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Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

DOR.001.45.2026.MKZ

Protokot z posiedzenia
Rady Przejrzystosci 44/2026
w dniu 26 pazdziernika 2026 roku
w formie wideokonferencji

Maciej Karaszewski otworzyt posiedzenie o godzinie 09:59.

Cztonkowie Rady Przejrzystodci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum

7 0s6b):

Artur Bachta

Anna Czerniecka-Kubicka
Andrzej Dgbrowski

Pawet Grzesiewski

Roman Junik

Maciej Karaszewski
Elzbieta Lanc

Ewa Obuchowicz
Matgorzata Sznitowska

Voo N~ ON -

Cztonkowie Rady nhieobecni podczas posiedzenia:

1. Anna Socha-Banasiak

Proponowany porzgdek obrad:

1. Omowienie powigzan branzowych i ustalenie ewentualnych konfliktow intereséw
cztonkédw Rady. Omdwienie i przyjecie porzgdku obrad Rady.

2. Przygotowanie stanowiska w sprawie zakwalifikowania $Swiadczeh opieki
zdrowotnej: ,,Endoprotezoplastyka pierwotna cze$ciowa kolana z zastosowaniem
systemu robotowego” oraz ,,Endoprotezoplastyka pierwotna catkowita kolana
z zastosowaniem systemu robotowego” jako Swiadczeh gwarantowanych
z zakresu leczenia szpitalnego.

3. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Dawnzera (donidalorsen)
wramach programu lekowego B.122. ,lLeczenie zapobiegawcze chorych
z nawracajgcymi  napadami  dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego
o ciezkim przebiegu (ICD-10: D 84.1)".

4. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Veltassa (patiromerum),
we wskazaniach:

e leczenie hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stopniu 3b-5,
u chorych przyjmujgcych leki z grupy inhibitorow uktadu renina-angiotensyna-
aldosteron (inhibitory ACE oraz inhibitory receptora dla angiotensyny) oraz

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa Elektroniczna skrzynka podawcza: ‘ tel. +48 22 101 46 00 Www.aotm.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 /AOTMIT_ePUAP/SkrytkaESP email: sekretariat@aotm.gov.pl



Protokdt z posiedzenia Rady Przejrzystosci nr 44/2026 w dniu 26.10.2026 r.

e leczenie hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek (PChN,
ang. chronic  kidney disease, CKD) w stadium 3b-5, u pacjentow
niestosujgcych inhibitorow uktadu RA (renina-angiotensyna) oraz

e W przebiegu niewydolnosci serca z obnizong frakcjg wyrzutowq (HFrEF,
ang. heart failure with reduced ejection fraction), u ktérych hiperkaliemia
pomimo optymalizacji standardowego postepowania — w tym modyfikaciji
diety, przeglgdu farmakoterapii, diuretykdw i korekcji odwracalnych przyczyn
— uniemozliwia wdrozenie, kontynuacje Iub optymalizacje terapii
ARNI/ACEI/ARB i/lub MRA zgodnie z wytycznymi ESC.

5. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Nucala (mepolizumabum),
wramach programu lekowego ,Leczenie chorych z przewlektg obturacyjng
chorobq ptuc (POChP) (ICD-10: J44)".

6. Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Aquipta (atogepantum),
we wskazaniu: dorosli pacjenci chorzy na migrene przewlektq majgcy co najmniegj
15 dni z bdélem gtowy w miesigcu przez co najmniej 3 kolejne miesigce, z ktérych
co najmniej 8 dni spetnia kryteria rozpoznania migreny zgodnie z aktualnym
wydaniem Miedzynarodowej Klasyfikacji Bolow Gtowy (ICHD, ang. International
Classification of Headache Disorders) po minimum 2 nieskutecznych prébach
leczenia profilaktycznego (definiowanych jako zmniejszenie liczby dni z bdlem
gtowy w miesigcu o mniej niz 50% wzgledem wartosci poczatkowej) lekami
o réznym dziataniu, wybranymi sposrdéd: a) topiramatu, stosowanego przynajmniej
przez 3 miesigce w dawce 100mg-200 mg na dobe; b) kwasu walproinowego
lub jego pochodnych — stosowanego przynajmniej przez 3 miesigce w dawce 500-
1500 mg na dobe; c) amitryptyliny stosowanej przynajmniej przez 3 miesigce
w dawce 50-150 mg na dobe lub przeciwwskazania do ich stosowania lub brak
tolerancji wyzej wymienionych lekéw zgodnie z odpowiednimi aktualnymi
Charakterystykami Produktow Leczniczych; warunkiem kontynuacii leczenia, jest
uzyskanie i utrzymywanie sie odpowiedzi na leczenie, weryfikowanej przynajmniej
raz na 12 tygodni (x15 dni), definiowanej jako zmnigjszenie o przynajmniej 50%
liczby dniz bdlem gtowy w miesigcu w poréwnaniu do wartosci sprzed rozpoczecia
leczenia oraz poprawa jakosci zycia mierzona w punktach skali MIDAS
w poréwnaniu do wartosci sprzed rozpoczecia leczenia.

7. Przygotowanie opini o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki
samorzqgdu terytorialnego ,,Rehabilitacja lecznicza dzieci i mtodziezy z terenu
Gminy Gorzyce na lata 2027-2033".

8. Przygotowanie opinii w sprawie doustnych lekéw przeciwcukrzycowych (inhibitory
DPP-4) we wskazaniu pozarejestracyjnym: cukrzyca typu 2 u dorostych
w przypadkach innych niz wskazane w ChPL.

9. Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkdw Rady nie zadeklarowat konfliktu interesdw.
Rada 9 gtosami ,,za” zaakceptowata proponowany porzgdek obrad.

Ad 2. Anadlityk Agencji podsumowat raport dot. kwalifikacji Swiadczen z zakresu
endoprotezoplastyki kolana z zastosowaniem systemu robotowego.
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We wstepnej dyskusji uczestniczyli: Artur Bachta, Elzbieta Lanc, Matgorzata Sznitowska
i Maciej Karaszewski.

Projekt stanowiska Rady przygotowali Artur Bachta i Elzbieta Lanc.

Prowadzgcy doprecyzowat tres¢ uchwaty, po czym zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada 9 gtosami ,za” uchwalita negatywne stanowisko (zatgcznik
nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji omowit raport dotyczgcy leku Dawnzera (donidalorsen).

We wstepnej dyskusji udziat wzieli: Matgorzata Sznitowska, Anna Czerniecka-Kubicka,
Ewa Obuchowicz, Andrzej Dgbrowski i Maciej Karaszewski.

Projekt stanowiska Rady przygotowaty Anna Czerniecka-Kubicka i Ewa Obuchowicz.

Prowadzgcy doprecyzowat tres¢ uchwaty, po czym zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada 8 gtosami ,,za", przy 1 gtosie ,,przeciw” uchwalita negatywne stanowisko
(zatgcznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Andlityk Agencji przedstawit najwazniejsze informacje z raportu dot. leku
Veltassa (patiromerum).

We wstepnej dyskusji udziat wzieli: Andrzej Dabrowski, Ewa Obuchowicz,
Matgorzata Sznitowska i Maciej Karaszewski.

Projekt stanowiska Rady przygotowali Matgorzata Sznitowska i Artur Bachta,
a przedstawita Matgorzata Sznitowska.

Prowadzgcy doprecyzowat tres¢ uchwaty, po czym zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktérego Rada 9 gtosami ,za” uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik
nr 3 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agenciji zaprezentowat najwazniejsze dane z raportu w sprawie leku
Nucala (mepolizumabum).

We wstepnej dyskusji udziat wzieli: Andrzej Dgbrowski, Ewa Obuchowicz,
Maciej Karaszewski i Matgorzata Sznitowska.

Projekt stanowiska Rady przygotowaty Ewa Obuchowicz i Matgorzata Sznitowska,
a przedstawita Ewa Obuchowicz.

Rada doprecyzowata tres¢ uchwaty, w czym udziat wzieli Maciej Karaszewski,
Ewa Obuchowicz i Andrzej Dgbrowski.

Prowadzqgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 9 gtosami ,,za” uchwalita
negatywne stanowisko (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 6. Analityk Agenciji podsumowat raport w sprawie leku Aquipta (atogepantum).

Rada wystuchata stanowiska eksperta z dziedziny medycyny z zakresu neurologii
oraz przedstawiciela pacjentéw, ktérzy odpowiadali réwniez na pytania cztonkéw
Rady.

We wstepnej dyskusji udziat wazieli: Matgorzata Sznitowska, Andrzej Dagbrowski,
Maciej Karaszewski, Ewa Obuchowicz, Anna Czerniecka-Kubicka i Artur Bachta.
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Projekt stanowiska Rady przygotowali Andrzej Dgbrowski i Anna Czerniecka-Kubicka.

Rada doprecyzowata tre$¢ uchwaty, w czym udziat wzieli: Maciej Karaszewski,
Andrzej Dgbrowski i Anna Czerniecka-Kubicka.

Prowadzqgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada 9 gtosami ,,za” uchwalita
negatywne stanowisko (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 7. Analityk Agenciji omowit program polityki zdrowotnej gminy Gorzyce z zakresu

rehabilitacji lecznicze;.
Projekt opinii Rady przygotowat i przedstawit Pawet Grzesiewski.

W zwigzku z brakiem gtosow w dyskusji, Prowadzgcy zarzgdzit gtosowanie, w wyniku
ktbrego Rada 9 gtosami ,za” uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik
nr 6 do protokotu).

Ad 8. Andlityk Agencji zaprezentowat dane dof. doustnych lekow
przeciwcukrzycowych we wskazaniach pozarejestracyjnych.

Projekt opinii Rady przygotowat i przedstawit Roman Junik.
Maciej Karaszewski, Roman Junik i Andrzej Dgbrowski doprecyzowali tres¢ uchwaty.

Wobec braku gtoséw w dyskusji, Prowadzqgcy zarzqdzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada ? gtosami ,,za” uchwalita pozytywng opinie (zatgcznik nr 7 do protokotu).

Ad 9. Prowadzqgcy zakohczyt posiedzenie o godzinie 14:07.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 157/2026 z dnia 26 pazdziernika 2026 roku
w sprawie zasadnosci kwalifikacji Swiadczen opieki zdrowotnej
dot. endoprotezoplastyki kolana jako Swiadczen gwarantowanych

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne zakwalifikowanie swiadczen opieki
zdrowotnej:

e endoprotezoplastyka pierwotna czesciowa kolana z zastosowaniem systemu
robotowego,

e endoprotezoplastyka pierwotna catkowita kolana z zastosowaniem systemu
robotowego,

jako odrebnych swiadczeri gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotem oceny Rady jest wydanie stanowiska, czy pierwotna
endoprotezoplastyka kolana z zastosowaniem systemu robotowego, czesciowa
i catkowita (RAUKA/RATKA), powinna by¢ finansowania jako odrebne
Swiadczenie gwarantowane, czy tez zabiegi te powinny by¢ nadal traktowane
jako opcjonalne techniki wykonania refundowanych zabiegow z wykorzystaniem
standardowego instrumentarium  chirurgicznego (CUKA/CTKA) obecnie
rozliczanych w grupach JGP odpowiednio HO1 i H15.

Endoprotezoplastyka kolana to zabieg ortopedyczny polegajgcy na zastgpieniu
zniszczonych elementdow stawu kolanowego implantem, stosowana w przypadku
nieskutecznosci leczenia zachowawczego. System robotowy wykorzystywany jest
do planowania zabiegu i pozycjonowania implantu z uwzglednieniem
indywidualnej anatomii pacjenta.

Do wnioskowanych Sswiadczen gwarantowanych kwalifikowani mieliby
byc¢ pacjenci z zaawansowanymi zmianami zwyrodnieniowymi stawu
kolanowego, o rdéznym mechanizmie powstania (autoimmunologicznym,
metabolicznym, zwyrodnieniowym lub naczyniowym).

W Polsce wykonuje sie rocznie ok. 45 tys. zabiegdow endoprotezoplastyki kolana,
w ponad 99% z powodu roznych postaci gonartrozy.
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Dowody naukowe

Dostepne publikacje naukowe nie dostarczajg dowodow na przewage metod
z zastosowaniem systemu robotowego nad metodami klasycznymi w zakresie
funkcji i ruchomosci stawu, jakosci zycia, nasilenia dolegliwosci bdlowych,
satysfakcji pacjenta, Zywotnosci implantu. Metody robotowe i klasyczne
charakteryzujq sie zblizonym profilem bezpieczeristwa, przy czym czas wykonania
operacji robotowej jest dtuzszy. Wskazuje sie, ze RAUKA/RATKA zapewnia
wiekszq precyzje technicznq zabiegu oceniang radiologicznie, co moze przektadac
sie na szczegdlne korzysci u wybranych pacjentéow z nietypowq anatomig,
deformacjami stawu, naktadajgcymi sie zmianami pourazowymi itp.

Wytyczne kliniczne miedzynarodowych towarzystw medycznych nie wskazujq
na przewage technik RAUKA/RATKA w zakresie kluczowych parametréow
klinicznych, okotooperacyjnych Ilub przezywalnosci implantow. Wskazuje
sie na mozliwos¢ korzysci ze stosowania systemow robotowych w wysoce
zindywidualizowanych strategiach pozycjonowania implantu, jednak nie stanowi
to rekomendacji do ich rutynowego stosowania.

Problem ekonomiczny

Koszty operacji robotowych sq wyzisze niz operacji metodami klasycznymi
ze wzgledu na wysokie koszty wdrozenia i eksploatacji technologii. Potencjalnie
efektywnosc¢ kosztowa RAUKA/RATKA moze by¢ osiggnieta tylko w przypadku
wysokiego wolumenu zabiegdw, obnizenia kosztow technologii oraz kwalifikacji
pacjentow ze szczegdlnymi wskazaniami klinicznymi (np. wysokim ryzykiem
rewizji).

Niezaleznie od wysokich kosztow i braku osobnej refundacji, ilos¢ zabiegdow
RAUKA/RATKA w ostatnich latach w Polsce zwieksza sie w szybkim tempie
(od 25 zabiegow w 2023 r. do 899 zabiegow w 2025 r. wg danych NFZ). Rosnie
takze ilos¢ szpitali w ktorych wdrozono systemy robotowe oraz ilos¢
przeszkolonych zespotéow operacyjnych. W najblizszych latach RAUKA/RATKA
bedzie stopniowo zastepowac konwencjonalnq endoprotezoplastyke kolana przy
zachowaniu tych samych wskazan klinicznych, nie stanowigc jednak alternatywy
dla leczenia zachowawczego ani zabiegdw oszczedzajgcych staw.

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze odrebne finansowanie RAUKA/RATKA
wigzatoby sie z dodatkowymi kosztami dla NFZ szacowanymi na ponad
172 min PLN w ciggu 3 lat, z mozliwosciq dalszego wzrostu wraz ze zwiekszaniem
sie udziatu zabiegow robotowych.

Gltowne arqgumenty decyzji

e brak dowodow naukowych na korzysci kliniczne ze stosowania technik
robotowych w porownaniu z zabiegiem konwencjonalnym;

e jstotne obcigzenie finansowe dla ptatnika publicznego;
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e niepewnosc co do efektywnosci kosztowej.

Uwaga Rady

Zdaniem Rady odrebne finansowanie ocenianych swiadczen jest niezasadne.
Swiadczenia te nalezy traktowa¢ jako jedng z dostepnych opcji operacyjnych.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31c ust. 6 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 1461),
z uwzglednieniem opracowania nr: DMi0SZ.4100.1.2026 ,Endoprotezoplastyka pierwotna czesciowa kolana
z zastosowaniem systemu robotowego, Endoprotezoplastyka pierwotna catkowita kolana z zastosowaniem
systemu robotowego”; data ukonczenia: 21.10.2026r.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 158/2026 z dnia 26 pazdziernika 2026 roku
w sprawie oceny leku Dawnzera (donidalorsen) w ramach programu
lekowego B.122. ,Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi
napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim
przebiegu (ICD-10: D84.1)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Dawnzera (donidalorsen), roztwor do wstrzykiwan, 80 mg/0,8 mi,
1 wstrzykiwacz automatyczny, GTIN: 05038256003587, w ramach programu
lekowego B.122. ,Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami
dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D84.1)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotowe stanowisko dotyczy objecia refundacjq produktu leczniczego
Dawnzera (donidalorsen) w ramach programu lekowego B.122. ,lLeczenie
zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D84.1)".

Dziedziczny obrzek naczynioruchowy (HAE) jest rzadkq chorobq uwarunkowang
genetycznie, najczesciej spowodowanqg mutacjami genu SERPING1, dziedziczonq
autosomalnie dominujgco. Okoto 25% przypadkow wynika z mutacji de novo.
Defekt genetyczny prowadzi do wytwarzania inhibitora esterazy C1 (C1-INH)
w niewystarczajqcej ilosci (HAE typu | — ok. 85% przypadkow) lub zaburzenia jego
funkcji (HAE typu 1l). U mniej niz 1% pacjentow wystepuje HAE z prawidfowym
stezeniem C1-INH zwiqgzany m.in. z mutacjami genow kodujgcych czynnik Xll,
plazminogen lub angiopoetyne-1, a takze z innymi, dotychczas nie w petni
poznanymi mechanizmami.

HAE przebiega z nawracajgcymi, nieprzewidywalnymi napadami obrzeku
obejmujgcymi tkanke podskdrng (m.in. twarz, koriczyny i narzqdy pfciowe),
narzqdy jamy brzusznej (Zotqdek, jelita, pecherz moczowy) oraz gdrne drogi
oddechowe. Pierwsze objawy zwykle wystepujg w ciggu dwdch pierwszych dekad
Zycia, najczesciej przed okresem dojrzewania, a ich nasilenie moze zwiekszac sie
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po jego rozpoczeciu. Napady rozwijajq sie w ciggu kilku godzin do kilku dni,
utrzymujq sie zazwyczaj przez 2-5 dni, a nastepnie samoistnie ustepujq.
Do czynnikow wyzwalajgcych nalezg urazy, w tym zabiegi stomatologiczne,
chirurgiczne i inne procedury medyczne, niektore leki (m.in. inhibitory
konwertazy angiotensyny oraz estrogenowe srodki antykoncepcyjne), stres,
zmeczenie, zakazenia oraz zmiany hormonalne. Szczegdlnie niebezpieczny jest
obrzek krtani, ktory moze prowadzi¢c do niedroznosci drég oddechowych
i stanowic¢ bezposrednie zagrozenie Zycia. Szacuje sie, Ze ponad potowa
pacjentow doswiadcza co najmniej jednego epizodu obrzeku krtani w ciggu zycia.
Czestosc¢ wystepowania HAE szacuje sie na okotfo 1 przypadek na 50 tys. 0sob
na Swiecie. Szacowana chorobowos¢ w krajach europejskich  wynosi
od 1,07 do 2,4 przypadkow na 100 tys. 0sob.

Obecnie, leczenie pierwszej linii w ramach dtugoterminowej profilaktyki
HAE obejmuje stosowanie berotralstatu, garadacymabu, lanadelumabu oraz
lekéw osoczopochodnych zawierajgcych czynnik C1-INH. W najnowszych
wytycznych wskazano rowniez donidalorsen jako opcje terapeutyczng
pierwszego wyboru w dfugoterminowej profilaktyce HAE. Androgeny (danazol)
oraz leki antyfibrynolityczne (kwas traneksamowy) sq rekomendowane jako
opcje terapeutyczne drugiej linii i sq stosowane w przypadku braku dostepu
lub nieskutecznosci  terapii  pierwszego wyboru. Z kolei, androgeny
nie sq zalecane do stosowania u dzieci i mfodziezy ze wzgledu na ryzyko
wystgpienia licznych dziatan niepozgdanych. Nalezy zaznaczyé, ze zarowno
lanadelumab, jak i berotralstat sq refundowane w Polsce w ramach programu
lekowego B.122. ,Leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami
dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D84.1)".
Donidalorsen jest zmodyfikowanym 2’-O-metoksyetylowanym oligonukleotydem
antysensownym (ang. antisense oligonucleotide, ASO) sprzezonym z trzykrotnie
rozgateziong resztq N-acetylogalaktozaminy (GalNAc3), ktdry, dzieki
wybiorczemu wigzaniu z mRNA prekallikreiny (PKK), prowadzi do selektywnej
degradacji MRNA PKK przez rybonukleaze H1 (RNaze H1), a przez to obnizenia
ilosci wytwarzanego biatka PKK. PKK jest proenzymem kallikreiny osoczowej,
ktora prowadzi do uwolnienia bradykininy — czynnika silnie rozszerzajgcego
naczynia krwionosne, wywotujgcego stan zapalny i obrzek w HAE.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne dla leku Dawnzera jest wezZsze
niz wskazanie rejestracyjne: produkt leczniczy Dawnzera jest wskazany
do stosowania w rutynowej profilaktyce nawracajgcych napadow dziedzicznego
obrzeku naczynioruchowego (ang. hereditary angioedema, HAE) u dorostych
i mfodziezy w wieku 12 lat i starszych.

Dowody naukowe

Do przeglqdu systematycznego wfqczono: randomizowane badanie rejestracyjne
OASIS-HAE oraz jego przedtuzenie OASIS Plus Switch, randomizowane badanie
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Fijen 2022 oraz jego przedtuzenie Fijen 2022 OLE, a takie dwa przeglqdy
systematyczne Raja 2024 i Longhurst 2024.

Komparator stanowi lanadelumab oraz berotralstat, ktore sq refundowane
w Polsce w ramach programu lekowego B.122. ,,Leczenie zapobiegawcze chorych
z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego o ciezkim
przebiegu (ICD-10: D84.1)".

Biorgc pod uwage wytyczne kliniczne, praktyke klinicznqg oraz sytuacje
refundacyjng w Polsce wybor lanadelumabu oraz berotralstatu jako
komparatordow nalezy uznac za zasadny.

Kluczowe dowody naukowe dla oceny efektywnosci klinicznej donidalorsenu
stanowiq wyniki badan OASIS-HAE oraz jego przedtuzenia OASIS Plus Switch.

W' randomizowanym, podwdjnie zaslepionym badaniu OASIS-HAE oceniano
skutecznos¢ donidalorsenu (DON) podawanego co 4 tyg. (Q4W) oraz
DON stosowanego co 8 tyg. (Q8W) w pordwnaniu z placebo (PLC) u pacjentow
w wieku 212 lat z nawracajgcym obrzekiem naczynioruchowym (HAE). Okres
leczenia wynidst 25 tyg.

Stwierdzono, ze stosowanie DON wiqgzato sie z istotnq statystycznie redukcjq
czestosci napadow HAE oraz poprawq kontroli choroby wzgledem PLC. Korzysci
obserwowano zaréwno dla schematu Q4W, jak i Q8W wzgledem placebo, przy
czym w wiekszosci ocenianych punktow koricowych wartosci liczbowe byfty
korzystniejsze dla dawkowania Q4W.

W okresie od 5. do 25. tygodnia leczenia stosowanie DON wigzato sie z redukcjq
wskaznika napadow HAE o 87% w schemacie Q4W oraz o 60% w schemacie
Q8W wzgledem PLC. W odniesieniu do napadow o nasileniu umiarkowanym
lub ciezkim, redukcja wyniosta odpowiednio 89% i 41%, natomiast dla napadow
wymagajqgcych leczenia doraznego 92% i 67%. Istotnosc statystyczng wykazano
dla wszystkich ww. punktow koncowych, z wyjgtkiem wskaznika napadow
o nasileniu umiarkowanym lub ciezkim w grupie DON Q8W.

Leczenie DON wigzato sie rowniez z istotnie statystycznie wiekszym
prawdopodobieristwem uzyskania odpowiedzi klinicznej definiowanej jako 250%,
270% lub 290% redukcja liczby napadow HAE wzgledem wartosci wyjsciowe;.
W grupie DON Q4W odsetek pacjentéow osiggajgcych odpowiedz >70% oraz
290% wynidst odpowiednio 82% i 62%, natomiast w grupie DON Q8W byto
to odpowiednio 65% i 48%. Odsetek pacjentow catkowicie wolnych od napaddw
HAE byt wyiszy w obu grupach otrzymujgcych DON niz w grupie
PLC (53% dla DON Q4W, 35% dla DON Q8W vs 9% dla PLC), przy czym istotnos¢
statystyczng wykazano wyftqcznie dla schematu Q4W.

Wykazano ponadto poprawe kontroli choroby ocenianej za pomocq
kwestionariusza AECT. Dobrg kontrole choroby (AECT 210 pkt) po 25 tygodniach
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leczenia osiggnetfo 91% pacjentow w grupie DON Q4W i 74% pacjentow w grupie
DON Q8W wobec 41% w grupie PLC.

Jakos¢ zycia zaleznq od zdrowia u pacjentdow w badaniu oceniano za pomocq
kwestionariuszy AE-Qol, PGI-C, PGI-S oraz WPAI+CIQ. Stosowanie
DON Q4W wiqzato sie z istotnqg statystycznie poprawq jakosci zycia wzgledem
PLC, zarowno w zakresie tgcznego wyniku AE-Qol, jak i wiekszosci ocenianych
domen. W przypadku schematu DON Q8W nie raportowano formalnej istotnosci
dla fgcznego wyniku AE-Qol z powodu hierarchicznej strategii testowania,
wykazano natomiast statystycznie istotng poprawe wzgledem grupy kontrolnej
w wybranych domenach. Ponadto pacjenci leczeni DON, zwtaszcza w schemacie
Q4W, czesciej zgtaszali poprawe stanu zdrowia (PGI-C) oraz zmniejszenie
nasilenia choroby (PGIS) w porédwnaniu z grupg PLC. Wyniki kwestionariusza
WPAI+CIQ wskazujq rowniez na korzystny wptyw DON na produktywnos¢ pracy,
nauki oraz codzienne funkcjonowanie, przy czym wieksze korzysci odnotowano
w grupie Q4W niz w grupie Q8W.

W celu analizy bezpieczeristwa przedstawiono badanie kliniczne z randomizacjq
— OASIS-HAE, w ktorym nie wykazano istotnych statystycznie roznic pomiedzy
DON a PLC w zakresie czestosci wystepowania TEAE, TRAE oraz SAE.
Nie odnotowano zgonow zwigzanych z leczeniem, a jedyne ciezkie zdarzenie
niepozgdane wystqgpito w grupie PLC. Najczesciej raportowane zdarzenia
niepozgdane w grupie interwencji obejmowaty bol gtowy, zapalenie czesci
nosowej gardta, grype oraz reakcje w miejscu wstrzykniecia.

W badaniu jednoramiennym OLE — OASIS Plus Switch w kohorcie OASIS Plus OLE,
po 52 tygodniach obserwacji odsetek pacjentow zgtaszajgcych TEAE, TRAE oraz
SAE byt wyiszy w grupie DON Q4W niz w grupie DON Q8W. Zdarzenia
niepozgdane miaty gfownie nasilenie tagodne Ilub  umiarkowane,
a SAE zwigzanych z leczeniem nie odnotowano. Najczesciej zgtaszanymi TEAE
byty: grypa, zapalenie czesci nosowej gardta, bol plecow, bdl gtowy oraz infekcje
gornych drdg oddechowych, a takze COVID-19.

W kohorcie pacjentow zmieniajgcych wczesniejszq profilaktyke na DON (OASIS
Plus Switch) po 52 tygodniach nie raportowano ciezkich TRAE ani zgondw.
Wiekszos¢ zgtaszanych zdarzen niepozgdanych miata nasilenie tagodne
lub umiarkowane. Najczesciej raportowane zdarzenia niepozgdane stanowity:
infekcje gornych drég oddechowych, zapalenie czesci nosowej gardta, bol gtowy
oraz reakcje w miejscu wstrzykniecia.

Ze wzgledu na brak randomizowanych badan bezposrednio porownujqgcych
DON z refundowanymi komparatorami (LAN i BER)



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 158/2026 z dnia 26.10.2026 r.

Wytyczne kliniczne

Zgodnie z wytycznymi klinicznymi, leczenie pierwszej linii w ramach
dtugoterminowej profilaktyki HAE obejmuje stosowanie berotralstatu,
garadacymabu, lanadelumabu oraz lekéw osoczopochodnych zawierajgcych
czynnik C1-INH. W najnowszych wytycznych wskazano rowniez donidalorsen jako
opcje terapeutycznqg pierwszego wyboru w dtugoterminowej profilaktyce HAE.
Androgeny (danazol) oraz leki antyfibrynolityczne (kwas traneksamowy)
sq rekomendowane jako opcje terapeutyczne drugiej linii i sq stosowane
w przypadku braku dostepu lub nieskutecznosci terapii pierwszego wyboru.
Ponadto podkreslono, ze androgeny nie sq zalecane do stosowania u dzieci
i mtodziezy ze wzgledu na ryzyko wystgpienia licznych dziatan niepozqdanych.
Problem ekonomiczny

Koszty terapii DON sq wyzsze od kosztow komparatorow, z wyjqtkiem
porownania z BER w wariancie uwzgledniajgcym RSS, w ktdrym oceniana
interwencja jest tansza. Oszacowany ICUR dla porownania DON vs. LAN wynidst
ok. 14,07 min zt/QALY bez uwzglednienia  zaproponowanego
RSS i ok. zt/QALY z RSS. ICUR oszacowany dla poréwnania
DON vs. BER wyniost 1,08 min  zt/QALY bez RSS. W  wariancie
Z RSS

Progowe ceny zbytu netto (CZN) leku Dawnzera, przy ktorych koszt uzyskania
dodatkowego roku Zycia skorygowanego o jakos¢ oszacowany w analizie
podstawowej, jest rowny  wysokosci progu, o ktorym mowa
w art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7 ustawy, wynoszq w wariancie
bez RSS dla porownania z LAN i dla porownania z BER.
Po przeprowadzeniu wtasnych kalkulacji w modelu wnioskodawcy oszacowane
ceny progowe

Whnioskodawca nie przedstawit RCT dowodzqcych wyziszosci wnioskowanej
technologii nad refundowanymi komparatorami, zatem zachodzq okolicznosci
opisane w art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji.

Po przeprowadzeniu
wtasnych kalkulacji w modelu wnioskodawcy oszacowana cena wynikajgca
zart. 13 ust. 3 UoR wynosi



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 158/2026 z dnia 26.10.2026 r.

Zgodnie z obliczeniami  wtasnymi stosowanie
DON w poréwnaniu z LAN lub BER
Oszacowany ICUR wzgledem LAN wyniost

. ICUR oszacowany

analitykow  Agencji,

dla porownania z BER wynidst

Progowa cena zbytu netto (CZN) leku Dawnzera, przy ktorej koszt uzyskania
dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ oszacowany w analizie
podstawowej, jest rowny  wysokosci progu, o ktorym mowa
w art. 12 pkt 13 i art. 19 ust. 2 pkt 7 ustawy, wynosi dla pordwnania
z LAN
a dla porownania z BER

Analize wptywu na budzet przeprowadzono w horyzoncie 2-letnim. Zgodnie
z oszacowaniami wnioskodawcy, objecie refundacjq produktu leczniczego
Dawnzera w wariancie podstawowym spowoduje

(z uwzglednieniem RSS). Z kolei w przypadku braku uwzglednienia instrumentu
podziatu ryzyka, prognozowany wzrost catkowitych wydatkow NFZ wyniesie
ok. 10,38 min zt w 1. roku oraz 18,56 min zt w 2. roku refundacji.

Alternatywne wyniki obliczern wtasnych Agencji

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 2 rekomendacje pozytywne (HAS 2026, G-BA 2026), 1 rekomendacje
pozytywng warunkowq (NICE 2026) oraz informacje o trwajgcym procesie oceny
(CDA-AMC 2026). Kluczowymi argumentami za refundacjg byty skutecznosc
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DON w profilaktyce napadow HAE, korzystny profil bezpieczenstwa oraz
czesciowe zaspokojenie potrzeb zdrowotnych. Wsrod gfownych ograniczen
wskazywano brak bezposrednich badan porownawczych oraz ograniczenia
metodologiczne pordwnan posrednich.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy
Dawnzera jest finansowany w 1 kraju UE i EFTA (na 30 wskazanych). Nalezy miec
jednak na uwadze, ze data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu rozpatrywanego leku to 19.01.2026 r. Finansowanie w tym kraju
obejmuje stosowanie Dawnzera w rutynowej profilaktyce nawracajgcych
napaddow dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (HAE) u dorostych
i mtodziezy w wieku 12 lat i starszych.

Glowne argumenty decyzji

e Brak dowodow naukowych swiadczqcych o wyZszosci wnioskowanej
technologii nad refundowanymi komparatorami;

e QOgraniczenia metodologiczne porownarn posrednich;

e ek jest finansowany tylko w jednym kraju europejskim;

o Wozrost wydatkow ptatnika publicznego;

e Niepewna prognoza udziatow rynkowych wnioskowanej technologii
wzgledem komparatorow;

e Niepewnosc¢ szacowania populacji.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkdéw publicznych (Dz. U. z 2025 r.,, poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: OTLI.4131.4.2026 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Dawnzera (donidalorsen) w ramach programu
lekowego B.122. »leczenie zapobiegawcze chorych z nawracajgcymi napadami dziedzicznego obrzeku
naczynioruchowego o ciezkim przebiegu (ICD-10: D84.1)«”, data ukoriczenia: 15 pazdziernika 2026 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy Genesis Biopharma Poland sp. z o.o.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Genesis Biopharma Poland
Sp. z 0.0.) o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylqczenia jawnosci: Genesis Biopharma Poland
Sp. z 0.0.

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowiq informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow BioCryst Ireland Limited, Takeda Pharma sp. z o.o.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (BioCryst Ireland Limited,
Takeda Pharma sp. z 0.0.) o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylqczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233) i, art. 35 ust. 4a - 4bi art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow spozZywczych specjalnego przeznaczenia zZywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: BioCryst Ireland Limited,
Takeda Pharma sp. z o.o.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 159/2026 z dnia 26 pazdziernika 2026 roku
w sprawie oceny leku Veltassa (patiromerum) we wskazaniu
dot. leczenia hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek
oraz w przebiegu niewydolnosci serca z obnizong frakcjg wyrzutowa

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego
Veltassa (patiromerum), proszek do sporzqdzania zawiesiny doustnej, 8,4 g,
30 sasz., GTIN: 07640166811459, we wskazaniach:

e w leczeniu hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek w stopniu
3b-5, u chorych przyjmujgcych leki z grupy inhibitorow uktadu renina-
angiotensyna-aldosteron (inhibitory ACE oraz inhibitory receptora
dla angiotensyny) oraz

e leczenie hiperkaliemii w przebiegu przewlektej choroby nerek (PChN,
ang. chronic kidney disease, CKD) w stadium 3b-5, u pacjentdw niestosujqgcych
inhibitorow uktadu RA (reninaangiotensyna) oraz

e w przebiegu niewydolnosci serca z obnizonq frakcjq wyrzutowq (HFrEF,
ang. heart failure with reduced ejection fraction), u ktorych hiperkaliemia
pomimo optymalizacji standardowego postepowania — w tym modyfikacji
diety, przeglqgdu farmakoterapii, diuretykow i korekcji odwracalnych przyczyn
— uniemozliwia wdrozenie, kontynuacje Ilub optymalizacje terapii
ARNI/ACEI/ARB i/lub MRA zgodnie z wytycznymi ESC,

jako leku dostepnego w aptece na recepte, w ramach istniejgcej grupy limitowej
i wydawanie go za odpftatnosciq ryczattowq, pod warunkiem pogtebienia
instrumentu dzielenia ryzyka.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Hiperkaliemia, najczesciej definiowana jako stezenie potasu w surowicy
>5,0 mmol/l, jest czestym i potencjalnie zagrazajgcym Zyciu zaburzeniem
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elektrolitowym u pacjentow z przewlektq chorobqg nerek (PChN) oraz
niewydolnosciq serca z obnizonq frakcjq wyrzutowq (HFrEF). W PChN wynika
przede wszystkim z ograniczonej zdolnosci nerek do wydalania potasu, natomiast
w HFrEF ryzyko hiperkaliemii zwiekszajqg wspdtistniejgca dysfunkcja nerek,
cukrzyca oraz stosowanie lekdw modyfikujgcych rokowanie, zwtaszcza
inhibitorow uktadu renina—angiotensyna—aldosteron (RAASI),
w tym ACE-I/ARB/ARNI i MRA. Hiperkaliemia czesto prowadzi do redukcji dawki,
odstawienia lub niewdrozenia terapii RAASi, co moze pogarsza¢ rokowanie
nerkowe i sercowo-naczyniowe.

Postepowanie moze obejmowac ograniczenie podazy potasu w diecie,
stosowanie diuretykow nieoszczedzajgcych potasu u pacjentow z zachowangq
diurezqg oraz doustnych lekow wigzqcych potas, takich jak patiromer i krzemian
sodowo-cyrkonowy, a takze polistyrenosulfonian sodu/polistyrenosulfonian
wapnia.

Patiromer to niewchtanialny polimer ze zdolnosciq wymiany kationow, ktory jako
przeciwjon zawiera kompleks wapn-sorbitol. Patiromer zwieksza wydalanie
potasu w kale poprzez wigzanie potasu w swietle przewodu pokarmowego.
Lek zostat dopuszczony do obrotu we wnioskowanych wskazaniach w roku 2017.

Lek Veltassa aktualnie jest juz refundowany w leczeniu hiperkaliemii u dorostych
pacjentow w przebiegu przewlektej choroby nerek w stopniu 3b-5, u chorych
przyimujqgcych leki z grupy inhibitorow uktadu renina-angiotensyna-aldosteron
(RAA, inhibitory ACE oraz inhibitory receptora dla angiotensyny). Natomiast
przedmiotowa ocena odnosi sie do rozszerzenia refundacji dla populacji
Z hiperkaliemiq w przebiegu przewlektej choroby nerek w stadium 3b-5,
u pacjentow niestosujgcych inhibitorow uktadu RAA oraz leczeniu hiperkaliemiq
w niewydolnosci serca z obnizong frakcjg wyrzutowq, u ktorych hiperkaliemia
pomimo standardowego postepowania uniemozliwia wdrozenie, kontynuacje
lub optymalizacje terapii ARNI/ACEI/ARB i/lub MRA zgodnie z wytycznymi ESC.
Whnioskowane wskazanie refundacyjne dla leku Veltassa jest wezsze
niz wskazanie rejestracyjne (leczenie hiperkaliemii u dorostych i mftodziezy
w wieku od 12 do 17 lat).

Dostepne dane epidemiologiczne wskazujq, ze hiperkaliemia wystepuje istotnie
czesciej u pacjentow z PChN i HFrEF niz w populacji ogolnej. Dane
epidemiologiczne dotyczqce Polski sq ograniczone. Na podstawie danych
Z piSmiennictwa oszacowano, ze w populacji pacjentow z PChN w stadium
3b-5 wystepuje okoto 55 tys. epizodow hiperkaliemii rocznie, co odpowiada
zapadalnosci okoto 21 przypadkow na 100 osobolat. W populacji chorych z HFrEF
liczba epizodow hiperkaliemii moze wynosi¢ okofo 155 tys. rocznie, przy
szacowanej zapadalnosci 323,5 przypadkow na 1000 osobolat.
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Whnioskodawca wskazuje, ze obecne ograniczenie refundacji w praktyce wyklucza
stosowanie patiromeru w populacji pacjentow z PChN, u ktdrych nie ma wskazan
do wigczenia RASi, ale takze uniemozliwia leczenia pacjentow, u ktdrych
przerwano lub nie wdrozono leczenia RASi z powodu hiperkaliemii, a w populacji
pacjentow z HFrEF brak dostepu do skutecznej terapii obnizajqcej stezenie potasu
w surowicy, prowadzi do suboptymalnego leczenia z wykorzystaniem RAASI,
a czasami uniemozliwia jego wdrozenie.

Dowody naukowe

Whioskodawca jako komparator dla ocenianej technologii medycznej wskazat
standardowe  postepowanie, = obejmujgce  postepowanie  dietetyczne
ograniczajgce potas (K*), nie odnoszqc sie do diuretykow, jako potencjalnego
komparatora.

Badania CONTINUE-HF, PEARL-HF i DIAMOND obejmowaty pacjentow
z niewydolnosciq serca (HF) oraz hiperkaliemiqg lub zwiekszonym ryzykiem
jej wystgpienia. W CONTINUE-HF i DIAMOND uczestniczyli chorzy z HFrEF i LVEF
<40%, u ktorych hiperkaliemia utrudniata optymalizacje leczenia MRA lub RAASi.
W AMBER uwzgledniono pacjentow z HFrEF i HFpEF.

Badania OPAL-HK, AMBER i Kashihara 2025 dotyczyty gtownie pacjentow z PChN,
a chorzy z niewydolnoscig serca stanowili wyodrebnione podgrupy, natomiast
Kashihara 2025 obejmowato  japoriskich  chorych z  hiperkaliemiq
i zaawansowang PChN, w tym pacjentow ze wspdtistniejgcq niewydolnoscig
serca oraz niestosujgcych RAASI.

U pacjentow z PChN bez terapii RAASi w 1. tygodniu leczenia patiromer obnizat
stezenie potasu w surowicy wzgledem placebo (11 osob) u pacjentow z PChN
nieotrzymujgcych  RAASi (11 o0so6b), jednak rdznice dla dawek
8,4 gi 16,8 g nie byty istotne statystycznie (Kashihara 2025).

W populacjach pacjentow z niewydolnosciq serca (HF) wykazano na ogot wieksze
obnizenie stezenia potasu podczas leczenia patiromerem niz placebo. Istotne
statystycznie korzysci odnotowano w badaniach PEARL-HF (po 4 tyg.), AMBER
(po 12 tyg.), OPAL-HK (po 4 tyg.) oraz DIAMOND A (po 54 tyg.), natomiast
w badaniu Kashihara 2025 po 1 tygodniu leczenia nie wykazano istotnych rdznic
wzgledem placebo dla zadnej z ocenianych dawek patiromeru.

W populacji pacjentow z niewydolnosciq serca (HR) patiromer zmniejszat
czestos¢ wystepowania stezenia potasu =5,5 mmol/l w poréwnaniu z placebo.
Istotne statystycznie roznice wykazano w badaniach PEARL-HF (7,3% vs 25,0%;
OR=0,24;, NNTB=5,64), OPAL-HK (7,4% vs 54,5%; OR=0,07;, NNTB=2,12) oraz
DIAMOND (18,7% vs 30,8%; OR=0,52; NNTB=8,24). Oznacza to, ze leczenie
odpowiednio okoto 6, 3 i 9 pacjentow pozwala zapobiec wystgpieniu zdarzenia
u jednego dodatkowego pacjenta. W badaniu AMBER réwniez obserwowano
mniej zdarzern w grupie patiromeru niz placebo (44,4% vs 60,9%; OR=0,51),
jednak roznica nie byta istotna statystycznie.
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W analizowanych badaniach patiromer umozliwiat czestsze utrzymanie
lub intensyfikacje leczenia RAASi/MRA w pordwnaniu z placebo. Istotne
statystycznie korzysci wykazano w badaniu OPAL-HK w zakresie kontynuacji
terapii RAASi (100% vs 54,5%; OR=46,20;, NNTB=2,20), w badaniu AMBER
w zakresie kontynuacji spironolaktonu (84,1% vs 68,1%; OR=2,48;, NNTB=6,25)
i zmniejszenia czestosci jego odstawienia (15,9% vs 31,9%; OR=0,40), a takze
w badaniu PEARL-HF w zakresie zwiekszenia dawki spironolaktonu (90,9%
vs 75,0%; OR=3,33; NNTB=6,29). W badaniu DIAMOND A patiromer istotnie
zmniejszat ryzyko redukcji dawki MRA ponizej dawki docelowej (12,1% vs 24,4%;
OR=0,43; NNTB=8,11), natomiast nie wykazano istotnej roznicy w odsetku
pacjentow otrzymujgcych co najmniej 50% rekomendowanej dawki RAASI (92,9%
vs 87,8%, OR=1,81). W abstrakcie CONTINUE-HF patiromer istotnie zwiekszat
szanse osiggniecia lub utrzymania docelowej dawki MRA (OR=23; NNTB=2).

W badaniach CARE-HK, Ali 2022, Esteban-Ferndndez 2022 wykazano, ze leczenie
patiromerem umozliwia optymalizacje terapii RAASi poprzez utrzymanie
lub przywrdcenie zalecanego schematu leczenia. W badaniu Fucili 2026
patiromer, w porownaniu z cyklokrzemianem sodowo-cyrkonowym
i polistyrenosulfonianem, wiqzat sie z korzystniejszymi wynikami dotyczgcymi
niewydolnosci serca oraz istotnie wiekszq adherencjq do leczenia.

W badaniu CONTINUE-HF nie wykazano istotnych statystycznie réznic miedzy
patiromerem a placebo w zakresie jakosci Zycia, samopoczucia ani sprawnosci
funkcjonalnej.

W badaniach pierwotnych nie wykazano istotnych statystycznie roznic
wskazujgcych na roznice w profilach bezpieczenstwa patiromeru i placebo.
Jedynie w badaniu PEARL-HF zdarzenia niepozqdane, w tym zaburzenia
zotgdkowo-jelitowe, wystepowaty istotnie czesciej w grupie patiromeru
niz placebo (odpowiednio 53,6% vs 30,6% oraz 21% vs 6%).

Wytyczne kliniczne

Odnalezione wytyczne kliniczne sq zgodne co do koniecznosci utrzymania
leczenia inhibitorami uktadu RAA/RAASI, jesli jest to mozZliwe oraz wskazujq
na potrzebe wdrozenia dziatann obnizajgcych stezenie potasu przed redukcjg
lub odstawieniem tych terapii. Wiekszosc¢ aktualnych rekomendacji (ESC 2026,
KDIGO 2024, UKKA 2023, EMICREG 2025) wymienia patiromer jako skuteczng
opcje leczenia przewlektej  hiperkaliemii, umozliwiajgcq  utrzymanie
lub optymalizacje leczenia RAASi/MRA u pacjentéw z przewlektqg chorobq nerek
i/lub niewydolnosciq serca. Wytyczne UKKA 2023 dopuszczajq patiromer
u pacjentow, ktorzy nie mogq stosowac RAASi z powodu hiperkaliemii.

Wsrdd pozostatych zalecanych metod postepowania w hiperkaliemii wymienia
sie modyfikacje diety, optymalizacje leczenia wspdfistniejgcego, stosowanie
diuretykow, korekcje kwasicy metabolicznej oraz wykorzystanie innych lekow
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wigzgcych potas, gfownie cyklokrzemianu sodowo-cyrkonowego, przy czym
odstawienie RAASi traktowane jest jako rozwigzanie ostateczne.

Problem ekonomiczny

Zaproponowano mechanizm dzielenia ryzyka polegajgcy na

Oszacowany ICUR dla poréwnania patiromeru ze standardowgq terapiq (SoC)
w perspektywie pfatnika publicznego wynidost w populacji z HFrEF

oraz 39 553,02 zt/QALY bez RSS. Wartosci te znajdujq sie
ponizej progu optacalnosci. W populacji pacjentow z PChN, analiza wykazata,
ze leczenie patiromerem
w stosunku do standardowego postepowania.
Oszacowana wartosc progowa ceny zbytu netto leku, przy ktorej koszt uzyskania
dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakosc, jest rowny wysokosci progu,
o ktorym mowa w art. 12 pkt 13 ustawy, w perspektywie ptatnika wynosi
w populacji z HFrEF: / 7 183,88 zt (bez RSS), a w populacji
z PChN: / 9 027,95 zt (bez RSS). W perspektywie wspdlnej
te wartosci sq podobne.
Wyniki analizy wptywu na budzet, w wariancie z RSS, dla populacji z PChN,
niestosujgcej RAASi wskazujq na dodatkowy koszt

, dla populacji HF dodatkowy

Najwieksza niepewnosc dotyczy liczby pacjentow stosujgcq lek Veltasse. Kolejna
niepewnos¢ wynika z ewentualnej przysztej refundacji leku Lokelma (sodu
cyrkonu cyklokrzemian), wskazywanego w wytycznych klinicznych na rowni
Z patiromerem oraz ocenianym w Agencji w maju 2026 roku, ktora wpftynie
na zmiane na rynku lekdw stosowanych w hiperkaliemii u pacjentow z HF.
Wedtug szacunkdw wnioskodawcy, objecie refundacjqg ocenianej technologii
lekowej bedzie zwiqzane z dodatkowymi wydatkami ptfatnika 9,0 min zt w 1 roku
i 33,2 min zt w 2 roku (bez RSS)

refundacji (z RSS).

Wyniki analizy wptywu na budzet, w wariancie bez RSS, dla populacji z PChN,
niestosujgcej RAASi wskazujq na dodatkowy koszt 0,80 min zt i 2,9 min zt
odpowiednio w 1 i w 2 roku refundacji, dla populacji HF dodatkowy koszt
8,2 min zti 30,2 min zt odpowiednio w 1 i w 2 roku refundacji.

Rekomendacje refundacyjne

W odniesieniu do dorostych pacjentow z hiperkaliemig z niewydolnosciq serca
oraz PChN niestosujgcych RAASi zidentyfikowano 5 rekomendacji pozytywnych
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oraz 1 rekomendacje niemieckq, w ktorej nie wykazano dodatkowej korzysci
patiromeru. Organizacje wskazywaty na mozliwos¢ wykorzystania leku
do utrzymania lub optymalizacji terapii RAASI, jednoczesnie podkreslajgc brak
dowodow na poprawe przezycia, jakosci zycia oraz wynikow sercowo-
naczyniowych i nerkowych, a takze brak przewagi nad aktywnymi
komparatorami.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce (na dzieri 16.06.2026)

Glowne argumenty decyzji

e Woyniki badan z zakresu efektywnosci praktycznej potwierdzity skutecznosc
patiromeru w warunkach codziennej praktyki klinicznej we wnioskowanych
wskazaniach;

e Terapia jest uwzgledniana w rekomendacjach klinicznych;

e Brak silnych dowodow naukowych na skutecznos¢ we wszystkich
wnioskowanych wskazaniach oraz wysoki koszt dla budzetu wymaga
pogtebienia instrumentu dzielenia ryzyka.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkdéw publicznych (Dz. U. z 2025 r.,, poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: OTAD.4130.3.2026 ,,Wniosek o objecie refundacjg leku Veltassa (patiromer) w kategorii w aptece na recepte,
we wskazaniu: leczenie hiperkaliemii u pacjentéw z przewlektg chorobg nerek, niestosujacych inhibitoréw uktadu
RA oraz pacjentéw z niewydolnoscig serca z obnizong frakcjg wyrzutowg”, data ukonczenia: 13 pazdziernika
2026 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy Vifor Fresenius Medical Care Renal Pharma France.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Vifor Fresenius Medical Care
Renal Pharma France) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Vifor Fresenius Medical
Care Renal Pharma France.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 160/2026 z dnia 26 pazdziernika 2026 roku
w sprawie oceny leku Nucala (mepolizumabum) w ramach programu
lekowego: , Leczenie chorych z przewlektg obturacyjng chorobg ptuc
(POChP) (ICD-10: J44)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu

leczniczego:

e Nucala (mepolizumabum), roztwdr do wstrzykiwan w amputko-strzykawce,
100 mg, 1 amp. -strzyk., kod GTIN: 05909991407148,

e Nucala (mepolizumabum), roztwdr do wstrzykiwarn we wstrzykiwaczu,
100 mg, 1 wstrzykiwacz, kod GTIN: 05909991407018,

w ramach programu lekowego , Leczenie chorych z przewlektq obturacyjng
chorobg ptuc (POChP) (ICD-10: J44)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Przedmiotem wniosku jest ocena zasadnosci refundacji produktu leczniczego
Nucala (mepolizumab) jako leczenia uzupetniajgcego w populacji dorostych
pacjentow w wieku 240 lat z trwajgcqg ponad rok obturacyjng chorobqg ptuc
zakwalifikowanych do programu lekowego ,Leczenie chorych z przewlektq
obturacyjnqg chorobg ptuc (ICD-10: J44)”. Przyjeto nastepujgce kryteria
kwalifikacji: zwiekszona liczba eozynofilow we krwi (EOS >300 komoarek/ul
na wizycie kwalifikacyjnej lub w ciggu 12 miesiecy poprzedzajgcych rozpoczecie
leczenia) u pacjentow, u ktorych byty co najmniej 2 epizody zaostrzen
wymagajgcych stosowania systemowych glikokortykosteroidéow (GKS) i/lub
antybiotyku w ostatnim roku lub byli hospitalizowani w ciggu ostatnich
12 miesiecy z powodu zaostrzenia pomimo stosowania potrojnej terapii
wziewnej: wziewny glikokortykosteroid (WGKS) + dtugo dziatajgcy agonista
rec. B2-adrenergicznych (LABA) +  dfugo dziaftajgcy  antagonista
rec. muskarynowych (LAMA). Wskazanie refundacyjne zawiera sie we wskazaniu
rejestracyjnym. Lek Nucala jest wstrzykiwany podskornie co 4 tygodnie.
Ma by¢ wydawany bezptatnie w ramach grupy limitowej 1167.0 Mepolizumab.
Zgodhnie z projektem programu lekowego u czesci pacjentow mepolizumab moze

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa Elektroniczna skrzynka podawcza: tel. +48 22101 46 00 www.aotm.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 /AOQTMIT_ePUAP/SkrytkaESP email: sekretariati@aotm.gov.pl



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 160/2026 z dnia 26.10.2026 r.

byc stosowany rowniez w skojarzeniu z terapiq LABA+LAMA, w przypadkach gdy
stosowanie wGKS nie jest odpowiednie. Przedmiotem wniosku jest rowniez
ustalenie urzedowej ceny zbytu leku.

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP) to heterogenna ipostepujgca
choroba — przewlekty proces zapalny, ktory doprowadza do niszczenia migzszu
ptuc i w konsekwencji do zmniejszenia droznosci i wydolnosci uktadu
oddechowego. Mepolizumab — przeciwciato monoklonalne przeciwko IL-5
powoduje zmniejszenie liczby eozynofilow. Produkt leczniczy zostat dopuszczony
do obrotu w POChP w lutym 2026 r.

Dowody naukowe

Ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania mepolizumabu
w populacji pacjentow z POChP zgodnego z zafozeniami projektowanego
programu lekowego opiera sie gtownie na wynikach randomizowanego badania
wieloosrodkowego Il fazy MATINEE (2025). Wyniki te wykazaty, Ze zastosowanie
mepolizumabu w skojarzeniu ze standardowq terapiq (SoC), w pordwnaniu
z placebo dodanym do SoC, u pacjentéw z liczbq eozynofilow >300 komarek/ul
oraz zaostrzeniami choroby pomimo stosowania terapii trdjlekowej wigzato
sie z istotnq statystycznie redukcjg rocznej czestosci umiarkowanych lub ciezkich
zaostrzert POChP o okofo 21% (RRrate=0,79; 95%CI: 0,66, 0,94) oraz wydtuzeniem
czasu do pierwszego zaostrzenia (HR=0,77;, 95%Cl: 0,64, 0,93). Wykazano
rowniez zmniejszenie czestosci zaostrzen prowadzqcych do wizyty na SOR i/lub
hospitalizacji (RRrate=0,65; 95%Cl: 0,43; 0,96) oraz zaostrzen wymagajqcych
zastosowania ogdlnoustrojowych GKS (RRrate=0,77; 95%Cl: 0,63; 0,93).
Nie odnotowano natomiast istotnych roznic pomiedzy ramionami badania
w jakosci zycia ocenianej za pomocq kwestionariuszy SGRQ, CAT i E-RS: COPD
oraz czynnosci ptuc mierzonej zmianqg natezonej objetosci wydechowej
pierwszosekundowej (FEV;). Dodatkowo w analizie post hoc potgczonych danych
z badan METREX, METREO i MATINEE wykazano korzysci ze stosowania
mepolizumabu u chorych, u ktdrych odnotowano co najmniej jeden pomiar liczby
eozynofilow =300 kom/ul przed rozpoczeciem terapii.

Przedstawiona przez wnioskodawce analiza MAIC wynikéw badania MATINEE
(dla mepolizumabu) i badarn BOREAS/NOTUS (dla dupilumabu) nie

Istotnymi ograniczeniami analizy klinicznej dziatania mepolizumabu jest brak
bezposrednich badan porédwnujgcych mepolizumab z dupilumabem, jak i ocena
jego dziatania w réznych grupach chorych - zaréwno u chorych z umiarkowanym,
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jak i ciezkim zaostrzeniem POChP. Ponadto badania oceniajgce mepolizumab
przeprowadzono tylko u pacjentow stosujgcych terapie tréjlekowq obejmujgcq
wGKS, LABA i LAMA, dlatego brak jest bezposrednich dowoddow dotyczgcych
skutecznosci i bezpieczenstwa jego stosowania u pacjentow otrzymujgcych
wytgcznie terapie LABA+LAMA. Nie oceniano rowniez jaki jest wptyw czasowego
zawieszenia terapii na stan zdrowia pacjentow.

W badaniu  MATINEE  profil  bezpieczenstwa  mepolizumabu+SoC
byt porownywalny z placebo+SoC. Nie wykazano istotnych roznic pomiedzy
grupami w zakresie czestosci zdarzen niepozqgdanych ogotem. Czestosc zdarzen
niepozgdanych szczegdlnego zainteresowania oraz powaznych zdarzen sercowo-
naczyniowych byta niska i zblizona w obu grupach.

Wytyczne kliniczne

Wg wytycznych POZ 2024, swiatowych GOLD 2026 oraz niemieckich AWMEF 2026,
podstawowq terapig u pacjentow z POChP z wysokim ryzykiem zaostrzen jest
terapia wziewna obejmujqgca leczenie potréjne (WGKS+LABA+LAMA), szczegdlnie
u chorych z podwyzszongq liczbq eozynofildow we krwi. Wytyczne GOLD 2026 oraz
AWMF 2026 wskazujg na mozliwos¢ zastosowania  dupilumabu
lub mepolizumabu jako dodatkowego leczenia biologicznego u dorostych
pacjentow z utrzymujgcymi sie zaostrzeniami choroby mimo optymalnej terapii
wziewnej oraz wysokq liczbq eozynofilow we krwi (2300 komdrek/ul). Wytyczne
polskie opublikowane zostaty przed rejestracjq mepolizumabu w leczeniu POChP.
Zdaniem eksperta korzysci z refundacji mepolizumabu mogq odnies¢ pacjenci
z cechami zapalenia eozynofilowego i czestymi zaostrzeniami choroby pomimo
stosowania optymalnej terapii wziewnej. Populacja docelowa pacjentow
kwalifikujgcych sie do leczenia mepolizumabem wynosi okoto 5 tys. osob
w Polsce, a odsetek chorych objetych leczeniem oceniang technologig
po jej refundacji moze wyniesc¢ okofo 20% w | roku i 30% w Il roku.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z analizq kosztow-uzytecznosci, ktorq wnioskodawca przeprowadzit
dla porownania mepolizumabu w skojarzeniu ze standardowq terapig
(MEP+SoC) wzgledem standardowej terapii (SoC), wykorzystujgc model
z dozywotnim, 30-letnim horyzontem czasowym, stosowanie MEP+SoC wiqze
sie z uzyskaniem dodatkowo QALY oraz wyziszymi kosztami terapii.
Oszacowany ICUR dla poréwnania MEP+SoC vs SoC wynidst

w wariancie z RSS. Przeprowadzona analiza wrazliwosci wykazata,
ze w wariancie z RSS mepolizumab pozostawat technologiq kosztowo efektywnq
we wszystkich 19 analizowanych scenariuszach. W zwiqzku z wykazaniem
wyzszosci MEP+SoC nad SoC w randomizowanych badaniach klinicznych
nie zachodzq okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji. Wartos¢ progowa ceny
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zbytu netto wynosi PLN w wariancie z RSS i jest odpowiednio o
od wnioskowanej ceny zbytu netto ( PLN). Zastrzezenia budzi

przedstawiona przez wnioskodawce dodatkowa analiza minimalizacji kosztow
(CMA) poréwnujgca mepolizumab z dupilumabem, poniewaz brak istotnych
statystycznie rdznic w porownaniu posrednim nie stanowi dowodu
rownowaznosci klinicznej obu terapii.
W analizie wptywu na budzet uwzgledniono mepolizumab oraz standardowe
leczenie (SoC), zgodnie z aktualnq praktykq refundacyjnq w Polsce. Dupilumab
nie zostat wifqczony do analizy zuwagi na brak refundacji w ocenianym
wskazaniu. W perspektywie ptatnika publicznego, w przypadku objecia
refundacjq produktu Nucala w skojarzeniu z SoC nastqpi wydatkow
ptatnika o ok. PLN oraz PLN odpowiednio wl i Il roku
refundacji. Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy leczeniem mepolizumabem
zostanie objetych pacjentow w | roku oraz pacjentow w Il roku
refundacji, co odpowiada odpowiednio ok. i populacji docelowe;.
Przeprowadzona analiza wrazliwosci wskazuje, ze najwiekszy wptyw na wyniki
ma liczebnos¢ populacji objetej programem lekowym. Np. w wariancie
minimalnym  przy zatoZeniu mniejszej liczby pacjentow leczonych
mepolizumabem ( pacjentéow w | roku i pacjentow w Il roku) wydatki
inkrementalne wyniosty PLN oraz PLN odpowiednio w I i Il roku.
Po uwzglednieniu w analizie podstawowej kosztow kwalifikacji do programu
lekowego, zdaniem Agencji wydatki inkrementalne wyniosq ok. PLN
w | roku oraz ok. PLN w Il roku refundacji w scenariuszu z RSS.
Rekomendacje refundacyjne
Odnaleziono trzy rekomendacje pozytywne (w tym dwie warunkowo) wydane
przez NICE oraz CDA-AMC i PBAC wskazujgce na zmniejszenie czestosci
umiarkowanych i ciezkich zaostrzen POChP po dodaniu mepolizumabu
do standardowej terapii. Jednoczesnie organizacje te zwracaty uwage
na koniecznos¢ zapewnienia odpowiedniej efektywnosci kosztowej terapii
poprzez obnizenie ceny leku i/lub zastosowanie mechanizmow dzielenia ryzyka.
G-BA nie potwierdzita dodatkowej korzysci terapeutycznej wzgledem przyjetej
terapii poréwnawczej z uwagi na brak danych umoZliwiajgcych ocene
skutecznosci wzgledem dupilumabu lub roflumilastu stosowanych wraz z SoC.
Produkt leczniczy Nucala (1 wstrzykiwacz 1 ml) finansowany jest tylko
w Niemczech we wnioskowanym wskazaniu (zgodnie z ChPL).
Gtodwne arqumenty decyzji:
e Dowody naukowe dotyczgce skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania

u pacjentow z POChP pochodzq z krdtkiego okresu obserwacji - nie wskazujg
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na poprawe czynnosci ptuc, spadek liczby ciezkich zaostrzen oraz na poprawe
jakosci zycia;

e Brak danych oceniajgcych skutecznos¢ proponowanych schematow
stosowania mepolizumabu;

e Znaczny prognozowany wzrost wydatkow ptatnika;

e Niepewnosc¢ oszacowania populacji docelowej;

e Krotki okres czasu od dopuszczenia do obrotu w POChP;

e Refundacja tylko w 1 kraju UE.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r.,, poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: OTLI.4131.5.2026 , Wniosek o objecie refundacjg leku Nucala (mepolizumab) w ramach programu lekowego:
»Leczenie przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP) (ICD-10: J44)”, data ukonczenia: 14 pazdziernika 2026 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy GSK Services Sp. z o. o.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (GSK Services Sp. z o. o.)
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.
Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: GSK Services Sp. z o. o.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 161/2026 z dnia 26 pazdziernika 2026 roku
w sprawie oceny leku Aquipta (atogepantum) we wskazaniu
dot. leczenia migreny przewlekte;j

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego  Aquipta  (atogepantum), tabl, 60 mg, 28 szt
GTIN: 08054083026121, we wskazaniu: dorosli pacjenci chorzy na migrene
przewlektq majgcy co najmniej 15 dni z bolem gtowy w miesiqgcu przez
co najmniej 3 kolejne miesigce, z ktorych co najmniej 8 dni spetnia kryteria
rozpoznania migreny zgodnie z aktualnym wydaniem Miedzynarodowej
Klasyfikacji Bolow Gfowy (ICHD, ang. International Classification of Headache
Disorders) po minimum 2 nieskutecznych prdobach leczenia profilaktycznego
(definiowanych jako zmniejszenie liczby dni z bolem gfowy w miesigcu o mniej
niz 50% wzgledem wartosci poczgtkowej) lekami o roznym dziataniu, wybranymi
sposrod: a) topiramatu, stosowanego przynajmniej przez 3 miesigce w dawce
100 mg - 200 mg na dobe; b) kwasu walproinowego lub jego pochodnych —
stosowanego przynajmniej przez 3 miesigce w dawce 500-1500 mg na dobe;
c) amitryptyliny stosowanej przynajmniej przez 3 miesigce w dawce 50-150 mg
na dobe lub przeciwwskazania do ich stosowania lub brak tolerancji wyzej
wymienionych lekow zgodnie z odpowiednimi aktualnymi Charakterystykami
Produktow Leczniczych; warunkiem kontynuacji leczenia, jest uzyskanie
i utrzymywanie sie odpowiedzi na leczenie, weryfikowanej przynajmniej raz na
12 tygodni (+15 dni), definiowanej jako zmniejszenie o przynajmniej 50% liczby
dni z bélem gtowy w miesigcu w porédwnaniu do wartosci sprzed rozpoczecia
leczenia oraz poprawa jakosci zycia mierzona w punktach skali MIDAS
w porownaniu do wartosci sprzed rozpoczecia leczenia.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Atogepant (ATO) wykazuje powinowactwo do kilku receptorow z rodziny
receptorow kalcytoniny/CGRP. Sugeruje sie, ze hamujgce dziatanie atogepantu
na te receptory moze miec¢ znaczenie kliniczne. Doktadny mechanizm dziatania
atogepantu w profilaktyce lub leczeniu migreny pozostaje jednak do ustalenia.

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa Elektroniczna skrzynka podawcza: tel. +48 22101 46 00 www.aotm.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 /AOQTMIT_ePUAP/SkrytkaESP email: sekretariati@aotm.gov.pl
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Lek bytby przeznaczony do przewlektego, codziennego przyimowania, przez wiele
lat (praktycznie przez czas nieokreslony). Lek ten miatby byc¢ dostepny
w aptekach, niezaleznie od lekow oferowanych w programie B.133.

Dowody naukowe

Z badann PROGRESS (2023) i ELEVATE (2024) oraz z innych, dostepnych badan
wynikajq nastepujgce wnioski:

o Wieksza skutecznos¢ wobec placebo — wiarygodnie udowodniona.
Potwierdzajq jg randomizowane badania Ill fazy, zaréowno w migrenie
epizodycznej, jak i przewlekfej.

o Wyiziszos¢ nad toksyng botulinowg typu A lub przeciwciatami anty-CGRP —
nieudowodniona.

e Rdéwnowaznos¢ lub niemniejsza skutecznos¢ (non-inferiority) wobec tych
terapii — rowniez nieudowodniona.

Najdtuzsza obserwacja obejmuje terapie ATO trwajgcq 156 tygodni (Ashina
2025, NCT04686136).

Nie ma bezposrednich RCT porédwnujgcych ATO z lekami B.133. Populacje w
badaniach nie odpowiadajq w petni populacji wnioskowanej do refundacji.
Analizy posrednie obarczone sq niepewnosciq. Brakuje wystarczajgcych
dowoddw na rdéwnorzednos¢ kliniczng, ktora uzasadniataby przyjecie takiej
samej skutecznosci w analizie ekonomicznej.

Wytyczne kliniczne

Wiekszosc¢ rekomendacji dotyczy populacji wezszych niz wskazanie rejestracyjne,
przede wszystkim pacjentow po niepowodzeniu, nietolerancji
lub z przeciwwskazaniami do stosowania co najmniej dwdch wczesniejszych
terapii profilaktycznych (Medicinrddet 2026, ZIN 2024, HAS 2023, TLV 2023, CDA-
AMC 2024) lub co najmniej trzech terapii (HSE 2026, NICE 2024, Infarmed 2024,
MISAN 2024, SMC 2023, PBAC 2023).

W czesci ocen wskazano, Ze skutecznos¢ ATO wzgledem placebo zostata
potwierdzona, jednak ze wzgledu na brak bezposrednich badan porédwnawczych
nie wykazano jego dodatkowej korzysci klinicznej wzgledem innych terapii
profilaktycznych (NICE 2024, HAS 2023, Infarmed 2024). W pozostatych ocenach
ATO uznano za klinicznie réwnowazny lub porownywalny z dostepnymi
inhibitorami CGRP (ZIN 2024, Medicinrddet 2026, TLV 2023). Za refundacjq
przemawiaty rowniez porownywalne lub niisze koszty leczenia oraz mozliwosc
poszerzenia dostepnych opcji terapeutycznych o lek podawany doustnie (NICE
2024, Infarmed 2024, ZIN 2024, TLV 2023).

Negatywna rekomendacja wynikata gtodwnie z faktu, Ze przedstawione
porownania posrednie nie wykazaty, ze ATO jest nie gorszy od finansowanych
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juz antagonistow CGRP (galcanezumabu i fremanezumabu) oraz zaznaczono
niepewnosc zatozen analizy ekonomicznej (PBAC 2023).

W  kanadyjskiej rekomendacji  pozytywnej  warunkowo  refundacje
ATO uzalezniono m.in. od przepisywania leku przez lekarza specjaliste,
niestosowania go fqcznie z innymi inhibitorami CGRP oraz ceny
nieprzekraczajgcej kosztu najtariszego refundowanego inhibitora CGRP (CDA-
AMC 2024).

Kryteria kontynuacji leczenia obejmowaty co najmniej 30% redukcje czestosci
migreny u pacjentow z migrenq przewlektq (NICE 2024, HSE 2026) lub co najmniej
50% redukcje liczby dni migrenowych (PBAC 2023).

Problem ekonomiczny

Zgodnie z szacowaniami wnioskodawcy objecie refundacjq produktu leczniczego
Aquipta w wariancie podstawowym bedzie wiqzafo sie ze wzrostem wydatkow
ptatnika publicznego o ok. 42,44 min PLN w | roku i ok. 107,93 min PLN w Il roku
refundacji, natomiast z perspektywy wspolnej wzrost wydatkdw wyniesie ok.
42,07 min PLN w | roku i ok. 106,68 min PLN w Il roku refundacji.

Agencja przeprowadzita obliczenia wtasne, przyjmujqc, ze ATO bedzie stosowany
u 15 tys. lub 30 tys. pacjentow. W zaleznosci od uwzglednionej liczebnosci
populacji objecie ATO refundacjq wigzatoby sie

Rekomendacje refundacyjne

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy
Aquipta (atogepant) jest refundowany w leczeniu migreny przewlektej
w 25 sposrod 30 wskazanych panstw UE i EFTA (stan na 27.07.2026r.).

Gtowne argumenty decyzji:

e Nie wykazano wyzZszosci terapii z zastosowaniem Aquipta (atogepant)
nad komparatorami dostepnymi w ramach programu B.133.

e Terapie stosowane dotychczas na porownywalnym etapie profilaktycznego
leczenia migreny przewlektej, tj. toksyna botulinowa, erenumab,
fremanezumab i eptinezumab, sq finansowane w ramach PL B.133. Objecie
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terapii stosowanych w tym samym wskazaniu rdznymi kategoriami
dostepnosci refundacyjnej moze w szczegdlnych sytuacjach prowadzi¢
do wyboru leczenia ze wzgledu na tatwosc¢ dostepu, a nie wytgcznie przestanki
medyczne.

Kryteria kwalifikacji do terapii i jej kontynuowania sq nieprecyzyjne. Stwarza
to ryzyko nieprawidfowego rozpoznania  migreny  przewlekfej,
nieprzestrzegania kryterium wczesniejszej nieskutecznosci leczenia oraz
nieuzasadnionego kontynuowania terapii w przypadku braku jej skutecznosci.
Mo:zliwe naduzycia podyktowane tatwosciq dostepu do leczenia.

Znaczne zwiekszenie obcigzenia budzetu ptatnika.

Uwaga Rady

Whniosek mogtby by¢ ponownie rozpatrzony, po doprecyzowaniu zasad
kwalifikacji, z uwzglednieniem relacji do programu B.133. Oczekiwane jest
teZ znaczne obnizenie kosztow leku.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw
publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: DOWM.4130.1.2026
»Whniosek o objecie refundacja leku Aquipta (atogepantum) we wskazaniu: leczenie profilaktyczne dorostych
pacjentdw z migreng przewlektg”, data ukoriczenia: 14.10.2026 r.

Inne wykorzystane zrédta danych:

1.
2.

Opinia eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.

Opinia przedstawiciela pacjentéw przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (AbbVie Sp. z o.0.).

Zakres wylqgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AbbVie Sp. z o.o.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,

srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.
Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: AbbVie Sp. z o.o.



Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 141/2026 z dnia 26 pazdziernika 2026 roku
o projekcie programu ,,Rehabilitacja lecznicza dzieci i mtodziezy
z terenu Gminy Gorzyce na lata 2027-2033”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Rehabilitacja lecznicza dzieci i mfodziezy z terenu Gminy Gorzyce na lata 2027-
2033”, pod warunkiem uwzglednienia uwag Rady.

Uzasadnienie

Przedmiotem oceny jest projekt programu polityki zdrowotnej zaplanowany
do realizacji przez Gmine Gorzyce: , Rehabilitacja lecznicza dzieci i mtodziezy
zterenu Gminy Gorzyce na lata 2027-2033”. Planowane koszty catkowite
PPZ zostaty oszacowane na kwote 265 090 zt. Program ma zostac sfinansowany
ze srodkow wifasnych Gminy Gorzyce, z mozliwosciq ubiegania
sie o dofinansowanie czesci kosztow przez Slgski Oddziat Wojewddzki
Narodowego Funduszu Zdrowia. Program ma byc¢ realizowany w latach 2027-
2033.

Celem gtownym programu jest: ,Uzyskanie poprawy stanu funkcjonalnego
w kazdym z obszarow, dla ktorych w wykonanych testach wykryto zaburzenia
funkcjonalne uktadu ruchu, u co najmniej 20% uczestnikow programu - dzieci
i mtodziezy z Gminy Gorzyce, dotknietych problemem wad postawy i/lub
niepetnosprawnosciq narzqgdu ruchu, poprzez kompleksowe dziatania edukacyjne
i rehabilitacyjne prowadzone na terenie gminy w latach 2027-2033”. Program
posiada takze 2 cele szczegotowe.

Program bedzie skierowany do mieszkancow Gminy Gorzyce w wieku do 18 r.z.,
z rozpoznaniem wady postawy i/lub niepetnosprawnosci narzqdu ruchu i/lub
obnizonego napiecia miesniowego. Populacje docelowg o0szacowano
na poziomie 2 tys. Whnioskodawca wskazat, Ze program, w zwigzku
z ograniczonymi mozliwosciami finansowymi Gminy Gorzyce, obejmie w catym
okresie realizacji ok. 85 osob (dane dotyczgce liczebnosci populacji objetej
programem sq jednak niespdjne, poniewaz w czesci budzetowej wskazano
rowniez liczbe 126 osob oraz od 15 do 21 uczestnikdw rocznie).

W zakresie zaplanowanych interwencji projekt PPZ zaktada przeprowadzenie:

- Wizyty fizjoterapeutycznej poczgtkowej, ktora bedzie miata na celu
kwalifikacje  uczestnika do programu oraz obejmie badanie

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa Elektroniczna skrzynka podawcza: tel. +48 22101 46 00 www.aotm.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 /AOQTMIT_ePUAP/SkrytkaESP email: sekretariati@aotm.gov.pl
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fizjoterapeutyczne. Wizyta ta bedzie miata na celu zaplanowanie
indywidualnego planu rehabilitacyjnego.

- Indywidualnego planu rehabilitacyjnego, okreslonego z uwzglednieniem
rodzajow i liczby oraz czestotliwosci Swiadczern wskazanych przez
fizjoterapeute przy kwalifikacji uczestnika do programu.

- Dziatan edukacyjnych dla dzieci i mtodziezy biorgcych udziat w programie,
realizowanych wsrod dzieci w wieku co najmniej 10 lat. Dziatanie
te obejmqg 1 spotkanie 45-minutowe w grupach max. 20-osobowych
w zakresie edukacji zdrowotnej. Dziatania te prowadzone bedq przez
lekarza, pielegniarke lub fizjoterapeute. Dziatania edukacyjne obejmq
badanie poziomu wiedzy uczestnikow przy zastosowaniu opracowanego
przez realizatora pre-testu przed prelekcjq oraz post-testu po prelekcji,
uwzgledniajgcego min. 5 pytan zamknietych.

- Dziatarn edukacyjnych dla rodzicow dzieci i mtodziezy biorgcych udziat
w programie. Dziatania te obejmg 1 spotkanie 45-minutowe w grupach
max. 20-osobowych w zakresie edukacji zdrowotnej. Prowadzone bedq
przez lekarza, pielegniarke lub fizjoterapeute i obejmqg badanie poziomu
wiedzy uczestnikow przy zastosowaniu opracowanego przez realizatora
pre-testu przed prelekcjq oraz post-testu po prelekcji, uwzgledniajgcego
min. 5 pytan zamknietych.

- Wizyty fizjoterapeutycznej koricowej, ktora uwzgledni ponownq ocene
funkcji uktadu ruchu poprzez zastosowanie wybranych przez realizatora
testow funkcjonalnych oraz obejmie przekazanie zalecen dot. dalszego
postepowania.

W ramach programu zostanie przeprowadzona akcja informacyjna o programie
i o mozliwosci udziatu w nim.

Dopuszcza sie zakonczenie udziatu w programie na kazdym jego etapie.

W projekcie PPZ wnioskodawca opisat problem zdrowotny, ktorego dotyczy
planowany PPZ. Projekt posiada cel gtowny oraz 2 cele szczegéfowe. W ramach
projektu jego autor wskazat na kryteria wtgczenia, a takze kryteria wytgczenia
z programu. W projekcie opisano sposob zakonczenia udziatu w programie,
jak rowniez zaproponowano 3 mierniki efektywnosci. Projekt programu zaktada
przeprowadzenie jego monitorowania i ewaluacji.

Dokonujgc oceny projektu PPZ nalezy wskazac, ze zgodnie z definicig WHO
rehabilitacja jest kompleksowym postepowaniem w odniesieniu do o0sob
niepetnosprawnych fizycznie i psychicznie, ktore ma na celu przywrocenie petnej
lub mozliwej do osiggniecia sprawnosci fizycznej i psychicznej, zdolnosci do pracy
i zarobkowania oraz zdolnosci do brania czynnego udziatu w zyciu spotecznym.
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Eksperci sq zgodni, ze istnieje zasadnosc¢ finansowania Programow Polityki
Zdrowotnej z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych
niepetnosprawnosciq dorostych oraz dzieci i mfodziezy. Rekomendacje
potwierdzajg zasadnos¢ prowadzenia dziatan z zakresu kinezyterapii. Eksperci
potwierdzajq takze zasadnosc¢ prowadzenie dziatan edukacyjnych w ramach PPZ
- powinny one dotyczy¢ zaréwno dzieci jak i rodzicow/opiekundéw prawnych oraz
kadry pedagogicznej. Takie wnioski ptynq takze z rekomendacji. Programy
polityki zdrowotnej powinny by¢ poprzedzone analizqg potrzeb zdrowotnych danej
populacji i wedtug tych analiz kierowane do danej populacji ze szczegdlnym
uwzglednieniem osob w wieku produkcyjnym. Warunki realizacji PPZ powinny
by¢ zgodne zwymogami zawartymi w rozporzqgdzeniu Ministra Zdrowia
w sprawie swiadczenn gwarantowanych z zakresu rehabilitacji leczniczej,
co przewidziano w projekcie. Rekomendacje zalecajq takie, w przypadku
stwierdzenia wad postawy u dziecka, wdrozenie dziatan fizjoterapeutycznych
w warunkach ambulatoryjnych. Zaznacza sie takze, ze planowana fizjoterapia
powinna zosta¢ dopasowana do indywidualnych potrzeb pacjenta, co zostafo
rowniez zabezpieczone w ramach ocenianego projektu PPZ.

Nalezy podkreslic, ze wszystkie zaplanowane przez wnioskodawce interwencje
fizykoterapeutyczne i kinezyterapeutyczne znajdujq sie w wykazie swiadczen
gwarantowanych z zakresu rehabilitacji leczniczej zgodnie z rozporzqgdzeniem
Ministra Zdrowia z dnia 6 listopada 2013 r. w sprawie Swiadczen
gwarantowanych z zakresu rehabilitacji leczniczej. Nalezy takze wskazac,
ze w obecnie ocenianym PPZ wskazano na dziatania edukacyjne zaprojektowane
dla dzieci i mfodziezy oraz ich rodzicow/opiekunow prawnych, co stanowi
wartosc¢ dodanqg wzgledem swiadczen gwarantowanych.

W uzasadnieniu potrzeby wdrozenia opiniowanego projektu PPZ wnioskodawca
wskazat miedzy innymi, ze realizacje programu polityki zdrowotnej w zakresie
kompleksowej rehabilitacji i terapii dzieci z niepefnosprawnosciq z terenu Gminy
Gorzyce na lata 2027-2033 zaplanowano w odpowiedzi na niewystarczajgcq
na terenie gminy dostepnosc¢ swiadczenr zdrowotnych w rodzaju rehabilitacja
lecznicza finansowanych ze srodkdéw publicznych dla osob ponizej 16 r.z. —
zgodnie z danymi NFZ na rok 2026 w gminie nie podpisano zadnej umowy
na realizacje swiadczern w omawianym rodzaju.

Uwagi Rady:
e Bfednie wskazano okres obowiqgzywania Mapy Potrzeb Zdrowotnych.

e W programie nie wskazano konkretnej liczby uczestnikow dziatan
edukacyjnych.

e Nie okreslono wymagan wobec specjalistow odpowiedzialnych za realizacje
konsultacji ~ psychologicznych, = pedagogicznych i  logopedycznych/
neurologopedycznych oraz terapii zajeciowe.
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e W programie istniejg niespdjnosci w zakresie oszacowania kosztow
jednostkowych.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 1461),
z uwzglednieniem raportu nr: DPPZ.451.65.2026 ,Rehabilitacja lecznicza dzieci i mtodziezy z terenu Gminy
Gorzyce na lata 2027-2033” realizowany przez: Gming Gorzyce ; data ukonczenia: pazdziernik 2026 oraz
Aneksdéw: ,Programy profilaktyki i korekcji wad postawy u dzieci — wspdlne podstawy oceny”, z marca 2018 r.
oraz ,Programy z zakresu rehabilitacji niepetnosprawnych i zagrozonych niepetnosprawnoscig dorostych oraz
dzieci i mtodziezy — wspdlne podstawy oceny” z marca 2024 r.
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w sprawie objecia refundacjg produktow leczniczych z grupy
limitowej 258.0 Doustne leki przeciwcukrzycowe — inhibitory DPP-4
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu
podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystykach
Produktéw Leczniczych tj. cukrzyca typu 2 u dorostych w przypadkach
innych niz wskazane w ChPL

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktdow leczniczych
z grupy limitowej 258.0 Doustne leki przeciwcukrzycowe — inhibitory DPP-4,
w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania
odmiennych niz okreslone w Charakterystykach Produktow Leczniczych (ChPL)
tj. cukrzyca typu 2 u dorostych w przypadkach innych niz wskazane w ChPL.
Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Minister Zdrowia przekazat Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
(AOTMIT) zlecenie dotyczgce oceny zasadnosci objecia refundacjq ze srodkow
publicznych produktow leczniczych z grupy limitowej 258.0: Doustne leki
przeciwcukrzycowe — inhibitory DPP-4 w zakresie wskazan do stosowania
odmiennych niz okreslone w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj.: cukrzyca
typu 2 u dorostych w przypadkach innych niz wskazane w ChPL.

Powyzsze rozszerzenie wskazania bedzie dotyczy¢ gtdwnie stosowania
inhibitorow DPP-4 (gliptyn) w skojarzeniu z nowszymi grupami lekow, przede
wszystkim z inhibitorami SGLT2 (flozynami) oraz stosowania inhibitorow DPP-4
w monoterapii u pacjentow z nowo rozpoznang cukrzycq (bez koniecznosci
spetnienia wymogu przeciwskazan lub nietolerancji metforminy).

Cukrzyca to grupa chordob metabolicznych charakteryzujgcych sie hiperglikemiq
wynikajgcq z defektu wydzielania i/lub dziatania insuliny. Przewlekta
hiperglikemia wigze sie z uszkodzeniem, zaburzeniem czynnosci i niewydolnoscig
roznych narzqdow, zwtaszcza oczu, nerek, nerwdw, serca i naczyn krwionosnych.
Cukrzyca typu 2 — postepujgca utrata zdolnosci komorek beta trzustki
do prawidtowej sekrecji insuliny z towarzyszqcq insulinoopornosciq.

Inhibitory DPP-4 to doustne leki hipoglikemizujgce, ktore blokujq
dipeptydylopeptydaze 4 obnizajgc stezenie glukagonu poprzez zwiekszenie
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stezenia GLP-1 i GIP, co zwieksza wydzielanie insuliny, zwalnia oprdznianie
zotgdka i w rezultacie obniza glikemie.

Dowody naukowe

Do analizy wigczono przeglgd systematyczny Jimoh 2026, przeglgdy
systematyczne z metaanalizq Saleem 2026 i Kim 2025, metaanalize sieciowq
Choi 2025 oraz randomizowane badanie kliniczne VERIFY (Matthews 2019).
Dostepne dowody wskazujqg, Ze inhibitory DPP-4 stosowane we wczesnej
cukrzycy typu 2 skutecznie poprawiajg kontrole glikemii, szczegdlnie jako
element terapii skojarzonej. W badaniu VERIFY (Matthews 2019) wykazano,
Ze rozpoczecie leczenia od skojarzenia wildagliptyny z metforming istotnie
zmniejszato ryzyko niepowodzenia leczenia, wydtuzato czas utrzymania kontroli
glikemii oraz ograniczato ryzyko wtdrnego niepowodzenia terapii w porownaniu
z klasyczng strategiq rozpoczynania leczenia od samej metforminy. Jednoczesnie
nie obserwowano zwiekszenia czestosci dziatan niepozgdanych ani hipoglikemii.
Whioski te sq zgodne z wynikami przeglgdu systematycznego Jimoh 2026,
w ktorym wykazano, ze terapia skojarzona metforming i inhibitorem DPP-4
u pacjentow z nowo rozpoznanqg cukrzycq typu 2 prowadzi do dodatkowej
redukcji HbAlc oraz poprawy kontroli glikemii na czczo i po positku w porownaniu
Z monoterapiq metforming. Mimo, Ze skutecznos¢ taka jest mniejsza
niz obserwowana dla inhibitorow SGLT2 lub agonistow receptora GLP-1, terapia
ta zachowuje korzystny profil bezpieczenstwa i bardzo niskie ryzyko hipoglikemii.
W odniesieniu do terapii skojarzonej inhibitorow DPP-4 z inhibitorami SGLT2
wyniki przeglgdow Saleem 2026 oraz Kim 2025 byty spojne. Dodanie inhibitora
SGLT2 do inhibitora DPP-4 prowadzito do wiekszej redukcji HbAlc, wiekszego
odsetka pacjentow osiggajgcych cele terapeutyczne, wiekszej redukcji glikemii
na czczo oraz wiekszego zmniejszenia masy ciata w poréwnaniu z monoterapiq
inhibitorem DPP-4. Korzysci te uzyskiwano bez istotnego wzrostu ryzyka
hipoglikemii, ciezkich dziatan niepozgdanych Ilub catkowitej liczby dziatan
niepozgdanych.  Jedynym  konsekwentnie = obserwowanym  dziataniem
niepozgdanym byto zwiekszone ryzyko zakazen narzqdow pfciowych zwiqzane
z obecnosciq inhibitora SGLT2 w schemacie leczenia.

Najsilniejszych dowoddw dotyczgcych miejsca terapii DPP-4 w leczeniu
poczqgtkowym dostarczyta metaanaliza sieciowa Choi 2025. Sposrod
analizowanych strategii leczenia cukrzycy typu 2, skojarzenie metforminy
z inhibitorem DPP-4 nalezato do najskuteczniejszych schematdw pod wzgledem
redukcji HbAlc. Jednoczesnie nie wykazano zwiekszonego ryzyka dziatan
niepozgdanych, ciezkich dziatar niepozgdanych ani hipoglikemii.

tgcznie dostepne dowody wskazujq, ze inhibitory DPP-4 sq skutecznymi i dobrze
tolerowanymi lekami przeciwcukrzycowymi o bardzo niskim ryzyku hipoglikemii.
Najwieksze korzysci kliniczne uzyskuje sie podczas stosowania ich w terapii
skojarzonej, zwtaszcza z metforming Ilub inhibitorami SGLT2. Wczesne
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zastosowanie terapii opartej na inhibitorze DPP-4 i metforminie moze zapewniac
bardziej trwatq kontrole glikemii niz strategia sekwencyjna, natomiast
pofqczenie inhibitora DPP-4 z inhibitorem SGLT2 umozliwia dodatkowq poprawe
parametrow metabolicznych i redukcje masy ciata bez istotnego pogorszenia
profilu bezpieczenstwa.

Odnaleziono 4 dokumenty wytycznych: wytyczne Polskiego Towarzystwa
Diabetologicznego (PTD 2026), amerykanskie zalecenia American Diabetes
Association (ADA 2026), wspdlny konsensus American Diabetes Association /
European Association for the Study of Diabetes (ADA/EASD 2026) oraz brytyjskie
wytyczne National Institute for Health and Care Excellence (NICE NG28,
aktualizacja 2026).

We wszystkich wytycznych inhibitory DPP-4 (sitagliptyna, linagliptyna,
wildagliptyna, alogliptyna i saksagliptyna) sq uznawane za skuteczng i dobrze
tolerowanqg grupe lekow przeciwcukrzycowych, zapewniajgcq umiarkowane
obnizenie stezenia HbAlc przy bardzo niskim ryzyku hipoglikemii oraz
neutralnym wpfywie na mase ciata. Inhibitory DPP-4 mogq byc¢ rozwazane
zwfaszcza u pacjentow wymagajqcych leczenia o niskim ryzyku hipoglikemii,
neutralnym wpfywie na mase ciata oraz dobrym profilu tolerancji,
w szczegolnosci u 0sob starszych lub obcigzonych wielochorobowoscig.
Wytyczne nie zawierajq bezposredniego zalecenia mdwiqcego, ze inhibitor DPP-
4 powinien byc inicjiowany rutynowo niezaleznie od mozliwosci stosowania
metforminy. Nie wskazujg rowniez inhibitorow DPP-4 jako preferowanej terapii
pierwszego wyboru u pacjentow bez przeciwwskazan do metforminy. Niemniej
jednak inhibitory DPP-4 sq wymieniane w wytycznych jako jedna z dostepnych
klas lekow przeciwcukrzycowych w ramach zindywidualizowanej strategii
terapeutycznej, zarowno w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym, co moze
wskazywad, ze zastosowanie inhibitorow DPP-4 nie jest ograniczone wytgcznie
do sytuacji nietolerancji lub przeciwwskazan do stosowania metforminy.
Wytyczne dopuszczajq stosowanie inhibitorow DPP-4 w skojarzeniu
zinhibitorami SGLT2 (m.in. dapagliflozyng, empagliflozynq, kanagliflozyng
i ertugliflozyng). Dla wiekszosci grup pacjentow jako leczenie poczgtkowe
rekomenduje sie metformine + inhibitor SGLT2, a DPP-4 pojawia sie zwykle jako
lek dodawany w kolejnym etapie leczenia (ADA 2026, ADA/EASD 2026, PTD 2026,
NICE 2026). Potgczenie inhibitora DPP-4 z inhibitorem SGLT2 wykorzystuje
komplementarne mechanizmy dziatania obu klas lekow, umozliwiajgc
dodatkowqg poprawe kontroli glikemii przy zachowaniu korzystnego profilu
bezpieczerstwa i niskiego ryzyka hipoglikemii (ADA 2026, ADA/EASD 2026). Takie
leczenie moze byc szczegdlnie przydatne u pacjentow starszych, z podwyzszonym
ryzykiem hipoglikemii oraz u osob preferujgcych terapie doustng (ADA/EASD
2026, PTD 2026).
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Szczegdtfowe zalecenia dotyczgce stosowania leczenia skojarzonego inhibitorem
DPP-4 z inhibitorem SGLT2 znajdujg sie w wytycznych NICE 2026. Wytyczne
rekomendujq stosowanie terapii DPP-4i + SGLT2i u pacjentow z PChN i eGFR 20-
29 ml/min/1,73 m? Zalecenia jednoznacznie wskazujg stosowanie terapii
dwusktadnikowej DPP-4 + SGLT2 bez metforminy (dapagliflozyna + inhibitor DPP-
4 lub empagliflozyna + inhibitor DPP-4), co wynika z tego, ze przy eGFR <30
ml/min/1,73 m? metformina jest przeciwwskazana.

Stosowanie terapii skojarzonej DPP-4 + SGLT2 wynika tez z zalecen dotyczgcych
sekwencji terapii (dodanie DPP-4 do aktualnej terapii zawierajgcej SGLT2i
i metformine o przedtuzonym uwalnianiu) u pacjentdow: bez istotnych chorob
wspdtistniejgcych, z niewydolnosciq serca, z przewlektq chorobq nerek (eGFR 230
ml/min/1,73 m?), z zespotem kruchosci (frailty). NICE umieszcza kombinacje
SGLT2i + DPP-4i jako standardowy etap intensyfikacji leczenia po niepowodzeniu
terapii poczqgtkowej w kilku gtownych sciezkach terapeutycznych.

W przypadku pacjentow w podesztym wieku, szczegdlnie zespotem kruchosci
(frailty), wielochorobowosciq, ograniczong oczekiwanq dfugosciq Zzycia
lub zwiekszonym ryzykiem hipoglikemii, zalecana jest deintensyfikacja leczenia
poprzez ograniczenie stosowania lekow wiqgzqcych sie z ryzykiem hipoglikemii,
przede wszystkim insuliny oraz pochodnych sulfonylomocznika. U pacjentow
w podesztym wieku wytyczne zalecajq preferowanie lekow o niskim ryzyku
hipoglikemii. W tym kontekscie inhibitory DPP-4 sq wymieniane jako jedna z opcji
terapeutycznych charakteryzujgcych sie korzystnym profilem bezpieczenstwa,
podczas gdy ryzyko hipoglikemii jest wieksze w przypadku insulinoterapii oraz
stosowania pochodnych sulfonylomocznika (ADA 2026, ADA/EASD 2026,
PTD 2026).

Wedtug wytycznych ADA/EASD 2026 mozina rozwazy¢ wczesne zastosowanie
terapii skojarzonej. Wytyczne przywotujq przy tym z wyniki badania VERIFY
(Vildagliptin Efficacy in Combination with Metformin for Early Treatment of Type
2 Diabetes), ktore wskazuje, ze takie podejscie zapewnia lepszq i trwalszg
kontrole glikemii niz monoterapia, zarowno u o0sob z cukrzycq o wczesnym
poczqgtku, jak i u pacjentow, u ktorych choroba rozwineta sie w pdzniejszym
wieku.

Wytyczne ADA 2026 :zalecajg rozwazenie rozpoczecia leczenia od terapii
skojarzonej u pacjentow, ktorych HbA1c przekracza cel terapeutyczny o 21,5%
oraz podkreslajg korzysci ptyngce z wczesniejszego osiggania celow
glikemicznych. Potqczenie inhibitora DPP-4 z metforming stanowi akceptowalng
opcje wczesnej terapii dwulekowej, jednak ADA preferuje obecnie leki
o udowodnionych korzysciach sercowo-naczyniowych i nerkowych, przede
wszystkim inhibitory SGLT2 oraz agonistow receptora GLP-1.

Wedtug wytycznych PTD 2026 decyzja o inicjacji terapii skojarzonej w nowo
rozpoznanej cukrzycy powinna by¢ w szczegolnosci rozwazana u pacjentow
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zZbardzo duzym ryzykiem sercowo-naczyniowym, a takze przy nasilonej
hiperglikemii (HbAlc > 8,5%). Wytyczne nie odnoszq sie jednak bezposrednio
do stosowania w tych przypadkach schematu DPP-4i + metformina jako
preferowany. Jako preferowane terapie wskazane sq o udowodnionych
korzysciach sercowo-naczyniowych i nerkowych (inhibitory SGLT-2 oraz agonisci
receptora GLP-1). Nalezy jednak zwroci¢ uwage, Ze w pismiennictwie
do rozdziatu wytycznych dotyczqcego farmakoterapii znajduje sie badanie
VERIFY, ktore oceniato wfasnie wildagliptyne + metformine stosowane
od poczqtku leczenia, zamiast sekwencyjnego dodawania lekdw pdzZniej.
Wydatki na finansowanie ocenianej technologii ze srodkdw publicznych w Polsce
Zgodnie z przeprowadzonymi oszacowaniami, ujednolicenie wskazan
refundacyjnych dla inhibitorow DPP-4, a takze rozszerzenie wskazarn o refundacje
w skojarzeniu z flozynami oraz deintensyfikakcja terapii u chorych powyzej
75 roku zycia moze dotyczyc ok. 120 tys. pacjentow.

Ujednolicenie wskazan refundacyjnych bedzie neutralne dla wydatkow budzetu
NFZ — ewentualne zmiany bedq dotyczyty wytqgcznie udziatow poszczegdlnych
technologii w refundacji - zaréwno wildagliptyna jak i sitagliptyna posiadajq
co najmniej jeden produkt leczniczy pozwalajgcy na stosowanie leku
w przypadku przeciwwskazan do metforminy.

Deintensyfikacja insulinoterapii u pacjentow powyzej 75 r.z. moze wigzac
sie z oszczednosciami z perspektywy ptatnika siegajgcymi ok. 28,53 min PLN
w roku | oraz 81,84 min w roku Il analizy. Gtownym czynnikiem generujgcym
oszczednosci w tej populacji jest ograniczenie stosowania dtugodziatajgcych
insulin bazalnych icodziennego monitorowania glikemii kosztem wzrostu
naktadow na produkty lecznicze zawierajgce skojarzenie DPP-4+metformine.

W przypadku populacji stosujgcej skojarzenie flozyny+DPP-4+MET zamiast
skojarzenia flozyny + insuliny bazalne Ilub sulfonylomocznik stwierdzono
oszczednosci z perspektywy ptatnika wynoszqce ok. 16,7 min PLN w roku | oraz
49,2 min PLN w roku Il analizy. Ponownie — zasadniczy wptyw na oszacowania
miato zastqgpienie kosztu insulin bazalnych i codziennego monitorowania glikemii
wzrostem naktaddw na inhibitory DPP-4+MET.

Oszacowane oszczednosci wynikajgce z przeprowadzonych analiz wynoszq
z perspektywy ptatnika 45,2 min PLN w roku | oraz 131,1 min PLN w roku II.

Glowne argumenty decyzji:

e Dowody naukowe.
e Rekomendacje kliniczne.

e Potencjalne oszczednosci dla ptatnika.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r.
poz. 1461), z uwzglednieniem opracowania nr: DRTM.415.6.2026 ,,Produkty lecznicze z grupy limitowej 258.0
Doustne leki przeciwcukrzycowe — inhibitory DPP-4 we wskazaniu: cukrzyca typu 2 u dorostych w przypadkach
innych niz wskazane w ChPL Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci objecia refundacjg lekéw zawierajacych
dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce Produktu Leczniczego” data
ukonczenia: 22 pazdziernika 2026 r.



