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Choroby rzadkie nie sq

rzadkie

Problematyka choréb

rzadkich jest zfozona

Wstep

Choroby rzadkie s3 wyzwaniem dla spofeczenistwa, wspodtczesnej medycyny oraz
systemow zabezpieczenia spotecznego. Cho¢ okreslenie ,rzadka” sugeruje
incydentalnos¢ ich wystepowania, to w Polsce dotknietych nimi moze by¢ ponad 2
mln oséb, natomiast w catej Europie liczbe pacjentdéw szacuje sie na blisko 30 min.
Dotychczas zidentyfikowano i opisano niemal 8 tys. jednostek chorobowych, w
ktorych liczba stwierdzonych przypadkéw jest nie wieksza niz 5 na 10 tys.
mieszkancoéw, a tym samym, zgodnie z definicja przyjetg w Unii Europejskiej, uznaje

sie je za choroby rzadkie.

Wraz z rozwojem techniki i nauk biologicznych zwieksza sie wiedza o ludzkim ciele i
molekularnych mechanizmach jego dziatania, stad tez kazdego roku grupa chordéb

rzadkich powieksza sie o kolejne, nowo rozpoznane choroby.

Komitet Rozwoju Cztowieka Polskiej Akademii Nauk (PAN) sformutowat specyfike
problemdw zwigzanych z chorobami rzadkimi. Specyfika ta wyraza sie w licznych

podobienstwach, takich jak:

e ograniczona wiedza wsrod lekarzy rodzinnych i specjalistow,

o specyfika diagnostyczna (metody nie sg dostepne w wiekszosci placowek
diagnostycznych, a o ile s3 dostepne, to nieprawidtowo interpretowane lub
przeoczane),

o specyfika terapeutyczna (brak zaangazowania firm farmaceutycznych w
nieoptacalng produkcje i rozwdj nowych lekdw, niektére leki nie sg w ogdle
produkowane (np. wystepuja tylko jako substancja chemiczna, poza oficjalng,
dostepng farmakoterapia), a jesli s udostepnione na rynku - ich koszt jest
znaczgco wyzszy, od wiekszosci terapii stosowanych w schorzeniach
populacyjnych),

e specyfika psychospoteczna (pacjenciiich rodziny sg pozostawieni sami sobie,
odczuwajg samotnos$é¢, wytgczenie z zycia spofecznego, doswiadczajg
niezliczonych przeszkéd na skutek préby dopasowania ich niecodziennej
sytuacji do istniejgcych przepiséw ogdlnych),

e specyfika organizacyjno-prawna na poziomie panstwa (brak klasyfikacji

choréb rzadkich powoduje, ze nie sg one ,widoczne” w systemie opieki



Dostepnosc terapii jest
kluczowa dla pacjenta

ilekarza

zdrowotnej, podczas gdy wiekszos¢ tych probleméw zdrowotnych i wyzwan
terapeutycznych mozna by rozwigza¢ jedng prostg decyzjg organizacyjng -
ujednoliceniem procedury i sposobu postepowania w przypadku choréb

spetniajgcych kryteria choroby rzadkiej) [1].

W jednym opracowaniu niemozliwe, lub niezwykle trudne bytoby szczegdtowe
przedstawienie catej problematyki dotykajgcej pacjentéw z chorobami rzadkimi.
Stad, w niniejszym dokumencie, ograniczamy sie do jednego zagadnienia jakim jest

dostepnosc terapii stosowanych w chorobach rzadkich dla polskiego pacjenta.
Znaczenie dostepnosci do terapii

Wielu pacjentéw z chorobami rzadkimi w Polsce zyje obecnie ze Swiadomoscia, ze
na Swiecie, w Europie, a nawet tuz za naszymi granicami jest juz dostepna potrzebna
terapia, ktéra moze by¢ istotnym wsparciem w ich chorobie. Wspomniane terapie
mogg by¢ przyczynkiem do ustgpienia objawdéw choroby, czynnikiem
spowalniajgcym jej postep, odsuwajgcym w czasie niepetnosprawnos¢ czy wreszcie

wydtuzajgcym lub ratujgcym zycie.

W takich sytuacjach brak rzeczywistej — nie , deklaratywnej” — dostepnosci do
leczenia w Polsce jest wyrazem ograniczania realizacji prawa do ochrony zdrowia
oraz ograniczenia w efektywnym dostepie pacjenta do swiadczen, ktére z tego tytutu
moga mu przystugiwaé. Destrukcyjny wptyw na psychike chorego, poczucie
bezsilno$ci najblizszych oraz frustracja lekarzy sg elementami sktadowymi takiej

sytuacji.

Dostepnos¢ terapii w chorobach rzadkich realizowana jest na kilku poziomach, z

czego do gtéwnych mozna zaliczy¢:

e powstanie terapii — bedacg wynikiem zaangazowania sie naukowcow w
poznanie przyczyn choroby, mechanizmdw stojgcych u jej podstawy oraz w
opracowanie substancji czynnych, ktére po przejsciu rygorystycznych
procedur bedg mogty stac¢ sie terapig stosowang w leczeniu pacjenta oraz
kapitatu niezbednego do sfinansowania catosci procesu,

e kosztowa dostepnosc terapii — terapia dla pacjenta powinna by¢ dostepna w
kosztach, ktére pozwolg mu na skorzystanie z niej; w praktyce — biorgc pod

uwagg wymiar finansowy zwigzany z chorobg rzadky oraz koszty terapii —



Polityka paristwa
wptywa na dostepnos¢

terapii

Brak w Polsce
systemowych
rozwiqzan problemdéw

chordb rzadkich

oznacza to koniecznos$¢ objecia terapii catkowitym finansowaniem lub
wspotfinansowaniem ze srodkéw publicznych,

e lecznicza dostepnos¢ terapii — zwigzana z mozliwoscig otrzymania przez
pacjenta terapii, co zaréwno zwigzane jest z szybka, efektywng i trafna
diagnozg, spetnieniem kryteridw do podania terapii, jak i, w przypadku czesci
jednostek chorobowych, z fizycznym dotarciem pacjenta do osrodka, w

ktérym taka terapie moégtby mie¢ wdrozona.

O ile mozliwos¢ wptywania panstwa na pierwsze z wymienionych wyzej zagadnien
jest ograniczona, o tyle dwa pozostate pozostajg catkowicie w gestii krajowych

regulatoréw rynku ochrony zdrowia.

Na przestrzeni lat powstaty terapie bedace istotnym narzedziem w chorobach
rzadkich. Niektére z nich finalnie znalazty sie wsrdéd tych finansowanych lub
wspotfinansowanych ze srodkéw publicznych. Dotyczyto to zaréwno dostepu w
ramach refundacji aptecznej, programéw lekowych, czy leczenia realizowanego w
ramach innych S$wiadczen gwarantowanych. Cze$¢ pacjentdw otrzymata
indywidualng zgode na pokrycie kosztéw terapii ze sSrodkdw publicznych —
korzystajac z tej formy finansowania terapii pacjenci zyja jednak w niepewnosci, co
do mozliwosci kontynuacji terapii. Jest jednak szeroka rzesza pacjentow
niemogacych liczy¢ na pokrycie przynajmniej czesci kosztow terapii ze Srodkéw
publicznych. Te dwie grupy chorych to niewatpliwie wyzwanie, ktére powinno by¢
sukcesywnie rozwigzywane przez regulatoréw rynku ochrony zdrowia poprzez
poprawianie krok po kroku dostepnosci dla pacjentéw nowych, niezbednych im

terapii i zapewnianie ich finansowania ze srodkow publicznych.

Od wielu lat toczy sie w Polsce dyskusja nad wprowadzeniem systemowych
rozwigzan, ktére w sposdb trwaty zlikwidujg problemy z dostepnoscia do terapii w
chorobach rzadkich. Wysoki poziom ogdlnosci, zmieniajgce sie priorytety polityczne,
czy wreszcie nieprzewidziane sytuacje - jak epidemia SARS-Cov-2 - sg przyczynkiem
nieustannego odsuwania w czasie podejmowania decyzji nad systemowymi
rozwigzaniami akceptowalnymi dla wszystkich interesariuszy oraz ich implementacjg

do polskiego systemu ochrony zdrowia.

Dochodzimy jednak do momentu, w ktorym bezwzglednie nalezy zajgé sie tym

tematem — wiele bowiem z terapii, ktére pojawity sie w ostatnich latach jest



Wdrazane rozwigzania
powinny byc
dostosowane do
polskiego systemu
ochrony zdrowia

niedostepnych, lub dostepnych jedynie dla nielicznych z pacjentéw, a skala tego

zjawiska w kolejnych latach zapewne bedzie narastac.

Panstwa cztonkowskie Unii Europejskiej stosujg zrdznicowane podejscie do
zagadnien zwigzanych z zapewnianiem pacjentom dostepu do terapii stosowanych
w chorobach rzadkich. Zapoznanie sie z nimi niewatpliwie powinno stanowi¢ wstep
do dyskusji nad krajowymi rozwigzaniami. Nalezy jednak pamieta¢, ze koncepcje
przyjete w poszczegdlnych krajach s3 wypadkowa wielu czynnikdw. W$réd nich

nalezy wymienic:

e mozliwosci budzetowe poszczegdlnych panstw,
e organizacje krajowych systemoéw ochrony zdrowia,

e uwarunkowania historyczne w podejsciu do poszczegdlnych chordb.

Skutkiem tego, przenoszenie wprost rozwigzan zagranicznych i ich implementacja do
polskiego systemu ochrony zdrowia, bez dostosowania do polskich uwarunkowan,
moze nie byé mozliwa lub moze nie przynies¢ oczekiwanych rezultatéw. Stad tez
konieczna jest szeroka dyskusja nad koncepcjami mozliwymi do przyjecia w Polsce
tak, by do wdrozenia ostatecznie trafity te, ktére przyniosg efektywng zmiane dla

polskich pacjentéw.
Niniejsze opracowanie jest podsumowaniem procesu obejmujgcego:

e przeglad rozwigzan, pozwalajgcych w poszczegdlnych krajach europejskich
na zapewnianie pacjentom z chorobami rzadkimi dostepnosci terapii,
zrealizowany we wspotpracy z kancelariami prawnymi z poszczegdlnych
krajow oraz poprzez badanie materiatéw zrédtowych,

e przeprowadzenie ankiety oceniajgcej dostepnos¢ terapii w chorobach
rzadkich wsrdéd interesariuszy w postaci klinicystow oraz organizacji
pacjenckich w poszczegdlnych krajach,

e wywiady zrealizowane z polskimi decydentami systemu ochrony zdrowia,
ekspertami z obszaru oceny technologii medycznych, klinicystami
zajmujgcymi  sie terapig pacjentdow z chorobami rzadkimi oraz

przedstawicielami organizacji pacjenckich,

ktorego celem byta identyfikacja wad i zalet stosowanych w Europie rozwigzan w

zapewnianiu pacjentom z chorobami rzadkimi dostepnosci do terapii.



Ekspercka debata
drogq do efektywnych
rozwiqgzan

Na kanwie przeprowadzonych prac zostaty przygotowane i poddane pod dyskusje
rozwigzania proponowane do wdrozenia na gruncie krajowym. Ze wzgledu na ich
charakter uwazamy, ze z jednej strony ich wdrozenie bedzie wigzato sie z realng
korzyscig dla pacjentéw, a z drugiej strony rozwigzania te mogg spotkac sie z

akceptacjg decydentéw polskiego systemu ochrony zdrowia.

Zdajemy sobie sprawe, ze wiele z wskazanych w opracowaniu rekomendacji wymaga
uszczegotowienia w toku dalszych prac, w ramach ktérych wiedza i doswiadczenie
wszystkich grup interesariuszy funkcjonujagcych w obszarze choréb rzadkich
powinny by¢ wykorzystywane. Tylko w ten sposéb bedziemy bowiem w stanie
zbudowac system efektywnych rozwigzan, ktory na lata zapewni pacjentom poczucie
bezpieczenstwa i pewnosé wsparcia ze strony panstwa i systemu w trudnej walce z

chorobg rzadka.



Choroba rzadka: 5
przypadkow na
10 tys. osob

Choroba ultrarzadka: 1
przypadek na
50 tys. 0sob

W Polsce brak
oficjalnej krajowej
definicji choroby
rzadkiej

Krajowe definicje nie
powinny by¢
traktowane literalnie

Podsumowanie

,Choroby rzadkie” to choroby o niskiej czestosci wystepowania w populacji. Zgodnie
z przyjetym pod koniec 1999 roku rozporzadzeniem nr 141/2000 Parlamentu
Europejskiego i Rady czestotliwo$¢ wystepowania, przy ktérej choroba jest
traktowana jako choroba rzadka, wynosi 5 przypadkéw na 10 tys. osoéb. Istniejg
jednak jednostki chorobowe, ktére wystepujg jeszcze rzadziej. Stad tez w 2014 roku
w rozporzadzeniu 536/2014 Parlamentu Europejskiego i Rady wprowadzona zostata
definicja choroby ultrarzadkiej — jest nig jednostka chorobowa, na ktora cierpi nie
wiecej niz 1 osoba na 50 tys. oséb. Nalezy zaznaczy¢, ze podane progi czestotliwosci
wystepowania jednostki chorobowej, jak i sama definicja, nie s3 uniwersalne — w
innych regionach swiata w definicjach pojawiajg sie dodatkowe kryteria lub

wystepujg inne wartosci progowe.

Okreslenie definicyjne pozwala na wyodrebnienie jednostki chorobowej, a w
konsekwencji na podjecie dziatarn z nig zwigzanych. W Polsce definicja choroby
rzadkiej i ultrarzadkiej nie pojawia sie w zadnym przyjetym dokumencie
strategicznym lub prawnym, stad tez nalezy przyjgé, ze zadna krajowa definicja
choroby rzadkiej nie istnieje. Propozycje takiej definicji pojawiaty sie w projektach
Narodowego Planu dla Chordéb Rzadkich, ale dokument ten, pomimo zobowigzania

Polski do jego wdrozenia do korica roku 2013, nie zostat dotychczas przyjety.

Przyjete w przysztosci na potrzeby krajowe definicje choroby rzadkiej i ultrarzadkiej
powinny by¢ spdjne z definicjami przyjetymi w Europie, stad tez naturalne jest, iz
powinny odwotywaé sie do progdw czestotliwosci wystepowania jednostek
chorobowych wskazanych w rozporzadzeniach Parlamentu Europejskiego i Rady.
Zasadnym wydaje sie réwniez odwotanie sie do wykazéw chordb rzadkich

opracowywanych przez niezalezne gremia (np. klasyfikacja Orpha).

Tworzgc definicje nalezy dopusci¢ mozliwos¢ nieliteralnego jej traktowania (tzn.
przekroczenie dopuszczalnej liczby pacjentow o przystowiowy ,1” nie powinno
decydowac o nieuznaniu jednostki jako choroby rzadkiej), co moze by¢ zwigzane z
koniecznoscig wyznaczenia organu podejmujacego finalne decyzje klasyfikacyjne. W
naszej ocenie definicja nie powinna uwzglednia¢ kryteriéw zwigzanych z wiekiem,

lub stanem chorego (co pojawito sie w jednym z projektéw Narodowego Planu dla
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Zagadnienia
dostepnosci do terapii
sq podobne do chordb

rzadkich réwniez w
innych obszarach

Choroby rzadkie
pojawiajq sie rowniez u

starszych osob

W Polsce 2,5-3 min
0s0b z chorobami

rzadkimi

Choroéb Rzadkich, NPCR), gdyz moze to prowadzi¢ to nieuzasadnionego réznicowania

pacjentéw.

Przytoczone powyzej definicje europejskie powstaty na kanwie prac podejmowanych
przez organy UE, majgce na celu zapewnienie pacjentom dostepu do terapii
sierocymi produktami leczniczymi — produktami, ktére ze wzgledu na
charakterystyke schorzen oraz wynikajacg z nich niskg rentownos¢ terapii, bez

systemu dodatkowych zachet prawdopodobnie by nie powstaty.

Z zagadnieniami zapewniania pacjentom dostepnosci do terapii w chorobach
rzadkich t3czg sie tematy zapewniania dostepnosci do terapii bedgcych przedmiotem
medycyny personalizowanej, rzadkich terapii i rzadkich wskazan. Pomimo innej
charakterystyki choroby wyjsciowej ich problematyka jest zblizona, stad tez na
kanwie prac nad chorobami rzadkimi warto opracowac¢ réwniez im adresowane

rozwigzania zapewniajgce dostepnosc pacjenta do opcji terapeutycznych .
Epidemiologia choréb rzadkich

Liczba chordb rzadkich dotychczas odkrytych na swiecie moze siega¢ nawet 8 tys.
Dotykaja one okoto 6-8% populacji, a globalng liczbe pacjentéw nimi dotknietych

szacuje sie na 400 min.

Cho¢ 75% przypadkdéw chordb rzadkich jest diagnozowanych w wieku dzieciecym,
coraz wiecej takich jednostek chorobowych jest diagnozowanych u pacjentéw
starszych, co w duzej mierze wynika z wydtuzania sie zycia i utomnosci mechanizmoéw
naprawczych ludzkiego organizmu. Nalezy rowniez pamietac, ze cho¢ 80% choréb
rzadkich ma podtoze genetyczne, to w pozostatych przypadkach przyczyna
schorzenia moze mie¢ inng etiologie np. pochodzenie infekcyjne (bakteryjne lub
wirusowe), alergiczne, wynikajgce z oddziatywania czynnikéw Srodowiskowych lub

tez zwigzane z czynnikami o charakterze degeneracyjnym lub proliferacyjnym.

Wedtug szacunkéw epidemiologicznych w Polsce chorobami rzadkimi moze by¢
dotknietych okoto 2,5-3 milionéw oséb. Na podstawie danych Narodowego
Funduszu Zdrowia (NFZ) zidentyfikowano 1,6 min oséb, u ktérych, na bazie
przyjetych w analizie algorytmoéw, stwierdzono wystepowanie choroby rzadkiej.
Rdznica ta moze wskazywac na nizszg, niz w innych krajach, rozpoznawalnos¢ takich
chordb, lub by¢ wynikiem niedostatecznego dostosowania systemu zbierania danych

do monitorowania tej grupy pacjentdow.
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Terapie w chorobach
rzadkich, to nie tylko
leki

Terapie stosowane w
chorobach rzadkich to
czesto tzw. sieroce

produkty lecznicze

Udostepnienie terapii
pacjentom jest zalezne
od decyzji

poszczegdlnych parstw

Terapie w leczeniu choréb rzadkich

Réznorodnosé choréb rzadkich wymaga dostepnosci szerokiego wachlarza terapii.
Tylko w takiej sytuacji mozliwe jest petne zaopatrzenie potrzeb chorych i
maksymalne ograniczenie niekorzystnych skutkéw i konsekwencji choroby. Co
wazne, terapiami stosowanymi w chorobach rzadkich sg nie tylko leki, ale réwniez
srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego (np. dieta jest
podstawowq terapig w fenyloketonurii) i wyroby medyczne (np. opatrunki s3

podstawg terapii w pecherzowym oddzielaniu sie naskorka).

Charakterystyka choréb rzadkich — w gtéwnej mierze waskie grupy pacjentéw -
powoduje, ze rozwdj terapii i pdzniejsza ich produkcja sg nisko rentowne. Stad tez w
systemie UE istnieje system zachet niefinansowych przeznaczony dla tzw. sierocych
produktéw leczniczych (produktéow, ktdérych rozwojem — ze wzgledu na niski

potencjat komercyjny — nikt nie bytby zainteresowany).

W latach 2000-2019 w Europejskiej Agencji Lekow (EMA) ztozono facznie niemal 3,5
tys. wnioskdéw o nadanie produktom leczniczym tzw. desygnacji sierocej, z czego
ponad 2,2 tys. produktéw taki status otrzymato. Desygnacja umozliwia wejscie
produktu leczniczego na odrebng S$ciezke postepowania w EMA i nie jest
jednoznaczna z dopuszczeniem do obrotu. Decyzje o dopuszczeniu do obrotu
otrzymato w latach 2001-2019 tylko 170 produktéw leczniczych, co stanowi okoto
7,6% wszystkich produktéw z desygnacijg sieroca.

Rejestracja produktu leczniczego przez Komisje Europejskg (KE) umozliwia
wprowadzenie go do obrotu we wszystkich paistwach cztonkowskich UE. Jednak
ostateczna jego dostepnosc¢ dla pacjentéw (gtdownie wynikajgca z zapewnienia
finansowania ze srodkéw publicznych / refundacji) podlega bezposredniej kontroli
odpowiednich organéw w poszczegdlnych panstwach cztonkowskich. W kazdym
kraju z osobna produkt musi np. przej$é proces refundacyjny, stad tez rézna jest
dostepnosc sierocych produktéw leczniczych w krajach cztonkowskich. Na tle innych
krajéw europejskich Polska charakteryzuje sie jednym z najnizszych wskaznikdéw

dostepnosci sierocych produktéw leczniczych.
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Koniecznos¢ poprawy
dostepnosci do terapii
w chorobach rzadkich
jest zauwazana przez

decydentow

Potrzeba innego
podejscia do oceny
terapii w chorobach

rzadkich

Wykres 1. Wskaznik dostepnosci mierzony liczbg lekéw sierocych dostepnych dla pacjentéow w
krajach europejskich wg stanu na koniec 2018 r.: w wiekszosci krajow jest to punkt, w ktérym

produkt uzyskuje dostep do listy refundacyjnej

Wskaznik dostepnosci

BN 2015 mEEN2016 EEEEN2017 @ DataN/A ——-EMA approved

Zrédto: [2].
Terapie w chorobach rzadkich w dokumentach rzgdowych

Wyrazem podejscia regulatora do problematyki chordb rzadkich i terapii z nimi sie
wigzacych sg oficjalne dokumenty opracowane przez strone rzadowa, lub nad

ktérymi prace wecigz trwajg. Do najwazniejszych naleza:

1. Polityka Lekowa Paristwa na lata 2018-2022,
2. projekty Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich,

3. projekty nowelizacji Ustawy Refundacyjnej.

We wszystkich dokumentach zwrdcona zostata uwaga na konieczno$¢ zapewnienia
zwiekszonej dostepnosci do niezbednej farmakoterapii w zakresie choréb rzadkich
i ultrarzadkich. Zaproponowane zostaty réwniez rozwigzania, ktérych implementacja
ma zapobiec wykluczaniu pacjentdw z chorobami rzadkimi z dostepu do efektywnych

terapii.

Odstepstwo od ogdlnej procedury oceny lekéw (terapii) z zachowaniem ich
efektywnosci kosztowej i wptywu na budzet jest postrzegane jako jedno z gtéwnych
rozwigzan. Rozwazane jest stworzenie nowych narzedzi oceny terapii opartych na
metodzie wielokryterialnej analizy decyzyjnej (MCDA). Narzedzie takie ma pozwolic¢
nie tylko na ocene nakfaddéw finansowych i efektywnosci, ale rowniez bedzie brato
pod uwage aspekty spoteczno-ekonomiczne. Pozwoli to na wybranie wariantu
najbardziej optymalnego wzgledem kryteridw przyjetych dla objecia terapii

refundacja.
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Rozwigzania na rzecz
poprawy dostepnosci
terapii pojawiaty sie
juz w dyskusji

publicznej

Ponadto w ramach MCDA w trakcie oceny technologii sierocych uwzgledniony ma

by¢ fakt duzego znaczenia spotecznego danego schorzenia, brak wystepowania dla

niego alternatyw terapeutycznych, jak réwniez inne elementy, ktére podczas

,standardowego” postepowania refundacyjnego nie sg uwzgledniane.

W ramach projektéw NPCR pojawiajg sie dodatkowe rozwigzania, ktére w istotny

sposdb mogg wptyng¢ na dostepnos¢ pacjentow do skutecznych terapii. Do

gtdéwnych z nich naleza:

stworzenie sieci osSrodkéw referencyjnych — co powinno przetozy¢ sie na
szybszg diagnostyke oraz skrocenie czasu do wdrozenia terapii,
stworzenie ram zwiekszajacych dostepnos¢ niezbednej diagnostyki — co
rowniez powinno istotnie skrdci¢ czas do zainicjowania terapii,
wprowadzenie zmian w podejsciu do refundacji terapii w chorobach
rzadkich:
o odejscie od utylitarnego podejscia w ocenie technologii medycznych
na rzecz podejscia egalitarnego,
o docelowo odejscie od stosowanego obecnie kryterium efektywnosci
kosztowej (3x PKB per capita / QALY)
o skrécenie czasu pomiedzy dopuszczeniem terapii do obrotu, a jej
objeciem refundacjg,
o wprowadzenie instrumentéw dzielenia ryzyka opartych o uzyskane
efekty zdrowotne,
co powinno w istotny sposdb rozszerzy¢ liczbe terapii, dla ktérych sktadane
bedg wnioski o objecie refundacjg, a tym samym zwiekszy¢
prawdopodobienstwo wiekszej liczby terapii dostepnych finalnie dla
pacjentéw,
zapewnienie cigglosci opieki — co powinno umozliwi¢ skuteczne
przekazywanie wiedzy o pacjencie pomiedzy osrodkami zajmujgcymi sie jego
terapig, a tym samym utatwia¢ dobér optymalnych opcji terapeutycznych,
wprowadzenie rejestréow chordb rzadkich i ujednoliconej kodyfikacji — co
powinno przetozyc¢ sie na istotng poprawe dostepnych danych medycznych,

zaréwno w procesach leczniczych, jak i na potrzeby epidemiologii.

Naturalng konsekwencjg opracowywanego podejscia strategicznego jest dokonanie

zmian w dokumencie operacyjnym, jakim jest nowelizacja ustawy refundacyjne;j.
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U decydentow jest
Swiadomosc problemu

i wola jego rozwigzania

60% wnioskow o
refundacje terapii w
chorobach rzadkich z
pozytywngq lub
warunkowq ocenq

AOTMIT

Pacjenci w czesci
przypadkow dtugo
czekajg na

refundowane terapie

Wiele z powyzej wskazanych rozwigzan znalazto sie w projekcie nowelizacji ustawy,
przy czym warto zaznaczy¢, ze ich zastosowanie miato mie¢ miejsce jedynie w

przypadku lekéw, z pominieciem pozostatych produktéw leczniczych.

Podsumowujac nalezy stwierdzi¢, ze uwzglednienie problematyki dostepnosci terapii
w chorobach rzadkich zaréwno na poziomie dokumentéw strategicznych (Polityka
Lekowa), jak i operacyjnych (projekty nowelizacji Ustawy Refundacyjnej), dowodzg
zaréwno sSwiadomosci problemu u decydentéw, jak i ich woli do wprowadzenia
zmian. Przygotowane opracowania trafnie diagnozuja najwieksze problemy i
proponuja sposoby ich rozwigzania. Wiele z przedstawionych w tych dokumentach
rozwigzan w momencie ich zaimplementowania do systemu prawnego, jak i do
stosowania w praktyce, mogtoby korzystnie wptyngé na dostepnos¢ do terapii dla

polskich pacjentow z chorobami rzadkimi.
Praktyka oceny i finansowania terapii w chorobach rzadkich w Polsce

Od 2012 do 2019 roku do Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
(AOTMIT) wptyneto 161 wnioskéw refundacyjnych dotyczgcych lekéw sierocych oraz
lekéw stosowanych w chorobach rzadkich. W przypadku 151 wnioskéw Prezes
AOTMIT wydat rekomendacje, z czego dla niemal 60% byfa ona pozytywna lub
warunkowa. Rekomendacje warunkowe i negatywne w wiekszosci przypadkow
wynikaty z przyczyn ekonomicznych i podyktowane byta koniecznosciag obnizenia
kosztow terapii, jak rowniez wskazywaty na niedostatecznie udowodniong

efektywnos¢ kliniczna.

Na przestrzeni lat 2012 — 2019 Minister Zdrowia zaakceptowat 84 wnioski
refundacyjne dla lekdw sierocych oraz lekéw stosowanych w chorobach rzadkich.
Warto jednak zaznaczyé, ze $redni czas trwania procesu (od ztozenia wniosku do
objecia refundacjg) wynosit blisko 1 rok i byt zblizony do sredniego czasu trwania
procesu dla pozostatych lekdw (przy czym zréznicowanie wynosito od niewiele ponad
1 miesigca do prawie 4 lat). Biorgc pod uwagg date dopuszczenia produktu do obrotu
i date jego objecia refundacjg w jednym ze skrajnych przypadkdéw polscy pacjenci na

dostep do terapii refundowanej czekali niemal 15 lat.

W oparciu o dane publiczne nie jest mozliwe doktadne oszacowanie wydatkéw
ponoszonych przez NFZ na terapie w chorobach rzadkich — wynika to z faktu, ze czes¢

terapii moze by¢ stosowana réwniez w innych jednostkach chorobowych.
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Presja na niskqg cene
jednq z przyczyn
opdznien w dostepie

do terapii

Francja i Niemcy
wskazywane jako kraje
Z najlepszq
dostepnosciq do terapii

w chorobach rzadkich

Niemniej koszty poniesione w 2019 roku na leki ze statusem leku sierocego wyniosty
920 mIn PLN. Dodatkowo NFZ w 2019 roku przeznaczyt okoto 51 min PLN na srodki
spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowane w chorobach

rzadkich.
Analizujgc dotychczasowa praktyke nalezy stwierdzi¢, iz:

e terapie stosowane w chorobach rzadkich nie sg traktowane priorytetowo w
stosunku do pozostatych terapii,

e czas trwania proceséw refundacyjnych jest dtugi,

e znaczna liczba wnioskéw o objecie refundacjg produktéw leczniczych
stosowanych w chorobach rzadkich koriczy sie negatywnie, gtdwnie z powodu

czynnikéw ekonomicznych.

Nalezy réwniez pamietaé, iz ze wzgledu na silng presje systemu refundacji na
uzyskanie najnizszej z mozliwych cen lekéw, polski rynek farmaceutyczny
postrzegany jest jako mato atrakcyjny. Moze to w istotny sposéb opdzniaé decyzje
wytworcow o wprowadzeniu produktow leczniczych na polski rynek i o ubieganiu sie
o refundacje, co moze w istotny sposéb opdziniaé dostepnosé terapii dla polskich

pacjentéw, nie tylko tych dotknietych chorobami rzadkimi.

Podejscie do zapewniania dostepnosci w chorobach rzadkich w wybranych krajach

europejskich

Zagraniczni klinicysci zajmujgcy sie terapig chordb rzadkich oraz organizacje
pacjencie w poszczegdlnych krajach najczesciej wskazujg na dwa kraje o najlepszym
ich zdaniem systemie zapewniania dostepnosci pacjentéw z chorobami rzadkimi do

terapii:

e Francje —ze wzgledu na:

o stworzenie systemu wykrywania choréb rzadkich (badania
przesiewowe) oraz zapewniania opieki dla pacjentéw z chorobami
rzadkimi (sie¢ osSrodkdw referencyjnych), dzieki czemu pacjenci sg
szybko diagnozowani oraz majg wdrazane odpowiednie leczenie,

o szybkie wprowadzanie do uzycia nowych lekéw dopuszczonych do

obrotu,
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o dostepnosc¢ terapii w trybie ,,compassionate use” (tzw. humanitarne
zastosowanie leku — to procedura pozwalajgca na stosowanie w

okreslonych grupach pacjentéw lekédw niedopuszczonych do obrotu),

e Niemcy — ze wzgledu na:
o przeznaczanie srodkéw finansowych umozliwiajagcych szybkie
obejmowanie terapii refundacja,
o roéwnos¢ dostepu do terapii,

o dostepno$é terapii w trybie ,compassionate use”.

Polska jednymz ~ Obecno$é narodowej strategii dla chordb rzadkich jest wyrazem zaangazowania

nielicznych krajow  napstwa w stworzenie warunkéw do zaopatrywania potrzeb zdrowotnych tej grupy

jskich b . ., . . - ., L
europejsich bez chorych. Nalezy zauwazy¢, iz Polska jest jednym z nielicznych krajow europejskich

strategii dla chorob

rzadkich bez takiego dokumentu.

Rysunek 1. Kraje w ktérych opracowano narodowe strategii dla chordb rzadkich (kolor zielony)

Zrédto: [3].

W wiekszosci krajow w oficjalnych dokumentach definicje choroby rzadkiej odwotujg

sie do definicji europejskiej — 5 przypadkdéw na 10 tys. osoéb.

W wielu krajach (Belgia, Francja, Wtochy, Szwecja, Holandia) w przypadku terapii

stosowanych w chorobach rzadkich obserwowana jest wieksza elastyczno$¢ w
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W wielu paristwach dla
terapii stosowanych w
chorobach rzadkich sq

stosowane odrebne
zasady procesu

refundacyjnego

Dodatkowe systemy
zachet dla podmiotéw
wprowadzajqgcych
terapie w chorobach

rzadkich

ocenie technologii medycznej, niz ma to miejsce w przypadku choréb powszechnych.
Parametry zwigzane z efektywnoscig kosztowa majg mniejszg wage, a dodatkowo
brane sg pod uwage argumenty etyczne, ceny i refundacja w innych krajach, wartosc
terapeutyczna terapii. Wieksza jest rowniez elastyczno$é w zakresie oceny dowoddéw

potwierdzajgcych efektywnos¢ terapeutyczng.

W ramach postepowan refundacyjnych w przypadku terapii dedykowanych

chorobom sierocym stosowane jest:

e zwolnienie z koniecznosci przedstawiania oceny farmakoekonomicznej (np.
Belgia, Stowacja),

e odmienne podejscie do oceny technologii medycznej, w tym analiza
wielokryterialna (np. Bufgaria, Holandia, Rumunia, Szwecja, Wtfochy
(Lombardia)),

e refundacja na okres przejsciowy (np. Czechy),

e przyspieszony proces oceny (np. Francja),

e zwolnienie z koniecznosci udowodnienia korzysci terapeutycznych, jesli
koszt terapii nie przekracza okreslonego poziomu (np. Francja, Niemcy),

e indywidualizacja podejscia do oceny terapii stosowanych w chorobach

rzadkich (np. Szwecja).

Rdznice w postepowaniu refundacyjnym dla terapii stosowanych w chorobach
rzadkich sg stosowane nie tylko krajach o wysokim poziomie PKB per capita, ale
rowniez w przypadku krajéow o zblizonym, lub nawet nizszym od polskiego poziomie

PKB per capita.

Zachety finansowe dla podmiotéw wprowadzajgcych na rynek terapie stosowane w
chorobach rzadkich istniejg w Belgii, Francji, Hiszpanii, Holandii i Rumunii. Gtéwnym
rodzajem tego rodzaju zachet sg zwolnienia z réznego rodzaju optat
administracyjnych (w tym optat zwigzanych z procesami obejmowania produktu
refundacjq). Rzadziej wystepujgcym rodzajem zachety finansowej sg réznego rodzaju
ulgi podatkowe dla podmiotdw zajmujgcych sie rozwojem i produkcjg terapii w

chorobach rzadkich lub zajmujgcych sie opiekg nad pacjentamiz chorobami rzadkimi.

Zachety niefinansowe dla terapii stosowanych w chorobach rzadkich stosowane s3
w wiekszej liczbie krajow. Najczesciej wystepuje mozliwos¢ dostepu pacjenta do

terapii w ramach ,compassionate use”. Innymi z czesciej stosowanych zachet
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Ministerstwo Zdrowia
jest otwarte na
refundacje nowych
terapii w chorobach

rzadkich

Pomimo trafnych
diagnoz i rozwiqzan

brak ich implementacji

niefinansowych sg bezptatne porady naukowe lub administracyjne, specjalne
mechanizmy ochrony ekonomicznej, czy zwolnienia z uczestnictwa w naliczaniu

payback w sytuacjach przekroczenia rocznego budzetu ptatnika.
Dostepnosc terapii w wywiadach z krajowymi ekspertami

Dyskusja nad systemem opieki nad pacjentami z chorobami rzadkimi trwa w Polsce
juz wiele lat i angazuje wszystkie gtéwne grupy interesariuszy: pacjentow,

klinicystéw, decydentdéw oraz ekspertéw systemu ochrony zdrowia.

Zauwazane jest otwarcie Ministra Zdrowia w ostatnich latach na refundacje nowych
terapii stosowanych w chorobach rzadkich. Niemniej, pozytywne zmiany s3g raczej
wynikiem dtugoletnich dziatan pacjentéw i klinicystéw, a nie wynikiem sprawnego

dziatania systemu refundacyjnego.
Jako gtéwne przyczyny ograniczen w dostepie do terapii postrzegane sa:

e zagadnienia z diagnostyka oraz z dotarciem pacjenta do osrodka inicjujgcego
i prowadzgcego terapie,

e kompleksowosc i koordynowana opiekg nad pacjentem,

e niewystarczajgca wiedza i uwaga lekarzy, szczegélnie lekarzy pierwszego
kontaktu,

e brakirealnej i kompleksowej wyceny swiadczen,

e niedostatecznie wiarygodne krajowe dane medyczne i epidemiologiczne,

e niedostosowanie proceséw oceny technologii medycznych oraz kryteridéw
refundacyjnych do charakterystyki chordb rzadkich i terapii w nich

stosowanych.

Nalezy stwierdzié, iz wiekszo$¢é z przytoczonych powyzej zagadnien pojawiata sie juz
wczesniej w debacie publicznej. Niektére z nich byly identyfikowane na poziomie
projektéw NPCR jako gtdwne problemy systemu opieki nad pacjentem z chorobg
rzadka. Inne byty rozwazane jako rozwigzania adresujgce problemy i mogace

przynies¢ istotng poprawe jakosci opieki.

Warto jednak zauwazyé, iz obecnie wszystkie grupy interesariuszy biorgce udziat w
dyskusji sg zgodne, iz zmiana w podejsciu do zapewniania opieki pacjentom z

chorobami rzadkimi jest potrzebna. Nalezy wiec mie¢ nadzieje, ze byé moze w
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Proponowane
rekomendacja adresujg
bariery formalne i

administracyjne

najblizszym okresie przynajmniej czes¢ z proponowanych i korzystnych dla pacjenta

rozwigzan znajdzie zastosowanie w codziennej praktyce.

Podejscie do zapewniania dostepnosci w chorobach rzadkich w Polsce -

rekomendacje

W trakcie od lat prowadzonej debaty zarowno postawiono trafne diagnozy, jak i
przygotowano propozycje skutecznych rozwigzan. Jednak ze wzgledu na skale ich
wdrozenia oraz koszty z tym zwigzane, decydenci nie podjeli dotychczas decyzji o

przejsciu z fazy ,planowania” do fazy ,realizacji”.

Majac na uwadze powyzsze zaproponowano rozwigzania adresujgce przede
wszystkim bariery o charakterze formalnym i administracyjnym. Mogg one by¢
zaimplementowane niemal ,od reki”, adresujg gtdéwne bolgczki w zakresie systemu
refundacji, a ich implementacja w istotny sposéb moze przyczynic sie do zwiekszenia

liczby terapii dostepnych w Polsce dla pacjentéw z chorobami rzadkim.

Rekomendacja podstawowe:

1. Odmienny proces oceny terapii w chorobach rzadkich;
a. Zmiana z podejscia utylitarnego na egalitarne,
b. Ramy oceny technologii medycznych wychodzace poza kosztowa
efektywnos¢ terapii (np. analiza wielokryterialna);

2. Woytaczenie zastosowania art. 13 ust. 3 i 4 ustawy o refundacji dla produktow
stosowanych w terapii choréb rzadkich (przepisy uzalezniajgce wysokos¢
urzedowej ceny zbytu technologii medycznych od przedstawienia przez
whnioskodawce randomizowanych badan klinicznych, ktérych realizacja w
chorobach rzadkich czesto nie jest mozliwa);

3. Podwyiszenie progu efektywnosci kosztowej z poziomu trzykrotnosci PKB
per capita za 1 QALY do poziomu, ktéry uwzglednia charakter choréb
rzadkich;

4. Zastgpienie dowodu dostepnosci oswiadczeniem dot. wprowadzenia do
obrotu produktu nie pdzniej, niz w dniu wejscia w zycie decyzji o objeciu

refundacja.

Rekomendacje dodatkowe:
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1. Przyspieszenie postepowania refundacyjnego dla terapii stosowanych w
chorobach rzadkich;

2. Zmiana w zakresie wymagan dotyczacych wynikow badan klinicznych
przywotywanych w zatacznikach do wniosku refundacyjnego (wieksza
elastycznos¢ w zakresie oceny tzw. punktow koricowych, w tym dopuszczenie
oceny efektu klinicznego na podstawie zastepczych punktéw koricowych, tzw.
surogatow);

3. Dofaczanie wuzasadnienia ceny do procesow zwigzanych z oceng
efektywnosci kosztowej terapii;

4. Umotiliwienie rozpoczecia procesu obejmowania terapii refundacja na
whniosek Ministra Zdrowia lub konsultanta krajowego z danej dziedziny

medyczne;j.

Wdrozenie czesci z powyzszych rekomendacji moze wytgcza¢ zasadnos¢ prac nad
kolejnymi. Niemniej wazne jest przedstawienie réznych opcji, aby decydenci mieli

mozliwo$é dokonania zmian na réznych poziomach systemu.
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Kryteria definiujgce
,Chorobe rzadkq”
mogq byc rézne

Rozdziat I: Wprowadzenie do problematyki
chorob rzadkich

Definicja choroby rzadkiej i ultrarzadkiej

Terminem ,choroby rzadkie” (ang. rare diseases) okreslane s3 jednostki chorobowe
o niskiej czestosci wystepowania w populacji. Wedtug raport grupy ISPOR ds. choréb
rzadkich [4] aktualnie na Swiecie funkcjonuje okoto 112 definicji ,,choroby rzadkiej”.
Pomiedzy nimi wystepujg réznice w progu okreslajgcym kryteria chorobowosci
(tabela ponizej), wystepujg lub nie odwotania do ciezkosci stanu chorobowego,

niepetnosprawnosci lub uwarunkowan genetycznych choroby.

Tabela 1. Wspoétczynnik chorobowosci (liczba przypadkéw na 100 tys. oséb) wykorzystywane w
definicji choroby rzadkiej w dokumentach w poszczegélnych krajach

Srednia liczba
przypadkow na

Zakres wspotczynnika
chorobowosci w
publikacjach

100 tys. oséb

Korea 5 5 5
Dania 13 1 20
Rosja 19 7 50
Szwecja 21 10 50
Holandia 39 1 50
Japonia 39 39 39
Unia Europejska 40 2 50
Wielka Brytania 40 1 50
Hiszpania 43 2 50
Wiochy 43 <1 50
Polska 45 2 60
Niemcy 46 12 50
Czechy 50 50 50
Stowacja 50 50 50
Francja 50 50 50
Irlandia 50 50 50
USA 64 64 64
Chiny 76 <1 150
Srednia z wszystkich krajow 40

objetych analizg

Zrédto: [4].

Liczba wariantéw definicji choroby rzadkiej jest zbyt duza, by médc przytoczyc

wszystkie z rozwigzan, stad ponizej omdéwimy jedynie klika wybranych.
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Pierwsza na swiecie
definicja ,,choroby
rzadkiej” zostata
przyjeta niemal 40 lat
temu

Europejska definicja
»Choroby rzadkiej” to 5
przypadkow na 10 tys.
0s0b

Europejska definicja
,Choroby ultrarzadkiej”
to 1 przypadek na 50

tys. 0sob

Wiekszos¢ chorob
rzadkich to choroby
ultrarzadkie

Pierwszym aktem wprowadzajgcym definicje choroby rzadkiej byta stworzona w
1983 przez rzad Standw Zjednoczonych ustawa o lekach sierocych (ang. The Orphan
Drug Act). Ustawa ta definiowata chorobe rzadkg, jako chorobe, ktéra dotyka mniej
niz 200 tys. mieszkancow. Kolejnymi krajami, ktéry wprowadzity definicje choroby
rzadkiej do swojego systemu prawnego byly Japonia (Orphan Drug Act, 1993) i
Australia (Orphan Drug Program, 1997). Przyjete definicje stanowity, ze chorobg
rzadka jest choroba dotykajgca mniej niz 40 (w przypadku Japonii) oraz 11 (w
przypadku Australii) chorych na 100 tys. osdb [5].

W Europie definicja choroby rzadkiej pojawita sie pod koniec lat 90-tych ubiegtego
wieku, niejako przy okazji rozwigzywania probleméw zwigzanych z niskg aktywnoscig
przemystu farmaceutycznego w obszarze poszukiwania i rozwoju nowych terapii dla
bardzo nielicznych populacji pacjentéw. Zgodnie z rozporzadzeniem nr 141/2000
Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 16 grudnia 1999 r. w sprawie sierocych
produktéw leczniczych chorobg rzadka jest choroba, ktéra wystepuje z czestoscia

nie wyisza niz 5 na 10 tys. oséb [6].

Wsrdéd licznych choréb rzadkich znajdujg sie réwniez takie choroby, w ktérych liczba
pacjentéw nimi dotknietych jest wyraznie nizsza, niz przyjete 5 przypadkéw na 10
tys. oséb. Pierwszym podmiotem, ktdry zwrdcit uwage na ten fakt oraz okreslit
granice przedzialu chorobowosci umozliwiajagcg zakwalifikowanie jednostki
chorobowej do grupy choréb ultrarzadkich (ponizej 1 pacjenta na 50 tys.

mieszkancow) byt brytyjski National Institute for Health and Care Excellence (NICE).

Oficjalna definicja choroby ultrarzadkiej zostata przyjeta przez Unie Europejskg w
rozporzadzeniu nr 536/2014 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 16 kwietnia
2014 r. Wskazuje ona, ze chorobg ultrarzadka jest choroba, na ktéra srednio zapada

nie wiecej niz 1 osoba na 50 tys. oséb [7].

W kontekscie przedstawionej powyzej definicji warto zauwazyé, iz w zaleceniu Rady
UE z 2009 roku w sprawie dziatan w dziedzinie choréb rzadkich podkreslono, ze
wiekszos¢ przypadkdw chordb rzadkich to choroby, na ktére cierpi maksymalnie 1 na
100 tys. oséb [8]. Tym samym, biorgc pod uwage czestos$é wystepowania choroby

mozna przyjg¢, ze zdecydowana wiekszos¢ choréb rzadkich to choroby ultrarzadkie.
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W Polsce brak
oficjalnej krajowej
definicji choroby
rzadkiej i ultrarzadkiej

Propozycja definicji
,Choroby rzadkiej” z
projektu NPCR zawiera
wiele kryteriow

Definicja choroby rzadkiej i ultrarzadkiej w Polsce

We wspomnianych powyzej zaleceniach Rady UE z 2009 roku wezwano rowniez kraje
cztonkowskie do opracowania narodowych strategii dla choréb rzadkich [8].
Oczywistym elementem takiego dokumentu wydaje sie by¢ przyjecie definicji
jednostki chorobowej kwalifikowanej w krajowym systemie ochrony zdrowia do
grupy choréb rzadkich. Mimo powotania w 2008 roku przez éwczesnego Ministra
Zdrowia Ewe Kopacz ,,Zespotu ds. Chordb Rzadkich” oraz kilku préb podejmowanych
w latach pdzniejszych, do tej pory strategia taka nie zostata w Polsce przyjeta [5].
Rowniez inne oficjalne dokumenty nie zawierajg takiej krajowej definicji choroby
rzadkiej. Okreslenie to nie wystepuje ani razu w ,Narodowym Programie Zdrowia na
lata 2007-2015”, ,Narodowym Programie Zdrowia na lata 2016—2020" ani w
,,Strategii rozwoju nauki w Polsce do 2015 roku” [1]. W zwigzku z tym nalezy przyjac,
ze w Polsce nie obowigzuje aktualnie zadna oficjalna krajowa definicja choroby
rzadkiej i ultrarzadkiej [5]. Powszechnie wiec uzywa sie definicji zaproponowanej

przez Unie Europejska [5].

Brak krajowej definicji choroby rzadkiej wydaje sie byé tym bardziej zaskakujacy, ze
juz w zarzadzeniu nr 17/2007 Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 10
kwietnia 2007 r w paragrafie 9 zawarto informacje wskazujacg, ze chorobg
ultrarzadka jest stan chorobowy dotykajacy ponizej 750 przypadkéw w skali catego

kraju (czyli czestos$¢ wystepowania okreslona na poziomie 1:50 000 mieszkaricéw).

Jak wspomniano powyzej juz od kilkunastu lat trwajg w Polsce prace nad Narodowym
Planem dla Choréb Rzadkich (NPCR). Jeden z przygotowanych projektéw,
opracowany przez ponad 40 organizacji pacjenckich i 60 profesoréw trafit do

Ministerstwa Zdrowia w lutym 2013 roku, niestety nie zostat on przyjety [9].

Ostania z dostepnych w przestrzeni publicznej wersji projektu NPCR z dnia 10
czerwca 2019 r. definiuje choroby rzadkie jako ,schorzenia najczesciej, choé¢ nie
wytacznie, uwarunkowane genetycznie, w okoto potowie przypadkéw ujawniajgce
sie w wieku dzieciecym, o przewlektym i nierzadko ciezkim przebiegu, prowadzace
przedwczesnie do zgonu lub powodujace niepetnosprawnos¢” i wprost odwotuje

sie do czestosci ich wystepowania przyjetej przez UE [10].

W ocenie autoréw niniejszego opracowania zwigzanie definicji choroby rzadkiej z
przedwczesnym zgonem lub niepetnosprawnoscig wydaje sie by¢ zbyt dalekim jej

zawezeniem. Istniejg bowiem jednostki chorobowe, ktérych wptyw na zdrowie i zycie
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Choroby rzadkie
ujawniajq sie w
kazdym okresie zycia

Etiologia chordb
rzadkich moze byc¢ inna

niz genetyczna

chorego nie jest az tak dramatyczny, niemniej stan zdrowia pacjenta moze wymagac
podjecia interwencji np. o charakterze medycznym. Jednak w kontekscie celu
przyjecia takiej definicji w NPCR — okreslenie grupy pacjentéw dla ktorych w ramach
systemu ochrony zdrowia powinny by¢ alokowane okreslone swiadczenia zdrowotne
na specjalnych warunkach — podejscie takie wydaje sie by¢ zrozumiate, co nie
oznacza, ze wiasciwe. Rdznicuje bowiem choroby rzadkie na ,ciezsze” i ,lzejsze”, co
wraz z przypisaniem roznic w gwarantowanych dla tych grup swiadczeniach moze

prowadzi¢ do réznego stopnia dyskryminacji tych , 1zejszych”.

Niezmiernie waznym zagadnieniem, podniesionym w przytoczonej definicji, jest
wskazanie, iz choroby rzadkie mogg sie ujawnia¢ w poéiniejszych okresach zycia
pacjenta. Dotychczas bowiem w swiadomosci spotecznej czesto funkcjonowat obraz
chordéb rzadkich jako problemu pojawiajgcego sie w wieku dzieciecym. W wiekszosci
przypadkéw rzeczywiscie tak jest — 75% choréb rzadkich ujawnia sie juz w wieku
dzieciecym [11], niemniej az 1 z 4 zdiagnozowanych przypadkéw dotyczy oséb
dorostych. Podobnie czynniki genetyczne sg przyczyng w 80% wystgpien chordb
rzadkich, jednak u 1 na 5 oséb z chorobg rzadkgy przyczyna schorzenia moze mie¢
pochodzenie infekcyjne (bakteryjne lub wirusowe), alergiczne, wynikaé¢ z
oddziatywania czynnikéw srodowiskowych, by¢ zwigzane z czynnikami o

charakterze degeneracyjnym lub proliferacyjnym [11] (np. nowotwory).

Powyzsze stanowisko zdaje sie znajdowaé potwierdzenie w tresci pdiniejszej wersji
projektu NPCR, uzyskanej w kwietniu 2020 roku przez autorow niniejszego
opracowania z Ministerstwa Zdrowia w trybie dostepu do informacji publiczne;j.
Wedtug tego dokumentu ,,Choroby rzadkie to choroby, ktére wystepujq z czestoscig

nie wyzsza niz 5 na 10 tys. oséb”.

Jaka powinna by¢ definicja ,,choroby rzadkiej” w ujeciu krajowym?

Na kanwie powyiszych rozwazan oraz biorgc pod uwage cel jaki przyswieca
stworzeniu krajowej definicji choroby rzadkiej (oraz ultrarzadkiej) w NPCR —
zagwarantowanie optymalnego dostepu do swiadczen medycznych oraz szeroko

definiowanej opieki, na etapie jej tworzenia warto rozwazyé nastepujgce kwestie:

e odwotanie do ogdlnej definicji europejskiej; za zasadne nalezy zatem uznad

oparcie sie o czestotliwos¢ wystepowania jednostki chorobowej zgodng z
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Przyjeta definicja
,Choroby rzadkiej” nie
powinna by¢

traktowana literalnie

definicjami europejskimi (5:10 000, tj. do ok. 19 tys. pacjentéw w skali catej
Polski),
wprowadzenie obok definicji choroby rzadkiej definicji choroby ultrarzadkiej
opartej réwniez o czestotliwos¢ wystepowania choroby zgodng z
uregulowaniami europejskimi (1:50 000, tj. do ok 760 pacjentéw w skali
kraju),
nieuwzglednianie w definicji kwestii takich jak:

o roéznicowanie ze wzgledu na wiek pacjenta (pacjent pediatryczny i

dorosty),
o roéznicowanie ze wzgledu na stan chorego (przypadki lzejsze i te

skutkujgce zgonem lub niepetnosprawnoscia),

powodujg one bowiem niezasadne wyfgczenie z chordb rzadkich grup

pacjentéw nimi dotknietych,

uwzglednienie w definicji odwotania do wykazu choréb rzadkich
opracowywanego przez niezalezne gremium (np. klasyfikacji Orpha [12]);
odwotanie sie do takiego wykazu pozwoli w wiekszosci przypadkéw na
ograniczenie sytuacji poddawania w watpliwo$¢ zasadnosci traktowania
danej jednostki chorobowej jako choroby rzadkiej,
dopuszczenie mozliwosci nieliteralnego traktowania przyjetej definicji, gdyz:
o ze wzgledu na pule genowg polskiej populacji pewne schorzenia beda
wystepowac u nas z czestotliwoscig inng, niz w pozostatych krajach
europejskich — szacowana liczba pacjentdw (w oparciu o niedoskonate
dane krajowe) moze przekracza¢ definicyjne progi czestotliwosci
wystepowania schorzenia (np. 19500 pacjentéw), lub moze
powodowaé, ze choroba populacyjna w innym kraju bedzie w Polsce
chorobg rzadkg;
o systemy klasyfikacyjne mogg nie nadgzac za biologig — moze pojawic
sie pacjent, ktérego jednostka chorobowa nie bedzie wystepowad np.
w klasyfikacji Orpha,
stad tez warte rozwazania jest powotanie zespotu ekspertow, w ktérego
kompetencjach pozostawataby ostateczna decyzja co do kwalifikacji

choroby (nie pacjenta) jako choroby rzadkie;j.
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Terapie stosowane w
chorobach rzadkich to
nie tylko leki, ale tez
pozostate produkty

lecznicze

Jednoczesnie, za niemozliwe nalezy uzna¢ uwzglednienie w definicji standardu opisu
jednostek chorobowych, jakim jest utrzymywana przez WHO Miedzynarodowa
Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Problemoéw Zdrowotnych (ICD) oraz odwotywanie
sie do tej klasyfikacji. Wynika to z faktu braku dostosowania edycji 10 (bedacej
obecnie w uzyciu) do specyfiki choréb rzadkich. Dopiero zmiany wprowadzane w
edycji 11 prawdopodobnie przyniosg zmiane tego stanu, jednak nalezy pamieta¢, ze
edycja ta zostanie zaprezentowana dopiero 1 stycznia 2022 roku, a jej implementacja

na gruncie krajowym moze mie¢ miejsce w pdzniejszych latach.

Definicja terapii stosowanej w chorobach rzadkich

W przywotanej wczesniej wersji projektu NPCR z kwietnia 2020 roku zawarta zostata
definicja leku przeznaczonego dla terapii chordb rzadkich. Wedtug niej ,lekami
przeznaczonymi dla terapii choréb rzadkich s3 leki dedykowane leczeniu choréb nie

wystepujacych czesciej niz u 5 na 10 tys. oséb.”

Przywotanie w definicji wytacznie ,lekéw” jest odejsciem od idei zapewniania
dostepu do terapii w chorobach rzadkich przyswiecajgcej uchwaleniu przywotanego
juz wczesniej rozporzadzeniu nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego. W nim
bowiem mowa jest o ,,produktach leczniczych”, a zgodnie z dyrektywg 2001/83/WE

Parlamentu Europejskiego z 6 listopada 2001 roku produktem leczniczym jest:

e jakakolwiek substancja czynna lub potfgczenie substancji prezentowana jako
posiadajgca wtasciwosci lecznicze lub zapobiegajgce chorobom u ludzi; lub

e jakakolwiek substancja lub potgczenie substancji, ktéore moga by¢ stosowane
lub podawane ludziom w celu odzyskania, poprawy lub zmiany funkcji
fizjologicznych poprzez powodowanie dziatania farmakologicznego,
immunologicznego lub metabolicznego, albo w celu stawiania diagnozy

lecznicze;j.

W niektérych jednostkach chorobowych podstawowgq terapig s3 bowiem srodki
spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego (np. diety w fenyloketonurii),
ktorych suplementacja pozwala na unikniecie ciezkich niepozadanych efektéw

naturalnego przebiegu choroby.

Osobnym zagadnieniem jest pominiecie wyrobéw medycznych. W przypadku

niektorych schorzen rzadkich sg one podstawowym narzedziem terapeutycznym,
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Wyroby medyczne tez
stuzq terapii chorob
rzadkich

Wspdtczesna
medycyna jest coraz
bardziej
spersonalizowana

ktorego zastosowanie jest niezbedne dla przezycia pacjenta (np. opatrunki w

pecherzowym oddzielaniu sie naskdrka).

Przytoczenie czestosci wystepowania choroby w kontekscie definicji ,leku
stosowanego w chorobie rzadkiej”, bez bezposredniego odwotania sie do definicji
»,choroby rzadkiej”, moze wskazywac, iz regulator rozwaza mechanizmy, w ktérych
jako ,leki przeznaczone dla terapii chordb rzadkich” mogg by¢ traktowane leki
stosowane w innych schorzeniach o niskiej czestosci wystepowania, a nie tylko w
,chorobach rzadkich”. Podejscie takie moze by¢ wstepem do dyskusji nad medycyng
spersonalizowang i tzw. terapiami rzadkimi (aczkolwiek w obu przypadkach kluczowe

jest zdefiniowanie zakresu definicji ,choroby”).

Medycyna personalizowana, a choroby rzadkie

Wspdtczesna medycyna zaczyna byé coraz bardziej spersonalizowana, tzn. jej celem
»jest stosowanie ukierunkowanych lekéw przy uwzglednieniu innych
indywidualnych informacji w celu dostosowania leczenia pacjentow do ich

szczegolnej sytuacji” [13].

Rozwdj nauk medycznych obserwowany na przestrzeni ostatnich lat, a w
szczegblnosci rozwéj tzw. nauk podstawowych, doprowadzit do gwattownego
zwiekszenia wiedzy na temat przyczyn powstawania chordb. Zidentyfikowane i
opisane szczegdétowo mechanizmy procesdw stojgcych u podstaw wystgpienia
schorzenia dotykajg poziomu molekularnego ludzkiego organizmu. Te nowe odkrycia
rodzg nadzieje w zakresie skutecznego diagnozowania i terapii wielu schorzen,

dotychczas niedostatecznie zaopatrzonych.

Juz dzi$ pojawiajg sie nowe, efektywne terapie, ktére swdj peten potencjat
skutecznosci ujawniajg podczas zastosowania w leczeniu celowanym, nakierowanym
na pacjentéw u ktérych stwierdzono np. wystepowanie okreslonych mutacji
genetycznych, a ktérzy to stanowig jedynie czes¢ populacji dotknietych dang

jednostkg chorobows.

Szczegdlnym przypadkiem sg przetomowe leki i terapie z grupy ATMP (Advanced
Therapy Medicinal Products), a wérdd nich terapie genowe, komérkowe i tkankowe

[14].

S3 rowniez takie terapie, ktore wrecz sg przygotowywane dla danego pacjenta, jak

np. terapie CAR-T.

28



Wsréd chordb
powszechnych bedq w
przysztosci ich rodzaje,

spetniajgce kryteria
czestosci
wystepowania
przyjmowane obecnie
dla chordb rzadkich

Takich wyodrebnionych subpopulacji pacjentéw w wielu obszarach terapeutycznych
(szczegdlnie w onkologii) z roku na rok jest wiecej. Pomimo wystepowania jednej
choroby terapia poszczegdlnych subpopulacji pacjentéw z obecnoscig ekspresji
okreslonych gendéw odbywa sie z zastosowaniem innych srodkdéw i inne sg rokowania

pacjentéw co do przebiegu choroby.

W wielu przypadkach takie subpopulacje pacjentéw spetniajg kryteria kwalifikacji do
chordéb rzadkich lub ultrarzadkich. Charakterystyka terapii w nich stosowanych w
duzym stopniu jest rowniez zblizona do terapii stosowanych w chorobach rzadkich —
adresowane do niewielkich grup pacjentéw, czesto wysokokosztowe (poza zasiegiem
mozliwosci finansowych pacjenta), ktérych stosowanie jest mozliwe w ograniczonej

liczbie wysokospecjalistycznych osrodkéw.

Kolejne lata niewatpliwie przyniosg zwiekszenie liczby terapii adresowanych do
takich grup pacjentéw. Tym samym, majgc na uwadze ich specyfike, juz dzi$ zasadne
wydaje sie podjecie decyzji o uwzglednieniu mechanizméw dyskutowanych i

wprowadzanych w chorobach rzadkich rowniez w tej grupie terapii.

Terapia rzadka

Terapie rzadkie mogg obejmowaé choroby powszechne, ale ich zastosowanie jest
zasadne tylko w bardzo waskich grupach pacjentéw znajdujacych sie w szczegdlnej
sytuacji [15]. Niektére z takich terapii sg okreslane ,terapiami ostatniej szansy”.
Terapie rzadkie zwigzane sg z podaniem innej formy leku, niestandardowg droga
podania, czy zastosowaniem u danego pacjenta terapii, ktéra standardowo nie jest
przeznaczona do leczenia danej jednostki chorobowej. Przyktadem takiej rzadkiej
terapii moze by¢ dojelitowy wlew lewodopy stosowany u waskiej grupy pacjentéw z

chorobg Parkinsona [15].

Terapie rzadkie, podobnie jak produkty lecznicze stosowane w chorobach rzadkich,
mogg miec trudnosci ze spetnieniem kryterium progu efektywnosci kosztowej
zdefiniowanym przez ustawe refundacyjng (tzn. koszt uzyskania dodatkowego roku
zycia skorygowanego o jakos¢ przekracza ustalony w ustawie o refundacji poziom
trzykrotnosci PKB per capita), co powoduje pozostawania ich poza refundacjg. W
takich sytuacjach na zastosowanie terapii mogg sobie pozwoli¢ jedynie nieliczni

pacjenci, a pozostali — ze wzgledu na wysoki koszt terapii — nie podejmujg leczenia.
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Nawet co 12-ta osoba
w populacji moze by¢
dotknieta chorobgq
rzadkq

Epidemiologia chorob rzadkich — Europa i Swiat

Choroby rzadkie dotykajg mniej niz 5 na 10 tys. osdb, co moze wskazywad, iz skala
omawianego problemu jest niszowa. Jednak ze wzgledu na duzg liczbe
zidentyfikowanych chordb rzadkich w rzeczywistosci problematyka ta dotyka setek

miliondw pacjentéw na catym swiecie.

Szacunki wskazujg, ze liczba obecnie zidentyfikowanych chordb rzadkich wynosi
miedzy 5 a 8 tysiecy. W literaturze medycznej co tydzied opisywanych jest pieé
nowych chordb rzadkich [7]. Choroba rzadka, na réznych etapach zycia, dotyka od

6% do 8% populacji [8].

Pomimo, iz kazda z choréb rzadkich charakteryzuje sie stosunkowo niska czestoscia
wystepowania szacuje sie, ze razem dotykajg one od 27 do 36 milionéw oséb w
samej Europie [8], 25 milionéw Amerykanow i tgcznie okoto 400 milionéw na catym

Swiecie [16].
Wsrdd choroéb rzadkich:

e 65% ma ciezki przebieg [1],

e 50% dotyczy dzieci [17],

e 70% ujawnia sie przed 2. rokiem zycia [1],

e 35% prowadzi do zgonu w 1. roku zycia [1],

e 30% pacjentéw umiera przed 5. rokiem zycia [17],

e 12% prowadzi do zgonu miedzy 1. a 15. rokiem zycia [1],

e 40-45% zgonow dotyczy dzieci przed 15. rokiem zycia [17],

e w 50% choréb wystepuje dodatkowo opdznienie rozwoju psychoruchowego

[1].

Choroby rzadkie najczesciej rozpoznaje sie w wieku dzieciecym (75% przypadkow
wszystkich chordb rzadkich), z tego wzgledu choroby te odpowiedzialne sg za 30%

hospitalizacji w szpitalach dzieciecych [17].

Jednak patrzenie na choroby rzadkie jedynie przez pryzmat populacji pediatrycznej
nie jest uzasadnione. Wydtuzanie sie zycia ludzkiego, utomnos¢ mechanizméw
naprawczych ludzkiego ciata w podesztym wieku oraz coraz doskonalsze metody

diagnostyczne spowodowaty, ze choroby rzadkie coraz czesciej sg diagnozowane
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Choroby rzadkie coraz
czesciej dotykajq
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chorobach rzadkich sg
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0Od 1,6 do 3 min
Polakéw moze by¢
dotknietych chorobami
rzadkimi

takze w populacji senioralnej. Trend ten dotyka wszystkich krajow

wysokorozwinietych, w tym rowniez Polski.

Epidemiologia chordb rzadkich - Polska

W Polsce brakuje danych epidemiologicznych dotyczgcych chordb rzadkich i
ultrarzadkich. Nie istnieje zaden oficjalny rejestr, czy tez inne narzedzie
umozliwiajgce wiarygodne oszacowanie rzeczywistej liczby chorych dotknietych
chorobami rzadkimi. Dane pacjentéw dostepne w bazach Narodowego Funduszu
Zdrowia, ze wzgledu na niedoskonatosci klasyfikacji stuzgcych do opisu jednostek

chorobowych, dajg mozliwos¢ jedynie szacunkowego okreslenia skali problemu.

Taka préba zostata podjeta przez tworcow projektu NPCR. Dokument opublikowany
10 czerwca 2019 r. (jak i pdzniejsze wersje NPCR) zawiera probe oszacowania liczby
pacjentéw dotknietych chorobami rzadkimi w Polsce na podstawie chordb
uwzglednionych w klasyfikacji Orpha [10]. Z analizy zostaty wytaczone choroby
rzadkie, nie posiadajace przypisanego kodu ICD-10 oraz te, ktére byty kodowane
przy pomocy potaczenia dwéch kodow ICD-10 z powodu braku mozliwosci
zidentyfikowania ich w bazie swiadczen NFZ. Wytgczono takze rozpoznania ICD-10,
ktorych chorobowos¢ w analizowanym okresie (lata: 2009-2017) wynosita powyzej
19 tys. przypadkdéw oraz rozpoznania, ktérych zakres byt zbyt szeroki (zawierat inne,
dodatkowe jednostki chorobowe np. urazy), a takze zdarzenia dotyczgce pacjentéw,
ktorzy w catym powyzszym okresie mieli wytgcznie jeden kontakt z ochrong zdrowia

[10].

Oszacowana liczba pacjentow dotknietych chorobami rzadkimi, definiowanymi
algorytmem uwzgledniajgcym powyisze zatozenia wynosi w Polsce okoto 1,6
miliona oséb [10]. Dla poréwnania inne Zrédta (nakfadajace szacunkowe
wystepowanie chorob rzadkich u 6-8% populacji na dane demograficzne) wskazujg
na 2,5 — 3 miliony chorych w Polsce [9], co wydaje sie wskazywa¢ na znaczne
niedoszacowanie liczby pacjentow 2z chorobami rzadkimi w analizie z

wykorzystaniem danych NFZ i przedstawionej powyzej metodologii.

Ponizszy wykres przedstawia liczbe pacjentéw z chorobami rzadkimi

zidentyfikowanych na podstawie danych NFZ w poszczegdlnych latach.
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Wykres 2. Liczba pacjentéw z chorobami rzadkimi w Polsce zidentyfikowanych na podstawie danych
NFZ w poszczegdlnych latach (w tys.)
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Zgodnie z analizg przedstawiong w NPCR kazdego roku liczba pacjentéw sukcesywnie
rosta, z 278 tys. w roku 2009 do 566 tys. w roku 2016. Niewatpliwie zwiekszajaca sie
liczba pacjentdéw z chorobami rzadkimi jest wynikiem rosngcej wiedzy o chorobach
rzadkich (w tym zwiekszaniem sie liczby jednostek chorobowych), efektem postepu
w diagnostyce, wiekszej uwagi zwracanej na zagadnienie chordb rzadkich przez
system ochrony zdrowia, jak rowniez z roku na rok poprawiajgce;j sie jakosci zasobdw

informacyjnych pozostajgcych w dyspozycji NFZ.

W ostatnich latach co roku w bazach NFZ pojawia sie ponad 200 tys. nowych
pacjentdéw z rozpoznang chorobg rzadka.

Wykres 3. Liczba nowych pacjentéw z chorobami rzadkimi w Polsce zidentyfikowanych na podstawie
danych NFZ w poszczegdlnych latach (w tys.)
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Zrédto: [10].

Bazujac na obserwowanym trendzie mozna zatozy¢, ze w 2020 roku ze Swiadczen NFZ
moze skorzystaé w Polsce ponad 730 tys. oséb sposréd (prawdopodobnie) niemal 2
mlin dotknietych chorobg rzadka. Warto jednak zaznaczy¢, ze szacunek ten oparty

zostat o algorytm rozpoznawania pacjentéw z chorobg rzadkg zastosowany na
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W 90% nowych
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diagnozowana w wieku

dorostym

Swiadomosé lekarzy

i diagnostyka kluczem
do wczesnego wykrycia
choroby rzadkiej

potrzeby NPCR, w zwigzku z czym podana powyzej liczba chorych jest

niedoszacowana.
Wsréd nowych pacjentdw z chorobami rzadkimi jednostki chorobowe z obszaréw:

e npowotwory,

e nowotwory i choroby krwi,

e wady rozwojowe wrodzone, znieksztatcenia i aberracje,

e zaburzenia wydzielania wewnetrznego, stanu odzywienia i przemiany
metabolicznej,

e choroby uktadu nerwowego,

e choroby uktadu kostno-stawowego, miesniowego i tkanki tacznej

odpowiadajg za ponad 70% wszystkich pacjentéw (30% stanowig inne rozpoznania)

[10].

Warto tez wspomnie¢, ze kazdego roku w Polsce u okoto 20 tys. dzieci rozpoznaje sie
chorobe rzadkg [17]. Oznacza to, ze okoto 180 tys. nowych pacjentéw rocznie, to

pacjenci, u ktérych choroba rzadka zostata zdiagnozowana w pézniejszym wieku.

Problemy w okresleniu liczby chorych
Jak wczesniej wspomniano szacunki liczby pacjentéw z chorobami rzadkimi

prowadzone w oparciu o dane NFZ mogg by¢ znacznie niedoszacowane.

Ze wzgledu na swojg rzadko$¢ wystepowania, choroby rzadkie i ultrarzadkie sg
bardzo trudne do zdiagnozowania: specjalisci nie majg doswiadczenia w ich
rozpoznawaniu, czasami niezbedne badania nie znajdujg sie w koszyku Swiadczen
gwarantowanych [18], przez co nie sg one elementem proceséw diagnostycznych
prowadzonych w zakresie swiadczen finansowanych ze srodkéw publicznych. W
konsekwencji pacjenci przez lata nie majg prawidtowo postawionej diagnozy. W
sytuacji takiej moze dojs¢ do przedwczesnego zgonu pacjenta, co z oczywistych

powoddw skutkuje brakiem uwzgledniania go w statystykach choréb rzadkich.

Problemy w okresleniu liczby chorych z chorobami rzadkimi wynikajg rowniez z
niedoskonatosci klasyfikacji ICD-10. Brak w niej indywidualnych kodow ICD-10 dla
poszczegdlnych jednostek chorobowych lub tez praktyka jest stosowanie potgczenie
dwadch kodéw. Wedtug ekspertéw obecna klasyfikacja ICD-10 nie jest dostosowana

do monitorowania choréb rzadkich i trudno w oparciu o dane zbierane z jej
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Szybkie przejscie na
klasyfikacje ICD-11
umozliwi poprawe

identyfikacji pacjentow
z chorobami rzadkimi

w systemie ochrony

zdrowia

wykorzystaniem identyfikowac i monitorowac choroby rzadkie. Zmiana ma nastgpic

w klasyfikacji ICD-11, ktéra oficjalnie bedzie wprowadzona od 1 stycznia 2022 r.

Klasyfikacja ICD-11 ma obejmowac swoim zakresem wszystkie choroby rzadkie — do
kazdej z nich zostanie bowiem przypisany Ujednolicony Identyfikator Zasobow (ang.
Uniform Resource Identifier, URI). Dzieki URI rejestratorzy, badacze i analitycy beda
posiadali dostep do szczegdétowych danych epidemiologicznych i bedg mogli sie nimi
dzielic. Nowa klasyfikacja ICD-11 powstaje obecnie we wspodtpracy z wieloma

partnerami, w tym z OrphaNet* [19].

Znaczenie szerokiej dostepnosci terapii w leczeniu chordb rzadkich

Jak zostato to juz wyzej wspomniane, mimo iz wiekszo$¢ chorob rzadkich to choroby
genetyczne, to do tej grupy zaliczajg sie takze np. bardzo rzadkie choroby zakazne,
autoimmunologiczne, czy nowotwory. Prowadzone leczenie kazdej z tych choréb
wymaga indywidualnego podejscia, odpowiedniego dla kazdej jednostki

chorobowe;j.

Szczegblne znaczenie, ze wzgledu na réznorodnos¢ choréb, ma dostepnosé i
refundacja szerokiego wachlarza terapii w postaci lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych. Potrzebne
jest bowiem petne zaopatrzenie potrzeb chorego i maksymalne ograniczenie

niekorzystnych skutkéw i konsekwencji danej choroby.

Przyktadem, ktory pokazuje istotnos¢ dostepnosci réznego rodzaju terapii — nie tylko
lekéw — jest fenyloketonuria. Jest to dietozalezna, genetyczna choroba rzadka,
atakujgca uktad nerwowy, ktoérej ,ztotym standardem” leczenia jest stosowanie
specjalnej, niskofenyloalaninowe] diety?. W przypadku naturalnego przebiegu

choroby u pacjenta dochodzi do zaburzen neurologicznych z napadami

! OrphaNet — konsorcjum 40 panistw, zarzadzane przez zespét z Francuskiego Narodowego Instytutu
Zdrowia i Badan Medycznych (ang. French National Institute for Health and Medical Research,
INSERM) w 1997 r. w Paryzu.

2 Fenyloketonuria charakteryzuje sie niedoborem enzymu - hydroksylazy fenyloalaniny. Jego deficyt
uniemozliwia przeksztatcanie fenyloalaniny do tyrozyny i w konsekwencji prowadzi do gromadzenia
sie fenyloalaniny we krwi. Wysokie stezenia fenyloalaniny w konsekwencji uszkadzajg osrodkowy

uktad nerwowy na stale i zaburzajg prawidtowy rozwdéj dziecka [63].
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mozliwych do realizacji

padaczkowymi oraz znacznego uposledzenia rozwoju umystowego i motorycznego.
Wczesna diagnoza oraz zastosowanie odpowiedniej diety pozwala na unikniecie
niepozgdanych efektéw choroby i zapewnia normalne funkcjonowanie pacjenta w
wieku dorostym. Zastosowana dieta petni tu funkcje terapii leczacej. Produkty,
majgce zastosowanie w leczeniu fenyloketonurii s produktami niskobiatkowymi,
ktdrych cena bez refundacji siega kilkuset ztotych za jedno opakowanie. Jednak dzieki
wczesnemu dostrzezeniu problemu (relatywnie czeste wystepowanie choroby: od
1:4,5 tys. urodzen w Irlandii do 1:100 tys. urodzen w Finlandii, a w Polsce 1: 7,5 tys.
urodzen), wprowadzeniu wiele lat temu przesiewowych testéw diagnostycznych
oraz zapewnieniu dostepnosci refundowanych srodkdéw dietetycznych, w obecnych
czasach niezwykle rzadko spotyka sie osoby z tg chorobg z prezentacjg kliniczng jej

niekorzystnych objawoéw.

Powyzszy przyktad wskazuje, jak wielka role w chorobach rzadkich odgrywa wczesna
diagnoza oraz szybko wdrozona profilaktyka oraz jak wielkie znaczenie w terapii

choroby rzadkiej moze miec technologia nielekowa.

Sieroce produkty lecznicze i dostepnos¢ terapii

Jedng z cech wspdlnych produktéw leczniczych stosowanych w chorobach rzadkich
jest ich specyfika terapeutyczna, tj., jak zostato to juz wyzej wspomniane, niskie
zainteresowanie firm farmaceutycznych nieopfacalng produkcjg i rozwojem nowych
produktow leczniczych [1] (tzw. produkty ,sieroce”). Wigze sie to z problemami
dotyczgcymi powstania terapii (rozwdj i produkcja produktu leczniczego nie jest
opfacalna dla jego wytwodrcy) oraz dostepnosci kosztowej (gdzie produkt leczniczy
zostat wyprodukowany, ale pacjenci nie majg finansowych mozliwosci jego kupna —

co ma miejsce w przypadku brak refundacji/finansowania ze srodkéw publicznych).

Na nieoptfacalnos$é, lub niskg optacalnos¢ produkcji i rozwoju nowych produktéw

leczniczych stosowanych w chorobach rzadkich sktada sie kilka elementéw:

e koszty realizacji prac przedklinicznych (identyfikacja czgsteczki bedacej
ykandydatem” na produkt leczniczy, jej rozwdj i badania do momentu
rozpoczecia badan klinicznych), jak i czas trwania prac sg poréwnywalne z
innymi jednostkami chorobowymi

e przeprowadzenie badan klinicznych, niezbednych do okreslenia skutecznosci

i bezpieczenstwa terapii napotyka trudnosci w postaci problemoéw z
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rekrutacjg odpowiedniej liczby pacjentéw (jest ich mato, mogg by¢
rozproszeni po catym swiecie, dodatkowo czesto kilku pacjentow wtgczonych
do badania klinicznego obejmuje catg populacje pacjentéw z dang jednostkg
chorobowa)

e potencjat sprzedazowy dla nowego produktu leczniczego jest ograniczony w
wiekszosci jednostek chorobowych do kilku — kilkuset tysiecy pacjentow na
Swiecie — przy takiej skali produkcji moze by¢ trudne pokrycie kosztow
zwigzanych z fazg R&D oraz biezgcych kosztow wytwarzania produktu — jest
to tez przyczyna wysokiego kosztu czesci z nowoczesnych terapii stworzonych

intencjonalnie celem leczenia chorych z chorobami rzadkimi.

Decydenci systemdw ochrony zdrowia, zardwno na poziome europejskim, jak i w
poszczegdlnych panstwach, doskonale zdajg sobie sprawe z niskiej optacalnosci
rozwoju produktéw leczniczych w chorobach rzadkich. Dlatego tez, w trosce o dobro
pacjentéw dotknietych tymi chorobami, przyjeto akty prawne, majgce na celu
okreslenie statusu ,sierocego produktu leczniczego” i wprowadzenie odpowiednich
zachet dla sponsoréw do prowadzenia prac nad wprowadzeniem do obrotu nowych

terapii. W regulacji nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego i Rady stwierdzono, iz:

»Niektore stany chorobowe wystepujq tak rzadko, ze koszt opracowania i
wprowadzenia na rynek produktu leczniczcego majgcego stuzyc
diagnozowaniu, zapobieganiu lub leczeniu takiego stanu chorobowego nie
zostatby zwrdcony z przewidywanej sprzedazy tego produktu leczniczego;
przemyst farmaceutyczny niechetnie podejmowatby sie opracowania leku w
normalnych warunkach rynkowych; takie produkty lecznicze nazywane sq

sieroce” [6].

Pierwszg z regulacji prawnych, ktdra odnosita sie do sierocych produktéw leczniczych
byta stworzona w 1983 przez rzagd Standw Zjednoczonych ustawa Orphan Drug Act.
Przedmiotowy akt zawierat (oprécz wspomnianej juz wczesniej oficjalnej definicji
choroby rzadkiej) m.in. zachety utatwiajgce szybkie wprowadzenie tych produktéw
leczniczych do obrotu (zwolnienie z opfat rejestracyjnych, pomoc publiczng w
zakresie kosztow badan klinicznych, 7-letni okres wytacznosci na produkcje i
sprzedaz). Kolejnymi krajami wprowadzajgcymi okreslone regulacje prawne byty

Japonia oraz Australia [20].
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Regulacje europejskie pojawity sie w 2000 roku, kiedy to Unia Europejska
wprowadzita dla panstw cztonkowskich przywotfane juz powyzej Rozporzadzenie
141/2000 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 16 grudnia 1999 w sprawie
sierocych produktow leczniczych (dalej: Rozporzgdzenie 141/2000). Dzieki temu
rozporzadzeniu, zostata przyjeta wspdlna procedura oznaczania produktow
leczniczych jako sieroce, a dla producentéw wprowadzono dodatkowa ochrone
rynkowg i zapewniono odpowiednie zachety w zakresie prac badawczo-
rozwojowych (wsrdd nich nalezy wymieni¢ doradztwo w zakresie przeprowadzania
roznorodnych testow i préb niezbednych do wykazania jakosci, bezpieczenstwa i
skutecznosci  produktu leczniczego, automatyczny dostep do procedury
scentralizowanej - uzyskanie swiadectwa dopuszczenia do obrotu jednoczesnie we
wszystkich krajach Wspdlnoty, zwolnienie lub zmniejszenie optat rejestracyjnych)

[20].

W Polsce nie obowigzuje zadna oficjalna definicja sierocego produktu leczniczego.
Pojecie to pojawia sie tylko w art. 4b ustawy Prawo farmaceutyczne, odwotujac sie
jednak wprost do rozporzadzenia unijnego [5]. W projekcie NPCR z kwietnia 2020
pojawita sie definicja leku stosowanego w chorobie rzadkiej, co zostato juz

omoéwione wczesniej.

Utatwienia i zachety mozliwe s do przyznania juz na etapie prac poprzedzajgcych
uzyskanie decyzji o wprowadzeniu produktu do obrotu — produkt leczniczy moze
otrzymaé wodwczas tzw. desygnacje sierocego produktu leczniczego, ktéra po
uzyskaniu formalnej rejestracji (dopuszczenia do obrotu) zostaje przeksztatcona w

status sierocego produktu leczniczego.

Rejestracja produktu leczniczego przez Komisje Europejskg (KE) umozliwia
wprowadzenie go do obrotu we wszystkich panstwach cztonkowskich UE. Jednak
ostateczna jego dostepnos$¢ dla pacjentow (gtownie wynikajgca z zapewnienia
finansowania ze srodkéw publicznych / refundacji) podlega bezposredniej kontroli
odpowiednich organdw w poszczegdlnych panstwach cztonkowskich. W kazdym
kraju z osobna produkt musi np. przej$¢ proces refundacyjny, stad tez rézna jest

dostepnosé sierocych produktow leczniczych w krajach cztonkowskich [2].
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Producent leku
sierocego uzyskuje
realne korzysci
finansowe w
momencie rozpoczecia

jego sprzedazy

Wykres 4. Wskaznik dostepnosci mierzony liczbg lekéw sierocych dostepnych dla pacjentéw w
krajach europejskich wg stanu na koniec 2018 r. - w wiekszosci krajow jest to punkt, w ktérym

produkt uzyskuje dostep do listy refundacyjnej

Wskaznik dostepnosci

2015 #mmm2016 w2017 mmmmDataN/A ——-EMA approved

Zrédto: [2].

Warto zauwazy¢, ze zachety stosowane dla producentéw terapii stosowanych w
chorobach rzadkich na etapie przedsprzedazowym rzadko majg wymiar finansowy
(s to raczej dziatania ograniczajgce koszty, doradztwo w procesach
przedrejestracyjnych, itp.). Wytworca terapii realnie zaczyna odzyskiwaé srodki
zainwestowane w stworzenie terapii dopiero w momencie, w ktérym pacjenci
zaczynajg przyjmowac lek na warunkach komercyjnych. Jesli produkt leczniczy nie
jest stosowany, bo jego koszty przewyiszajg mozliwosci zakupowe pacjentéw, a
panstwo nie decyduje sie na jego objecie refundacja, wytwdrca nie ma mozliwosci
uzyskania zwrotu z zainwestowanych srodkow. Brak realnej mozliwosci sprzedazy
moze finalnie doprowadzi¢ danego producenta do decyzji o wycofaniu sie z dalszego

rozwoju terapii dla pacjentdéw z chorobami rzadkimi.

Jak wynika z danych EMA, w latach 2000 — 2019 zfozono tgcznie 3 443 wnioski o
nadanie produktom leczniczym sierocej desygnacji z czego 65% z nich (2 247)
otrzymato pozytywng opinie Komitetu ds. Sierocych Produktédw Leczniczych (COMP).
W rezultacie 99% (2 233) z wszystkich pozytywnie zaopiniowanych przez COMP
produktow leczniczych otrzymato desygnacje sierocg. Na przestrzeni lat liczba
sktadanych wnioskéw sukcesywnie rosta. Najwiecej wnioskéw ztozono w 2014 i w

2016 roku.
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Wykres 5. Wnioski o nadanie produktowi leczniczemu desygnacji sierocej ztozone do EMA w latach
2000 - 2019

350
300
250
200
150

100

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

e | iczba ztozonych wnioskéw
Produkty lecznicze, ktére otrzymaty pozytywnga opinie COMP
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Produkty lecznicze, ktére otrzymaty negatywnga opinie COMP
Produkty lecznicze wycofane po ztozeniu wniosku

Zrédto: [21].

Najwiecej desygnacji, bo az 209, nadano w 2016 roku. W tym tez roku ztozono 329
whioskow. Z kolei w 2019 roku desygnacje otrzymato 112 z 233 lekdw [22].

Tabela 2. Wnioski o nadanie produktowi leczniczemu desygnacji sierocej ztozone do EMA w latach
2000 - 2019

2000 - | 2006 - | 2011 - 2017 | 2018 | 2019
2005 2010 2015

Liczba ztozonych 1151 329 260 236 233 3443
whnioskow

Pozytywna opinia 348 500 759 220 144 163 113 2247
comp

Negatywna opinia 8 6 7 2 2 3 2 30
comp

Produkty lecznicze, 343 485 768 209 147 169 112 2233

ktore otrzymaty
desygnacje leku
sierocego
Produkty lecznicze 150 144 313 77 100 92 104 980
wycofane po ztozeniu
whiosku
Zrédto: [21].
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dorostych

Zdecydowana wiekszo$¢ produktow, ktdére otrzymujg tzw. desygnacje sierocego
produktu leczniczego (orphan designation — ang.) dotyczy co roku chordb rzadkich
juz znanych. Okoto 10-30% lekéw to takie, ktdre sg adresowane potrzebom

pacjentéw w nowych chorobach rzadkich.

Woykres 6. Liczba produktow leczniczych, ktére otrzymaty desygnacje sierocg w latach 2000 — 2019,
w tym liczba produktéw leczniczych na nowe choroby
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Zrédto: [21].

Wiekszos¢ produktow leczniczych, ktorym KE przyznata desygnacje sierocg w latach
2000-2019 mogta by¢ stosowana zaréwno u dzieci, jak i u dorostych. Produkty
lecznicze stosowane tylko u dzieci stanowity 12% wszystkich sierocych produktéw
leczniczych [21].

Wykres 7. Odbiorcy produktow leczniczych, ktérym przyznano desygnacje sierocg w latach 2000 -
2019
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m Dorodlii dzieci mDorosli = Dzieci

Zrédto: [21].
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Grupy pacjentow dla
ktorych pojawiajq sie
nowe sieroce produkty
lecznicze sq z reguty
mniejsze, niz wskazuje
na to definicja choroby
rzadkiej

Podobnie wiekszos¢ chordob na jakie przeznaczane byty produkty lecznicze z
desygnacjg sierocg rowniez byty chorobami dotykajgcymi zaréwno dzieci, jak i

dorostych (Srednio 55% rocznie) [21].

Wykres 8. Choroby rzadkie, na jakie przeznaczone byly produkty lecznicze, ktére otrzymaty
desygnacje sierocg, lata 2000 - 2019
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Zrodto: [21].

Mimo, iz chorobe rzadky okresla sie jako chorobe wystepujgcg u mniej niz 5 na
10 tys. oséb, to najczesciej produkty lecznicze, ktére uzyskaty sierocg desygnacje
przeznaczone byty na choroby, ktdre charakteryzowaty sie wystepowaniem u mniej
niz 3 na 10 tys. 0sdb (tgcznie 88% desygnacji). Choroby wystepujgce czesciej, niz 3 na
10 tys. 0sob, stanowity 12% wszystkich produktow z desygnacja sierocego produktu

leczniczego.
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Desygnacja sieroca to
nie jest pozwolenie na
dopuszczenie produktu
leczniczego do obrotu

Wykres 9. Wystepowanie choroby rzadkiej, na jaka przeznaczony byt produkt leczniczy z otrzymang
desygnacja sierocg

12%

40% m wiecej niz 3 na 10 000 osdb
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= mniej niz 1 na 10 000 oséb

Zrédto: [21].

Jak wczesdniej wspomniano nadanie terapii desygnacji sierocej nie oznacza jednak, ze
produkt leczniczy zostanie dopuszczony do obrotu. Desygnacja sieroca upowaznia
tylko jego producenta do korzystania z zachet w zakresie prac badawczo-

rozwojowych, specjalnie przeznaczonych dla tych produktdow.

W latach 2001 — 2019 EMA dopuscita tgcznie do obrotu 170 sierocych produktow
leczniczych. Stanowity one 12% wszystkich dopuszczonych do obrotu produktéw
leczniczych. Najwieksza ich ilo$¢ (22) zostata dopuszczona w 2018 roku (21%
wszystkich lekéw). W ostatnim, 2019 roku dopuszczono do obrotu 6 sierocych

produktow leczniczych [22].

Wykres 10. Liczba sierocych produktow leczniczych dopuszczonych przez EMA do obrotu
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Co roku do obrotu w Europie zostaje dopuszczonych kilku do kilkunastu produktéw
leczniczych stosowanych w chorobach rzadkich. Niejednokrotnie polscy pacjenci
muszg na ich realng dostepnos¢ poczekaé¢ wiele lat, co zostanie doktadniej

przedstawione w dalszej czesci opracowania.
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Problematyka
dostepnosci terapii w
chorobach rzadkich
zostata poruszona w
wielu istotnych
dokumentach
rzgdowych

Rozdziat Il: Terapie w chorobach rzadkich w
dokumentach rzagdowych

Wyrazem podejscia regulatora do problematyki choréb rzadkich i terapii z nimi sie
wigzgcych sg oficjalne dokumenty opracowane przez strone rzgdowg, lub nad

ktdrymi prace wcigz trwajg. Do najwazniejszych naleza:

1. Polityka Lekowa Paristwa na lata 2018-2022,
2. projekty Narodowego Planu dla Chordb Rzadkich,

3. projekty nowelizacji Ustawy Refundacyjnej.

Ponizej omdéwiono te dokumenty w kontekscie tematéw zwigzanych z terapiami
w chorobach rzadkich, pod wzgledem ich zawartosci oraz stanu procesu

legislacyjnego.

Terapie stosowane w chorobach rzadkich w kontekscie Polityki

Lekowej 2018-2020

W 2018 r. z inicjatywy resortu zdrowia zostat stworzony dokument Polityka Lekowa
Panstwa (dalej jako: ,Polityka Lekowa”). W dniu 18 wrzesnia 2018 r. przedmiotowy

dokument zostat przyjety przez Rade Ministréw.

Dokument ten, mimo ze posiada charakter polityczny wyznacza s$rednio-
i dtugoterminowe cele strategiczne, jakie sg stawiane w zakresie gospodarowania
lekami w latach 2018-2022. Polityka Lekowa Panstwa zostata przygotowana
w oparciu o zatozenia Swiatowej Organizacji Zdrowia z 2016 roku dotyczace

tworzenia i wdrazania narodowe;j polityki lekowej [23].

W ramach omawianego dokumentu zwrdcono miedzy innymi uwage na koniecznos¢
zapewnienia zwiekszonej dostepnosci do niezbednej farmakoterapii w zakresie
chordéb rzadkich i ultrarzadkich. Uzasadniajgc potrzeby takiej zmiany wskazano, ze
ma to pozwoli¢ na unikniecie sytuacji wykluczania pacjentow, ktérych liczba jest
populacyjne znacznie mniejsza, niz ma to miejsce w przypadku chordb

powszechnych.

Warto podkresli¢, ze powyisze uzasadnienie pojawia sie w polskim oficjalnym

dokumencie niemal 20 lat po rozporzgdzeniu nr 141/2000 Parlamentu Europejskiego
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Terapie w chorobach
rzadkich powinny by¢
oceniane wedtug
innych procedur

i Rady z dnia 16 grudnia 1999 r. w sprawie sierocych produktéw leczniczych,
w ktérym stwierdzono, ze pacjenci cierpigcy na choroby rzadkie zastugujg na taka
samg jakos¢, bezpieczenstwo i skutecznosé produktow leczniczych jak inni pacjenci
[4], a wychodzgc naprzeciw intencjom europejskiego legislatora mozna by rdwniez

domniemywac o takiej samej dostepnosci pacjentéw do leczenia.
Choroby rzadkie i ultrarzadkie - jeden z priorytetow Polityki Lekowej

Jednym z problemdw, ktdre zostaty zaadresowane w ramach Polityki Lekowej jest
dostepnos¢ pacjentow do lekow sierocych (warto zauwazyé ze okreslenie , lek” jest
definicyjnie zakresem wezszym, niz przyjete w regulacjach UE okreslenie ,produkt
leczniczy”). Farmakoterapie choréb rzadkich, z uwagi na ich wptyw na budzet, s3
zwykle oceniane w analizach farmakoekonomicznych jako terapie drogie, tym
samym nie spetniajg kryterium efektywnosci kosztowej, co utrudnia podjecie

pozytywnej decyzji refundacyjne;j.

Efektywnos¢ kosztowa oraz poziom wspétptacenia w grupach szczegdlnie wrazliwych
spotfecznie3, pozwolity na przedstawienie w Polityce Lekowej rozwigzan, ktdére majg
by¢ narzedziem do zwiekszenia refundacji terapii sierocych, zwiekszajgc tym samym

szanse na terapie dla pacjentéw zdiagnozowanych z chorobg rzadka i ultrarzadka.
Rozwigzania proponowane w Polityce Lekowej

Jedng z gtéwnych rekomendacji, jakie pojawity sie w Polityce Lekowej w zakresie
terapii sierocych, jest odstepstwo od ogdlnej procedury oceny lekéw (terapii)
z zachowaniem ich efektywnosci kosztowej i wptywu na budzet. Racjonalizacja
podejmowanych decyzji refundacyjnych miataby odby¢ sie poprzez zastosowanie w
ramach ustawy refundacyjnej dodatkowych kryteriéw, jako narzedzi

wspomagajgcych podejmowanie decyzji.

Na przyktadzie innych krajéw oraz regiondw (Kanada, Korea, Afryka Potudniowa,
Kolumbia, Tajlandia, Wegry, wtoska Lombardia) przy ocenie technologii lekowych w
przypadku lekéw sierocych autorzy Polityki Lekowej proponujag wprowadzenie
dodatkowych narzedzi, ktére beda oparte na metodzie wielokryterialnej analizy

decyzyjnej (MCDA).

3 Zastosowanie odpowiednich mechanizméw w zakresie korekty poziomu wspétptacenia w
przypadku grup szczegdlnie wrazliwych jest jednym z zatozen Polityki Lekowe;.

45



Analiza
wielokryterialna
(MCDA) jako narzedzie
do oceny terapii w
chorobach rzadkich

MCDA jest metoda wyboru optymalnego wariantu decyzyjnego. Umozliwia
porownywanie wielu opcji charakteryzujacych sie wielowymiarowymi efektami
wzgledem zatozonych przez decydenta kryteriow. Metoda zaczyna by¢
wykorzystywana w farmakoekonomice w odpowiedzi na brak narzedzi, ktoére
mierzytby dodatkowe korzysci (obok dotychczas powszechnie stosowanego wymiaru
finansowego czy efektywnosci) z wykorzystania danej technologii medycznej, jak
rowniez umozliwia branie pod uwage aspektdw spoteczno-ekonomicznych

w uporzgdkowany i transparentny sposdb.
Metoda MCDA w dotychczasowej praktyce innych panstw jest wykorzystywana:

e przy tworzeniu wytycznych do oceny lekdéw sierocych, ich walidacji (np.
w Hiszpanii - Katalonia),

e w trakcie tworzenia programéw pilotazowych (np. w Kanadzie),

e w ocenie nowych szpitalnych technologii medycznych (np. na Wegrzech).

e w Szwecji analiza wielokryterialna wykorzystywana jest przez rzadowa
agencje oceniajaca technologie medyczne - Tandvardsoch
Lakemedelsférmansverket (TLV), ktdéra rekomenduje refundacje leku
w oparciu o 3 kluczowe kryteria tj.:

o efektywnos¢ kosztowa,
o zasade rownosci spotecznej oraz
o zasade solidarnosci spoteczne;.

e we witoskiej Lombardii model MCDA jest uzywany do oceny technologii

medycznych — wyrobdw medycznych, procedur interwencyjnych, produktow

medycznych oraz technologii wykorzystywanych w diagnostyce.

Zgodnie z trescig Polityki Lekowej MCDA ma by¢ wykorzystywana jako narzedzie,
ktére pozwoli na ocene nie tylko naktadéw finansowych i efektywnosci, ale réwniez
bedzie brato pod uwage aspekty spoteczno-ekonomiczne. Pozwoli to na wybranie

wariantu optymalnego wzgledem kryteridéw przyjetych dla objecia leku refundacja.

Ponadto w ramach MCDA, w trakcie oceny technologii sierocych, uwzgledniony ma
by¢ fakt duzego znaczenia spotecznego danego schorzenia, brak wystepowania
alternatyw terapeutycznych, jak rowniez inne elementy, ktore podczas

»Sstandardowego” postepowania refundacyjnego nie sg uwzgledniane.
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Ponadnarodowe
zakupy lekow jako
element zwiekszajgcy
dostepnosc pacjentow
z chorobami rzadkimi
do terapii

Innym narzedziem przedstawionym w Polityce Lekowej sg préby ponadnarodowego
pozyskiwania terapii dla pacjentow z chorobami rzadkimi. Rozwigzanie takie
w pierwszym etapie miatoby polega¢ na przeprowadzeniu analizy wykonalnosci
i efektywnosci wspdlnych miedzynarodowych negocjacji, a by¢ moze w przysztosci
rowniez doprowadzi¢ do zakupdéw centralnych w zakresie lekéw sierocych.
W zamysle polskiego rzgdu Polska ma prowadzi¢ te dziatania w ramach prac Grupy
Wyszehradzkiej oraz panstw Europy Wschodniej (V4+). Rozwigzanie takie w dtuzszej

perspektywie miatoby doprowadzié¢ do uzyskania przystepnych cen lekéw sierocych.

W latach 1996-2020 sieroce produkty lecznicze stanowity okoto 24% nowych
substancji czynnych ktére pojawity sie na rynku, a ich udziat w przysztosci moze
rosngé. Wedtug autoréow Polityki Lekowej zapewnienie dostepnosci pacjentom lekow

w chorobach sierocych bedzie stanowito duze wyzwanie dla ptatnika publicznego.

Wykres 11. Udziat sierocych produktéw leczniczych w liczbie nowych substancji czynnych w 1996-
2020
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Zrédto: [24].
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Przyjecie NPCR w
Polsce jest opdZznione
juzo 7 lat

Terapie stosowane w chorobach rzadkich w kontekscie Narodowego

Planu dla Chordb Rzadkich

Rada Unii Europejskiej w 2009 r. zalecita Panstwom Cztonkowskim ustanowienie
i realizacje plandw lub strategii dotyczgcych choréb rzadkich. Dziatanie te miaty
zmierza¢ do zapewnienia dostepu do opieki, w tym diagnostyki, leczenia
i rehabilitacji, osobom cierpigcym na choroby rzadkie. Zalecenia te miaty zostac

zrealizowane nie pdzniej, niz do konca 2013 r. [25].

Prace nad przyjeciem Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich trwajg w Polsce od lat,
natomiast na koniec sierpnia 2020 r. prace te nie zostaty jeszcze zakoriczone.
Jedynym publicznie dostepnym projektem NPCR byt projekt zatgczony do uchwaty
Rady Ministrow ws. przyjecia Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich z dnia
7 czerwca 2019 r. [26] (dalej jako: ,Projekt 2019 r.”). W ramach prac nad niniejszym
opracowaniem pozyskano w trybie dostepu do informacji publicznej projekt
Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich od Departamentu Analiz i Strategii
Ministerstwa Zdrowia aktualny na dzien 2 kwietnia 2020 r. (dalej jako: ,Wersja
robocza Projektu”). Projekt nie zawiera konkretnej daty, natomiast widnieje na nim

rok 2019.

Projekt 2019 i Wersja robocza Projektu w dalszej czesci bedg tgcznie okreslane jako

,Projekty”.

Projekty zaktadajg realizacje czterech priorytetdéw za pomocg dziewieciu obszaréw
tematycznych celem doskonalenia rozwigzan prawnych, organizacyjnych,
systemowych, edukacyjnych i spotfeczno-socjalnych dedykowanych osobom

i rodzinom dotknietym chorobami rzadkimi.

Tabela 3. Priorytety i obszary tematyczne, ktorych realizacje zaktadajg Projekty NPCR

PRIORYTETY OBSZARY TEMATYCZNE

e Siec osrodkow referencyjnych

e Diagnostyka chordb rzadkich

e Leczenie chordb rzadkich

Ciggtosc opieki

Rejestry chordb rzadkich i ujednolicona
kodyfikacja

e  Wiaczenie spoteczne, edukacyjne i zawodowe
e  Wsparcie Srodowiskowe i spoteczne
Rehabilitacja i stymulacja rozwoju

e Rozpoznanie i leczenie

e  Akceptacja i wsparcie

e Rehabilitacja
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System opieki nad
pacjentami z
chorobami rzadkimi
powinien byc oparty
na zasadzie

egalitaryzmu

e Edukacja, nauka, informacja i
Swiadomos¢ spoteczna (w
Projekcie uzyskany trybie
dostepu do informacji
publicznej jako: , Edukacja,
badania naukowe,
informacja i Swiadomos¢
spoteczna”)

e Edukacja i Swiadomos¢ spoteczna

W Roboczej wersji Projektu zostato dodatkowo wskazane, ze choroby rzadkie sg
w Polsce obszarem priorytetowym w ramach dziatan w zakresie zdrowia publicznego,
a system opieki zdrowotnej dla pacjentéow dotknietych chorobami rzadkimi jest

oparty na zasadzie egalitaryzmu.
Wybrane obszary tematyczne.

Kazdy z obszaréw tematycznych okreslonych w Projektach jest waznym krokiem ku
polepszeniu warunkow zyciowych oséb cierpigcych na choroby rzadkie. Niemniej ze
wzgledu na temat przedmiotowego raportu ponizej zostang opisane te aspekty, ktore
mogg by¢ kluczowe dla zapewnienia realnego dostepu pacjentéw do terapii

wchorobach rzadkich.

Wskazane propozycje rozwigzan podzielono na zarys ogélny — w ktérym
prezentujemy sposéb w jaki dane rozwigzanie zostato opisane w Projektach oraz
wybrane rekomendacje projektodawcéw odnoszace sie w szczegdlnosci do zmian

prawnych, ktére zgodnie z Projektami majg wspomoc realizacje danego obszaru.

W niektdrych obszarach wskazaliSmy réznice pomiedzy Projektem 2019, a Roboczg
wersjg Projektu w formie tekstu jednolitego (z zaznaczeniem kolorem czerwonym
zidentyfikowanych zmian). Jednoczes$nie w formie komentarza zamieszczamy ocene

wptywu zmiany na dostepnosé terapii dla pacjenta z chorobg rzadka.
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Tabela 4. Oméwienie wybranych obszaréw tematycznych wskazanych w Projektach NPCR

Zarys ogolny:

e art. 12 dyrektywy Parlamentu Europejskiego i Rady 2011/24/UE z dnia 9 marca 2011 r.
W sprawie stosowania praw pacjentdw w transgranicznej opiece zdrowotnej
przewiduje wzmocniong wspofprace panstw cztonkowskich, w tym kryteria i warunki
dotyczace europejskich sieci referencyjnych (ERN - European Reference Networks) oraz
Swiadczeniodawcow;

e polskie podmioty uczestniczg juz w niektérych zatwierdzonych przez Komisje
Europejskg europejskich sieciach referencyjnych;

e jak wskazano w Wersji roboczej Projektu Ministerstwo Zdrowia wspiera rozszerzenie
ERN o kolejne osrodki z kraju;

ferencyjnych

Oow re

dk

Wybrane rekomendacje projektodawcow:
e koniecznos¢ okreslenia ram prawnych dla powotywania oraz zasad i mechanizmu
funkcjonowania osrodkow referencyjnych i centréw eksperckich w Polsce;

¢ osro

Sie

KOMENTARZ: zmiana POZYTYWNA

e szybsze procesy diagnostyczne, skrdcenie czasu do wdrozenia terapii;

e barierqg dla niektdrych pacjentow moze byc odlegtos¢ od miejsca zamieszkania do
osrodka referencyjnego, co nalezy mie¢ na uwadze przy decyzji o lokalizacji osrodka.

Zarys ogolny:

e wiasciwe oraz wystarczajgco wczesne rozpoznanie chordb rzadkich jest warunkiem
rozpoczecia prawidtowego leczenia przyczynowego lub wytacznie objawowego oraz
jego powodzenia;

e opdznione lub btedne rozpoznanie choroby rzadkiej jest spowodowane przede
wszystkim  ograniczong dostepnoscia niezbednych specjalistycznych  badan
diagnostycznych, jak rowniez brakiem wystarczajgcej wiedzy o chorobach rzadkich
wsrod lekarzy;

Wybrane rekomendacje projektodawcow:
e okreslenie ram prawnych dla badan genetycznych;
o weryfikacja $wiadczen gwarantowanych w obszarze badan diagnostycznych;
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KOMENTARZ: zmiana POZYTYWNA

e likwidacja barier kosztowych w procesach diagnostycznych;
e skrdcenie czasu do diagnozy;

e skrocenie czasu do wdrozZenia efektywnego leczenia
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Zarys ogolny:

polskie prawodawstwo definiuje transparentne zasady i wytyczne dotyczgce procedury
oceny i finansowania swiadczen nielekowych i lekowych ze srodkéw publicznych;
w Wersji roboczej Projektu projektodawcy dodatkowo wskazali, ze w dalszych pracach
nad stworzeniem operacyjnej czesci NPCR nalezy rozpoczac¢ dyskusje nad odstgpieniem
od utylitarnego podejscia do oceny efektywnosci kosztowej technologii stosowanych
w chorobach rzadkich oraz nad wzrostem poziomu refundacji lekéw im dedykowanych;
osoba z diagnoza choroby rzadkiej ma prawo do terapii o takiej samej jakosci,
bezpieczenstwie oraz efektywnosci jak osoby chorujgca na inne, czesciej wystepujace,
schorzenia;
[tekst jednolity porownujacy fragment Projektu 2019 oraz Wersji roboczej Projektu
odnoszacy sie do refundac;ji]:

»,Refundacja tekéw-produktéw leczniczych stosowanych w rzadkich chorobach
nie jest w UE ujednolicona, kazdy kraj stosuje wfasne kryteria. Beeyzje

rezwinietyeh—krajéw- Wymagania rejestracyjne sg tez zupetnie inne, niz te
odnoszace sie do refundacji, pod uwage brane s3g zupetnie inne aspekty.
W momencie podejmowania decyzji refundacyjnych jest juz wiecej dowoddw na
praktyczng skutecznos¢ terapii. W przypadku terapii stosowanych w chorobach
rzadkich i ultrarzadkich warto rozwazy¢ odstepstwo od ogdlnie przyjetej
procedury oceny produktéw leczniczych z zachowaniem ich kosztowej
efektywnosci i wptywu na budzet. Rozwigzaniem mogtoby by¢ wprowadzenie
dodatkowych narzedzi oceny technologii lekowych. Przyktadem moga byc¢
instrumenty oparte o metode Wielokryterialnej Analizy Decyzyjnej (MCDA), ktora
jest wykorzystywana w probach opracowania wytycznych dla oceny lekow
sierocych, ich walidacji czy tworzenia programow pilotazowych. Wszystkie
procesy zmierzajg do tego, aby pacjent otrzymat skuteczne, bezpieczne
i adekwatne do potrzeb leczenie.”
na dzien publikacji Projektu 2019 refundowane byty 42 leki w chorobach rzadkich, a w
Wersji roboczej Projektu wskazano, ze na dzien publikacji refundowane byto 47 lekéw
w chorobach rzadkich — co zdaniem projektodawcéw oznacza, ze dla 30% produktow
sierocych zostata w Polsce pozytywnie zakoriczona procedura refundacyjna, wraz ze
wszystkimi jej elementami;

Wybrane rekomendacje projektodawcow:

weryfikacja wykazu Swiadczen gwarantowanych pod katem dostepu do terapii w
chorobach rzadkich;

utatwienie dostepu do lekdw, identyfikacja nowych technologii (system horizon
scanning), innych terapii i procedur terapeutycznych (przeszczepienia, terapia genowa),
docelowo odejscie od stosowania kryterium kosztowego QALY [dodano w Projekcie
uzyskanym w trybie dostepu do informacji publicznej];

opracowanie zasad dostepu do lekédw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia medycznego, innowacyjnych lekéw i terapii eksperymentalnych,
umozliwiajacych w uzasadnionych przypadkach ich niezwtoczne wprowadzenie do
systemu refundacji;

opracowanie zasad wprowadzania do systemu refundacji lekow stosowanych w terapii
choréb rzadkich, umozliwiajacych szybszy dostep do innowacyjnych metod leczenia
[dodano w Projekcie uzyskanym w trybie dostepu do informacji publicznej];
wprowadzenie instrumentéw dzielenia ryzyka opartych o uzyskane efekty zdrowotne
w przypadku finansowania technologii medycznych o nie w petni udowodnionej
skutecznosci;

zapewnienie mozliwosci konsultacji specjalistycznej dla pacjentow i lekarzy z
wykorzystaniem rozwigzan telemedycznych i teleinformatycznych.

KOMENTARZ: zmiana POZYTYWNA
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e rozszerzenia obszaru zainteresowania regulatora z ,,lekéw” na ,produkty lecznicze”, co
gwarantuje pacjentom lepszy dostep do terapii;

e wprowadzenie nowych procedur oceny terapii stosowanych w chorobach rzadkich, co
umozliwi likwidacje barier dotychczas wystepujgcych;

e uwage zwraca zastosowanie okreslenia , docelowo” co moze wskazywac ze zmiany
zwigzane z modyfikacjq polityki lekowej w obszarze chordb rzadkich oraz proponowane
rozwiqgzania nie bedq pierwszymi, ktdre bedq podlegac implementacji, a ich termin
wdrozenia pozostaje blizej nieokreslony.

Zarys ogolny:

e obecnie nie istniejg procedury regulujace przekazywanie dorastajacych pacjentéw pod
opieke lekarzy oséb dorostych;

Wybrane rekomendacje projektodawcow:
o identyfikacja osrodkéw odpowiednich dla mtodych dorostych pacjentéw, w ktdrych
bedzie mozliwe kontynuowanie leczenia;

Ciggtosc opieki

KOMENTARZ: zmiana POZYTYWNA
e zapewnienie ciggtosci terapii;
e transfer wiedzy o pacjencie i jego historii choroby pomiedzy osrodkami nim sie
zajmujgcym w wieku dzieciecym i dorostym.
Zarys ogolny:
o klasyfikacja jednostek chorobowych jest podstawowym narzedziem
epidemiologicznym, ktére umozliwia wymiane danych pomiedzy interesariuszami;
e obecnie w Polsce identyfikujemy nastepujace systemy:
o Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chordb i Probleméw (WHO-ICD).
Ze wzgledu na jej ogdlnikowosé, nieprecyzyjnosé, prowadzone sg obecnie
prace nad implementacjg kolejnej wersji klasyfikacji (ICD-11);
o klasyfikacja organizacji ORPHANET (kod ORPHA). Kody ORPHA zawierajg
unikalny numer choroby rzadkiej oraz jej nazwe;
o klasyfikacja Online Mendelian Inheritance in Man (OMIM), ktéra skupia sie na
schorzeniach uwarunkowanych genetycznie;

Wybrane rekomendacje projektodawcow:

o identyfikacja istniejacych rejestréw chordb rzadkich oraz uporzadkowanie ich statusu
prawnego;

e rozbudowa rejestru chordb rzadkich o kolejne jednostki chorobowe w miare
powstawania osrodkéw referencyjnych;

e okreslenie platformy, na ktérej bedg prowadzone rejestry chordb rzadkich;

e rozpowszechnienie uprawnienia do nadawania kodéw ORPHA, OMIM, w przysztosci z
uzupetniniem ICD-11;

e zmiana raportowania chordb rzadkich w systemie NFZ poprzez wprowadzenie wymogu
stosowania kodu ORPHA przy rozliczaniu Swiadczen u chorego na chorobe rzadka;
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KOMENTARZ: zmiana POZYTYWNA

e poprawa jakosci danych o epidemiologii chordb rzadkich;

e poprawa jakosci danych w posiadaniu NFZ;

e mozliwos¢ stosowania porozumien dzielenia ryzyka opartych o efekt terapeutyczny co
moze zwiekszyc¢ dostepnosc terapii dla szerszych populacji pacjentow

W wersji roboczej projektu uzyskanej od Departamentu Analiz i Strategii
Ministerstwa Zdrowia wskazano dodatkowo, ze wspdlnie z ekspertami zostaty

zdefiniowane 4 gtéwne tematy w obszarze proceséw refundacyjnych, ktére wydajg
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Nomenklatura
dotyczqca chorob
rzadkich w NPCR
wymaga
doprecyzowania

NPCR jest potrzebnym
dokumentem
strategicznym, ale
jeszcze wazniejsza jest

jego implementacja

sie najistotniejsze do wdrozenia w mozliwie najkrétszym czasie, w tym: ,,dostep do
lekdw — uproszczenie HTA, dyskusja na temat odejscia od standardowej oceny
ekonomicznej i sztywnego progu 3xPKB”. Moze to oznaczac, ze propozycje zmian
w kolejnych projektach Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich, odnoszace sie do
kryteriow oceny terapii stosowanych w chorobach rzadkich, moga zostac¢
pogtebione, aczkolwiek — tak jak wspomniano w komentarzu w tabeli — czas ich

praktycznego wdrozenia pozostaje niepewny.

Zaprezentowane Projekty swiadczg o tym, ze Narodowy Plan dla Choréb Rzadkich
podlega nadal zmianom i modyfikacjom. Niektére zmiany $wiadczg o tym, ze
projektodawcy sg swiadomi oddolnych projektéw, jak réwniez sg sktonni do ich

uwzglednienia w Projekcie (jak np. dodanie instrumentu MCDA).

Warto zauwazy¢ jednak, ze Projekty nie sg spdjne pod katem pojec jakimi sie
postuguja. Z jednej strony w Wersji roboczej Projektu zostata podjeta prdba definicji
choroby rzadkiej i lekéw stosowanych w terapii chordb rzadkich, natomiast w innych
fragmentach Projektéw padajg m.in. takie pojecia jak: ,terapie lekowe i nielekowe”,
yterapie stosowane w chorobach rzadkich i ultrarzadkich”, ,leki sieroce”, a bez
watpienia poprawna nomenklatura jest kluczowa dla okreslenia jakie terapie

i w jakim zakresie bedg dostepne dla pacjentow.
Znaczenie prawne Narodowego Planu dla Choréb Rzadkich

Przyjecie  NPCR bedzie istotnym krokiem zmierzajgcym do wypracowania
systemowych rozwigzan w zakresie dostepu pacjentéw do terapii w chorobach
rzadkich. Dokument ten okresli kierunki dziatan oraz planowane zmiany, jakie

zostang podjete w zakresie opieki nad pacjentami cierpigcymi na choroby rzadkie.

NPCR w momencie uchwalenia bedzie oczywiscie dokumentem politycznym — aktem
woli Rady Ministréw, podobnie jak omawiana wczesniej Polityka Lekowa Panstwa.
Tym samym nie bedzie miat rangi Zrédta powszechnie obowigzujgcego prawa.
Oznacza to, ze zawarte w NPCR informacje nie bedg niosty ze sobg rzeczywistych
praw dla pacjentdw cierpigcych na choroby rzadkie, czy obowigzkdw dotyczgcych ich

implementacji po stronie panstwa.

Zapewne dopiero w kolejnym kroku, tj. na etapie tworzenia planu wykonawczego,
bedg mogty zosta¢ wdrozone rekomendacje projektodawcéw NPCR, w tym zmiany

legislacyjne zapewniajace realizacje przyjetych zatozen.
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Projekt modyfikacji
Ustawy Refundacyjnej
w kontekscie choréb
rzadkich zostat
zainicjowany w 2016

roku (4 lata temu)

Terapie stosowane w chorobach rzadkich w kontekscie Ustawy
Refundacyjnej i jej mozliwych zmian

Konieczno$¢ ustalenia odrebnych zasad w zakresie obejmowania finansowaniem
produktow stosowanych w ramach matych populacji pacjentow zostata dostrzezona
przez Ministra Zdrowia w projekcie tzw. duzej nowelizacji ustawy o refundacji.
Wprawdzie temat wskazanej nowelizacji podejmowany jest nieprzerwanie od kilku

lat, jednak nadal jedynym dokumentem dostepnym w domenie publicznej jest

rzgdowy projekt z dnia 21 wrzesnia 2016 r. (numer z wykazu: UD125) [27].

Projekt zostat opublikowany na stronie Rzgdowego Centrum Legislacji w dniu 23
wrzesnia 2016 r. oraz przekazany do uzgodnien i konsultacji publicznych. Na tym
etapie zatrzymat sie oficjalny bieg procesu legislacyjnego — nie zostaty podjete dalsze
oficjalne prace nad projektem. W szczegdlnosci nie odbyta sie publiczna konferencja
uzgodnieniowa obejmujgca dyskusje nad proponowanymi zmianami, o ktorej
przeprowadzenie postulowali min. przedstawiciele branzy farmaceutycznej,

organizacje pacjenckie, klinicy$ci oraz eksperci systemowi [28].

Pierwszg, kluczowa propozycja bylo wprowadzenie definicji ,wskazania
ultrarzadkiego”?. Zgodnie z przedstawionym brzmieniem projektu miat to by¢ stan

kliniczny wystepujacy nie czesciej, niz u 1 osoby na 50 tys.

Wprowadzenie definicji jest o tyle istotne, iz pozwala na podjecie dalszych dziatan
polegajgcych na ustaleniu odrebnych zasad obejmowania refundacjg lekéw, ktérych
wskazania stanowig wskazania ultrarzadkie. Dla leku stosowanego we wskazaniu
ultrarzadkim zaproponowano cze$ciowo odrebny budziet oraz odmienny zakres

whiosku.

W zamierzeniu Minister Zdrowia miat przekazywa¢ Narodowemu Funduszowi
Zdrowia dotacje celowa stanowiagca cze$é budzetu na innowacje. Srodki z tego
budzetu planowano przeznacza¢ na czeSciowe pokrycie kosztéw produktow
nieposiadajacych refundowanych odpowiednikow w danym wskazaniu w danej
grupie limitowej oraz lekédw stosowanych we wskazaniach ultrarzadkich. Wysokos¢
finansowania miata odpowiada¢ wspotczynnikowi okreslonemu przez ministra
wiasciwego do spraw gospodarki (w czasie procedowania projektu byt to Minister
Rozwoju). Warunkiem refundacji z budzetu na innowacje byto bowiem uzyskanie

opinii o dziatalnosci gospodarczej, w tym naukowo-badawcze] i inwestycyjnej

4 Nalezy w tym miejscu nadmieni¢, ze analogiczna definicja ,wskazania ultrarzadkiego” pojawita sie
nastepnie réowniez w rzadowym projekcie nowelizacji ustawy o refundacji dotyczagcym zmiany systemu
finansowania wyrobéw medycznych (numer z wykazu: UD70). Jednakze poza samg definicjg projekt
ten nie zawierat zadnych innych zmian zwigzanych z produktami stosowanymi w matych populacjach.
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Ustawodawca w
planach nowelizacji
ustawy refundacyjnej
ograniczat nowe
zasady dla chordb
rzadkich jedynie do

lekow

wnioskodawcy w zakresie zwigzanym z ochrong zdrowia na terytorium

Rzeczypospolitej Polskiej.

Dodatkowo, w przypadku pokrycia czesci kosztow ze wskazanego budzetu
obowigzkowo miat by¢ zawierany instrument dzielenia ryzyka polegajacy na
wskazaniu kwoty wydatkow po przekroczeniu ktorej wnioskodawca jest

obowigzany do zwrotu kwoty przekroczenia (tzw. cap).

Projektodawca przewidywat rowniez odmienny zakres analiz
farmakoekonomicznych zatagczanych do wniosku refundacyjnego oraz nastepnie
podlegajgcych ocenie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. Dla leku
stosowanego we wskazaniu ultrarzadkim® wnioskodawca miatby obowigzek
przedstawic¢ uzasadnienia ceny zamiast analizy ekonomicznej. Szczegdty w zakresie
minimalnych wymagan, jakie musiatoby spetnia¢ uzasadnienie ceny, miaty zostaé
okreslone przez Ministra Zdrowia, podobnie jak w ramach obecnych analiz HTA,

w drodze rozporzgdzenia®.

Co istotne, uzasadnienie ceny miato stanowic¢ w toku postepowania refundacyjnego
jedno z kryteridw branych pod uwage przy prowadzeniu negocjacji przez Komisje
Ekonomiczng. Oznacza to, ze Komisja musiataby uwzglednia¢ przedstawiong analize
przy przygotowaniu strategii negocjacyjnej oraz przy ocenie proponowanych
warunkéw finansowania. Jednoczesnie uzasadnienie ceny nie zostato wskazane jako
jedno z kryterium podjecia przez Ministra Zdrowia decyzji o objeciu refundacjg i

ustaleniu urzedowej ceny zbytu.

Nalezy wskazaé, ze zaproponowane mechanizmy odnosity sie tylko do lekow,
natomiast nie uwzgledniono odmiennych zasad postepowania dla srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
we wskazaniach ultrarzadkich. Trudno stwierdzi¢, czy byto to przypadkowe

pominiecie, czy Swiadomy zabieg tworcow projektu.

Zgodnie z uzasadnieniem projektu, wskazane powyzej przepisy miaty wprowadzi¢
egalitarne podejscie do lekdw stosowanych we wskazaniach ultrarzadkich, bowiem
obecnie’, w zwigzku ze specyfika tych terapii, w szczegdlnosci niewielkg populacja
pacjentdéw, u ktérych sg stosowane, w wielu przypadkach nie spetniajg one kryteriow

refundacyjnych m.in. progu optacalnosci® [29]. Co istotne, odejscie od ,sztywnego”

5> Jezeli nie posiadatby refundowanego odpowiednika w danym wskazaniu.

6 Projekt rozporzadzenia nie zostat przedstawiony wraz z projektem nowelizacji ustawy o refundacji.
7 Nalezy zaznaczyé, iz stan prawny w omawianym zakresie nie ulegt zmianie do dnia opracowania
niniejszego raportu.

8 Wysoko$¢ progu kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$é, zostata
ustalona w ustawie o refundacji na poziomie trzykrotnosci PKB per capita. Prég ten wynosi obecnie
147 024 zt.
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Dokumenty dotychczas
opracowane przez
decydentéw stawiajq
trafne diagnozy oraz
proponujq skuteczne

rozwigzania

uwzgledniania efektywnosci kosztowej byto wskazywane przez przedstawicieli

Ministerstwa Zdrowia jako jeden z elementéw planowanej nowelizacji.

Oficjalne procedowanie przywotanego powyzej projektu nowelizacji ustawy
refundacyjnej zakonczyto sie na etapie rzadowym — jedynymi dziataniami
wzmiankowanymi na stronie Rzgdowego Centrum Legislacji jest przekazanie
projektu do uzgodnien i konsultacji publicznych. Przy czym nie zostaty przedstawione

zadne stanowiska zgtoszone w ramach tych trybdw.

Nie ma réwniez informacji w domenie rzagdowej o podjeciu dalszych prac nad
projektem lub o rezygnacji z takowych, ktéra to informacja wskazywana jest
w wykazie prac legislacyjnych i programowych Rady Ministréw, jezeli zajda takie
okolicznosci. Jednakze pojawiaty sie informacje medialne [29; 30] o pracach nad
kolejnymi wersjami projektu nowelizacji, ktére jednak dotychczas nie zostaty
oficjalnie przedstawione w formie publicznego projektu.

Podsumowujac nalezy stwierdzi¢, ze uwzglednienie problematyki dostepnosci terapii
w chorobach rzadkich, zaréwno na poziomie dokumentéw strategicznych (Polityka
Lekowa), jak i operacyjnych (projekty nowelizacji Ustawy Refundacyjnej) dowodza
zaréwno Swiadomosci problemu u decydentéw, jak i ich woli do wprowadzenia
zmian. Przygotowane opracowania trafnie diagnozujg najwieksze problemy
i proponujg sposoby ich rozwigzania. Wiele z przedstawionych w tych dokumentach
rozwigzan w momencie ich zaimplementowania do systemu prawnego, jak i do
stosowania w praktyce, mogtoby korzystnie wptyngé na dostepnos¢ do terapii

polskich pacjentow z chorobami rzadkimi.
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W ciggu 8 lat do
AOTMIT wptyneto
161 wnioskéw o
ocene terapii

sierocych

Rozdziat lll: Praktyka oceny i finansowania terapii
w chorobach rzadkich w Polsce

W dotychczas omawianych zagadnieniach wielokrotnie przytaczane byty plany,
projekty, intencje osdéb i instytucji odpowiedzialnych za ksztatt i funkcjonowanie
systemu ochrony zdrowia w Polsce. Warto jednak réwniez przyjrzeé sie stronie
praktycznej problemu, a tg niewatpliwie moze by¢ ocena dotychczasowej praktyki
w zapewnianiu pacjentom dostepnosci do terapii stosowanych w chorobach

rzadkich.

Ocena na podstawie dotychczasowych procesow AOTMIT

Od 2012 roku do kornica 2019 roku do Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji (AOTMIT) wptyneto 161 wnioskéw refundacyjnych dotyczacych lekéw
sierocych oraz lekédw stosowanych w chorobach rzadkich [31]. Prawie potowa
whioskéw dotyczyta wskazan onkologicznych. W latach 2013-2018 liczba wnioskéw
refundacyjnych dotyczacych choréb rzadkich znajdowata sie na zblizonym poziomie
—$rednio do Agencji wptywato 19 wnioskéw rocznie. W 2019 mozna zaobserwowaé
ponad dwukrotny wzrost liczby wnioskédw refundacyjnych w tym obszarze

terapeutycznym.

Wykres 12. Liczba wnioskéw refundacyjnych dotyczgcych lekéw sierocych oraz lekéw stosowanych
w chorobach rzadkich, ktére wptynety do AOTMIT w okresie od 2012 do 2019 (N=161)
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W przypadku 151 wnioskéw refundacyjnych ztozonych do AOTMIT w okresie od 2012
roku do 2019 roku, ocena AOTMIT zakonczyta sie wydaniem rekomendacji Prezesa
AOTMIT, z czego prawie 60% wnioskéw otrzymato pozytywng lub warunkowg
rekomendacje Prezesa AOTMIT. Warunkowa rekomendacja w wiekszosci

przypadkéw wynikata z przyczyn ekonomicznych i podyktowana byta koniecznoscig
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Nieco ponad pofowa
wnioskow
refundacyjnych
zakoriczyta sie

objeciem refundacjq

obnizenia kosztow terapii, w tym pogtebienia zaproponowanych instrumentéw

dzielenia ryzyka w celu uzyskania efektywnosci kosztowej terapii.

Wykres 13. Rekomendacje Prezesa AOTMIT dla wnioskéw refundacyjnych dotyczacych choréb
rzadkich ocenianych w okresie od 2012 do 2019 (N=151)
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Do marca 2020 roku 58% wnioskdw refundacyjnych dotyczacych lekdw sierocych
oraz lekéw stosowanych w chorobach rzadkich, ocenionych przez AOTMIT od 2012
roku, zakonczyto sie wydaniem pozytywnej decyzji refundacyjnej przez Ministra

Zdrowia.

Sposrod produktow, ktore znalazty sie na wykazie lekdw refundowanych prawie 65%
uzyskato pozytywng lub warunkowga rekomendacje Prezesa AOTMIT. W przypadku
35% wnioskdw, pomimo negatywnej oceny Prezesa AOTMIT, Minister Zdrowia

zdecydowat o objeciu refundacjg wnioskowanej technologii.

Wykres 14. Rekomendacje Prezesa AOTMIT dla wnioskéw refundacyjnych dotyczacych choréb
rzadkich zakonczonych pozytywnga decyzjg refundacyjng do marca 2020 r. (N=88)
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35,2%
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Czas trwania procesu
refundacyjnego w
chorobach rzadkich
jest zblizony do

pozostatych terapii

W ciggu ostatnich lat praktyka decyzyjna Ministra Zdrowia dotyczgca lekdw sierocych
oraz lekéw stosowanych w chorobach rzadkich nie ulegta istotnym zmianom, jednak
po spadku liczby pozytywnych decyzji w 2016 roku mozna zaobserwowac wzrost
liczby wnioskéw zakoriczonych objeciem refundacjg — z 10 wnioskéw w 2016 roku do
14 wnioskow w 2019 roku.

Wykres 15. Liczba wnioskéw refundacyjnych dla lekdw sierocych oraz lekow stosowanych w
chorobach rzadkich zakoriczonych pozytywna decyzja refundacyjna, wg roku wydania decyzji (N=88)
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Czas trwania procesu refundacyjnego (czas od ztozenia wniosku do AOTMIT do
pojawienia sie na wykazie lekdw refundowanych) dla lekédw sierocych oraz lekow
stosowanych w chorobach rzadkich byt zréznicowany i wynosit od 33 dni dla leku
Naglazyme stosowanego w leczeniu mukopolisacharydozy typu VI, do prawie 4 lat
dla leku Revolade, ktory refundowany jest w populacji dorostych pacjentéw
z pierwotng matoptytkowosciag immunologiczna. Sredni czas trwania procesu wynosit
blisko jeden rok i byt zblizony do Sredniego czasu trwania procesu dla pozostatych
lekéw (stosowanych w innych chorobach, niz choroby rzadkie) objetych refundacja

w analogicznym okresie.
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Wykres 16. Liczba dni od ztozenia wnio

sku refundacyjnego do AOTMIT do objecia refundacjg dla

wnioskow dotyczgcych lekéw sierocych oraz lekéw stosowanych w chorobach rzadkich, ocenianych
od 2012, zakonczonych pozytywna decyzjg refundacyjng do 03/2020 (N=88)
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*$rodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego

Wydatki poniesione przez NFZ na choroby rzadkie w refundacji

W Polsce refundacjg objete sg aktualnie 52 leki, ktére w latach 2000-2019 uzyskaty

Wiekszosc¢ lekow
sierocych jest
refundowana w
ramach programoéw
lekowych
aptecznej.

status lekdéw sierocych, co oznacza, iz jedynie nieco ponad 30% lekdéw, ktore miaty
status lekéw sierocych jest finansowana w Polsce w ramach budzetu refundacyjnego
[32]. Zdecydowana wiekszos¢, bo az 85% lekéw, refundowana jest w ramach

programow lekowych, a pozostate w ramach katalogu chemioterapii lub w refundacji
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Na leki sieroce NFZ
wydat w 2019 niemal
1 mld PLN

Jednoczesnie, jedynie 22 sposréd wskazanych powyzej lekéw znajdujg sie na
aktualnej liscie lekdw sierocych zarejestrowanych w EU z desygnacjg leku sierocego,
pozostate leki zostaty wycofane z listy ze wzgledu na utrate wytgcznosci rynkowej lub
na wniosek producenta. Czes¢ lekdw wycofanych z listy, zarejestrowanych jest w
wiecej niz jednym wskazaniu, przy czym nie wszystkie ze wskazan sg chorobami

rzadkimi [33].

Wydatki ponoszone przez ptatnika na refundacje lekéw, ktore uzyskaty status leku
sierocego w latach 2000-2019, z roku na rok rosng i w 2019 roku wyniosty prawie 920
mIin PLN. Jednocze$nie wydatki NFZ na 22 leki, ktére znajdujg sie na aktualnej liscie
lekdw sierocych zarejestrowanych w EU z desygnacjg leku sierocego w 2019 roku
wyniosty ponad 383 min PLN. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze ze wzgledu na brak
informacji publikowanych przez NFZ, dotyczacych kosztéw refundacji lekéw w
konkretnych wskazaniach refundacyjnych, oszacowanie catkowitych kosztow
ptatnika publicznego ponoszonych na refundacje lekdw w chorobach rzadkich nie jest

mozliwe na podstawie publicznie dostepnych danych.

Wykres 17. Wydatki poniesione przez NFZ na refundacje lekéw, ktore uzyskaty status leku sierocego
w latach 2000-2019 (mIn PLN)*
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*analiza nie uwzglednia instrumentéw dzielenia ryzyka innych niz obnizka ceny dla szpitala, dla molekut
refundowanych w ramach kilku programéw lekowych uwzgledniono jedynie koszty ponoszone na wskazania
sieroce (udziat kosztéw we wskazaniach sierocych przyjeto na podstawie struktury pacjentéow leczonych w
poszczegdlnych programach lekowych), w przypadku lekéw refundowanych w ramach katalogu chemioterapii
oraz w refundacji aptecznej ze wzgledu na brak informacji o liczbie pacjentow leczonych w ramach

poszczegdlnych wskazan w analizie przyjeto catkowite wydatki NFZ na dana molekute

Zrédto: Analiza wtasna na podstawie Komunikatéw DGL o wielkosci kwoty refundacji lekéw, érodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za

okres od stycznia 2015 r. do grudnia 2019 r. [34].
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17 produktéw z
kategorii FSMP
stosowanych w
chorobach rzadkich
jest objetych
refundacjq

Kilkadziesigt
produktéw FSMP jest
sprowadzanych w
ramach importu

docelowego

Obecnie w Polsce wséréd S$rodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego 17 produktow leczniczych jest objetych refundacjg apteczng w
chorobach rzadkich: mukowiscydozie i fenyloketonurii. Ze wzgledu na medyczne
przeznaczenie tego typu terapie sg tez czesto okreslane zywnoscig specjalnego

przeznaczenia medycznego (FSMP - food for special medical purposes).

Wydatki ponoszone przez ptatnika na refundacje tych produktéw z roku na rok rosna
i w 2019 wyniosty tgcznie ponad 51 min PLN, z czego wydatki w mukowiscydozie

wyniosty 1,5 min PLN, co stanowito zaledwie 3% wydatkow.

Wykres 18. Wydatki poniesione przez NFZ na refundacje srodkéw spoiywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego stosowanych w chorobach rzadkich (min PLN)*
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przeznaczenia zywieniowego ze wzgledu na brak informacji o liczbie pacjentéow leczonych w ramach

poszczegdlnych wskazan w analizie przyjeto catkowite wydatki NFZ na dane SKU.

Zrédto: Analiza wiasna na podstawie Komunikatéw DGL o wielkosci kwoty refundacji lekéw, $rodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobéw medycznych za

okres od stycznia 2015 r. do grudnia 2019 r. [34].

Tak jak wspomniano powyzej produkty stosowane w fenyloketonurii i w
mukowiscydozie s notyfikowane w Polsce i refundowane (otwarta lista
refundacyjna). Dla pozostatych jednostek chorobowych (choroba syropu klonowego
—MSUD, tyrozynemia typu 1 —TYR 1, homocystunuria — HCU, acyduria glutarowa typ
1- GA1, acyduria metylomalonowej — MMA, acyduria propionowej — PA, acyduria
izowalerianowej — IVA i inne) produkty FSMP nie sg notyfikowane w Polsce. Ich
dostepnos¢ dla pacjenta, w tym refundacja, odbywa sie na drodze importu
docelowego. W ramach importu docelowego sprowadzanych jest kilkadziesigt

réznych produktéw FSMP dla w/w jednostek.
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Polska moze by¢
jednym z ostatnich
krajow gdzie
producent ubiega sie

o refundacje terapii

Podsumowujgc nalezy stwierdzi¢, iz w dotychczasowej praktyce refundacyjnej:

e biorgc pod uwaga czas mijajagcy od rejestracji oraz od ztozenia wniosku

refundacyjnego do objecia produktu leczniczego refundacjg nalezy uznaé, iz

terapie stosowane w chorobach rzadkich nie sg traktowane priorytetowo w

stosunku do pozostatych terapii (skrajnym przypadkiem jest jeden z lekow

stosowanych w terapii choroby Fabry’ego objety w 2019 roku refundacjg, dla

ktorego czas od momentu pojawienia sie na rynku do wydania decyzji

refundacyjnej wynidst 15 lat [35]),

e czas trwania procesow refundacyjnych terapii choréb rzadkich jest dtugi i

nie jest istotnie krotszy od proceséw obserwowanych w przypadku terapii

stosowanych w innych grupach schorzen,

e negatywne lub warunkowe rekomendacje ze strony AOTMIT wynikaja

gtéwnie z czynnikéw ekonomicznych, w czym zdecydowang przyczyng moga

by¢ kryteria oceny terapii (w szczegdlnosci te zwigzane z oceng efektywnosci

kosztowej) w jednakowy sposéb traktujgce zaréwno te stosowane w

chorobach rzadkich, jak i te stosowane w pozostatych schorzeniach,

e duza liczba wnioskdow o objecie refundacja produktéw leczniczych

stosowanych w chorobach rzadkich konczy sie negatywnie.

Powyzsza analiza, tak jak wspomniano powyzej, obejmuje jedynie te produkty, dla

ktorych podmiot odpowiedzialny podjgt decyzje o wstgpieniu na S$ciezke

refundacyjng. Nalezy jednak pamietaé, ze niska atrakcyjnosé¢ polskiego rynku

refundacyjnego, wynikajgca z:

e presji na uzyskanie jak najnizszej ceny,

e rozpowszechnienia w Europie systemdw cen referencyjnych (gdzie cena z

Polski moze w istotny sposdb wptywac na cene leku mozliwg do uzyskania w

innym kraju),

e dodatkowych wymagan i ograniczen zarowno dla populacji pacjentow, ktdrzy

mogg skorzystac z terapii lekami jak i dla podmiotu wprowadzajgcego lek do

obrotu

powodujg, iz Polska moze by¢ jednym z ostatnich krajow europejskich w ktérym

podmiot odpowiedzialny ztozy wniosek o refundacje (pomimo wiekszej populacji

pacjentéw). Oczywistg konsekwencjg takiego podejscia jest wydtuzenie oczekiwania
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polskich pacjentéw na pojawienie sie terapii na rynku krajowym. Stad tez jednym z
dziatan w zakresie zwiekszania dostepnosci terapii dla pacjentéw z chorobami
rzadkimi  powinno by¢ stworzenie mechanizméw, dzieki ktérym firmy
farmaceutyczne przesung Polske do grupy krajow, w ktérych wprowadzanie

produktu na rynek lokalny jest rozwazane w pierwszej kolejnosci.
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Rozdziat IV: Podejscie do zapewniania
dostepnosci w chorobach rzadkich w wybranych
krajach europejskich

W trakcie prac nad opracowaniem zwrdcono sie z prosbg do zagranicznych
ekspertow klinicznych oraz organizacji pacjenckich z prosbg o wskazanie w ktérym
kraju europejskim dostepnosc terapii dla pacjentéw z chorobami rzadkimi jest ich

zdaniem najlepsza. Sposrod zebranych odpowiedzi najwiecej wskazywato na:

e Francje —ze wzgledu na:

o stworzenie systemu wykrywania choréb rzadkich (badania
przesiewowe) oraz zapewniania opieki dla pacjentéw z chorobami
rzadkimi (sie¢ osrodkéw referencyjnych), dzieki czemu pacjenci sg
szybko diagnozowani oraz majg wdrazane odpowiednie leczenie,

o szybkie wprowadzanie do uzycia nowych lekéw dopuszczonych do
obrotu,

o dostepnosé terapii w trybie ,compassionate use”

e Niemcy — ze wzgledu na:

o przeznaczanie srodkéw finansowych umozliwiajacych szybkie
obejmowanie terapii refundacja,

o réwnosc dostepu do terapii,

o dostepnosc terapii w trybie ,compassionate use”.

Respondenci praktycznie ze wszystkich krajéw wskazywali, iz elementem, na ktéry
System opieki nad nalezy zwrdci¢ szczegélng uwage jest lecznicza dostepnos$¢ terapii: nawet jesli

pacjentami z chorobg .. . .
terapia jest kosztowo dostepna dla pacjenta, to czas do uzyskania diagnozy oraz
rzadkg powinien

dazyé do skrécenia organizacja leczenia (dostep pacjenta do osrodka, w ktorym leczenie moze by¢
czasu od diagnozy do podane) wciaz stanowig istotne wyzywanie.

terapii
W celu uzyskania najbardziej aktualnych informacji w zakresie regulacji stosowanych

w poszczegdlnych krajach europejskich i majacych na celu zapewnienie pacjentom z
chorobami rzadkimi dostepu do terapii, zwrdocono sie do lokalnych kancelarii
prawnych oraz przeprowadzono badania Zrddet zastanych nakierowane na

identyfikacje najnowszych publikacji poruszajgcych analizowane tematy.
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Polska jednym z
niewielu krajow w
Europie bez strategii

dla choréb rzadkich

Analizg objeto nastepujace kraje: Austria, Belgia, Biatorus*, Butgaria, Chorwacja*,
Cypr*, Czechy, Dania, Estonia, Francja, Grecja, Hiszpania, Holandia, Irlandia*, Litwa*,
totwa, totwa, Macedonia*, Niemcy, Norwegia*, Portugalia®*, Rumunia, Serbia*,
Stowacja, Szwajcaria, Szwecja*, Ukraina*, Wegry, Wtochy, przy czym w czesci z nich
(oznaczone ,*” powyzej) nie stwierdzono wystepowania odrebnych elementéw

adresowanych terapiom stosowanym w chorobach rzadkich.

Brak wystepowania odrebnych elementéw dla terapii stosowanych w chorobach
rzadkich w systemie zapewniania pacjentom dostepu do terapii nie oznacza jednak,
iz problemy tej grupy pacjentéw nie sg zauwazane. Przyjmujgc obecnos¢ narodowej
strategii dla chordéb rzadkich jako wyraz zaangazowania panstwa w stworzenie
warunkéw do zaopatrywania potrzeb zdrowotnych tej grupy chorych nalezy
zauwazyé, iz Polska jest jednym z nielicznych krajéw europejskich bez takiego

dokumentu.

Rysunek 2. Kraje w ktérych opracowano narodowe strategii dla choréb rzadkich (kolor zielony)

Zrédto: [3].

W wiekszosci krajéw w oficjalnych dokumentach definicje choroby rzadkiej odwotujg
sie do definicji zgodnej z ustalong na poziomie europejskim — sg oparte na czestosci
wystepowania jednostki chorobowej 5 przypadkéw na 10 tys. oséb. Jedynie w Danii

spotykamy sie ze zdefiniowaniem nominalnej liczby pacjentéw kwalifikujgcych
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Wieksza elastycznos¢
w ocenie terapii
stosowanych w

chorobach rzadkich

Specyfika chordb
rzadkich jest
uwzgledniana w
krajach o zblizonym
do polskiego PKB per

capita

jednostke chorobowa do kategorii choroba rzadka (Narodowa Rada Zdrowia
definiuje choroby rzadkie jako dotykajgce nie wiecej niz 500 pacjentéw w populacji

dunskiej).

W wielu krajach (Belgia, Francja, Wtochy, Szwecja, Holandia), w przypadku terapii
stosowanych w chorobach rzadkich, obserwowana jest wieksza elastyczno$é w
ocenie technologii medycznej, niz ma to miejsce w przypadku choréb powszechnych.
Parametry zwigzane z efektywnoscig kosztowa maja mniejsza wage, a dodatkowo
brane sg pod uwage argumenty etyczne, ceny i refundacja w innych krajach, wartos¢
terapeutyczna terapii. Wieksza jest réwniez elastyczno$é w zakresie oceny dowodow

potwierdzajacych efektywnos¢ terapeutyczna.

W ramach postepowan w sprawie objecia produktéw refundacja w przypadku terapii

stosowanych w chorobach sierocych stosowane jest:

e zwolnienie z koniecznosci przedstawiania oceny farmakoekonomicznej (np.
Belgia, Stowacja),

e odmienne podejscie do oceny technologii medycznej, w tym analiza
wielokryterialna (np. Butgaria, Holandia, Rumunia, Szwecja, Wtochy
(Lombardia))

e refundacja na okres przejsciowy (np. Czechy),

e przyspieszony proces oceny (np. Francja)

e zwolnienie z koniecznosci udowodnienia korzysci terapeutycznych, jesli koszt
terapii nie przekracza okreslonego poziomu (np. Francja, Niemcy)

e indywidualizacja podejscia do oceny terapii stosowanych w chorobach

rzadkich (np. Szwecja)

Warto zauwazyé, ze rdznice w postepowaniu refundacyjnym dla terapii stosowanych
w chorobach rzadkich sg stosowane nie tylko w krajach o wysokim PKB, ale réwniez

w przypadku krajow o poziomie PKB per capita porownywalnym do polskiego.

Zachety finansowe dla podmiotéw wprowadzajgcych na rynek terapie stosowane w
chorobach rzadkich istniejg w Belgii, Francji, Hiszpanii, Holandii i Rumunii. Gtéwnym
rodzajem tego rodzaju zachet sg zwolnienia z rdinego rodzaju optat
administracyjnych (w tym opfat zwigzanych z procesami obejmowania produktu

refundacjq). Rzadziej wystepujacym rodzajem zachety finansowej sg réznego rodzaju
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ulgi podatkowe dla podmiotéw zajmujgcych sie rozwojem i produkcjg terapii

w chorobach rzadkich lub zajmujg sie opieka nad pacjentami z chorobami rzadkimi.

Zachety niefinansowe dla terapii stosowanych w chorobach rzadkich stosowane sg
w wieksze] liczbie krajéow. Najczesciej wystepuje mozliwos¢ dostepu pacjenta do
terapii w ramach ,compassionate use”. Innymi z czesciej stosowanych zachet
niefinansowych sg bezptatne porady naukowe lub administracyjne, specjalne
mechanizmy ochrony ekonomicznej, czy zwolnienia z uczestnictwa w naliczaniu

payback w sytuacjach przekroczenia rocznego budzetu ptatnika.

Ponizej przedstawione zostato podsumowanie wedtug poszczegdlnych krajow, w
ktérych systemach zidentyfikowane zostaty regulacje adresowane chorobom

rzadkim.

Austria [36]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak
Wystepowanie odmiennych wymogdw refundacyjnych: Nie

Plan dla chorob rzadkich: Tak [36]

Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: bezptatne porady naukowe, dostep w ramach

compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktorej

zachorowalnos¢ nie przekracza 5 na 10 tys. oséb.

Belgia [36]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekéw sierocych: Brak. Jednak
pomimo nie spetniania standardow efektywnosci kosztowej wiekszos¢ lekow
sierocych jest refundowana. W momencie podejmowania decyzji o refundacji pod

uwage mogq byc¢ brane inne czynniki takie jak:

. wartos¢ terapeutyczna,
J wptyw na budzet,
. cena i wptyw na praktyke kliniczng,
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. ceny i refundacja w innych krajach,

o zaangazowanie organizacji pacjentow i ekspertéw,
i uwaga mediow,

o innowacyjnosé¢,

o znaczenie ekonomiczne,

o argumenty etyczne i polityczne [37].

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: W postepowaniu
refundacyjnym dla lekéw sierocych nie ma koniecznosci przedstawiania oceny

farmakoekonomicznej lekéw sierocych.
Plan dla chorob rzadkich: Tak [38]

Zachety finansowe: sprzedaz sierocych produktow leczniczych jest zwolniona z

podatkéw; zwolnienia z réznych optat administracyjnych [39]
Zachety niefinansowe: Nie

Definicja choroby rzadkiej: Za chorobe rzadky uwaza sie chorobe, dla ktoérej
zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. osob. Za chorobe ultrarzadka

uwaza sie chorobe, dla ktérej zachorowalnos¢ nie przekracza 1 na 50 tys. oséb.

Butgaria [36; 40]

Odmienne wytyczne dotyczqgce ustalania cen dla lekow sierocych: Ceny referencyjne

- nizsze niz dla 17 panstw referencyjnych UE

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: W Butgarii istniejg specjalne
przepisy dotyczace sierocych produktéw leczniczych. Akt prawny wydany przez
Ministra Zdrowia wymienia choroby, w przypadku ktérych Narodowy Fundusz
Ubezpieczen Zdrowotnych ptaci w catosci lub czesciowo za leki, a Narodowy
Fundusz Ubezpieczen Zdrowotnych refunduje leki sieroce w przypadku choréb

ujetych w tej liscie. W ocenie terapii analiza wielokryterialna.
Plan dla chorob rzadkich: Tak [41]
Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use
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Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaia sie chorobe, dla ktorej

zachorowalno$¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb.

Czechy [36]
Odmienne wytyczne dotyczqce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: Co do zasady brak. W
Czechach leki sieroce, tzw. wysoko innowacyjne, wchodza najpierw w trzyletni
okres przejsciowy na refundacje. Po udowodnieniu ich efektywnosci kosztowej
otrzymuja one pdiniej statg refundacje. Dla leku wysoko innowacyjnego wyiszy

ICER, niz standardowo, moze by¢ zaakceptowany.
Plan dla chordb rzadkich: Tak [42]

Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: Nie

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaia sie chorobe, dla ktérej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. osdb.

Dania [36]

Odmienne wytyczne dotyczqce ustalania cen dla lekdw sierocych: wewnetrzne ceny

referencyjne

Wystepowanie odmiennych wymogdw refundacyjnych: decyzje dotyczace refundacji
opieraja sie na efektach terapeutycznych, wartosci dodanej i profilu

bezpieczenstwa
Plan dla chorob rzadkich: Tak [43]
Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: bezptatne porady naukowe, dostep w ramach

compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: 1. Narodowa Rada Zdrowia definiuje choroby rzadkie

jako dotykajace nie wiecej niz 500 pacjentéw w populacji dunskiej. 2. Krajowy
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Sojusz Organizacji Pacjentdw na rzecz Rzadkich Zaburzen definiuje choroby rzadkie
jako dotykajace nie wiecej niz 1000 pacjentéw w populacji dunskiej. Dunska
definicja uwzglednia réwniez stopien ztozonosci choroby, a takie ogdlne zasady,
zgodnie z ktédrymi choroba musi byc¢ ciezka, genetyczna lub wrodzona. 3. W zwigzku
z powyzszym rzadkie choroby nowotworowe i zakazne nie s3 zazwyczaj uwazane w

Danii za wykraczajgce poza pojecie "choréb rzadkich".

Estonia [36; 44]

Odmienne wytyczne dotyczqce ustalania cen dla lekow sierocych: ceny referencyjne

- nie wyzsze niz dla totwy, Litwy i Stowacji

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: wskazania kliniczne musza

by¢ wymienione w specjalnym akcie rzagdowym.

Plan dla choréb rzadkich: Tak®

Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: bezptatne porady administracyjne

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadky uwaza sie chorobe, dla ktoérej

zachorowalnos¢ nie przekracza 5 na 10 tys. oséb.

Francja [36; 45; 44]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekéw sierocych: elastyczno$é¢ w

zakresie sity dowodow potwierdzajgcych efektywnos¢ terapeutyczng.

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: 1. Leki sieroce mogag
skorzysta¢ z przyspieszonego procesu oceny, skracajac terminy z 90 dni do 15 dni.
2. Korzysci terapeutyczne uznaje sie za udowodnione (oceny skutecznosci nie
przeprowadza sie), jesli catkowity wptyw na budzet ptatnika nie przekracza 30

mlin EUR rocznie. 3. W przypadku lekéw sierocych Komisja Ekonomiczna (Comité

°2014r.
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Economique des Produits de Santé) moze zaakceptowaé roczny koszt terapii

przekraczajacy 50 000 EUR, pod nastepujacymi warunkami:

e lek jest dostepny w zblizonej cenie w innych krajach UE;
e producent zaakceptuje roczny limit wydatkow na refundacje danego leku;
e producent zagwarantuje dostep do leku wszystkim chorym wymagajacym

leczenia (rowniez po przekroczeniu ustalonego limitu na refundacje).
Plan dla chorob rzadkich: Tak [46]
Zachety finansowe: zwolnienie z podatku

Zachety niefinansowe: bezptatne porady naukowe, dostep w ramach

compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: 1. za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktérej
zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. osob. 2. definicja "rzadkiego
nowotworu": jezeli nowotwér wystepuje ponizej 6 przypadkow na 100 tys. oséb
rocznie lub wymaga specjalistycznej opieki z powodu nietypowej lokalizacji guza

lub ztozonej charakterystyki.

Inne: zachety dla producentéw lekéw sierocych w postaci ulg podatkowych,

ktorych wysokos¢ jest uzalezniona od wielkosci sprzedazy leku

Grecja [36; 44]
Odmienne wytyczne dotyczqce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak

Wystepowanie odmiennych wymogdw refundacyjnych: Ograniczone do doktadnego,

zatwierdzonego wskazania.

Plan dla chorob rzadkich: Tak [47]

Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktodrej

zachorowalnosc¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb [48].
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Niemcy [36; 45]
Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekow sierocych: Brak

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: W Niemczech refundacja
lekéw sierocych , ktérych wptyw na budzet jest mniejszy niz 50 min EUR rocznie,
jest przyznawana automatycznie po wydaniu zezwolenia na wprowadzenie

produktu do obrotu.

Plan dla chordb rzadkich: Tak [49]

Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktorej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 1 na 2 tys. oséb (5 na 10 tys. oséb).

Inne: Zgodnie z niemieckimi wytycznymi oceny technologii medycznych w
przypadku lekéw sierocych akceptowana jest nizsza istotnos$¢ statystyczna (np. p =

0,1) wynikéw badan oraz zastepcze punkty koncowe (tzw. surogaty)
Wegry [36; 40]
Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: Szczegétowe wymagania

dotyczace refundac;ji:

o wskazanie kliniczne;
. ograniczenie liczby pacjentéw;
J wiek pacjentow.

Plan dla chorob rzadkich: Tak [50]
Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use; planowane
wprowadzenie redukcji lub zwolnienia z optat ponoszonych za konsultacje

naukowg, dotyczaca leku sierocego [39]

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadkg uwaza sie chorobe, dla ktorej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb [50].
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Witochy [36]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekow sierocych: wieksza
elastycznos$é w odniesieniu do przepisdw dotyczacych ustalania cen; wyodrebniony

funduszu na refundacje lekéw sierocych

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: skrocony czas postepowania
refundacyjnego do 100 dni; wieksza elastyczno$é¢ w odniesieniu do wymogoéw
dotyczacych danych klinicznych oraz poziomu niepewnosci klinicznej; w Lombardii

w ocenie wykorzystywana analiza wielokryterialna
Plan dla chordb rzadkich: Tak [51]
Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: bezptatne porady naukowe; dostep w ramach
compassionate use; skorzystanie ze specjalnego mechanizmu ochrony
ekonomicznej; przy przekroczeniu rocznego budzetu ptatnika, podmioty

odpowiedziane za leki sieroce nie biorg udziatu w zwrocie kwoty przekroczenia

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktodrej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb.

totwa [36; 45]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak
Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: Nie

Plan dla chorob rzadkich: Tak [52]

Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: bezptatne porady naukowe

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktérej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb.
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Hiszpania [36]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekow sierocych: Brak
Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: Brak

Plan dla chorob rzadkich: Tak [53]

Zachety finansowe: Tak

Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use; redukcja obcigzen
administracyjnych producentow, pacjentéow i sSwiadczeniodawcow
zainteresowanych dostepem do lekow sierocych; w przypadku rozwijania nowych
lekéw sierocych przedsiebiorcy moga skorzystac ze specjalnej konsultacji naukowej

Hiszpanskiej Agencji Lekéw

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaia sie chorobe, dla ktérej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb [53].

Szwecja [54]

Odmienne wytyczne dotyczqce ustalania cen dla lekdw sierocych: 1. istnieje

elastycznos¢ w procesie decyzyjnym o podtozu etycznym sktadajgcym sie z trzech

zasad:
o zasada godnosci ludzkiej,
o zasada solidarnosci potrzeb,
o zasada efektywnosci kosztowe;.

Powyzsze oznacza, ze wyiszy koszt za QALY moze byc¢ zaakceptowany, gdy ciezkos¢
choroby jest wysoka lub gdy istnieje niewiele innych metod leczenia do wyboru. 2.

wykorzystanie analizy wielokryterialnej

Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: Regionalne agencje HTA
mogq zdecydowac sie na refundacje lekéw sierocych niezaleznie od rekomendacji
TLV (rzadowa agencja oceniajgca technologie medyczne - Tandvardsoch
Likemedelsformansverke). Nie ma w tym przypadku specjalnych kryteriow HTA,

decyzje sg podejmowane w kazdym przypadku indywidualnie.

Plan dla chordb rzadkich: Brak informacji
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Zachety finansowe: Brak informacji

Zachety niefinansowe: 1. dostep w ramach compassionate use [39]; 2. zwolnienia z
opfat za rejestracje badania klinicznego oraz konsultacje naukowa w Agencji

Produktow Leczniczych (Likemedelsverket) [39]

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaia sie chorobe, dla ktérej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb.

Holandia [36]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekéw sierocych: Rzad Holandii w
porozumieniu z rzagdem Belgii przeprowadza wspodlng ocene wartosci dodanej
lekéw sierocych z wykorzystaniem analizy wielokryterialnej oraz przeprowadza

wspdlne negocjacje cen z firmami farmaceutycznymi.

Wystepowanie odmiennych wymogdw refundacyjnych: Negocjacje s poufne i majg
zastosowanie wyfacznie do lekow sierocych. Ze zwolnienia z optaty rejestracyjnej
moze skorzystac lek, ktdry jest juz zarejestrowany w przynajmniej jednym panstwie
cztonkowskim UE i dotyczy wskazania o chorobowosci < 1/150 tys. os6b; refundacja
warunkowa (4 lata) i zbieranie danych z rzeczywistej praktyki klinicznej w
przypadku terapii o duzej niepewnosci odnosnie efektu oraz wydatkow zwigzanych

z wdrozeniem nowej technologii lekowej
Plan dla chorob rzadkich: Tak [55]

Zachety finansowe: ulgi podatkowe dla nowych firm, ktdre opracowuja technologie
medyczne dedykowane leczeniu choréb rzadkich; zwolnienie z réinych optat

administracyjnych [39]
Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaia sie chorobe, dla ktérej

zachorowalno$¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb [56].

Rumunia [36; 45]

Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak informacji
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Wystepowanie odmiennych wymogow refundacyjnych: 1. Leki sieroce wiacza sie do
programu terapeutycznego dla danej rzadkiej choroby; 2. Wprowadzenie zasad
HTA, opartych na systemie ocen punktowych, a takze odrebnych zasad refundacji

dla lekéw sierocych.

Plan dla chordb rzadkich: Tak [57]

Zachety finansowe: obnizki optat za dziatania regulacyjne
Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use

Definicja choroby rzadkiej: Za chorobe rzadka uwaia sie chorobe, dla ktérej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb.

Stowacja [44]
Odmienne wytyczne dotyczgce ustalania cen dla lekdw sierocych: Brak informacji

Wystepowanie odmiennych wymogdw refundacyjnych: 1. Lek zostanie
uwzgledniony w wykazie sklasyfikowanych lekéw, jezeli jest przeznaczony do
leczenia chordb, ktérych czestos¢ wystepowania w Republice Stowackiej jest
mniejsza niz 1:50 000, a lek nie ma znaczacego wptywu na publiczne fundusze
ubezpieczen zdrowotnych; 2. Lek zostanie uwzgledniony warunkowo w wykazie
sklasyfikowanych lekéw, jezeli jest przeznaczony do leczenia choroby, w ktérej
liczba pacjentéw kwalifikujgcych sie do leczenia za pomocg leku zgodnie z
zarejestrowanym wskazaniem jest mniejsza niz 1:50 000 w Republice Stowackiej, a
lek ma znaczacy wptyw na publiczne fundusze ubezpieczen zdrowotnych. 3. Analiza
farmakologiczna i ekonomiczna nie jest wymagana, jezeli jest to lek przeznaczony
do leczenia choroby, ktérej czestos¢ wystepowania w Republice Stowackiej jest

mniejsza niz 1:50 000.

[wedtug informacji uzyskanych w trakcie wywiadow w ostatnim czasie prog 1:50

000 zostat zmieniony na 1:100 000, ktéry obowigzywat wczesniej]
Plan dla chorob rzadkich: Tak [58]
Zachety finansowe: Nie

Zachety niefinansowe: dostep w ramach compassionate use
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Definicja choroby rzadkiej: za chorobe rzadka uwaza sie chorobe, dla ktorej

zachorowalnos¢ nie jest wieksza niz 5 na 10 tys. oséb.
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Ministerstwo
Zdrowia w ostatnich
kilku latach jest
otwarte na
refundacje nowych

terapii

Dostepnos¢
osrodkow rownie
wazna jak

dostepnosc terapii

Rozdziat V: Dostepnosc¢ terapii w wywiadach z
krajowymi ekspertami

Dyskusja nad poprawg jakosci opieki zdrowotnej oraz zwiekszeniem dostepnosci do
terapii w chorobach rzadkich trwa w Polsce od wielu lat. Biorg w niej udziat wszystkie
najwazniejsze grupy interesariuszy: pacjenci, klinicysci, decydenci oraz eksperci
systemu ochrony zdrowia. W trakcie prac nad opracowaniem przeprowadzono
z przedstawicielami poszczegdlnych grup wywiady, majgce na celu pozyskanie opinii
o dostepnosci polskich pacjentéw z chorobami rzadkimi do terapii, identyfikowanych

przez nich barierach i rozwigzaniach, ktére pozwolityby na ich likwidacje.

Zarowno pacjenci, jak i klinicysci zauwazajg otwarcie w ostatnich kilku latach
Ministerstwa Zdrowia na obejmowanie refundacjg nowych terapii, w tym terapii
stosowanych w chorobach rzadkich. llo$¢ nowych lekéw objetych finansowaniem w
systemie refundacji, szczegdlnie w programach lekowych, w tym dostepnos¢ opcji
terapeutycznych w niektérych chorobach rzadkich, ulegta w ich ocenie istotnej
poprawie. W tych przypadkach pacjenci w Polsce majg dostep do takiej samej liczby
terapii, co pacjenci w innych krajach europejskich. Jednoczesnie wskazujg, ze
pozytywne zmiany zaszty w pojedynczych schorzeniach i jest to raczej wynik
dtugotrwatych (czasem kilkunastoletnich) staran organizacji reprezentujacych
poszczegdlne grupy pacjentow oraz klinicystow zajmujacych sie ich terapig, niz

wynik sprawnego dziatania systemu ochrony zdrowia.

Pomimo obecnosci terapii w refundacji pacjenci podnoszg problemy zwigzane
z dotarciem do osrodka, w ktoérym terapia moze im by¢ podana (odlegtos¢ od
miejsca zamieszkania, ,szpital w moim miescie nie jest zainteresowany
prowadzeniem tego programu”, brak mozliwosci ,wydawania lekéw do
samodzielnego stosowania w domu” lub do podania w placéwce ochrony zdrowia
bliskiej miejsca zamieszkania). Zwracajg rowniez uwagg na ograniczenia wynikajgce
z zapis6w danego programu lekowego (,trzeba poczekaé, az wyniki sie pogorszy”).
Wskazuja, ze w duzej liczbie przypadkow pacjent krazy po wielu lekarzach zanim
ustyszy wtasciwg diagnoze. W opinii pacjentdw z chorobami metabolicznymi tatwiej
jest rozmawiac¢ z decydentami o objeciu refundacjg lekdow, a duzo trudniej jest

prowadzi¢ rozmowy o objeciu refundacjg terapii dietetycznych.
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Brak kompleksowego
charakteru opieki
nad pacjentem z

chorobgq rzadkq

Niewtasciwa wycena
Swiadczen jako
czynnik ograniczajgcy

dostepnosc terapii

Klinicysci wskazujg natomiast na brak kompleksowej opieki nad pacjentem z
choroba rzadka w przebiegu catego okresu jego zycia. W ich opinii nie ma
systemowego, sprawnego mechanizmu przejScia pacjenta spod opieki
pediatrycznej (do 18 roku zycia) pod opieke specjalisty, ktory bedzie prowadzit go w
pozniejszym okresie zycia. Nie s3 we wtasciwym stopniu zapewniane Swiadczenia
okoto lecznicze (np. rehabilitacja). Lekarze, przede wszystkim pierwszego kontaktu,
majg ograniczong wiedze o chorobach rzadkich, co powoduje istotne opdznienia w
zdiagnozowaniu chorego. Jednym z wskazywanych rozwigzan problemu moze by¢
edukacja, schematy postepowania w przypadku podejrzenia choroby rzadkiej oraz
sie¢ osSrodkow referencyjnych dla poszczegdlnych choréb, do ktorych lekarz

pierwszego kontaktu mégtby sie zwrdcic lub przesta¢ pacjenta na konsultacje.

Istotnym problemem moze by¢ brak realnej i kompleksowej wyceny swiadczen
zwigzanych z opiekg nad pacjentem z chorobg rzadkg — o ile koszty leku sg pokrywane
przez NFZ, o tyle juz w przypadku czesci s$Swiadczeniowej (diagnostyka,
monitorowanie) wyceny moga by¢ zbyt niskie. Moze to powodowaé zaréwno
niepodejmowanie sie przez placowki realizacji programéw lekowych, jak i
powodowac naciski ze strony zarzadzajgcych placéwkami o ograniczanie liczby

pacjentow wiaczanych do programow lekowych przynoszacych straty.

Dla klinicystow istotng sprawg jest brak dobrych danych epidemiologicznych o
chorobach rzadkich, specyficznych dla polskiej populacji. Niektérzy z nich sg
proszeni przez Ministerstwo Zdrowia o ekspertyze, co do wielkosci populacji chorych
z chorobg rzadkg kwalifikujgcg sie do ocenianej terapii i podajg szacunki w oparciu o
dane miedzynarodowe. Podana wyzsza chorobowos¢, niz faktycznie wystepujgca w
Polsce, moze prowadzi¢ do btednego oszacowania przysztych kosztow refundacji
dla NFZ i finalnie odrzucenia wniosku przez MZ. W ich opinii dowodem na to s3
sytuacje, gdy po uruchomieniu programu lekowego dla choroby rzadkiej liczba
leczonych pacjentéw nawet nie zbliza sie do szacunkéw eksperckich, pomimo
realizacji programu przez wiele lat. Rozwigzaniem w opinii klinicystéw moze by¢
poprawa jakosci sprawozdawczosci na rzecz NFZ oraz prowadzenie rejestrow
chorych dla poszczegélnych jednostek chorobowych. To drugie rozwigzanie
dodatkowo pojawia sie w kontekscie obejmowania refundacja terapii na ,okres
probny” (,zbieranie informacji potwierdzajacych efektywnosé terapii i po jakims

czasie podejmowanie decyzji co do dalszego jej finansowania”).
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Aktualny proces
refundacyjny nie
uwzglednia specyfiki

chordb rzadkich

Zaréwno klinicysci, jak i eksperci z obszaru HTA wskazujg na cienka granice pomiedzy
choroba rzadka, a rzadkim wskazaniem (choroba powszechna, z ktérej mozna
wyodrebni¢ subpopulacje pacjentéw charakteryzujgcych sie innym przebiegiem
choroby, czynnikami genetycznymi itp. przez co wymagajg odrebnego podejscia
terapeutycznego i zastosowania innych terapii). Liczba wskazan rzadkich bedzie sie
zwiekszac i coraz czesciej moze dochodzi¢ do sytuacji w ktorej terapia jest tworzona
specyficznie dla grupy pacjentow z wskazaniem rzadkimi. W opinii respondentow
nalezy rozwazy¢, czy taka terapia powinna moc w przysztosci korzystaé w procesach
refundacyjnych ze Sciezek przewidzianych dla terapii stosowanych w chorobach

rzadkich.

W opinii ekspertéw zajmujacych sie oceng technologii medycznych aktualnie
obowiazujacy proces refundacyjny, z punktu widzenia terapii stosowanych w
chorobach rzadkich jest problematyczny. Do identyfikowanych przez nich gtdwnych

problemdéw naleza:

e ustawowy prog optacalnosci (3x PKB per capita /QALY),

e niepewnos¢ dowoddw skutecznosci terapii.

Wskazujg na koniecznos¢ innego podejscia do oceny terapii stosowanych w
chorobach rzadkich (analiza wielokryterialna, analizy uproszczone, zwolnienie
podmiotu z koniecznosci uczestnictwa w catym procesie / wymaganej dokumentacji)
oraz rozwazenia stopnia skomplikowania procesu (a co za tym idzie jego kosztéw dla
podmiotu odpowiedzialnego) w zaleznosci od wielkosci populacji chorych (,,przy kilku
pacjentach koszt uruchomienia catej maszyny refundacyjnej moze by¢ poréwnywalny

z kosztem refundacji terapii”).

Gremia uczestniczagce w ocenie wnioskéw refundacyjnych powinny przyjmowacé
dowody naukowe o nizszej wiarygodnosci, bo innych w przypadku wielu choréb
rzadkich nie ma. Wieksza powinna by¢ rowniez tolerancja dla nizszych wynikow i
zrozumienie czemu koszty terapii sg wyisze. Zrozumiate wg ekspertéw jest w takiej
sytuacji ograniczanie ryzyka po stronie ptatnika publicznego, stad tez zbieranie
informacji o efektywnosci terapii (gromadzenie danych w systemach NFZ lub w
dedykowanych rejestrach), zawieranie tzw. ,porozumien dzielenia ryzyka” oraz
ewaluacja wartosci terapii po okreslonym czasie sg naturalnymi elementami

systemu.
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rzadkich

Pomiedzy procesami oceny wnioskéw refundacyjnych dla lekéow i sSrodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego mogty by by¢ wprowadzone
pewne elementy rdznicujace, gdyz w przypadku tych drugich czesto trudno jest
spetni¢ wymagania stworzone z myslg o lekach. Dodatkowo warto zwréci¢ uwaga na
wyroby medyczne, ktére w stosunku do wczesniej wspomnianych dwéch grup
produktowych wydajg sie byé w zbyt matym stopniu uwzgledniane w dyskusji o

zmianach.

Z powododw etycznych warte jest wprowadzenie do praktyki realnie funkcjonujacych
systemOw zapewniania wczesnego dostepu do terapii wspieranych przez
mechanizmy zabezpieczajgce ptatnika. Funkcjonujgcy obecnie mechanizm
Ratunkowego Dostepu do Technologii Leczniczych funkcjonuje suboptymalnie i nie
wszyscy potrzebujgcy pacjenci uzyskujg w jego ramach dostep do niezbednych

terapii.

Decydenci sg swiadomi zaréwno opisanych powyzej probleméw pacjentéw z
chorobami rzadkimi, jak i probleméw terapii stosowanych w tych chorobach w
trackie wnioskowania o objecie refundacjg. Jednak z ich perspektywy pacjenci z
chorobami rzadkimi to nie jest mata grupa (nie ma patrzenia przez pryzmat
pojedynczej choroby, ale przez ogét chordb rzadkich) i koszty spetnienia oczekiwan
wszystkich chorych mogty by is¢ w kierunku bardzo wysokich wydatkdw. W ich opinii
warto jest rozwazy¢ zdefiniowanie w aktach prawnych choroby rzadkiej i choroby
ultrarzadkiej oraz ewentualnie rozwazyé przyjecie réznego modelu postepowania dla

obu grup choréb — réwniez w zakresie postepowania refundacyjnego.

Decydenci sg Swiadomi, iz postepowanie w zakresie oceny wnioskéw skiadanych
dla choréb rzadkich powinno réznic¢ sie od postepowania dla terapii stosowanych
w chorobach powszechnych. Podobnie ocena lekéw i $rodkdéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego. Niemniej kazda z grup terapii powinna
przejs¢ przez AOTMIT tak, by finalnie Minister mdégt sie zapoznac z jej rekomendacja.
Oczywistg podstawg do rozwazania wielu mechanizmdéw udostepniania terapii sg
dane medyczne. W opinii decydentdw cyfryzacja polskiej stuzby zdrowia, mozliwos¢
faczenia danych z przychodni i szpitali oraz doprowadzenie do stanu, w ktérym
petne dane z dokumentacji szpitalnej pacjentéw beda dostepne do prowadzenia

metaanaliz, moze istotnie wptyngc¢ na gotowos¢ Ministra Zdrowia do akceptacji
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nowych metod zaréwno oceny terapii, jak i gwarantowania pacjentom dostepu do

nich.

W opinii przedstawiciela decydentéw mozliwe jest rozwazenie mechanizméw
umozliwiajacych obejmowanie refundacjg terapii o niedostatecznie potwierdzonej
efektywnosci klinicznej, ale powinno to by¢ zwigzane z budowaniem rejestrow
pacjentéw lub pozyskiwaniem w inny sposéb danych klinicznych oraz obowigzkowg
ewaluacja terapii co 2 lata. Niewatpliwie konieczna jest tez akceptacja pacjentéw
dla faktu pozbawienia nieefektywnych terapii refundacji, a tym samym rezygnacji
z jej podawania — na obecng chwile, nie tylko w obszarze choréb rzadkich,

zrozumienia dla takiej sytuacji wsrod wiekszosci pacjentéw nie ma.

Podsumowujgc nalezy stwierdzi¢, iz wiekszos¢ z przytoczonych powyzej zagadnien
pojawiata sie juz wczesniej w debacie publicznej. Niektore z nich byty identyfikowane
na poziomie projektéw NPCR, jako gtdwne wyzwania systemu opieki nad pacjentem
z chorobg rzadka. Inne byty rozwazane jako rozwigzania adresujgce problemy i
mogace przyniesc istotng poprawe jakosci opieki. Po wielu latach debaty trudno jest
znaleic istotne zagadnienie, zarowno po stronie problemdéw, jak i rozwigzan, ktore

nie bytoby juz wielokrotnie oméwione.

Warto jednak zauwazyc, iz obecnie wszystkie grupy interesariuszy biorgce udziat w
dyskusji s3 zgodne, iz zmiana w podejsciu do zapewniania opieki pacjentom z
chorobami rzadkimi jest potrzebna. Nalezy wiec mie¢ nadzieje, ze by¢ moze w
najblizszym okresie przynajmniej cze$¢ z proponowanych i korzystnych dla pacjenta

rozwigzan znajdzie zastosowanie w codziennej praktyce.
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Rozdziat VI: Podejscie do zapewniania
dostepnosci w chorobach rzadkich w Polsce -
rekomendacje

Problematyka choréb rzadkich oraz skuteczne rozwigzania moggace w istotny sposdb
zmienic sytuacje pacjentdéw z tymi chorobami pozostajg od lat przedmiotem szerokiej
debaty publicznej w gronie pacjentéw, ekspertdow klinicznych oraz na forum
Parlamentu. W jej trakcie zaréwno postawiono trafne diagnozy, jak i przygotowano
propozycje skutecznych rozwigzan. Jednak ze wzgledu na skale ich wdrozenia oraz
koszty z tym zwigzane decydenci nie podjeli jednak dotychczas decyzji o przejsciu z

fazy ,,planowania” do fazy ,realizacji”.

Majgc na uwadze powyzsze, ponizej zaproponowano rozwigzania adresujgce przede
wszystkim bariery o charakterze formalnym i administracyjnym. Mogg one by¢
zaimplementowane niemal ,,od reki”, adresujg gtdwne wyzwania w zakresie systemu
refundacji, a ich implementacja w istotny sposéb moze przyczynic sie do zwiekszenia

liczby terapii dostepnych w Polsce dla pacjentéw z chorobami rzadkim.

Rekomendacja podstawowe:

1. Odmienny proces oceny terapii w chorobach rzadkich;

2. Whytaczenie zastosowania art. 13 ust. 3 i 4 ustawy o refundacji dla produktow
stosowanych w terapii choréb rzadkich;

3. Podwyzszenie progu efektywnosci kosztowej z poziomu trzykrotnosci PKB per
capita za 1 QALY do poziomu, ktéry uwzglednia charakter choréb rzadkich;

4. Zastgpienie dowodu dostepnosci oswiadczeniem dot. wprowadzenia do
obrotu produktu nie pdzniej niz w dniu wejscia w zycie decyzji o objeciu

refundacja.

Rekomendacje dodatkowe:

1. Przyspieszenie postepowania refundacyjnego dla terapii stosowanych w

chorobach rzadkich;
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2. Zmiana w zakresie wymagan dotyczacych wynikdw badani klinicznych
przywotywanych w zatgcznikach do wniosku refundacyjnego;

3. Dotgczanie uzasadnienia ceny do proceséw zwigzanych z oceng efektywnosci
kosztowej terapii;

4. Umozliwienie rozpoczecia procesu obejmowania terapii refundacjg na
whniosek Ministra Zdrowia lub konsultanta krajowego z danej dziedziny

medycznej;

Wdrozenie czesci z powyzszych rekomendacji moze wytgcza¢ zasadnos$¢ prac nad
kolejnymi. Niemniej jednak naszym zdaniem wazne jest przedstawienie réznych
opcji, aby decydenci mieli mozliwos¢ dokonania zmian na rdéznych poziomach

systemu.

Ponizej przedstawiono uzasadnienie dla poszczegdlnych z wskazanych powyzej

rekomendacji.

Rekomendacja podstawowa nr 1: Wprowadzenie odmiennego procesu oceny terapii

w chorobach rzadkich

Aktualnie wystepujacy problem

W aktualnie obowigzujgcym stanie prawnym, jak i stosowanej praktyce, ocena
whnioskéw o refundacje dla terapii stosowanych w chorobach rzadkich odbywa sie
na takich samych zasadach jak dla terapii stosowanych w chorobach
powszechnych. Wnioskodawca dla terapii niemajgcej refundowanego odpowiednika

jest zobowigzany do dotaczenia do wniosku refundacyjnego kompletu analiz HTA, tj.:

analizy klinicznej,

analizy ekonomicznej,

e analizy wptywu na budzet pfatnika,

analizy racjonalizacyjnej.

Waznym elementem sporzadzania dossier refundacyjnego jest koniecznosc¢
spetnienia minimalnych wymagan okreslonych w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia

(identycznych jak dla chordb powszechnych). Wymagania te sg trudne do spetnienia
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przez terapie stosowane w chorobach powszechnych, a praktycznie niemozliwe w

przypadku terapii stosowanych w chorobach rzadkich.

Przedstawiona we wczesniejszej czesci opracowania analiza rekomendacji Prezesa
AOTMIT wykazata, ze w ponad 40% zlecern Ministra Zdrowia na ocene terapii
stosowanej w chorobach rzadkich, wniosek refundacyjny zostat oceniony
negatywnie, a co czwarty wniosek otrzymat rekomendacje warunkowg. Jednym z
czesto pojawiajacych sie argumentow decyzji negatywnych i warunkowych byt brak
efektywnosci kosztowej oraz duze obcigzenie budzetu ptatnika w przypadku objecia
refundacjg. Dodatkowo w uzasadnieniach rekomendacji Prezes AOTMIT wskazywat
na niskg jakos¢ dostepnych dowodoéw, brak jednoznacznych korzysci w zakresie
istotnych punktow koncowych czy mozliwo$¢ niedoszacowania liczebnosci

populacji docelowe;j.

W duzej mierze wynika to z faktu, iz stosowane w Polsce podejscie w ocenie
technologii medycznych ma charakter oceny utylitarnej. Jego celem jest
maksymalizacja korzysci zdrowotnych odnoszonych przez cate spoteczenstwo, co jest
szczegblnie istotne w sytuacji ograniczonych srodkéw w ramach systemu ochrony
zdrowia. Podejscie utylitarne ma charakter tzw. ,sprawiedliwego podziatu sSrodkéw”.
Aby ocena korzysci zdrowotnej byta obiektywna, przyjmuje sie progi optacalnosci, po
ktdrych przekroczeniu uznaje sie, ze terapia jest nieefektywna kosztowo i nie
powinna by¢ finansowana ze srodkdéw publicznych. Jednoczesnie takie podejscie
zaktada z reguty tg samg wartos¢ progu optacalnosci w kazdej jednostce chorobowe;j,

w kazdym stopniu zaawansowania choroby i w kazdej grupie pacjentow.

W Polsce ustalony jest jeden sztywnie zdefiniowany prég efektywnosci kosztowej na
poziomie 3x PKB per capita za 1 QALY (Quality Adjusted Life Year - dodatkowy rok

zycia skorygowany o jakosc).

Ze wzgledu na specyfike chordb rzadkich, w praktyce, w prawie kazdym przypadku
terapii brak jest mozliwosci spetnienia powyzszego kryterium progu efektywnosci
kosztowej. Skutkiem tego terapie stosowane w chorobach rzadkich w podejsciu

utylitarnym rzadko uzyskujg pozytywng ocene.

Odmiennym podejsciem jest podejscie egalitarne. W takim podejsciu decyzje
ukierunkowane s na zapewnienie sprawiedliwego dostepu do terapii réznym

grupom pacjentow. Istotg podejscia jest decyzja, w ktdrej odchodzi sie od réwnego
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podziatu srodkéw, na rzecz réwnej dostepnosci do leczenia. Oznacza to, ze w
chorobach rzadkich decydent zgadza sie zaptaci¢ wiecej za proces leczenia, zeby

zapewnic¢ pacjentowi dostep do potrzebnej terapii.

Oczywiscie egalitaryzm nie moze oznacza¢ bezkrytycznego podejscia do
finansowania wszystkich potrzeb zdrowotnych. Nieodzowne staje sie zastosowanie
odmiennego niz dotychczas podejscia, ktére uwzgledniajac kontekst egalitarny,
zapewni wsparcie proceséw decyzyjnych umoziliwiajace obiektywny wybdr

efektywnych opcji terapeutycznych.

Jednym z mozliwych rozwigzan jest stosowanie tzw. analizy wielokryterialnej. Wsréd
kryteriéw, ktére moga by¢ brane pod uwage w analizie mogg znajdowac sie takie jak
[39]:

e chorobowosé,

e jakos$¢ przeprowadzonych badan naukowych,

e poziom niepewnosci w zakresie skutecznosci,

e ztozonos¢ procesu produkcyjnego ocenianej technologii medycznej,

e mozliwo$¢ monitorowania technologii stosowanej w chorobach rzadkich po
jej zarejestrowaniu i objeciu refundacjg (weryfikacji stosunku korzysci
klinicznych do kosztéw),

o wptyw na koszty posrednie i spoteczne zwigzane z chorobg,

e dotkliwos¢ choroby dla pacjenta,

e dostepnos¢ do alternatywnych opcji terapeutycznych,

e stopien wpltywu ocenianego leku na przebieg choroby,

e mozliwos¢ zastosowania leku sierocego w innych wskazaniach.

W poszczegdlnych kryteriach terapia uzyskuje wycene punktowg, a po ich
zsumowaniu wycene koricowg z przeprowadzonej oceny. W ten sposéb uzyskuje sie
mozliwos¢ obiektywizacji oceny terapii z wykorzystaniem szerokiego spectrum

kryteriéw o duzej istotnosci zarowno dla pacjenta, jak i decydentow.

Warto zaznaczy¢ réwniez, ze nie kazda terapia moze daé sie zwymiarowaé we
wszystkich kryteriach (np. ze wzgledu na dostepnos¢ informacji), stad tez wskazana

jest pewna elastycznosc¢ takiego systemu oceny.

Finalna decyzja, jakie kryteria powinny by¢ uwzglednione w analizie wielokryterialnej

dla terapii stosowanych w chorobach rzadkich, czy tez jaka powinna by¢ waga

87



poszczegdlnych kryteriow w koncowej ocenie, powinna by¢ przedmiotem debaty
dazacej do uzyskania konsensusu. W dyskusji powinni oczywiscie wzigé¢ udziat
przedstawiciele pacjentow z chorobami rzadkimi, przedstawiciele ptatnika

publicznego, decydenci systemu ochrony zdrowia oraz przedstawiciele przemystu.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji

Zmiana podejscia z utylitarnego na egalitarne w istotny sposéb wptynie na
zwiekszenie stopnia dostepnosci terapii dla pacjentéw z chorobami rzadkimi. Zmiana

taka bedzie mozliwa poprzez:

e akceptacje na poziomie decyzyjnym wyzszego kosztu dla terapii stosowanych
w chorobach rzadkich,

e stworzenie ram oceny technologii medycznych wychodzgcych poza kosztowa
efektywnos¢ terapii,

e uwzglednienie w ocenie merytorycznej kryteridw wskazujgcych na obcigzenie

chorobg pacjenta, jego rodziny, jak i catego spoteczenstwa.

Zmiany te przetozg sie na sprawiedliwsze podejscie do traktowania potrzeb
zdrowotnych pacjentéw z chorobami rzadkimi w poréwnaniu do pacjentéw z

chorobami powszechnymi.

Rekomendacja podstawowa nr 2: Wytaczenie zastosowania art. 13 ust. 3 i 4 ustawy

o refundacji dla terapii stosowanych w chorobach rzadkich

Aktualnie wystepujacy problem

Postepowanie refundacyjne prowadzone dla produktéw stosowanych w chorobach
rzadkich jest standardowym postepowaniem prowadzonym wg. identycznych zasad
jak dla wszystkich innych produktéw ubiegajgcych sie o finansowanie ze srodkow
publicznych. Przepisy prawa nie przewidujg dla tej grupy produktéw szczegdlnego
trybu, czy jakichkolwiek odstepstw. Co za tym idzie, specyficzny charakter produktéw
stosowanych w chorobach rzadkich sprawia, ze napotykajg one wiele trudnosci w

drodze do objecia ich refundacja.

88



Zasady ustalania
urzedowej ceny zbytu
sq nieadekwatne dla
terapii w chorobach
rzadkich

W chorobach
rzadkich
przeprowadzenia
randomizowanych
badan klinicznych

moze by¢ niemozliwe

Przepisami na podstawie, ktérych podejmowana jest decyzja o objeciu refundacjg i
ustaleniu urzedowej ceny zbytu sg art. 12 i art. 13 ustawy o refundacji. Szczegdlnym
utrudnieniem dla produktéw stosowanych w chorobach rzadkich jest przepis art. 13
ust. 3 i 4 ustawy o refundacji, ktéry wyznacza sposéb wyliczenia maksymalnego
poziomu urzedowej ceny zbytu dla produktu nieposiadajgcego refundowanego
odpowiednika. Przepisy te uzalezniajg wysoko$¢ urzedowej ceny zbytu technologii
medycznych od przedstawienia przez wnioskodawce randomizowanych badan
klinicznych dowodzacych wyzszosci ocenianego leku nad terapiami dotychczas
refundowanymi w danym wskazaniu. W przypadku braku takich badan, wysokos¢
urzedowej ceny zbytu powinna by¢ ograniczona do wysokosci kosztow
najefektywniejszej kosztowo terapii z dotychczas stosowanych. W przypadku terapii

stosowanych w chorobach rzadkich problematyczne s3a:

e dostepnos¢ randomizowanych badan klinicznych,

e w wiekszosci przypadkdw brak obecnosci w refundacji adekwatnych terapii
komparatywnych,

e zasady ustalenia i wyboru w danej chorobie

rzadkiej terapii

najefektywniejszej kosztowo,

przy czym pierwsze z wskazanych zagadnien ma najwieksze znaczenie w aktualnie

stosowanym podejsciu praktycznym.

Choroby rzadkie charakteryzujg sie matg populacjg pacjentdw oraz zréznicowanym
przebiegiem choroby. W prowadzeniu badan klinicznych nad technologiami
stosowanymi w chorobach rzadkich problematyczne staje sie przeprowadzanie

badan randomizowanych, gdyz:

e zbyt mato jest pacjentow o zblizonej charakterystyce choroby, by
zaprojektowac badanie kliniczne randomizowane,

e brak jest technologii alternatywnych, ktoére mogtyby byé ramieniem
poréwnawczym badania,

e nie jest mozliwe wykorzystanie w badaniu placebo (ze wzgleddéw etycznych:

pozbawienie pacjenta leczenia w sytuacji, kiedy ono istnieje).

Finalnie, biorgc pod uwage przytoczone przepisy ustawy refundacyjnej, brak
randomizowanych badan klinicznych, poprzez istotne ograniczenie zasad ustalania

urzedowej ceny zbytu, wptywa negatywnie na rowny dostep pacjentow do terapii.
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Analiza kliniczna zatgczana do wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej
ceny zbytu powinna wykazywaé wyzszo$¢ produktu nad dotychczas stosowanymi
technologiami medycznymi, ktére nalezy interpretowac¢ w sposdb szeroki jako
wszystkie rodzaje $wiadczen gwarantowanych. W przypadku, gdy przedmiotowa
wyzszos¢ nie moze by¢ wykazana w przyjety przez regulatora sposdb, pojawiajg sie
problemy z ustaleniem kosztu wnioskowanej terapii oraz znalezieniem alternatywnej
technologii stanowigcej komparator dla wnioskowane] terapii, ktéra wykazuje

najkorzystniejszy stosunek jej kosztéw do uzyskiwanego efektu zdrowotnego.

Specyfika choréb rzadkich jest bowiem brak terapii podstawowych - pacjenci,
ktorzy cierpig na chorobe rzadka najczesciej korzystajg z terapii wspomagajacych tzw.
»best supportive care”, ktérych koszt jest zazwyczaj niezwykle niski. Co istotne jest
ona czesto stosowana réwniez w innych schorzeniach, w tym w schorzeniach
powszechnych, jej efekt terapeutyczny w chorobie rzadkiej jest posredni, co czyni jg
nieadekwatng z punktu widzenia analiz poréwnawczych z terapig stworzong w

sposob celowy dla choroby rzadkie;.

W zwigzku z powyzszymi utrudnieniami oraz negatywnym oddziatywaniem art. 13
ust. 3 i 4 ustawy o refundacji na dostep pacjentéw do terapii, stusznym wydaje sie
wytaczenie stosowania tego przepisu w stosunku do technologii stosowanych w
chorobach rzadkich. W ramach ustalania ceny wspomnianych produktéw ustalenie
urzedowej ceny zbytu powinno by¢ oparte na kryteriach wskazanych w art. 13 ust. 1

ustawy o refundacji:

e stanowisku Komisji Ekonomicznej,
e rekomendacji Prezesa AOTMIT,

e konkurencyjnosci cenowej,
przy czym w tym ostatnim kryterium nalezy uwzgledni¢ specyfike choréb rzadkich.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendaciji

Minister Zdrowia przy podejmowaniu ostatecznej decyzji o objeciu refundacja

produktu leczniczego bedzie musiat nadal wazy¢, w ramach przyznanego mu luzu®®

0 Analiza przepisu art. 13 ustawy o refundacji nie wskazuje, iz spetnienie ktérejkolwiek przestanki bgdz
ich grupy implikuje objecie produktu refundacjg. W tym zakresie wprowadzone zostato uznanie
administracyjne, ktére uprawnia organ do wyboru przyjmowanego rozstrzygniecia. Z
dyskrecjonalnoscig organu wigze sie przyznany mu luz decyzyjny, ktéry pozostawia mu swobode w
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decyzyjnego, spefnienie przez terapie wnioskujagcg o refundacje ustawowych
przestanek  umozliwiajacg  pozytywne rozpatrzenie  ztozonego  wniosku
refundacyjnego. Jednakze w wyniku wytgcznie zastosowania art. 13 ust. 3 i 4 ustawy
o refundacji, Minister Zdrowia bedzie mdgt wykazywa¢ wiekszg elastycznos¢ w

zakresie ustalania urzedowej ceny zbytu.

W naszej ocenie przyczyni sie to do ustalenia akceptowalnego poziomu cenowego
produktu (zaréwno dla Ministra Zdrowia, jak i dla wnioskodawcy), przektadajac sie
na zwiekszenie szans produktu stosowanego w chorobach rzadkich na wtgczenie go

do systemu refundacji.

Rekomendacja podstawowa nr 3: Podwyzszenie progu efektywnosci kosztowej

Aktualnie wystepujacy problem

Tak jak wspomniano powyzej w aktualnym, utylitarnym podejsciu do oceny
technologii medycznych wyznaczony jest prég efektywnosci kosztowej — w Polsce w
wysokosci trzykrotno$ci PKB per capita za 1 QALY — powyzej ktérego terapia
uznawana jest za nieefektywng kosztowg. Skutkiem tego dana terapia moze nie

zostac objeta finansowaniem ze srodkdw publicznych.
Terapie stosowane w chorobach rzadkich, ze wzgledu na:

e charakterystyke poszczegdlnych chordb,
e niewielka liczebnos¢ populacji dotknietych dang chorobg,

e ograniczong liczbe i jakos¢ dowoddw wskazujgcych na efektywnosé kliniczng,

rzadko sg w stanie spetnic tak ustalone kryterium efektywnosci kosztowej. Z tego tez
powodu, gtdbwne argumenty w negatywnych i warunkowych rekomendacjach
Prezesa AOTMIT dla choréb rzadkich, pochodzg z obszaru efektywnosci kosztowe;j

ocenianych terapii.

podejmowaniu decyzji, ktéra jest w pewnym stopniu ograniczona celem ustawy o refundacji (vide:
komentarz do ustawy o refundacji lekdw, sSrodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych, pod red. Marcina Pieklaka, dr Rafata Stankiewicza).
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Swiadomo$¢ koniecznosci ustalenia odrebnego progu efektywnosci kosztowej dla
terapii w chorobach rzadkich funkcjonuje w réznych krajach europejskich. Przyjmuje

ona dwa podejscia:

e wyznaczenia kwoty (przewaznie rocznego kosztu terapii), do ktérej terapia
stosowana w chorobach rzadkich jest uznawana za wartg finansowania ze
Srodkéw publicznych

e wyznaczenia wspotczynnika  bedacego  wielokrotnoscia  parametru

stosowanego w ocenie choréb powszechnych.

Wydaje sie, ze drugie podejscie, szczegdlnie przy wspodtczynnikach relatywnych,
takich jak przyjety w Polsce prog efektywnosci kosztowej, jest szczegdlnie warte

rozwazenia na gruncie krajowy.

Nie jest celem niniejszego opracowania wskazanie wtasciwej wartosci progu
efektywnosci kosztowej, ktéra powinna by¢ przyjeta w Polsce w ocenie terapii
stosowanych w chorobach rzadkich. Warto jednak nadmieni¢, ze w dyskusji
publicznej przewijajg sie rdzne wartosci tego parametru dochodzgce do poziomu 9 x
PKB per capita za 1 QALY, czyli wartosci 3 razy wyzszej, niz aktualnie obowigzujgcy

prog efektywnosci kosztowej.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji

Wprowadzenie wyzszego progu efektywnosci kosztowej skutkowacé bedzie
zwiekszeniem liczby terapii kwalifikujgcych sie do uzyskania finansowania ze $Srodkow
publicznych. Dzieki temu wieksza liczba procesdw moze zakonczy¢ sie pozytywnymi

rekomendacjami Prezesa AOTMIT oraz finalnie z pozytywng decyzjg refundacyjna.

Perspektywa wiekszych szans na spetnianie tego rygorystycznego wymogu moze tez
znacznie skrdcic czas od zarejestrowania na rynku europejskim terapii stosowanych
w chorobach rzadkich do ztozenia wniosku o objecie jej refundacjg w Polsce. Dzieki
temu poprawie powinna ulec dostepnos¢ na rynku opcji terapeutycznych dla

pacjentéw.
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Rekomendacja podstawowa nr 4: Zastgpienie dowodu dostepnosci oswiadczeniem
dot. wprowadzenia do obrotu produktu nie pdzniej, niz w dniu wejscia w zycie decyzji

o objeciu refundacjg

Aktualnie wystepujacy problem

Jednym z wymogdw przy sktadaniu wniosku o objecie danego produktu refundacjg
jest przedstawienie dowodu dostepnosci produktu w obrocie. Zgodnie z obecng
praktyka Ministerstwa Zdrowia sg to faktury sprzedazowe potwierdzajgce obecnosé¢

danego produktu na terenie Rzeczpospolitej Polskiej.

Zgodnie z wczesniejszymi wyjasnieniami postepowanie refundacyjne prowadzone w
celu objecia refundacjg technologii stosowanej w chorobach rzadkich obarczone jest
istotnym ryzykiem odmowy finansowania danego produktu. Jednoczesnie,
technologie stosowane w chorobach rzadkich, ktérych produkcja wymaga znacznych
naktadow, sg przeznaczone dla pacjentéw tworzgcych niewielkg populacje. Firmy
farmaceutyczne, w celu umozliwienia im wnioskowania o objecie produktu

refundacjg, muszg m.in.:

e sprowadzi¢ opakowania wnioskowanego produktu na teren Polski,
e spetni¢ wymagania zwigzane z wprowadzeniem ich do obrotu,
e oraz znalezé pacjentéow (lub inne podmioty) mogacych sobie pozwoli¢ na

zakup tych produktow z wiasnych srodkow.

Majgc na uwadze mozliwy brak uzyskania refundacji, sprowadzenie opakowan
produktu wigze sie z dodatkowym, istotnym kosztem oraz ryzykiem zwigzanym z
ewentualnym brakiem wykorzystania i by¢ moze nawet koniecznoscig utylizacji

sprowadzonych opakowan.

Dodatkowo cze$é technologii stosowanych w chorobach rzadkich opiera sie na
opracowaniu spersonalizowanej do kazdego pacjenta terapii. W tym przypadku
niemozliwym jest wprowadzenie do obrotu produktu, ktéry mogtby by¢

zastosowany u wszystkich pacjentéow zakwalifikowanych do terapii ta technologia.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji
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Wprowadzenie do polskiego porzadku prawnego zmiany w powyzszym zakresie,
pozwoli na szybsze spetnienie przez cze$¢ wnioskodawcdw ustawowych wymagan
dotyczacych ztozenia wniosku oraz ograniczy ich ryzyko biznesowe zwigzane z jego
odrzuceniem. W przypadku terapii personalizowanych zmiana taka pozwoli w ogdle

producentom na prowadzenie rozwazan o objeciu danego produktu refundacja.

Rekomendacja dodatkowa nr 1: Przyspieszenie postepowania refundacyjnego dla

terapii stosowanych w terapii choréb rzadkich

Aktualnie wystepujacy problem

Czas na przeprowadzenie postepowania refundacyjnego oraz wydanie decyzji o
objeciu refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu, zostat okreslony w przepisach
ustawy o refundacji i wynosi co do zasady 180 dni. Przedmiotowy okres moze zostac
przedtuzony o 60 dni w przypadku koniecznosci ustalenia tresci programu lekowego
lub o okres potrzebny na uzupetnienie wniosku. Postepowania o objecie refundacjg
dla produktow stosowanych w chorobach rzadkich wielokrotnie trwaja dtuzej niz

okresy przewidziane przepisami prawa.

Jedng z gtéwnych przyczyn przedtuzania wspomnianych postepowan jest kwestia
dtugotrwatych negocjacji ceny wnioskowanych produktéw. W przypadku choréb
rzadkich sg to najczesciej terapie, ktére sg innowacyjne i wysokokosztowe. W ramach
postepowania po stronie ptatnika publicznego szczegdlnie mocno wystepuje postulat
mozliwie maksymalnego obnizenia kosztu produktu, a co za tym idzie wydatkéw po
stronie ptatnika. W przesztosci istniaty przypadki, gdzie wnioskodawcy spotykali sie z
Komisjag Ekonomiczng o wiele wiecej razy niz w przypadku innych terapii, co

dodatkowo przedtuzato okres procedowania danego wniosku.

W celu przyspieszenia momentu wydania rozstrzygniecia o objeciu refundacjg dla
produktéw stosowanych w chorobach rzadkich zasadnym wydaje sie wyznaczenie
innych ram czasowych dla poszczegélnych etapéw postepowania refundacyjnego
prowadzonego dla tych technologii. W ramach niniejszej rekomendacji,

proponujemy wprowadzenie zmian polegajgcych na skrdceniu czasu na ustalenie
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tresci programu lekowego oraz ograniczenie czasu dostepnego dla Komisji

Ekonomicznej na prowadzenie negocjacji.

Nalezy pamietaé, ze bardzo czesto choroby rzadkie charakteryzujg sie szybkim i
nieodwracalnym postepowaniem choroby. Skrécenie czasu prowadzenia
przedmiotowego postepowania ma przede wszystkim na celu zadbanie o zdrowie

pacjentdw oraz zatrzymanie postepu choroby.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji

Uzupetnienie ram czasowych w ramach postepowania refundacyjnego o normy dla
terapii stosowanych w chorobach rzadkich oraz ograniczenie tego czasu na
poszczegdlnych jego etapach pozwoli na jak najszybsze wydanie decyzji
refundacyjnej. Skutkiem tego bedzie przyspieszenie mozliwosci faktycznego dostepu

do terapii dla pacjentéw.

Rekomendacja dodatkowa nr 2: Zmiana w zakresie wymagan dotyczgcych wynikéw

badan klinicznych dla chordéb rzadkich, np. akceptacja surogatow

Problem aktualnie wystepujacy

Wedtug wytycznych oceny technologii medycznych AOTMIT [59] w procesie oceny
technologii medycznej pod uwagg powinny byé brane dowody naukowe najwyzszej

jakosci. Dobér badan wtgczonych do analizy odbywa sie wedtug schematu PICOS:

e populacja, w ktérej technologia bedzie stosowana (P — population),

e proponowana technologia / interwencja (I — intervention),

e proponowane komparatory (C — comparison),

o efekty zdrowotne, czyli punkty koncowe, wzgledem ktérych oceniana bedzie
efektywnos¢ kliniczna (O-outcome),

e rodzaj wtaczanych badan (S-study).

Waznym elementem analizy wg. powyzszego schematu sg efekty zdrowotne

mierzone za pomocg punktow koncowych. Wspomniane punkty sg definiowane jako
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okreslona zmiana w stanie zdrowia pacjenta (np. zgon, progresja choroby do
nastepnego stadium), moggce wystgpi¢ u uczestnika badania klinicznego, ktérych
wystgpienie lub niewystgpienia jest zwigzane z zastosowaniem lub nie, okreslonej

technologii medycznej.

Wytyczne AOTMIT wskazujg, ze ocena korzysci zdrowotnych odnoszonych przez

pacjenta w wyniku zastosowania technologii medycznej powinna by¢
przeprowadzona w oparciu o punkty koncowe o istotnym znaczeniu dla danej

jednostki chorobowej, odnoszace sie do:

e Smiertelnosci,
e przebiegu / nasilenia choroby,
e zaleznej od zdrowia jakosci zycia,

e zdarzen i dziatan niepozadanych.

Punkty koncowe powinny min. umozliwia¢ wykrycie réznic pomiedzy technologia
oceniang i alternatywng (komparatorem) oraz mie¢ zasadnicze znaczenie dla

podejmowania racjonalnych decyzji klinicznych (punkty krytyczne dla danej jednostki

chorobowej).

Ze wzgledu na niewielka liczbe pacjentéw chorujgcych na poszczegdlne choroby
rzadkie, wiedza o mechanizmach ich powstawania oraz naturalnym przebiegu bedzie
zawsze ograniczona. W sytuacji wprowadzania nowych terapii dla danej choroby
rzadkiej — w szczegdélnosci, gdy nie ma terapii alternatywnych — trudno jest
whnioskowad, jak terapia moze wptyng¢ na przebieg choroby. Tym samym trudne lub
wrecz niemozliwe staje sie wyznaczenie punktéw koncowych, ktdére zgodnie z

protokotem badania powinny by¢ osiggniete po zastosowaniu badanej terapii.

Przeprowadzenia metaanalizy wynikéw badan klinicznych w danej jednostce
chorobowej — ze wzgledu na istotne zrdznicowanie populacji uczestniczgcej w
badaniu, réznie zdefiniowane punkty korcowe, brak komparatoréow, rdzinice w

stosowanych terapiach wspomagajgcych — moze by¢ trudne, lub wrecz niemozliwe.

W chorobach rzadkich wydaje sie by¢ zasadne prowadzenie oceny efektywnosci
klinicznej w oparciu o zastepcze (surogatowe) punkty koncowe. Wsrdd nich
mozemy wymieni¢ zdarzenia, wyniki badan laboratoryjnych, wyniki z badan
diagnostyki obrazowej, ktére mogg by¢ wyrazem skutecznosci lub jej braku w

przypadku badanej interwencji medycznej. Surogaty sg czesto okreslane mianem
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punktow drugorzedowych. Takie same surogaty moga by¢ mierzone w wielu réznych
chorobach, czyli zasadniczo nie spetniajg one kryterium specyficznosci dla danej

jednostki chorobowe;j.

Wtasciwie dobrane surogaty powinny regularnie przewidywaé wydarzenia w
przysztosci (np. wysoki poziom LDL - wystgpienie zawatu serca). Natomiast ich
zmiana w odpowiedzi na zastosowang technologie medyczng jest predykatorem
zmian w zakresie twardego punktu koficowego na zastosowane leczenie (obnizenie

poziomu LDL = wydtuzenie dtugosci zycia).

Ponadto nalezy wskaza¢, iz w przypadku choréb rzadkich badania kliniczne
niejednokrotnie charakteryzujg sie matymi liczebnos$ciami préby, brakiem zaslepienia
badania, czy brakiem randomizacji. Dzieje sie tak nie tylko ze wzgledéw na
ograniczong populacje pacjentdow, ale takze ze wzgledéw etycznych lub problemy z

zaslepieniem préby (chociazby w przypadku wyrobéw medycznych).

Zastosowanie aktualnych wytycznych AOTMIT do oceny badan klinicznych w
chorobach rzadkich powoduje, iz s3 one oceniane jako niskiej lub sredniej jakosci.
Powoduje to brak witasciwie udowodnionej w ewaluacji Agencji efektywnosci
klinicznej ocenianej technologii. Natomiast w dalszej kolejnosci moze to stanowic

podstawe do odmowy objecia technologii refundacja.

Tymczasem analiza badan klinicznych wykorzystywanych przez EMA na etapie
dopuszczenia lekdw sierocych do obrotu [59] wykazata, ze 1/3 analizowanych badan
nie miata ramienia kontrolnego, 1/3 nie byta randomizowana, 1/2 badan nie byta
zaslepiona, a w 3/4 badan zastosowano posrednie lub surogatowe punkty koricowe.
Wydaje to sie w sposdb oczywisty wskazywa¢ na koniecznos¢ zwiekszenia
elastycznosci w ocenie jakosci materiatu dowodowego z badan klinicznych w

chorobach rzadkich.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji

Wprowadzenie wiekszej elastycznosci w ocenie dowoddéw naukowych z badan

klinicznych, np.:

e ocena efektu klinicznego na podstawie surogatéw,
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e mniej restrykcyjne podejscie do dowoddw naukowych nizszej jakosci, np.
badan nierandomizowanych, badan jednoramiennych, badan

obserwacyjnych z grupga kontrolng, czy badan opisowych

umozliwi  podmiotom  odpowiedzialnym  przeprowadzenie postepowania
dowodowego wskazujgcego na efektywnosc¢ terapii. Dowody takie, pomimo braku
okreslenia twardych punktéw koricowych, beda brane pod uwage przez AOTMIT

i moga stanowic¢ o pozytywnej rekomendacji dla danej technologii medyczne;.

Rekomendacja dodatkowa nr 3: Dotaczanie uzasadnienia ceny do proceséw

zwigzanych z oceng efektywnosci kosztowej terapii

Aktualnie wystepujacy problem

Wchodzgce na rynek innowacyjne terapie stosowane w chorobach rzadkich
charakteryzujg sie wysokg ceng. O ile porédwnanie kosztéw nowoczesnych terapii
pomiedzy réznymi chorobami rzadkimi moze prowadzi¢ do stwierdzenia, iz
rozpietos$é kosztow nie jest znaczgca, to w przypadku porédwnania kosztéw terapii w
chorobie rzadkiej z kosztami terapii choréb powszechnych réznice mogg by¢ wrecz

razgce. Stad tez:

e terapie stosowane w chorobach rzadkich nie sg czesto w stanie spetnic¢
kryteriow efektywnosci kosztowej,

e pojawiajg sie publiczne komentarze o wykorzystywaniu tej sytuacji przez
przemyst farmaceutyczny,

e pojawiajg sie dyskusje o liczbie pacjentdw z chorobami powszechnymi, ktdrzy
mogg by¢ zaopatrzeni w terapie w poréwnaniu z kosztami leczenia jednego

pacjenta z chorobg rzadka.
Tymczasem wysoki koszt terapii jest uzasadniong pochodna:

e charakteru / wartosci terapii (np. w niektérych terapiach genetycznych
stosowanych w chorobach rzadkich jednorazowe podanie leku dziecku moze
spowodowac jego trwate wyleczenie i zycie w zdrowiu przez okres catego

zycia),
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e nakfadoéw poniesionych na prace badawczo-rozwojowe,

e kosztow produkcji (ktore moga by¢ wyzsze w zwigzku np. z odmienng formg
leku, koniecznos$ciag dostosowania / zbudowania linii produkcyjnych, na
ktorych  wytwarzany jest niewielki wolumen lekéw, Ilub wrecz
przygotowywaniem terapii dla kazdego pacjenta indywidualnie),

e koniecznosci przeprowadzenia badan klinicznych, w ramach ktérych
populacja pacjentéw uczestniczacych moze dostawac leki na koszt sponsora
badania po jego zakonczeniu, co efektywnie zmniejsza populacje pacjentow,
ktorzy bedg korzystad z leku na zasadach komercyjnych,

e oraz ogdlnie niskiej stopy zwrotu z inwestycji, ktéra charakteryzuje projekty

realizowanej dla niewielkich grup odbiorcéw, nie tylko w ochronie zdrowia.

Decydenci w Polsce sg sSwiadomi problemdéw zwigzanych z ukierunkowaniem
polskiego systemu refundacyjnego na ograniczanie wzrostu kosztéw i faktu braku
mozliwosci spetnienia wymaganych kryteriow przez wiele terapii stosowanych w
chorobach rzadkich. Juz 9 wrzes$nia 2014 roku, Parlamentarny Zespét ds. Chordb
Rzadkich i Parlamentarny Zespdt ds. Onkologii [60] we wspdlnym stanowisku w
sprawie kryterium wysokosci progu kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakos¢ i odnoszenia wynikdéw klasycznej analizy ekonomicznej do
progu optacalnosci, rekomendowat Ministrowi Zdrowia oraz podlegtym mu organom

i zespotom doradczym (AOTMIT i Komisja Ekonomiczna), aby:

e do czasu nowelizacji ustawy refundacyjnej, we wszystkich przypadkach
toczacych sie i przysztych proceséw o objeciu refundacjg produktéw, ktére na
podstawie odrebnych przepiséw oznaczone zostaty jako sierocy produkt
leczniczy dla konkretnego wskazania medycznego (rejestracja OMP przez
COMP/EMA) lub przeznaczone s3 do terapii konkretnych wskazan
onkologicznych w schytkowej fazie zycia, nie uwzgledniat kryterium, o

ktorym mowa w art. 12 pkt. 13 ustawy o refundacji.

Rekomendowane odstgpienie od stosowania w/w kryterium dotyczy¢ powinno
dotychczas nierefundowanych technologii medycznej w sprawie, w ktorej ztozony
zostat pierwszy wniosek o objecie refundacjg w danym wskazaniu medycznym. W
tym zakresie dodano rowniez zastrzezenie o schorzeniach, w ktérych zachorowalnos¢
nie przekracza wiecej niz 1 przypadek na 50 tysiecy mieszkancow, lub ktérym

dotkniete jest nie wiecej niz 700 osob w kraju (kryteria choroby ultrarzadkiej).

99



Wytyczne AOTMIT
dopuszczajq
przedstawiania

uzasadnienia ceny

Tym samym nalezy uznac, iz w przypadku terapii w chorobach rzadkich wskazano na
nieadekwatnos$¢ gtdwnego elementu analizy ekonomicznej warunkujgcego
pozytywng ocene efektywnosci kosztowej terapii, a bedacej w bezposredni sposéb

zwigzanej z jej kosztem.

Zasadnos¢ podejmowania decyzji refundacyjnych na podstawie uzasadnienia ceny
zostata wskazana réowniez w wytycznych AOTMIT z 2016 roku [59]. W przypadku
pierwszej technologii medycznej o udowodnionej efektywnosci klinicznej we
wskazaniu ultrarzadkim (gdy zachorowalnos¢ nie przekracza 1 przypadku na 50
tysiecy mieszkancéw lub nie wiecej niz 700 oséb w kraju) lub rzadkim (gdy
zachorowalnos¢ nie przekracza 5 przypadkéw na 10 tysiecy mieszkancéw) wytyczne

zalecajg dotgczenie uzasadnienia ceny.

Wg. wytycznych AOTMIT elementami uzasadnienia ceny, specyficznymi dla danego

problemu decyzyjnego powinny by¢é min.:

e ocena niepewnosci oszacowan skutecznosci klinicznej i sity interwencji
wzgledem opcjonalnych sposobéw postepowania oraz niepewnosci
oszacowan profilu bezpieczenstwa leku,

e ocena liczebnosci populacji docelowej,

e ocena niepewnosci oszacowan najwazniejszych danych wejsciowych oraz
prezentowanych wynikéw analizy kosztéw i analizy finansowej,

e ocena stopnia innowacyjnosci (terapeutyczna, farmakologiczna i
technologiczna),

e propozycja ceny leku oraz informacja o cenach i porozumieniach cenowych w
innych krajach (nalezy jednak zaznaczy¢, iz takie porozumienia sg poufne i
mozliwosci udostepniania informacji o ich szczegdtach sg ograniczone),

e ocena kosztu terapii jednostkowej,

e przedstawienie aktywnosci biznesowej i aktywnosci w zakresie prac
badawczo-rozwojowych  (ang. research and development, R&D)
whnioskodawcy w Polsce oraz panstwach UE i EFTA,

e przedstawienie (mozliwych do wykazania) kosztéw R&D oraz kosztéow
produkgji,

e planowane koszty marketingu w przypadku uzyskania refundacji,

e propozycje instrumentu dzielenia ryzyka.
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W chorobach
rzadkich wymagana
jest petna analiza
efektywnosci
kosztowej terapii,
choc¢ z gory
wiadomo, iz jej
wykazanie jest

niemozliwe

Propozycja wprowadzenia w chorobach ultrarzadkich uzasadnienia ceny w miejsce
analizy ekonomicznej pojawita sie rowniez w 2016 roku w jednej z wersji nowelizacji
ustawy refundacyjnej [61; 62], niemniej finalnie nie zafunkcjonowata ona jako

obowigzujgca regulacja.

Niestety w obecnie funkcjonujgcym systemie i praktyce jego dziatania od terapii
stosowanych w chorobach rzadkich wcigz wymaga sie spetnienia kryteriow
efektywnosci kosztowej oraz przedstawienia petnej analizy efektywnosci
kosztowej terapii. Oczywisty brak mozliwosci spetnienia przez produkt leczniczy
ustawowych kryteriéw efektywnosci kosztowej skutkuje wprost negatywng oceng

AOTMIT i moze mie¢ negatywny wptyw na decyzje o objeciu terapii refundacjg.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji

Z punktu widzenia catego systemu ochrony zdrowia niezwykle istotne jest, aby ze
srodkéw publicznych finansowaé swiadczenia skuteczne, jak i charakteryzujgce sie
wysokg efektywnoscig kosztowa. Nie moze to jednak oznaczaé¢ pozbawienia

pacjentéw z chorobami rzadkimi dostepu do efektywnych terapii.

Dotgczenie do procesu rozpatrywania wniosku o refundacje terapii w chorobie
rzadkiej uzasadnienia ceny, w miejsce petnej poréwnawczej analizy ekonomicznej,

jest gwarantem kompleksowej oceny i rGwnowazenia interesow:

e pacjenta: otrzymuje szanse na dostep do terapii, ktéra przy aktualnie
obowigzujgcych zasadach nie bedzie spetnia¢ kryteriow efektywnosci
kosztowej,

e przedsiebiorcy: ma mozliwos$é wykazania wartosci terapii oraz rzeczywistych
kosztéw zwigzanych z jej stworzeniem i produkcjg, a tym samym akceptacji
wyzszej ceny produktu leczniczego objetego refundacja,

e ptatnika publicznego: ktéry w oparciu o analize wynikdw $wiadomie

podejmuje decyzje o finansowaniu wartosciowej terapii (value for money).

Implementacja rekomendacji pozwoli na zwiekszenie liczby dostepnych terapii dla

pacjentéw z chorobami rzadkimi, co bedzie efektem:
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W aktualnym
systemie inicjacja
procesu
obejmowania terapii
refundacjq jest w
gestii

przedsiebiorcow

o wiekszej liczby proceséw refundacyjnych zakonczonych pozytywnym
rozstrzygnieciem (wobec przedstawienia dowodéw o efektywnosci terapii i
kosztach jej stworzenia i produkcji przedstawionych w uzasadnieniu ceny),

e zmiany postrzegania kosztéw terapii w chorobach rzadkich przez
decydentéw, co bedzie wynikiem przedstawienia w uzasadnieniu ceny

poszczegdlnych elementéw bezposrednio wptywajgcych na cene terapii,

a takze na merytoryczng i racjonalng dyskusje nad ustaleniem urzedowej ceny zbytu,
wobec sSwiadomosci obu stron procesu co do wartosci terapii i elementow

wptywajgcych na cene produktu leczniczego.

Rekomendacja dodatkowa nr 4: Umozliwienie rozpoczecia procesu obejmowania
terapii refundacjag na wniosek Ministra Zdrowia/konsultanta krajowego z danej

dziedziny medycznej

Aktualnie wystepujacy problem

W obecnym porzadku prawnym mozliwo$¢ ztozenia wniosku refundacyjnego dla
technologii stosowanych w chorobach rzadkich, podobnie jak i w przypadku
pozostatych terapii, jest ograniczona do waskiego kregu podmiotéw: podmiotu
odpowiedzialnego, jego przedstawiciela lub podmiotu uprawnionego do importu
rownolegtego. Koszty jakie sg zwigzane z wnioskowaniem o objecie refundacjq i
przygotowaniem odpowiedniej dokumentacji, jak réwniez niepewno$¢ wydania
pozytywnego rozstrzygniecia sprawia, ze sktadanie wniosku jest bardzo czesto
uznawane za problematyczne. Okoliczno$¢ ta jest jednym z powoddéw, ktére
doprowadzity do sytuacji, gdzie Polska i polscy pacjenci plasowani sg na koncu
zestawien krajéw pod wzgledem dostepu do innowacyjnych terapii (najwieksze

opdznienia w udostepnianiu terapii pacjentom).

Proponowana zmiana w zakresie podmiotéw uprawnionych do sktadania wnioskéw
refundacyjnych moze przyczyni¢ sie zwiekszenia liczby wnioskdw o objecie
refundacjg terapii w chorobach rzadkich. Zakres przedmiotowej zmiany polegatby na
umozliwieniu samego zainicjowania procesu przez podmioty takie jak Minister

Zdrowia, konsultant krajowy czy towarzystwo naukowe.
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Niezaleznie od
podmiotu
inicjujgcego wniosek
o refundacje podmiot
odpowiedzialny dla
terapii powinien
uczestniczy¢ w

postepowaniu

Zapoczatkowanie takiego procesu powinno by¢ poprzedzone zasiegnieciem opinii
ciat doradczych takich jak np. Rada Przejrzystosci, ktére zawieratyby ocene

zasadnosci objecia refundacjg nowej terapii w chorobach rzadkich.

W zwigzku z faktem, e inicjacja postepowania odbywataby sie przez podmioty inne
niz wskazane obecnie w ustawie o refundacji, zasadnym wydaje sie obnizenie lub
catkowity brak ponoszenia kosztéw zwigzanych ze ztozeniem wniosku (np.: optata

za wniosek).

Co istotne wraz z wypracowaniem proponowanego trybu konieczne jest rowniez
uzgodnienie z regulatorem mechanizmu, ktéry bedzie brat pod uwage
zaangazowanie wnioskodawcy. W tym miejscu trudno jednoznacznie ocenié, czy
miatoby to sie wigza¢ z koniecznoscig ztozenia dodatkowych analiz HTA, czy
wystarczajace bytoby stanowisko Rady Przejrzystosci. Natomiast na pewno
nieodzownym elementem tego procesu powinien byé udziat podmiotu
odpowiedzialnego lub jego przedstawiciela w procesie oceny terapii (nie wszystkie
dane sg dostepne w domenie publicznej), jak réwniez w procesie negocjowania ceny
oraz warunkéw finansowania danego produktu. Do rozwigzania w takich
przypadkach pozostaje rowniez kwestia kosztdw zwigzanych z przygotowaniem
dokumentacji refundacyjnej (zatgczniki do wniosku), jak réwniez obowigzek

sktadania deklaracji o zapewnieniu dostepnosci produktu leczniczego na rynku.

Spodziewane efekty wprowadzenia rekomendacji

Wprowadzenie powyzszej rekomendacji w zycie moze istotnie poprawié¢ szybkos¢
wprowadzania innowacyjnych terapii stosowanych w chorobach rzadkich na rynek
polski oraz wptyngé na zwiekszenie ilosci dostepnych terapii. Pozwoli to tym samym

na odpowiedz na niezaspokojone do tej pory potrzeby zdrowotne pacjentow.

Ponadto uprzednia konsultacja z ciatami doradczymi w zakresie zasadnosci objecia
refundacjg technologii stosowanej w chorobach rzadkich, pozwolitaby na
zminimalizowanie ryzyka negatywnego rozstrzygniecia postepowania, a tym samym
zminimalizowane zostatyby ryzyka utraty poczynionych naktaddw finansowych i
czasowych poniesionych zaréwno przez firmy farmaceutyczne, jak réwniez przez

organy panstwowe zaangazowane w postepowanie refundacyjne.
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