whnioskodawcy w rozdziale 5.1 wynika, iz odnotowano poréwnywalne odsetki
w grupach stosujgcych progesteron podskoérny vs dopochwowy (brak istotnych statystycznie réznic) dla punktow
kohAcowych takich jak:

o odsetek cigz klinicznych;

o odsetek cigz biochemicznych;

o odsetek urodzen zywych;

o satysfakcja z leczenia.

Terapia skojarzona progesteronem w postaci wstrzyknie¢ podskérnych dodanym do progesteronu podawanego
dopochwowo wykazuje wiekszg skuteczno$¢ w poréwnaniu do monoterapii progesteronem podawanym
dopochwowo dla punktéw koncowych (rozdziat 5.2 Wnioskodawcy):

e odsetek cigz klinicznych w dawce 600 mg/d oraz 800 mg/d;
¢ odsetek cigz biochemicznych;
e poziom progesteronu.

Nie obserwowano réznic w zakresie przedwczesnego poronienia oraz odsetka cigz biochemicznych dla dawki
800 mg/d.

Wyniki opracowan wtoérnych

Tabela 6. Zestawienie opracowan wtérnych

Badanie Metodyka Wyniki
Wybrane wyniki
Typ badania:
Cigza kliniczna (N=24 badania, 28 poréwnan)
przeglad systematyczny
z metaanalizg sieciowg. W poréwnaniu do placebo, biorgc pod uwage zaréwno pordwnania posrednie oraz
Populagja: bezposrednie wzgledne ryzyko (RR) przy doustnej formie progestagendéw (dydrogesteron)

. . .| wyniosto RR=1,52 (95% CI: 1,02; 2,26), dla formy domiesniowej RR=1,48 (0,99; 2,24),
kobiety wymagajace wsparcia | yonochwowej RR=1,43 (0,96; 2,15) i podskérnej RR=1,34 (0,86; 2,07). Wyniki byly IS
fazy luteainej wcyklu IVF |04 nie dla porswnania dydrogesteron vs PLC.

z transferem Swiezych

zarodkow. Biorac pod uwage jedynie poréwnania bezposrednie nie wykazano IS korzysci dla
) jakiegokolwiek potgczenia w sieci, z wyjgtkiem poréwnania progesteron domiesniowy vs PLC

Interwencie: RR=2,73 (1,31; 5,70).

progestageny w roznej formie . i o .
Griesinger | Podania, w o tym m.in. | Ranking SUCRA dla modelu efektow losowych wskazuje, iz dydrogesteron uzyskat wynik

2026 podskérnie (Prolutex), 0,85, progesteron w podaniu domiesniowym 0,73, dopochwowym 0,53, podskérnym 0,34

dopochwowo,  domigsniowo | ©az PLC 0,04.

i doustnie (Duphaston -
dydrogesteron) lub placebo.

Rodzaj badan

Urodzenia zywe (N=11, 13 poréwnan)

W poréwnaniu do PLC IS wyniki obserwowano dla dydrogesteronu RR=4,41 (1,02; 19,09)
oraz podania domiesniowego RR=4,33 (1,02; 18,44), natomiast nieistotne statystycznie dla

24 RCT wiaczone | yonochwowego RR=4,13 (0,96; 17,72) i podskérnego RR=3,91 (0,90; 17,00).5
do metaanalizy, w ktérych
w obu ramionach | Wnioski

poréwnywano  progestageny
oréznej drodze podania.
WSsrod nich opisano 10 badan,
w ktorych pacjentki stosowaty
dydrogesteron*

Analizy wrazliwosci potwierdzity, ze doustna i domiesniowa droga podania progesteronu byty
najskuteczniejsze wzgledem PLC. Autorzy zwracajg uwage, iz pomimo wiekszej
skutecznosci dydrogesteronu vs m.in. podania podskornego wystepowato znaczace
naktadanie sie przedziatéw ufnosci pomiedzy wszystkimi drogami podania, co $wiadczy
0 niepewnosci w ocenie ktéra interwencja ma rzeczywiscie najwiekszg skutecznosc.

4 W zadnym z wigczonych badan nie przeprowadzono bezposredniego poréwnania progesteronu podskornego z dydrogesteronem.

5 Dla punktu koricowego zywe urodzenia autorzy wykazali IS przewage doustnego dydrogesteronu oraz progesteronu domigsniowego
wzgledem PLC. Jednak po zastosowaniu wspdiczynnika aproksymacyjnego 0,83 w celu oszacowania liczby zywych urodzen dla wieksze;j
liczby publikacji (14 zamiast 11), wyniki wskazywaty jedynie na trend na korzy$¢ stosowania wsparcia fazy lutealnej, bez osiagnigcia IS dla
ktorejkolwiek formy podania (przedziaty ufnosci obejmowaty wartos¢ 1). Publikacja zawiera niespoéjnosci, poniewaz Supplementary Figure S5
nie potwierdza IS wynikéw dla dydrogesteronu ani progesteronu domie$niowego w analizie z uwzglednieniem czynnika aproksymacyjnego.
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4.2.2. Wyniki analizy bezpieczenstwa

Ze wzgledu na odmienny sposob podania obserwuje sie rézne zdarzenia niepozadane pomiedzy interwencjami.

W grupie progesteronu w postaci wstrzyknie¢ podskérnych obserwowano istotnie statystycznie gorsze wyniki pod
wzgledem bezpieczenstwa vs progesteron dopochwowy dla punktéw koncowych:

o czestos¢ wystepowania zdarzen niepozgdanych zwigzanych z podaniem leku tgcznie;

o czestos¢ wystepowania zaburzeh skory i tkanki podskérnej.

Progesteron podawany podskoérnie wigzat sie z mniejszg czestoscig wystepowania zaburzeh uktadu rozrodczego
i piersi.

Dla punktow koncowych: zdarzenia niepozadane (ang. adverse events, AEs) tacznie, AEs inne niz ciezkie, ciezkie
AEs tacznie, ciezkie AEs zwigzane z leczeniem tgcznie, AEs powodujgcych przerwanie leczenia tgcznie, ciezkie

AEs powodujgce przerwanie leczenia tgcznie nie obserwowano réznicy w bezpieczehstwie pomiedzy
interwencjami.

Dodatkowe dowody naukowe
Odnaleziono informacje dotyczace bezpieczenstwa na stronach EMA oraz WHO Uppsala Monitoring Center.
EMA

Najczesciej zgtaszanymi AEs dla progesteronu podawanego w formie podskérnej byty (04.03.2026 r.): zranienia,
zatrucia i powiktania zwigzane z procedurami (3 615), zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi (3 009), ogdine
zaburzenia i reakcje w miejscu podania (2 841), zaburzenia uktadu nerwowego (2 173), zaburzenia zotgdkowo-
jelitowe (1 718).

WHO Uppsala Monitoring Center

Najczesciej zgtaszanymi AEs byty (04.03.2026 r.): ogolne zaburzenia i reakcje w miejscu podania (5 764),
zaburzenia uktadu nerwowego (4 358), zaburzenia ukfadu rozrodczego i piersi (4 293), zranienia, zatrucia
i powiktania zwigzane z procedurami (3 885), zaburzenia skory i tkanki podskérnej (2 938).
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5. Ocena analizy ekonomicznej

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

5.1. Przedstawienie metodyki analizy ekonomicznej Wnioskodawcy

51.1. Opis i struktura modelu Wnioskodawcy

Technika analityczna
Whnioskodawca przeprowadzit analize minimalizacji kosztéw (CMA).
Populacja docelowa

Whnioskowane wskazanie obejmuje wsparcie fazy lutealnej, jako czes¢ programu leczenia nieptodnosci
technikami wspomaganego rozrodu (ang. assisted reproductive technology, ART) u kobiet, ktére nie mogg
stosowac lub nie tolerujg produktéw dopochwowych. Dodatkowo, Wnioskodawca analizg objat populacje
pacjentek u ktérych stosowanie produktéw dopochwowych jest niewystarczajgce co stanowi rozszerzenie
wzgledem wnioskowanego wskazania.

Poréwnywane interwencje

W analizach przyjeto aktualng praktyke kliniczng jako komparator, tj. produkt Prolutex stosowany poza systemem
refundaciji.

Perspektywa

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkow
publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) oraz wspélnej (ptatnika publicznego i pacjenta).

Horyzont czasowy
W analizie przyjeto horyzont czasowy, co odpowiada $rednio jednemu cyklowi terapii.
Model

W analizie minimalizacji kosztéw wykorzystano skoroszyt kalkulacyjny Excel wykonany w oprogramowaniu
Microsoft Office 365, pozwalajgcy oszacowaC koszty stosowania technologii medycznych (analizowanej
i opcjonalnych) w przyjetym horyzoncie czasowym. Zgodnie z przyjeta technikg analityczng (CMA) uwzgledniono
jedynie koszty réznicujace, tj. koszty nabycia lekow. W ramach analizy wrazliwosci przedstawiono scenariusz
z alternatywng liczbg cykli stosowania produktu Prolutex, tj. przyjeto

5.1.2. Dane wejsciowe do modelu

Skutecznos¢ kliniczna

W CMA nie uwzgledniono oszacowan dotyczgcych skutecznosci klinicznej, poniewaz interwencjg i komparatorem
jest ten sam produkt.

Uwzglednione koszty

Analize minimalizacji kosztow przeprowadzono z uwzglednieniem kosztu substancji czynnej (pozostate kategorie
kosztowe uznano za nierdznigce). Nie uwzgledniono instrumentow dzielenia ryzyka (ang. risk sharing scheme,
RSS).

Uzytecznosci stanéw zdrowia

Whnioskodawca w ramach wyszukiwania badan pierwotnych i wtérnych uzytecznosci oceniajgcych uzytecznosé
stanéw zdrowia w populacji kobiet z nieptodnoscig zidentyfikowat 15 publikacji, z ktérych ostatecznie zostata
wigczona 1 publikacja. W analizie ilorazu kosztéw i efektéw zdrowotnych zostata uwzgledniona wartosc
uzytecznosci dla zdefiniowanego stanu zdrowia: nieptodnos¢ (populacja ogdlna) na podstawie publikaciji
Krol 2019.
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5.2.  Wyniki analizy ekonomicznej Wnioskodawcy

5.2.1. Wyniki analizy podstawowej

Tabela 7. Wyniki analizy podstawowej — bez uwzglednienia na liscie E. [PLN]

Perspektywa NFZ Perspektywa wspoélna

Parametr Produkt

nierefundowany

Produkt

Produkt refundowany nierefundowany

Produkt refundowany

Koszt lekéw [PLN]

Koszt inkrementalny [PLN]

Zgodnie z oszacowaniami Wnioskodawcy stosowanie leku Prolutex z perspektywy NFZ wigze z wydatkami
przy zatozeniu terapii. Z perspektywy wspdlnej oszacowany dodatkowy koszt nie zmieni
sie, poniewaz pacjentki stosujg obecnie oceniany lek nierefundowany.

5.2.2. Wyniki analizy progowej

Whnioskodawca wykonat analize progowa zgodnie z zapisami art. 13 ust. 3 ustawy o refundaciji.

W przypadku perspektywy wspdélnej oszacowana przez Wnioskodawce cena zbytu netto produktu leczniczego
Prolutex z perspektywy wspélnej, przy ktorej koszt jego stosowania nie jest wyzszy lub jest réwny zero poréwnujac
do kosztu stosowania refundowanej technologii opcjonalnej o najkorzystniejszym wspoétczynniku uzyskiwanych
efektow zdrowotnych do kosztéw ich uzyskania, wynosi

Oszacowanie ceny zbytu netto spetniajgcej kryterium okreslone w art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji z perspektywy
pacjenta nie jest mozliwe.

5.2.3. Wyniki analiz wrazliwosci
W AE Whnioskodawcy przeprowadzono deterministyczng analize wrazliwosci.

Deterministyczna analiza wrazliwosci

W ramach analizy wrazliwosci testowano jeden scenariusz z alternatywng dlugoscig stosowania produktu
Prolutex. Przyjecie stosowania produktu Prolutex nie zmienia wynikow analizy (wnioskowania)
z perspektywy wspolnej. W przypadku perspektywy NFZ testowana dtugosc¢ terapii spowoduje wzrost wydatkow
o} co jednoczesnie bedzie wigzato sie ze wzrostem oszczednosci pacjentéw o

Ocena metodyki analizy ekonomicznej Wnioskodawcy

Tabela 8. Ocena metodyki analizy ekonomicznej

Wynik oceny

Parametr (TAK/NIE/?/nd)

Komentarz oceniajacego

Czy cel analizy zostal jasno sformulowany,

(uwzgledniajac elementy schematu PICO)? TAK )

Whnioskodawca analizg objat populacje pacjentek, ktére nie

mogg stosowac lub nie tolerujg produktéw dopochwowych.

Czy populacja zostata okreslona zgodnie Dodatkowo, Wnioskodawca analizg objat populacje
Lo NIE . . . .

z wnioskiem? pacjentek u ktérych stosowanie produktéw dopochwowych

jest niewystarczajgce co stanowi rozszerzenie wzgledem

wnioskowanego wskazania.

Czy interwencja zostata okreslona zgodnie

z wnioskiem? TAK )
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Wynik oceny

Parametr (TAKI/NIE/?/nd)

Komentarz oceniajacego

Whnioskodawca w analizach uwzglednit jeden komparator -
NIE oceniany lek poza systemem refundacji. W analizach nie
uwzgledniono doustnego dydrogesteronu.

Czy wnioskowang technologie poréwnano
z wlasciwym komparatorem?

Czy jako technike analityczng wybrano analize NIE

kosztéw uzytecznosci? Zastosowano analize minimalizacji kosztow.

Czy przyjeta perspektywa jest wilasciwa dla
. TAK
rozpatrywanego problemu decyzyjnego?

Czy skutecznos¢ technologii wnioskowanej w
poréwnaniu z wybranym komparatorem zostata NIE
wykazana w oparciu o przeglad systematyczny?

Komparatorem jest oceniana technologia stosowana poza
systemem refundacii.

Czy przyjeto wlasciwy horyzont czasowy? TAK -

Czy koszty i efekty zdrowotne oszacowano w tym
samym horyzoncie czasowym, zgodnym z TAK -
deklarowanym horyzontem czasowym analizy?

Czy dokonano dyskontowania kosztow i efektow NIE W analizie uwzgledniono horyzont czasowy,
zdrowotnych? tym samym odstgpiono od oszacowan z dyskontowaniem.
Czy przeglad systematyczny uzytecznosci stanéw
. . TAK -

zdrowia zostal przeprowadzony prawidiowo?
Czy uzasadniono wybor zestawu uzytecznosci

. - TAK -
stanow zdrowia?
Czy przeprowadzono analize wrazliwosci? TAK Przeprowadzono deterministyczng analize wrazliwos$ci.

»?" w tabeli oznacza, ze nie jest mozliwe jednoznaczne rozstrzygniecie

5.24. Ocena analizy ekonomicznej

Analize ekonomiczng przeprowadzono technikg minimalizacji kosztéw. Majgc na uwadze wnioskowane
wskazanie (wsparcie fazy lutealnej, jako czes¢ programu leczenia nieptodnosci technikami wspomaganego
rozrodu u kobiet, ktore nie moga stosowac produktéw dopochwowych lub ich nie tolerujg), posta¢ farmaceutyczng
ocenianego produktu oraz brak dostepnych na rynku innych produktéw o tej samej postaci farmaceutycznej,
w opinii analitykéw Agenciji dobor techniki analitycznej jest witasciwy.

Majagc na uwadze, iz oceniana interwencja oraz komparator to te same produkty przyjecie zatozenia, iz efekt
QALY jest taki sam niezaleznie od sposobu finansowania nie stanowi ograniczenia.

Whnioskodawca w analizach wskazuje, iz w celu zapewnienia wiarygodno$ci modelu przeprowadzono walidacje
wewnetrzng oraz ocene konwergencji. W ramach walidacji wewnetrznej nie stwierdzono btedow.

Analitycy Agencji zweryfikowali przedstawione w raporcie wyniki. Zakres przeprowadzonej walidacji mozna uznaé
za wystarczajgcy. W toku weryfikacji poprawnosci obliczeniowej zatgczonego modelu analitycy Agencji nie
zidentyfikowali btedow w formutach uzytych w modelu, wptywajgcych na przedstawione wyniki.

Gtéwnymi ograniczeniami analizy ekonomicznej przeprowadzonej przez Wnioskodawce s3a:

e rozszerzenie wnioskowanej populacji pacjentek o subpopulacje poza wskazaniem rejestracyjnym,
tj. o pacjentki u ktérych stosowanie progesteronu dopochwowego jest niewystarczajgce. Argumentacja
Whnioskodawcy o zawarciu w analizach aktualnej praktyki klinicznej oraz odzwierciedlenie potrzeb
terapeutycznych jest podejsciem konserwatywnym;

e pominiecie doustnego dydrogesteronu (doustny, czynny progestagen) jako technologii alternatywne;.
Zgodnie z opinig ankietowanych przez Agencje ekspertéw doustny dydrogesteron moze by¢ stosowany
jako jedna z opcji wsparcia fazy lutealnej w wybranych protokotach ART.

5.2.5. Obliczenia wiasne Agencji

Biorgc pod uwage brak mozliwosci przeprowadzenia analizy kosztow-uzytecznosci (wobec braku podstaw
do zatozenia réwnowaznosci progesteronu w postaci farmaceutycznej podskérnej i dydrogesteronu), analitycy
Agencji odstgpili od przeprowadzenia dodatkowych oszacowan wiasnych.
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6. Ocena analizy wptywu na budzet

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

6.1. Przedstawienie metodyki analizy wplywu na budzet

6.1.1. Opis modelu Wnioskodawcy

Perspektywa

Analize wptywu na budzet wykonano z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz perspektywy wspdlnej
(NFZ i pacjenta).

Horyzont czasowy

Przyjeto 2-letni horyzont czasowy.

Struktura modelu

Model zostat wykonany przy wykorzystaniu programu Microsoft Excel. Analize wptywu na budzet przeprowadzono
wylgcznie z uwzglednieniem kosztéw nabycia substancji czynnej. Wnioskodawca przyjat zatozenie, ze pozostate
koszty zwigzane z: leczeniem powiktan, stosowaniem innych lekéw ileczeniem dziatan niepozgdanych
nie réznicujg analizowanych opcji terapeutycznych. W ramach modelu przeprowadzono analize wrazliwosci
ograniczong do testowania oraz wzrost sprzedazy produktu
po objeciu refundacja.

6.1.2. Dane wejsciowe do modelu

Populacja

Whnioskodawca oszacowat liczebno$¢ populacji kobiet, u ktérych wnioskowana technologia moze byc¢
zastosowana na podstawie danych sprzedazowych i opinii ekspertow klinicznych. W analizie podstawowej
Whnioskodawca przyjat Dodatkowo majgc na uwadze, iz obecnie lek
Prolutex jest stosowany bez refundacji, Wnioskodawca przyjat zatozenie dotyczgce

po objeciu refundacja.

W ramach oszacowania liczby pacjentek Wnioskodawca positkowat sie opinig ekspertow klinicznych, ktérzy
wskazali, iz progesteron w postaci wstrzyknie¢ podskérnych stosowany jest srednio przez w cyklu.

Whnioskodawca przedstawit oszacowania dotyczgce liczebnosci populacji z uwzglednieniem pacjentek, u ktérych
stosowana terapia dopochwowa byta niewystarczajgca (co stanowi rozszerzenie wzgledem wskazania
zarejestrowanego i wniosku, patrz rozdz. 6.3.1 niniejszej AWA).

Udzialy w rynku

Whnioskodawca zatozyt 100% udziat produktu refundowanego od momentu wydania decyzji o objeciu refundacja.
Whnioskodawca nie uwzglednit dydrogesteronu jako technologii opcjonalnej, a tym samym nie modelowano
przejecia udziatéw pacjentek stosujgcych obecnie dydrogesteron.

Uwzglednione koszty

W analizie uwzgledniono jedynie koszt produktu leczniczego Prolutex (majgc na uwadze, iz jako jedyny
komparator Wnioskodawca przyjat Prolutex stosowany przez pacjentki bez refundaciji).
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6.2. Wyniki analizy wptywu na budzet

6.2.1. Wyniki analizy podstawowej

Tabela 9. Wyniki analizy wptywu na budzet: liczebnosé populaciji

I rok Il rok

HETHEGE (zakres min/max) (zakres min/max)

Pacjenci ze wskazaniem okreslonym we wniosku*

Pacjenci, u ktérych wnioskowana technologia jest obecnie stosowana*

Pacjenci stosujacy wnioskowang technologie w scenariuszu nowym*

* brak mozliwosci uwzglednienia wytacznie populacji zgodnej z wnioskiem, liczebno$é oszacowana na podstawie danych sprzedazowych
z2025r.

Tabela 10. Wyniki analizy wplywu na budzet: oszacowania Wnioskodawcy (wariant podstawowy) [min PLN]

Perspektywa NFZ Perspektywa wspoélna

Kategoria kosztow
I rok Il rok I rok Il rok

Scenariusz istniejacy

Koszty wnioskowanego leku

Koszty pozostate

Koszty sumaryczne

Scenariusz nowy

Koszty wnioskowanego leku

Koszty pozostate

Koszty sumaryczne

Koszty inkrementalne

Koszty wnioskowanego leku

Koszty pozostate

Koszty sumaryczne

Objecie refundacjg ocenianej technologii lekowej bedzie wigzato sie z dodatkowymi kosztami ponoszonymi przez
pfatnika publicznego, ktére z perspektywy NFZ wyniosg w 1. roku oraz w 2. roku
analizy, natomiast z perspektywy wspdlnej odpowiednio oraz

6.2.2. Wyniki analiz wrazliwosci

W AWB Whnioskodawcy przeprowadzono analize wariantéw minimalnego
i maksymalnego

Wyniki przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 11. Wyniki inkrementalne AWB w wariantach skrajnych z perspektywy ptatnika publicznego [min PLN]
Wydatki

I rok Il rok

Wariant

Minimalny

Podstawowy

Maksymalny

Wyniki wariantu minimalnego oraz maksymalnego wskazujg na niewielkg zmiane kosztéw inkrementalnych
wzgledem wariantu podstawowego z perspektywy NFZ. W wariancie minimalnym odnotowano zmniejszenie
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oraz natomiast w wariancie

Whnioskodawca przeprowadzit takze analize wrazliwosci ograniczong do testowania

oraz wzrost sprzedazy produktu po objeciu refundacjg. Nalezy jednak zwrécié uwage,
iz w wariancie minimalnym uwzgledniono jednoczesne wystepowanie
a w wariancie maksymalnym odpowiednio wyzszych
wartosci. Tym samym, wyniki analizy wrazliwosci zawierajg sie miedzy wynikami wariantu maksymalnego

i minimalnego.

6.3.

Tabela 12. Ocena metodyki analizy wplywu na budzet

Ocena metodyki analizy wplywu na budzet Wnioskodawcy

Parametr

Wynik oceny
(TAK/NIE/?/nd)

Komentarz oceniajgcego

Oszacowania wielkosci populacji opierajg sie o dane
sprzedazowe i  opinie  ekspertéw  klinicznych.
Uwzglednienie przez Wnioskodawce szerszej populacji
niz wskazana we wniosku (j. dodatkowo kobiet, u ktérych

oszacowan?

stosowanie produktéw dopochwowych jest
Czy zalozenia dotyczace liczebnosci populacji niewystarczajace), wigze si¢ z zawyzeniem liczby
pacjentéw, w ktorej bedzie stosowany i finansowany NIE pacjentow.
wnioskowany lek zostaly dobrze uzasadnione? Jednoczesnie w ramach wszystkich przedtozonych analiz
nie przedstawiono poréwnania z dydrogesteronem,
comoze skutkowaé zanizeniem liczby pacjentow
stosujgcych oceniang technologie w scenariuszu nowym.
Tym samym oszacowana przez \Wnioskodawce
liczebno$¢ populacji wigze sie z duzg niepewnoscig.
Czy uzasidmono e dipeed) gt TAK Whnioskodawca przyjat 2-letni horyzont czasowy.
czasowego?
Czy zalozenia dotyczace finansowania lekéw (ceny,
limity, poziom odptatnosci) i innych
uwzglednionych swiadczen (wycena punktowa TAK }
i warto§¢ punktow) stosowanych w danym
wskazaniu sg zgodne ze stanem na dzien zlozenia
wniosku?
Whnioskodawca w ramach wszystkich przedtozonych
B FEREETR CEAGER sTolEm 1 EREEr e analiz nie przedstawit poréwnania z dydrogesteronem,
:ku lekow zostah)// d(?brze uzasadnione? y NIE comoze skutkowaé zanizeniem liczby pacjentéw
ry ; stosujgcych oceniang technologie w scenariuszu nowym,
a tym samym wydatkéw ponoszonych przez NFZ.
Czy zalozenia dotyczace struktury i zmian
w analizowanym rynku lekéw s3a zgodne TAK }
z zatozeniami dotyczacymi komparatoréw,
przyjetymi w analizach klinicznej i ekonomicznej?
. L - . Obecnie produkt leczniczy Prolutex nie jest refundowany.
Czy twierdzenia i zalozenia dotyczace aktualnej Je dnoczepénie nalezy ywskazac’: iJz oszacowaniye
i przysziej sprzedazy whnioskowanego leku NIE . e . . ! - .
sa soéine z danymi NFZ? liczebnosci pacjentek stosujgcych oceniang technologie
aspoj v ’ oparto na danych sprzedazowych.
Czy twierdzenia i zalozenia dotyczace przysziej Zadeklarowane przez Wnioskodawce wielkosci dostaw
sprzedazy wnioskowanego leku s3g spdéjne z danymi NIE nie sg wystarczajgce do pokrycia prognozowanego
z wniosku? zapotrzebowania.
Czy dokonano oceny niepewnosci uzyskiwanych TAK Whnioskodawca przeprowadzit scenariuszowg analize

wrazliwosci.

»?” w tabeli oznacza, ze nie jest mozliwe jednoznaczne rozstrzygnigcie

6.3.1.

W  wyniku przeprowadzonej

Ocena analizy wptywu na budzet

przez analitykéw Agenciji

weryfikacji

poprawnosci strukturalnej modelu

Whnioskodawcy oraz danych wejsciowych i obliczen nie zidentyfikowano btedéw wptywajgcych na mozliwos¢

powtdrzenia obliczen.
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Gtéwnym ograniczeniem AWB Whioskodawcy sg niepewnosci wynikajgce z zatozen przyjetych przy oszacowaniu
populacji docelowej. Wnioskodawca uwzglednit mozliwos¢ stosowania leku Prolutex u kobiet, u ktérych
stosowanie produktéw dopochwowych jest niewystarczajgce, co stanowi rozszerzenie populacji wzgledem
wniosku oraz ChPL. Jednoczesnie nalezy wskazac, iz zgodnie z opinig ankietowanych przez Agencje ekspertéw
klinicznych, kryteria nieskutecznosci terapii progesteronem w postaci dopochwowej nie sg jednoznacznie
ustalone, a tym samym nie jest mozliwe oszacowanie liczby pacjentek, stosujgcych Prolutex poza wskazaniami
rejestracyjnymi, przy czym w rzeczywistej praktyce takie stosowanie off-label jest obecnie praktykowane.

Dodatkowa niepewnos¢ oszacowania Wnioskodawcy wynika z braku uwzglednienia dydrogesteronu jako
technologii alternatywnej, co moze skutkowa¢ zanizeniem liczby pacjentow stosujgcych oceniang technologie
w scenariuszu nowym (ze wzgledu na brak modelowania przejmowania udziatéw). Tym samym oszacowana
przez Whnioskodawce liczebnos¢ populacji wigze sie z duzg niepewnoscig, a wnioskowanie na podstawie
niniejszej analizy powinno by¢ przeprowadzone z ostroznoscia.

Uwage zwraca fakt, iz zgodnie z jednak majgc na uwadze
sposob oszacowania populacji przez Wnioskodawce, nie stanowi to ograniczenia w niniejszej analizie, ze wzgledu
na

Pomimo wskazanych powyzej ograniczen, analitycy Agencji odstapili od przeprowadzenia oszacowan wtasnych
majgc na uwadze brak jednoznacznych definicji braku tolerancji leczenia oraz nieskutecznosci leczenia.
W ramach zatozen Wnioskodawca uwzglednit takze zwiekszenie sprzedazy produktu Prolutex wynikajgcy
z objecia go refundacjg, a w ramach analizy wrazliwosci dodatkowo alternatywne wartosci ww. parametru. Tym
samym niepewnos¢ wynikajgca z przedstawionych ograniczen wydaje sie uwzgledniona przez Wnioskodawce
w ramach analizy wrazliwo$ci.

Analitycy Agencji uznajg za zasadny zatozony przez Wnioskodawce poziom odpfatnosci oraz finansowanie
whnioskowanej technologii w ramach nowej grupy limitowe;.

6.3.2. Obliczenia wiasne Agencji

Nie dotyczy.

Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 29/33



Prolutex (progesteron) OTAP.4130.7.2026

7. Uwagi do zapisu programu lekowego

Nie dotyczy.
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8. Przeglad rekomendacji refundacyjnych

W celu odnalezienia rekomendacji finansowych dotyczgcych stosowania leku Prolutex (progesteronum)
we wsparciu fazy lutealnej, jako cze$¢ programu leczenia nieptodnosci u kobiet technikami wspomaganego
rozrodu (ang. ART - Assisted Reproductive Technology) u kobiet, ktére nie mogg stosowaé lub nie tolerujg
produktéw dopochwowych przeprowadzono wyszukiwanie na stronach nastepujgcych agencji HTA oraz instytuc;ji
dziatajgcych w ochronie zdrowia:

e Anglia — http://www.nice.org.uk/

Kanada — https://www.cda-amc.ca/
e  Francja — http://www.has-sante.fr/

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

Wyszukiwanie przeprowadzono dnia 2.06.2026 r. przy zastosowaniu stéw kluczowych: Prolutex, Lubion, Progiron,
progesterone.

W wyniku wyszukiwania odnaleziono 2 rekomendacje: NCPE 2025 oraz pozytywng SMC 2018.
Szczegoly przedstawia tabela ponizej.

Tabela 13. Rekomendacje refundacyjne dla leku Prolutex (progesteronum)

Organizacja, rok Wskazanie Rekomendacja

Wsparcie fazy lutealnej | Rekomendacja:

u osob dorostych jako czes¢ | po skroconej ocenie progesteron (Lubion) zostat zaakceptowany do stosowania
leczenia w ramach programu | w ramach NHS w Szkocji.
SMC 2018 ART, u nieptodnych kobiet

ktore nie mogg stosowaé lub | Uzasadnienie:

nie  tolerujg  produktow | Decyzja ta zwigkszy zakres dostepnych preparatow progesteronu.
dopochwowych.

W wyniku skréconej oceny NCPE 2025 stwierdzono, iz petna HTA nie jest zalecana, ze wzgledu na zbyt wysokg
cene. Jednoczesnie w dokumencie znajduje sie informacja, iz HSE dopuscita produkt do refundac;ji.
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9. Warunki objecia refundacjg w innych panstwach

Tabela 14. Warunki finansowania wnioskowanego leku ze srodkéw publicznych w krajach UE i EFTA

Czy jest dostepny Czy jest Wskazania w jakich
w obrocie? refundowany? jest refundowany

Instrumenty

Panstwo dzielenia ryzyka

Warunki refundaciji

Austria

Belgia

Bulgaria

Chorwacja

Cypr
Czechy

Dania

Estonia

Finlandia

Francja

Grecja

Hiszpania

Niderlandy

Irlandia

Islandia

Liechtenstein

Litwa

Luksemburg

totwa
Malta

Niemcy

Norwegia

Portugalia

Rumunia

Stowacja

Stowenia

Szwajcaria

Szwecja

Wegry
Wiochy

* deklaracja wnioskodawcy

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce Prolutex jest finansowany w

Na terenie Europy sg dostepne produkty o innych nazwach tj. Lubion, Progiron, jednak status ich refundaciji jest
nieznany.
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