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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakres$lone kolorem zoéftym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy - nie dotyczy.

Zakres wytgczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., p0z.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 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r.,
poz. 930 z pézn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)2.
Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfaczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcow — nie dotyczy.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233) i art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r.,
poz. 930 z pézn. zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)?,
Organ dokonujacy wyltaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylaczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakreslone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcow — nie dotyczy.

Zakres wyigczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wyfgczenia 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 - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r.,
poz. 930 z p6zn. zm.)! i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)2,
Organ dokonujgcy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylaczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakre$lone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnos$c¢
osoby fizycznej — nie dotyczy.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wyfaczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679
z dnia 27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony oséb fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych
i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdlne rozporzgdzenie
o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.119.1).

Organ dokonujacy wyfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylaczenia jawnosci: nie dotyczy.

! podstawa prawna zakreslen danych objetych tajemnicg przedsiebiorcy bedgcego wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011
r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930
z pézn. zm.)

’podstawa prawna zakreslen w analizie weryfikacyjnej Agencji danych objetych tajemnicg przedsigbiorcy bedacego wnioskodawcag
w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)
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Agamree (vamorolonum) we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera WS.4211.11.2024

2. Podstawowe informacje o zleceniu

Data wpftyniecia zlecenia do AOTMIT (DD-MM-RRRR) 24.04.2024 r.
i znak pisma zlecajgcego PLD.45340.789.2024.AD

Peina nazwa $wiadczenia opieki zdrowotnej (z pisma zlecajgcego):

produkt leczniczy Agamree, vamorolonum, zawiesina doustna, 40 mg/ml we wskazaniu: dystrofia miesniowa
Beckera, sprowadzany z zagranicy w oparciu o art. 4 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. Prawo farmaceutyczne
(Dz.U. z 2023 r. poz. 1859 z pdézn. zm).

Typ zlecenia: art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundac;ji lekéw, sSrodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz. 826 z p6zn. zm.)

X zlecenie Ministra Zdrowia ztozone z urzedu

— zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego Swiadczenia
opieki zdrowotnej

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek stowarzyszenia bedgcego zgodnie z postanowieniami statutu towarzystwem
[ naukowym o zasiegu krajowym — za poSrednictwem konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego
Swiadczenia opieki zdrowotnej

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia

zlecenie Ministra Zdrowia na wniosek stowarzyszenia lub fundacji, ktérych celem statutowym jest ochrona praw pacjenta
— za posrednictwem konsultanta krajowego z dziedziny medycyny odpowiedniej dla danego $wiadczenia opieki zdrowotnej

Analizowane technologie medyczne:

e Agamree, vamorolonum, zawiesina doustna, 40 mg/ml

Do finansowania we wskazaniach:
e dystrofia miesniowa Beckera
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Agamree (vamorolonum) we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera WS.4211.11.2024

3. Streszczenie raportu

Problem decyzyjny

Celem opracowania jest ocena zasadnosci wydawania zgdéd na refundacje produktu leczniczego: Agamree,
vamorolonum, zawiesina doustna, 40 mg/ml we wskazaniu: dystrofia miesniowa Beckera.

Wamorolon nie byt wczesniej przedmiotem oceny Agenciji. Jest on obecnie w trakcie oceny Agencji pod katem
kwalifikacji jako technologii lekowej o wysokim poziomie innowacyjnosci (TLI), we wskazaniu: leczenie dystrofii
miesniowej Duchenne'a (DMD) u pacjentéw w wieku 4 lat i starszych, ktérej ukonczenie planowane jest do konca
marca 2025.

Problem zdrowotny

Dystrofia miesniowa Beckera (BMD) to choroba genetyczna zwigzana mutacjg genu kodujacego dystrofine
— biatka niezbednego do prawidiowej czynnosci widkna miesniowego. Dotyka ona gtdwnie chtopcow, czestosé
wystepowania wynosi 1/18 000 urodzen. BMD jest chorobg przewlekta o znacznie tagodniejszym przebiegu
niz DMD. Pacjenci zwykle utrzymujg zdolno$¢ chodzenia do czwartej lub pigtej dekady zycia, ale czesciej
niz w DMD dochodzi do ciezkiej kardiomiopatii, ktéra jest najczestszg przyczynag $mierci u oséb z BMD. Sredni
wiek zgonu chorych na BMD wynosi 45 lat, jednak u wielu pacjentéw dlugo$¢ zycia jest zblizona do normalne;j.

Oceniana technologia medyczna

Wamorolon jest zarejestrowany w leczeniu DMD u pacjentéw w wieku od 4 lat (stosowanie w przedmiotowym
wskazaniu BMD stanowi stosowanie off-label). Jest on zmodyfikowanym kortykosteroidem zmniejszajacym stan
zapalny poprzez blokowanie wytwarzania cytokin.

Technologie alternatywne

W chwili obecnej nie ma skutecznej terapii lekowej w leczeniu BMD. Postepowanie terapeutyczne opiera sie
na leczeniu objawowym (m. in. kardiomiopatii, choréb uktadu oddechowego i pokarmowego). Mozliwe jest
stosowanie steroidéw, jednak dowody na ich skuteczno$¢ sg ograniczone (FBMDWG 2023).

Leki sterydowe s3g stosowane w leczeniu BMD pozarejestracyjnie i nie sg refundowane w Polsce dla pacjentow
w tym wskazaniu.

Wytyczne kliniczne

Odnaleziono jedne wytyczne praktyki klinicznej (FBMDWG 2023) dotyczgce leczenia pacjentéw z BMD, w ktorych
nie odniesiono sie do stosowania wamorolonu. Z uwagi na brak dowoddw, na skutecznosc¢ terapii lekowych
postepowanie terapeutyczne w BMD opiera sie na leczeniu objawowym.

Analiza skutecznosci i bezpieczenstwa

Nie odnaleziono doniesien naukowych dotyczgcych skutecznosci i bezpieczenstwa wamorolonu u pacjentow
z dystrofig miesniowg Beckera. Aktualnie trwa rekrutacja do badania klinicznego NCT05166109 (VBP15-BMD-
001) oceniajgcego skutecznos¢ i bezpieczehstwo wamorolonu w BMD.

Zgodnie z danymi podanymi w ChPL Agamree (produktu leczniczego zarejestrowanego w populacji pacjentéw
z DMD), najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepozgdanymi wamorolonu w dawce 6 mg/kg mc./dobe sg cechy
cushingoidalne (28,6%), wymioty (14,3%), wzrost masy ciata (10,7%) i drazliwos¢ (10,7%).

Rekomendacje refundacyjne

Nie odnaleziono rekomendac;ji dla refundacji wamorolonu we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera.

Ograniczenia zwigzane z przedmiotowym rozwigzaniem refundacyjnym

Zgodnie ze zleceniem MZ produkt leczniczy Agamree (wamorolon) miatby by¢ refundowany dla pacjentow
z dystrofiag miesniowg Beckera w ramach importu docelowego i wydawany $wiadczeniobiorcy po wniesieniu
optaty ryczattowej za opakowanie jednostkowe. Takie rozwigzanie refundacyjne wigze sie z brakiem mozliwosci
uwzglednienia precyzyjnych kryteriéw kwalifikacji pacjentéw do leczenia lekiem sprowadzanym w ramach importu
docelowego (analogicznie do programoéw lekowych) oraz brakiem mozliwosci kontrolowania wydatkéw ze strony
ptatnika publicznego wynikajacym z nieprecyzyjnego raportowania w systemie pacjentéw z BMD (wspdiny kod
ICD-10 dla réznych dystrofii miesniowych). Ponad to w przypadku lekéw sprowadzanych w ramach importu
docelowego swiadczeniodawca nie ma mozliwosci negocjacji jego ceny tak jak to ma miejsce w przypadku
np. refundacji produktéw leczniczych wydawanych na recepte w aptece.
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Agamree (vamorolonum) we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera WS.4211.11.2024

W przypadku terapii wysokokosztowych takich jak terapia BMD wamorolonem zasadne wydaje sie rozwazanie
innych rozwigzan refundacyjnych np. w ramach programu lekowego. Powyzsze rozwigzanie pozwolitoby
m.in. na zdefiniowanie precyzyjnych kryteribw kwalifikacji do leczenia, przejrzyste raportowanie leczenia
pacjentéw z BMD i mozliwos¢ audytu.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Przy zatozeniu, ze: wamorolonem leczeni bedg wszyscy pacjenci z BMD (pediatryczni oraz dorosli), liczba
pacjentdw nie wzrosnie w kolejnych latach (500-3 425 o0s6éb w zaleznosci od scenariusza populacyjnego)
oraz ze $rednia waga pacjenta z BMD wynosi 70 kg (dawkowanie 6mg/kg mc./d) (ChPL Agamree, FBMDWG
2023) koszt dla ptatnika publicznego refundacji produktu leczniczego Agamree (wamorolon) wynosi w wariancie
minimalnym: 0,8 mld zt. w najbardziej prawdopodobnym: 2,2 mid zt. a w maksymalnym 5,5 mid zt.

Whioski

¢ Dystrofia miesniowa Beckera (BMD) jest rzadka choroba o podiozu genetycznym i umiarkowanym przebiegu.
Liczebnos¢ populacji jest trudna do oszacowania, zgodnie z danymi epidemiologicznymi wynosi od 500
do 3 425 pacjentow.

e Wamorolon jest zmodyfikowanym kortykosteroidem, zarejestrowanym przez EMA w leczeniu dystrofii
miesniowej Duchenne’a u pacjentéw w wieku od 4 lat, natomiast we wskazaniu dystrofii mige$niowej Beckera
stanowi stosowanie off-label. Wamorolon we wskazaniu DMD jest obecnie w trakcie oceny Agencji
dla technologii lekowej o wysokim poziomie innowacyjnosci, publikacja planowana jest na marzec 2025 r..

e W chwili obecnej nie ma skutecznej terapii lekowej w leczeniu BMD a postepowanie terapeutyczne opiera
sie na leczeniu objawowym. Mozliwe jest stosowanie steroidow (brak refundacji w Polsce w BMD,
stosowanie pozarejestracyjne).

e Odnaleziono jedne wytyczne praktyki klinicznej (FBMDWG 2023) odnoszgce sie do leczenia BMD, w ktorych
nie odniesiono sie do stosowania wamorolonu.

e Nie odnaleziono badan klinicznych oceniajgcych skutecznos¢ i bezpieczenstwo wamorolonu u pacjentéw
z BMD.

e Terapia wamorolonem jest terapig wysokokosztowa, roczny koszt na pacjenta wynosi ok. 1,6 min zi.

¢ Finansowanie wamorolonu dla pacjentéw z rozpoznaniem BMD w ramach importu docelowego wiaze
sie z szeregiem ograniczen organizacyjnych. Dedykowang formg refundacji terapii wysokokosztowych
stanowag w Polsce programy lekowe, ktére pozwalajg na zdefiniowanie precyzyjnych kryteriow kwalifikacji
do leczenia, przejrzyste raportowanie i mozliwosé audytu.

e Roczne koszty ptatnika publicznego wyniostyby 0,8 mld zt w wariancie minimalnym, 2,2 mld zt w wariancie
najbardziej prawdopodobnym i 5,5 mld zt w wariancie maksymalnym (scenariusz maksymalny uwzglednia
mozliwos¢ stosowania leku w populacji szerszej z uwagi na kodowanie BMD wspélnym kodem ICD-10
zinnymi dystrofiami miesniowymi). Z uwagi na brak refundacji w Polsce dla terapii alternatywnych
(tj. glikokortykosteroidéw) ww. wyniki stanowig koszty inkrementalne.
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4. Przedmiot i historia zlecenia

Pismem z dnia 24.04.2024 r., znak: PLD.45340.789.2024.AD, Minister Zdrowia na podstawie art. 39 ust. 3 ustawy
z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz. 826, z pdzn. Zm.) zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgody
na refundacje produktu leczniczego Agamree, vamorolonum, zawiesina doustna, 40 mg/ml we wskazaniu:
dystrofia miesniowa Beckera.

Oceniany produkt leczniczy sprowadzany jest z zagranicy zgodnie z art. 4 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. Prawo
farmaceutyczne (Dz.U. z 2023 r. poz. 1859, z pézn. Zm.). Zgodnie z art. 39 ustawy o refundacji, na wniosek
Swiadczeniobiorcy Minister Zdrowia moze wydac¢ decyzje o objeciu refundacjg sprowadzonego leku.
Jest on wtedy wydawany $wiadczeniobiorcy po wniesieniu optaty ryczattowej za opakowanie jednostkowe.

Zgodnie z informacjg zawartg w zleceniu MZ szacunkowa cena brutto sprzedazy do apteki produktu leczniczego
Agamree (vamorolonum, zawiesina doustna 40 mg/ml, opakowanie 100 ml) wynosi 8 083,15 euro tj. ok. 35 tys.
PLN.

Zgodnie z ChPL produkt leczniczy Agamree (wamorolon) wskazany jest do stosowania w dystrofii miesniowej
Duchenne’a (DMD) i nie jest refundowany w Polsce (w BMD zstosowanie off-label). Lek we wskazaniu DMD jest
obecnie w trakcie oceny Agencji dla technologii lekowej o wysokim poziomie innowacyjnosci, ktérej ukonczenie
planowane jest do konca marca 2025.

Dotychczas Agencja oceniata zasadnosci wydawania zgéd na refundacje (import docelowy) w BMD produktéw
leczniczych zawierajgcych substancje czynne takie jak deflazakort (produkt leczniczy Calcort) oraz meksyletyne
(produkty lecznicze: Mexiletine hydrochloride, Mexitil, Novo-Mexiletine). Pozytywng Rekomendacje Prezesa
AOTMIT uzyskaly jedynie leki zawierajgce meksyletyne.

Korespondencja z ekspertami

Celem zbadania zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego Agamree (vamorolonum)
we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera, wystgpiono z prosbg opinie do trzech ekspertéw klinicznych:

e prof. dr hab. n. med. Agnieszka Maria Stowik- Konsultant Krajowy w dziedzinie neurologii, Kierownik
Oddziatu Klinicznego Neurologii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie,

e prof. dr hab. n. med. Justyna Paprocka - Konsultant krajowy w dziedzinie neurologii dzieciecej, Kierownik
Katedry i Kliniki Neurologii Dzieciecej Slgskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

e prof. dr hab. n. med. Anna Maria Latos-Bielenska - Konsultant krajowy w dziedzinie genetyki klinicznej,
Katedra i Zaktad Genetyki Medycznej Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu,

Do dnia przekazania opracowania analitycznego otrzymano opinie od jednego z ekspertéw klinicznych,
odnoszgcy sie jedynie do liczebnosci populacji z BMD.
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5. Problem decyzyjny

Przedmiotem zlecenie Ministra Zdrowia jest ocena zasadnosci refundacji produktu leczniczy Agamree,
vamorolonum, zawiesina doustna, 40 mg/ml we wskazaniu: dystrofia miesniowa Beckera, na zasadzie importu
docelowego w oparciu o art. 4 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. Prawo farmaceutyczne (Dz.U. z 2023 r. poz. 1859
z pézn. zm).

W ramach opracowania analitycznego przeanalizowano m.in.:
e rekomendacije i wytyczne kliniczne dotyczace leczenia dystrofii miesniowej Beckera (BMD),
e aktualnie terapie dla pacjentow z BMD dostepne w Polsce,

e rozwigzania refundacyjne przyjete w innych krajach w zakresie refundacji produkty leczniczego Agamree
dla pacjentow z BMD,

o dostepne dowody naukowe skutecznosci i bezpieczenstwa wamorolonu w BMD,

e potencjalny wptyw refundacji produktu leczniczego Agamree dla pacjentéw z BMD na budzet ptatnika
publicznego.

5.1. Problem zdrowotny

Definicja
Dystrofie miesniowe (miopatie dystroficzne) (ICD-10: G71.0) cechujg sie zwyrodnieniem i zanikiem miesni
w nastepstwie uwarunkowanych genetycznie defektéw réznych skladnikéw komorek miesniowych. W obrazie
wycinka miesnia charakterystyczne jest wspotwystepowanie cech zwyrodnienia i regeneracji, z przewazajgcym
z uptywem czasu zanikiem miesni. Wyrdznia sie:
o dystrofie miesniowe wrodzone (wrodzona dystrofia migsniowa zwigzana z niedoborem merozyny,
wrodzona dystrofia miedniowa Fukuyamy);

e dystrofie miesniowe o pdzniejszym poczatku klinicznym:
o dystrofinopatie — dystrofie miesniowe Duchenne’a i Beckera;
o dystrofie obreczowo-konczynowe spowodowane mutacjami wielu réznych genéw;

o dystrofia twarzowo-topatkowo-ramieniowa objawiajgca sie ostabieniem i zanikiem miesni twarzy,
stabilizatoréw topatki i zginaczy grzbietowych stopy, pézniej takze miesni ramienia i obreczy biodrowej
(Raport OT.4311.18.2019).

Epidemiologia
Dystrofia miesniowa Beckera (BMD) jest zaburzeniem recesywnym sprzezonym z chromosomem X, ktére dotyka
okoto 1:18 000 urodzen ptci meskiej, z czego 50% to przypadki w obrebie rodziny (FBMDWG 2023).

Etiologia

Dystrofie miesniowe Duchenne’a (DMD) i Beckera (BMD) wykazujg dziedziczenie sprzezone z chromosomem X
i sg uwarunkowane mutacjami genu DMD kodujgcego dystrofine (jedno z biatek odpowiedzialnych za prawidtowg
kurczliwos¢ witékien miesniowych). W BMD komarki miesniowe wytwarzajg dystrofing, ale jest ona nieprawidtowa.
Najczestszg przyczyng sg delecje powodujgce utrate fragmentu biatka, ale bez przesuniecia ramki odczytu
(Raport OT.4311.4.2019b).

Objawy kliniczne

BMD ujawnia sie pomiedzy 5, a 15 r.z. i przebiega znacznie tagodniej niz DMD; chorzy pozostajg dos¢ diugo
sprawni i mogg mie¢ potomstwo (Raport OT.4311.4.2019b).

BMD jest klinicznie bardziej heterogenne od DMD, z szerokim spektrum objawdéw klinicznych, poczawszy
od bezobjawowego podwyzszenia poziomu kinazy kreatynowej w surowicy i objawdéw pseudometabolicznych,
tagodnego ostabienia obreczy konczynowej i miopatii miesnia czworogtowego uda, do poczgtkowej prezentacji
w wieku nastoletnim z utratg zdolnosci poruszania sie znacznie powyzej 16 roku zycia. Pacjenci z BMD zwykle
utrzymujg zdolnos¢ chodzenia do czwartej lub pigtej dekady zycia, ale czesciej dochodzi do ciezkiej
kardiomiopatii, ktéra moze wymagaé przeszczepu serca. Kobiety bedace nosicielkami BMD/DMD sg zwykle
bezobjawowe, chociaz u niektérych z nich mogg wystepowac¢ objawy kliniczne, od fagodnego do ciezkiego
ostabienia migsni i/lub kardiomiopatii (FBMDWG 2023).
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Diagnostyka

Podstawowg metodg jednoznacznego rozpoznania BMD od innych dystrofii sg badania genetyczne
przeprowadzane w trzech etapach z uwagi na czestos¢ wystepowania nieprawidtowosci w bazie danych mutac;ji
w genie DMD (FBMDWG 2023).

Bardzo uzyteczng metodg na potwierdzenie klinicznej diagnozy BMD, jest biopsja migsnia (zwykle migsnia
czworogtowego uda lub miesnia naramiennego), ktdérg nalezy przebada¢ na obecnos$¢ biatka dystrofiny
za pomocg immunohistochemii tkanek w kriosekcji tkanek lub metodg western blot ekstraktu biatka miesniowego
(FBMDWG 2023).

Leczenie

W chwili obecnej nie ma skutecznej terapii lekowej w leczeniu BMD. Postepowanie terapeutyczne opiera sie
na leczeniu objawowym (m. in. kardiomiopatii, choréb uktadu oddechowego i pokarmowego). Mozliwe jest
stosowanie steroidéw, jednak dowody na ich skutecznos¢ sg ograniczone (FBMDWG 2023).

Rokowanie

Sredni wiek zgonu chorych na BMD wynosi 45 lat, jednak u wielu pacjentéw dlugo$é zycia jest zblizona
do normalnej. Najczestszg przyczyng zgonu odpowiedzialng za 50% zgondw pacjentow z BMD jest
kardiomiopatia. (FBMDWG 2023).

5.2. Oceniana technologia medyczna

Tabela 1. Informacje dotyczace ocenianej technologii (ChPL Agamree, EPAR Agamree).
Nazwa handlowa, postac i

Agamree, zawiesina doustna, 40 mg/ml.

dawka
Kod ATC kod ATC: HO2AB18, grupa farmakoterapeutyczna: glikokortykoidy,
Substancja czynna Wamorolon
Wamorolon jest dysocjacyjnym kortykosteroidem, ktory selektywnie wigze sie z receptorem

Mechanizm dziatania

glikokortykoidowym, co wywotuje dziatanie przeciwzapalne poprzez hamowanie transkrypcji genow
za posrednictwem NF-kB, lecz prowadzi do mniejszej aktywaciji transkrypcyjnej innych genéw. Ponadto
wamorolon hamuje aktywacje receptora mineralokortykoidowego przez aldosteron. Dokltadny mechanizm,
poprzez ktéry wamorolon wywiera swoje dziatanie terapeutyczne u pacjentéw z DMD, nie jest znany.

Wskazanie oceniane

Dystrofia migsniowa Beckera

Wskazania zarejestrowane

leczenie dystrofii miesniowej Duchenne'a u pacjentéw w wieku 4 lat i starszych.

Dawkowanie we
wskazaniu
zarejestrowanym

Zalecana dawka wamorolonu wynosi 6 mg/kg mc. raz na dobe u pacjentéw o masie ciata ponizej 40 kg.
U pacjentéw o masie ciata powyzej 40 kg zalecana dawka wamorolonu wynosi 240 mg (co odpowiada
6 ml) raz na dobe. Dawke dobowa mozna zmniejszy¢ do 4 mg/kg mc./dobe lub 2 mg/kg mc./dobe
w zaleznosci od indywidualnej tolerancji produktu. Pacjenci powinni by¢ leczeni najwyzszg tolerowang
dawkag w zakresie dawek.

Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg (kwas cytrynowy
jednowodny, disodu fosforan, glicerol, aromat pomarafnczowy, woda oczyszczona, sodu benzoesan,
sukraloza, guma ksantanowa, kwas solny).

Ciezkie zaburzenia czynnosci watroby (klasa C wg klasyfikacji Childa-Pugha).

Stosowanie szczepionek zywych lub atenuowanych w ciggu 6 tygodni przed rozpoczeciem leczenia
oraz w jego trakcie.

Pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu w
UE

14.12.2023 r.

Podmiot odpowiedzialny

Santhera Pharmaceuticals (Deutschland) GmbH, Marie-Curie Strasse 8, D-79539 Loérrach, Niemcy.

Status leku sierocego
(TAK/NIE)

TAK

5.3.

Technologie alternatywne

Postepowanie terapeutyczne w BMD opiera sie na leczeniu objawowym (m.in. kardiomiopatii, choréb uktadu
oddechowego i pokarmowego). Mozliwe jest stosowanie steroiddéw, jednak dowody na ich skutecznosé
sg ograniczone (FBMDWG 2023).

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 17.06.2024 roku w sprawie wykazu refundowanych lekdw,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych na 1 lipca 2024 r.
na wykazie lekow refundowanych dostepnych w aptece na recepte brak jest lekéw refundowanych w BMD.
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5.4. Dotychczasowe postepowanie administracyjne w Polsce
z oceniang technologia

Produkt leczniczy Agamree i substancja czynna wamorolon nie byly wczesniej przedmiotem oceny AOTMiT.

Aktualnie, réwnolegle do przedmiotowego zlecenia MZ, w Agencji prowadzone sg prace dotyczgce oceny
produktu leczniczego Agamree na potrzeby zasadnosci wydawania zgdd na refundacje w innej jednostce
chorobowej dystrofia miesniowa Duchenne'a w populacji pacjentéw pediatrycznych (Zlecenie MZ z 04.04.2024 r.,
znak PLD.45340.508.2024.1.AB) oraz oceny Agamree we wskazaniu dystrofia miesniowa Duchenne'a
u pacjentow w wieku 4 lat i starszych w ramach Funduszu Medycznego za rok 2023 (Raport oceny technologii
0 wysokiej innowacyjnosci, przewidywana data publikacji — marzec 2025).

Dotychczas Agencja oceniata zasadnos$ci wydawania zgdd na refundacje (import docelowy) w BMD produktow
leczniczych zawierajgcych substancje czynne takie jak deflazakort (produkt leczniczy Calcort) oraz meksyletyne
(produkty lecznicze: Mexiletine hydrochloride, Mexitil, Novo-Mexiletine). Pozytywng Rekomendacje Prezesa
AOTMIT uzyskaty jedynie leki zawierajgce meksyletyne.

Rekomendacje Prezesa AOTMIT i Stanowiska Rady Przejrzystosci dotyczace refundacji ww. lekéw
zamieszczono w zatgczniku (patrz Zatgcznik 12.3)

5.5. Opinie ekspertow klinicznych

W toku prac analitycznych wystgpiono do dwdéch ekspertdw klinicznych z dziedziny choréb neurologicznych oraz
jednego eksperta z dziedziny genetyki klinicznej celem pozyskania informacji niezbednych w toku realizac;ji
Zlecenia tj.:
e prof. dr hab. n. med. Agnieszka Maria Stowik- Konsultant Krajowy w dziedzinie neurologii, Kierownik
Oddziatu Klinicznego Neurologii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie,

e prof. dr hab. n. med. Justyna Paprocka - Konsultant krajowy w dziedzinie neurologii dzieciecej, Kierownik
Katedry i Kliniki Neurologii Dzieciecej Slgskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

e prof. dr hab. n. med. Anna Maria Latos-Bieleriska - Konsultant krajowy w dziedzinie genetyki klinicznej,
Katedra i Zaktad Genetyki Medycznej Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu,

Do dnia przekazania opracowania analitycznego otrzymano jedng odpowiedzi od eksperta klinicznego
prof. dr hab. n. med. Anna Maria Latos-Bielenska, Konsultanta krajowego w dziedzinie genetyki klinicznej.
W swojej opinii ekspertka ograniczyta sie jedynie do danych dotyczgcych liczby chorych w Polsce.

Opinia zostata przygotowana bezptatnie, zgodnie z aktualnymi przepisami prawnymi dotyczgcymi wykonywania
przez Agencje na zlecenie Ministra Zdrowia oceny technologii medycznych.

Tabela 2. Stanowisko eksperta klinicznego

Wskazanie Liczba chorych w Polsce Liczba nowych zachorowan/ rok w Polsce
Dystrofia migsniowa | Dzieci: brak oddzielnych informacji dla BMD i wieku Brak polskich danych, ale Wg Orphanet czestos¢ BMD
Beckera chorych jest 1/16700-1/18500 urodzen chtopcow. Diugosé

Dorosli: brak inf. zycia jest znacznie wigksza niz w DMD, ale moze by¢

ograniczona wskutek niewydolnosci oddechowej
i kardiomiopatii. Biorgc pod uwage liczbe urodzen
w Polsce i dlugos¢ zycia chorych z BMD, mozna
oszacowac, ze w tej chwili w Polsce jest ok. 500
chorych z BMD.

Skréty: BMD, dystrofia miesniowa Beckera
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6. Rekomendacje kliniczne

W celu odnalezienia wytycznych klinicznych dotyczacych postepowania w ocenianym wskazaniu w dniach
27-28.06.2024 r. przeszukano zrodta informacji medycznej przy zastosowaniu stéw kluczowych: Becker
muscular dystrophy, guidlines, recommendations.

W wyniku wyszukiwania odnaleziono jedne wytyczne (francuskie) dotyczace diagnostyki i leczenia dystrofii
miesniowej Beckera, w ktérych nie odniesiono sie do stosowania wamorolonu. Wskazujg one, ze z uwagi
na brak dowodéw, na skutecznosé terapii lekowych w leczeniu BMD postepowanie terapeutyczne opiera sie
na leczeniu objawowym (m. in. kardiomiopatii, choréb uktadu oddechowego i pokarmowego). Mozliwe
jest zastosowane steroidéw wedtug uznania lekarza, jesli skutki uboczne (przyrost masy ciata, zwiekszone
ryzyko ztaman kosci, zacmy lub zmiany behawioralne) nie sg powazne.

Najwazniejsze informacje zawarte w ww. wytycznych przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 3. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej we wskazaniu: dystrofia migsniowa Beckera

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

FBMDWG 2023

The French
Becker Muscular
Dystrophy
working group
(Francja)
Konflikt intereséw:
brak konfliktu

W niniejszych wytycznych nie odnaleziono informacji w zakresie stosowania wamorolonu.

Brakuje dowodow, na skutecznos¢ terapii lekowych w leczeniu BMD. Zastosowanie steroidéw zostato
przetestowane u niektorych pacjentéw z BMD, ale dowody na ich skutecznos$¢ pozostajag ograniczone. Steroidy
moga by¢ stosowane wedtug uznania lekarza, jesli skutki uboczne (przyrost masy ciata, zwiekszone ryzyko
ztaman kosci, zaémy lub zmiany behawioralne) nie sa powazne. W razie potrzeby nalezy dostosowaé
harmonogram i dawkowanie.

Postepowanie terapeutyczne opiera sie na leczeniu objawowym (m. in. kardiomiopatii, choréb uktadu
oddechowego i pokarmowego), a pacjenci z najciezszymi objawami lub wymagajacy szczegdlnej opieki
mogag zostac zgtoszeni na oddziat ratunkowy jako niezwykli pacjenci.

Wytyczne wskazujg na kluczowg role fizjoterapii w opiece nad pacjentami z chorobami nerwowo-mie$niowymi.
Mozliwe jest rowniez stosowanie ortez oraz w uzasadnionych przypadkach zabiegéw operacyjnych, Wytyczne
zawierajg takze zalecenia dotyczgce sposobu odzywiania i suplementacii.

Poziom dowoddéw naukowych i sita rekomendacji: nie okreslono
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7. Analiza skutecznosci i bezpieczenstwa

71. Wyszukiwanie dowodoéw naukowych

Dnia 18 czerwca 2024 r. przeprowadzono wyszukiwanie systematyczne dowoddw naukowych skutecznosci
klinicznej i bezpieczenstwa stosowania wamorolonu u pacjentdw z dystrofig miesniowg Beckera.
Wyszukiwanie przeprowadzono w bazach informacji medycznych: Medline (via Pubmed), Embase (via Ovid)
oraz Cochrane Library. Nie odnaleziono jednak publikacji spetniajgcych kryteria wyszukiwania.

Zastosowane strategie wyszukiwania oraz diagram selekcji badan przedstawiono w Zatgczniku
(patrz Rozdziat 12). W tabeli ponizej przedstawiono kryteria wtgczenia oraz wykluczenia publikacji.

Tabela 4. Kryteria wiaczenia badan do analizy klinicznej

Kryterium wiaczenia badan Kryterium wytaczenia badan
Populacja Pacjenci z rozpoznaniem dystrofia miesniowa Beckera. Populacja inna niz w kryteriach wigczenia badan.
Interwencja | Wamorolon Niezgodna z tg wskazang w kryteriach wigczenia.

Placebo lub terapia produktem leczniczym dostepnym w

; . Niezgodne ze wskazanymi w Kryteriach wigczenia.
Polsce, innym niz wamorolon

Komparator

Doniesienia dotyczgce mechanizméw choroby oraz
mechanizméw leczenia, farmakokinetyki
i farmakodynamiki.

Punkty Punkty koncowe kluczowe do oceny skutecznosci
koncowe i bezpieczehnstwa wamorolonu.

Badania wtérne: przeglady systematyczne/ metaanalizy.
W przypadku, gdy nie odnaleziono przegladéw

Typ badan | systematycznych wigczano nastepujgce typy badan: Niezgodne ze wskazanymi w kryteriach wigczenia.
e randomizowane badania kliniczne,

e badania kliniczne kontrolowane, nierandomizowane.

Publikacje z min. miesigcznym okresem obserwac;ji.

Inne Publikacje w jezyku polskim lub angielskim,
petnotekstowe.

Publikacje w postaci abstraktu lub doniesien
konferencyjnych.

7.2. Dodatkowe informacje dotyczace skutecznosci
i bezpieczenstwa

URPL. Analitycy Agencji nie odnalezli materiatdw dot. bezpieczenstwa stosowania ocenianej interwencji
lub interwencji o podobnym sktadzie na stronie internetowej URPL.

Baza ADRR. W bazie ADRR zostato zarejestrowanych 15 pacjentéw, u ktérych wystagpity dziatania
niepozgdane po zastosowaniu wamorolonu. Najwiecej zdarzen dotyczyto zaburzeh ogdlnych i stanu
w miejscu podania (szes¢ przypadkéw), infekcji i zakazen, zaburzen psychicznych (po pie¢ przypadkéw),
zaburzenia funkcjonowania ucha i btednika, Zzotagdka oraz jelit, a takze ukfadu nerwowego (po cztery
przypadki). £gcznie u 15 pacjentéw zarejestrowano 48 zdarzeh niepozgdanych (stan na dzien 23.06.2024r).

EMA. Nie odnaleziono informacji dot. bezpieczenstwa stosowania ocenianej interwencji lub interwencji
o0 podobnym skfadzie na stronie internetowej EMA.

FDA. Nie odnaleziono informacji dot. bezpieczenstwa stosowania ocenianej interwencji lub interwencji
o0 podobnym sktadzie na stronie internetowej FDA.

ChPL Agamree. Producent informuje, ze do najczestszych dziatan niepozadanych wamorolonu naleza:
obrzek twarzy (cechy cushingoidalne), zaburzenia psychiczne, wymioty, przyrost masy ciata i niedobér
witaminy D, natomiast stosowanie leku moze powodowaé m. in. niewydolno$¢ nadnerczy, ciezkg reakcje
alergiczng, zac¢me lub jaskre, osteoporoze, wzrost cisnienia krwi i zatrzymywanie wody w organizmie.

7.3. Aktualnie trwajgce badania kliniczne

W wyniku wyszukiwania przeprowadzonego w bazie Clinical Trials (21.06.2024 r.) odnaleziono aktualnie
trwajgce badanie kliniczne dotyczgce wamorolonu w leczeniu w dystrofii miesniowej Beckera. Szczegotly
opisano w tabeli ponize;j.
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Tabela 5. Aktualnie trwajace badania kliniczne (clinicaltrials.gov)

rrtal b el Interwencja Cel badania Daty e
sponsor status
Badanie oceniajgce Lek: Badanie ma na celu ocene bezpieczenstwa, 07.07.2022r. | Rekrutacja
Wamorolon w dystrofii Wamorolon toleranciji, farmakokinetyki, farmakodynamiki -31.01.2025.
migsniowej Beckera (BMD) | | ek: Placebo i eksploracyjnej skutecznosci klinicznej
NCT05166109 (VBP15- wamorolonu 500 mg (250 mg na mase ciata <50
BMD-001) kg) u mezczyzn z BMD (podawanego codziennie,
ReveraGen BioPharma, Inc. doustn!e, przez gkres _Ieczema wynoszacy 24
tygodnie) w poréwnaniu z placebo.
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8. Analiza ekonomiczna

Dnia 18 czerwca 2024 r. przeprowadzono wyszukiwanie systematyczne analiz ekonomicznych dotyczgcych
stosowania wamorolonu u pacjentdw pediatrycznych z dystrofia miesniowg Beckera. Wyszukiwanie
przeprowadzono w bazach informacji medycznych: Medline (via Pubmed), Embase (via Ovid) oraz Cochrane
Library. Nie odnaleziono analiz ekonomicznych odnoszgcych sie do ww. technologii medyczne;.
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9. Rekomendacje refundacyjne

W celu odnalezienia rozwigzah refundacyjnych wamorolonu w innych krajach dokonano wyszukania
wolnotekstowego na stronach internetowych nastepujacych agencji HTA oraz instytucji dziatajgcych
w ochronie zdrowia:

Szkocja — http://www.scottishmedicines.org.uk/,

Walia — http://www.awmsg.org/,

Irlandia — http://www.ncpe.ie/,

Kanada — http://www.cadth.ca/ oraz http://www.pcodr.ca,

Francja — http://www.has-sante.fr/,

Holandia — http://www.zorginstituutnederland.nl/,

Niemcy — https://www.g-ba.de/ oraz https://www.iqwig.de/,

Australia — http://www.mbsonline.gov.au/internet/mbsonline/publishing.nsf/,
Szwajcaria — https://www.bag.admin.ch/bag/de/home.html,

Wielka Brytania — http://www.nice.org.uk/; https://www.nhsbsa.nhs.uk/,
Litwa — https://e-seimas.Irs.It,

Estonia — https://www.riigiteataja.ee/akt/122122015054,

Belgia — https://www.inami.fgov.be/fr/Pages/default.aspx

Nowa Zelandia — http://www.pharmac.health.nz

Dodatkowo dokonano wyszukiwania wolnotekstowego w ogdélnodostepnych wyszukiwarkach internetowych.
Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 24.06—25.06.2024 r. przy zastosowaniu stow kluczowych: Agamree,
vamorolonum, vamorolone, vamorolon. W trakcie wyszukiwania nie odnaleziono rekomendacji dla refundac;ji
womorolonu we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera.


http://www.scottishmedicines.org.uk/
http://www.awmsg.org/
http://www.ncpe.ie/
http://www.cadth.ca/
http://www.pcodr.ca/
http://www.has-sante.fr/
http://www.zorginstituutnederland.nl/
https://www.g-ba.de/
https://www.iqwig.de/
http://www.mbsonline.gov.au/internet/mbsonline/publishing.nsf/
http://www.nice.org.uk/
https://www.nhsbsa.nhs.uk/
https://e-seimas.lrs.lt/
https://www.riigiteataja.ee/akt/122122015054
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10. Wplyw na wydatki podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

10.1. Rozwiazania organizacyjne w Polsce

Zgodnie ze zleceniem MZ produkt leczniczy Agamree (wamorolon) miatby by¢ refundowany dla pacjentow
z dystrofig miesniowg Beckera w ramach importu docelowego. Zgodnie z art. 39 ustawy o refundaciji,
na wniosek swiadczeniobiorcy Minister Zdrowia moze wyda¢ decyzje o objeciu refundacjg sprowadzonego
leku. Jest on wtedy wydawany $wiadczeniobiorcy po wniesieniu optaty ryczattowej za opakowanie
jednostkowe.
Powyzsze rozwigzanie refundacyjne wigze sie z wieloma ograniczeniami tj. m.in.:
e brakiem mozliwosci uwzglednienia precyzyjnych kryteriow kwalifikacji pacjentéw do leczenia lekiem
sprowadzanym w ramach importu docelowego (analogicznie do programéw lekowych),
e brakiem mozliwosci kontrolowania wydatkbw ze strony ptatnika publicznego wynikajgcym
Z nieprecyzyjnego raportowania w systemie pacjentéw z BMD (wspolny kod ICD-10 dla réznych
dystrofii miesniowych),
e brakiem mozliwosci negocjacji ceny leku tak jak to ma miejsce w przypadku np. refundacji lekéw
wydawanych na recepte w aptece.

W przypadku terapii wysokokosztowych takich jak terapia BMD wamorolonem zasadne wydaje sie
rozwazanie innych rozwigzan refundacyjnych np. w ramach programu lekowego, tak jak ma to miejsce np.
w przypadku finansowania terapii DMD atalurenem (program lekowy B.130 ,Leczenie chorych z dystrofig
miesniowg Duchenne’a spowodowang mutacjg nonsensowng w genie dystrofiny (ICD-10: G71.0))". Takie
rozwigzanie pozwolitoby na unikniecie ww. ograniczen, m.in. umozliwitoby zdefiniowanie precyzyjnych
kryteriow kwalifikacji do leczenia, przejrzyste raportowanie leczenia pacjentéw z BMD i mozliwos¢ audytu.

10.2. Analiza wptywu na budzet

10.2.1.Metodyka

Ponizej przedstawiono zatozenia i metodyke analizy potencjalnych skutkéw finansowych w przypadku
objecia refundacjg ocenianej technologii medyczne;.

Zatozenia ogélne:
Wamorolonem leczeni bedg wszyscy pacjenci z BMD (pediatryczni oraz dorosli; dane NFZ za 2023 r.),
Horyzont czasowy: rok
Zatozono, liczba pacjentéw bedzie stata i nie wzrosnie w kolejnych latach, zatem wyniki dla kolejnych lat
bedg state.
Perspektywa: ptatnika publicznego
Liczebnos¢ populaciji:
Przyjeto trzy scenariusze populacyjne:
e scenariusz minimalny: warto$¢ na podstawie opinii Konsultanta Krajowego (dzieci i dorosli),
e scenariusz najbardziej prawdopodobny: wartos¢ srednia na podstawie danych epidemiologicznych
(dzieci i dorosli),

e scenariusz maksymalny: na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ
dla rozpoznania ICD-10 G71.0 (dzieci i doro$li). W scenariuszu maksymalnym zatozono, ze z uwagi
na brak specyficznego dla BMD kodu ICD-10, w praktyce klinicznej lek mogtby byé stosowany
w szerszej populaciji, tj. populacji pacjentéw z dystrofiami miesniowymi ogétem.
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Koszty leczenia:

Zatozono: $rednig mase pacjenta na poziomie 70 kg (Zelikovich 2022), dawkowanie rowne 500 mg/dobe
(zgodnie z badaniem klinicznym NCT05166109 dotyczgcym skutecznosci i bezpieczenstwa wamorolonu
w BMD,) oraz koszt leku rowny 8,74zt/mg substancji czynnej (zgodnie z danymi w zleceniu MZ).

Nie uwzgledniono wptywu kosztéw nierdznigcych tj.: rehabilitacji, zakupu wyrobéw medycznych, leczenia
chordb wspdtistniejgcych oraz kosztéw leczenia wspomagajgcego. Nie szacowano rowniez kosztéw terapiii
alternatywnych, poniewaz glikokortykosteroidy nie sg refundowane dla pacjentéw z BMD i nie stanowig
kosztu z perspektywy ptatnika publicznego.

10.2.2. Wielkosci populaciji

Dane dotyczgce wielkosci populacji pacjentéw z BMD w Polsce pozyskano z trzech Zzrodet: dane
epidemiologiczne, dane sprawozdawczo-rozliczeniowe NFZ oraz opinia Konsultanta Krajowego. Szczegoty
przedstawiono w tabeli ponizej (Tabela 6).

Tabela 6. Dane dotyczace liczebnosci populacji z BMD w Polsce

Populacja Liczba chorych w Polsce Zrédto danych
Pacjenci z BMD w opinii Konsultant 500 os6b Orphanet
Krajowego w dziedzinie genetyki klinicznej
Pacjenci z BMD zgodnie z danymi 765-2025 oso6b Srednia dugosé zycia (45 lat) (Wytyczne
epidemiologicznymi FBMDWG 2023)

Zapadalnos$¢ 1/3 500-1/9 300 meskich
urodzen (EPAR)

Pacjenci z rozpoznaniem ICD10: G71.0 3 425 osob (dorosli i dzieci) Baza NFZ (dane za 2023 r.)

10.3. Koszty

Zgodnie z informacjg zawartg w zleceniu MZ cena brutto sprzedazy do apteki produktu leczniczego Agamree
(vamorolonum, zawiesina doustna 40 mg/ml, opakowanie 100 ml) wynosi 8 083,15 euro tj. ok. 35 tys. z
co odpowiada kosztowi na poziomie 8,74 zt za mg substancji czynne;.

Majac na uwadze, ze srednia dtugos¢ zycia pacjentéw z BMD wynosi 45 lat (FBMDWG 2023) przyjeto,
ze wiekszos¢ pacjentéw beda stanowity osoby doroste. Uwzgledniajgc powyzsze ztozenie, dane literaturowe
oraz fakt, ze pacjenci z BMD sg leczeni steroidami zwigkszajgcymi mase ciata, Srednig mase ciata pacjentow
z DBM przyjeto na poziomie 70 kg (Zelikovich 2022).

Dawkowanie wamorolonu przyjeto analogicznie do aktualnie trwajgcego badania klinicznego NCT05166109
(VBP15-BMD-001) dotyczacego skutecznosci i bezpieczenstwa ww. leku w BMD, gdzie dawka dobowa
dla pacjentéw o masie ciata 250 kg wynosi 500 mg substancji czynne;.

Zatem, roczny koszt terapii jednego pacjenta z BMD wynosi ok. 1,6 min. zt. Szczegdty powyzszych
oszacowan przedstawiono w tabelach ponizej (patrz Tabela 7).

Tabela 7. Dane wejsciowe dotyczace ceny wamorolonu

Oszacowanie kosztow Wartos¢

Cena brutto sprzedazy do apteki [z1] 35000
Cena wamorolonu za mg [zi] 8,74
Dawka zalecana leku Agamree na podanie dla pacjentéw o masie ciata 250 kg [mg/dobeg] 500
Liczba podan/rok/pacjenta 365
Koszt roczny wamorolonu/pacjenta [zi] 1 595 050

10.4. Wyniki

Roczny koszt dla ptatnika publicznego terapii BMD wamorolonem oszacowano na:

e wariant minimalny: 0,8 mid z}.
e wariant najbardziej prawdopodobny: 2,2 mid zt.
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Ze wzgledu na to, ze alternatywne terapie BMD (1. glikokortykosteroidami) nie sg aktualnie finansowane

w Polsce we przedmiotowym wskazaniu, ww. wyniki stanowig koszty inkrementalne.

Szczegoly powyzszego oszacowania przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 8. Wydatki ptatnika publicznego

Wariant minimalny najbardziej prawdopodobny maksymalny
Liczebnos¢ populaciji 500 1395 3425
Roczny koszt ptatnika [zf] 797 525 000 2225 095 000 5463 046 000

Glowne ograniczenia analizy wplywu na budzet:

zatozono, ze wamorolonem leczeni bedg wszyscy pacjenci z BMD (pediatryczni oraz doro$li)
wigcznie z pacjentami aktualnie leczonymi w ramach programu lekowego B.130 tj. ok. 35 os6b (dane
NFZ za 2023 r.),

zatozono, ze liczba pacjentéw bedzie stata i nie wzrosnie w kolejnych latach;

ze wzgledu na to, ze wamorolonu nie wykazat istotnej klinicznie przewagi skutecznosci
nad glikokortykosteroidami w analizie wplywu na budzet odstgpiono od szacowania kosztéw
nieréznigcych tj.: rehabilitacji, zakupu wyrobéw medycznych, leczenia chordb wspofistniejgcych oraz
kosztéw leczenia wspomagajgcego,

Wariant maksymalny oszacowano na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ,
gdzie oceniane wskazanie raportowane jest wspolnie z innymi dystrofiami kodem ICD10: G71.0:
Dystrofia miesniowa: dziedziczona autosomalnie recesywnie, typ dzieciecy, przypominajgcy
dystrofie Duchenne’a lub Beckera, tagodna [Beckera], tagodna topatkowo-strzatkowa z wczesnymi
przykurczami [Emery’ego-Dreifussa], dystalna, twarzowo-topatkowo-ramienna, obreczy konczyn,
oczna, oczno-gardtowa, topatkowo-strzatkowaciezka [Duchenne’a]. W zwigzku z powyzszym
precyzyjne szacowanie populacji dla ocenianego wskazania nie jest mozliwe.
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11. Zrodia

Rekomendacije kliniczne

FBMDWG 2023 Magot A et al. Diagnosis and management of Becker muscular dystrophy: the French guidelines. J Neurol
270, 4763-4781 (2023). https://doi.org/10.1007/s00415-023-11837-5 dostep: 28.06.2024 r.

Pozostate publikacje

Charakterystyka produktu leczniczego Agamree 40 mg/ml zawiesina doustna. Zrédto:
ChPL Agamree https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-information/agamree-epar-product-information_pl.pdf
dostep: 08.07.2024 r.
Raport Calcort (deflazakort) dla pacjentéw pediatrycznych ze wskazaniem dystrofia migsniowa typu Duchenne’a,
OT.4311.18.2019 u ktérych leczenie glikokortykosteroidami spowodowato wzrost masy ciata przekraczajgcy 20% w stosunku

do wartosci wyjsciowej. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje (nr
w BIP 235/2019). Zrodto:  https://bipold.aotm.gov.pl/index.php/zlecenia-mz-2019/908-materialy-
2019/6350-235-2019-zIc dostep: 28.06.2024 r.

Calcort (deflazakort) we wskazaniach: dystrofia miesniowa typu Beckera, neuropatia nerwdw
Raport obwodowych, zesp6t Ormonda, zespot Sjogrena, zesp6t Churga-Strauss, zespdt antyfosfolipidowy.
0T.4311.4.2019b Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje (nr w BIP 27/2019). Zrodto:

https://bip.aotm.gov.pl/zlecenia-mz-2019/908-materialy-2019/5907-27-2019-zlc dostep: 28.06.2024 r.

Zelikovich AS, Joslin BC, Casey P, McNally EM, Ajroud-Driss S. An Open Label Exploratory Clinical Trial
Zelikovich 2022 Evaluating Safety and Tolerability of Once-Weekly Prednisone in Becker and Limb-Girdle Muscular

Dystrophy. J Neuromuscul Dis. 2022;9(2):275-287. Zrodto:

https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC9028668/ dostep: 08.07.2024


https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-information/agamree-epar-product-information_pl.pdf
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9028668/
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12. Zataczniki

12.1. Strategia wyszukiwania publikacji
Tabela 9. Strategia wyszukiwania badan pierwotnych i wtérnych dot. produktu leczniczego Agamree
(wamorolonu) w bazie Medline (data wyszukiwania: 18.06.2024 r.)

ID Kwerenda Wynik

1 Search: ((Agamree[Title/Abstract]) OR (Vamorolonum[Title/Abstract])) OR (Vamorolone[Title/Abstract]) 36

Tabela 10. Strategia wyszukiwania badan pierwotnych i wtérnych dot. produktu leczniczego Agamree
(wamorolonu) w bazie Embase (data wyszukiwania: 18.06.2024 r.)

ID Kwerenda Wynik
1 Exp Vamorolone / 117
2 Vamorolone.ab,kwi,ti. 65
3 Vamorolonum.ab,kw,ti. 0
4 Agamree.ab,kw,ti. 2
5 1or2or3or4 122
6 5 and “Conference Abstract” [Publication type] 31
917 5not 6 91

Tabela 11. Strategia wyszukiwania badan pierwotnych i wtérnych dot. produktu leczniczego Agamree
(wamorolonu) w bazie Cochrane (data wyszukiwania: 18.06.2024 r.)

ID Kwerenda Wynik
#1 (Vamorolonum):ti,ab,kw 0
#2 (Vamorolone):ti,ab,kw 20
#3 (Agamree):ti,ab,kw 0
#4 #1 or #2 or #3 20




Agamree (vamorolonum) we wskazaniu dystrofia miesniowa Beckera WS.4211.11.2024

12.2. Diagram selekcji badan

Medline (PubMed) EmBase (Ovid) Cochrane Inne zrédia
N=36 N=91 N=20 N=0

A

tacznie: N=147
w tym liczba duplikatéw, N=19

A

Wykluczono: N=135Wykluczono:
N=117

A 4

Weryfikacja w oparciu o tytuly i abstrakty, N=128

y

Wykluczono: N=nd

A\ 4

Weryfikacja w oparciu o peine teksty, N=0

A4

Publikacje wigczone do analizy, N=0

Badania Przeglady
pierwotne systematyczne,
N=0 N=0

12.3. Wczesniejsze rekomendacje Agencji

REI:LNr Dokument AOTMIT oraz uzasadnienie Decyzja
Mexiletine hydrochloride, Mexitil, Novo-Mexiletine (mexiletinum)
2017 Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 26/2018 z dnia 20 marca 2018 roku w sprawie zasadnosci
BIP: wydawania zgéd na refundacje lekéw Mexiletine hydrochloride, Mexitil, Novo-Mexiletine

178/2017 | (mexiletinum) w réznych wskazaniach

Rada Przejrzysto$ci uwaza za zasadne wydawanie zgdéd na refundacje lekéw Mexiletine hydrochloride
(mexiletinum), kapsutki @ 100, 150, 200 mg, Mexitil (mexiletinum), kapsutki 2 50, 100 mg, Novo-Mexiletine
(mexiletinum), kapsutki & 100 mg, we wskazaniach: dystrofia miesniowa Beckera; dystrofia miotoniczna typu
1; dystrofia miotoniczna typu 2; miotonia wrodzona Thomsena, paramiotonia wrodzona - choroba
Eulenburga; porazenie okresowe hiperkaliemiczne; zespdt Schwartza-Jampela, jak réwniez we wskazaniu:
nawracajgce burze elektryczne po wszczepieniu ICD.

Jednoczesnie, Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne wydawanie zgdéd na refundacje ww. lekow
we wskazaniach: komorowe zaburzenia rytmu serca (czestoskurcze komorowe, migotanie i trzepotanie
komoér, dodatkowe pobudzenia komorowe); napadowe migotanie przedsionkow; zespdt wydtuzonego QT.
Uzasadnienie:

Od wydania poprzedniej opinii Rady w tym przedmiocie z 8 kwietnia 2013 roku nie pojawity sie nowe dane
naukowe zmieniajace jej zasadnos¢. Meksyletyna-bloker btonowego kanatu sodowego klasa (1C), jest lekiem
o potwierdzonej skutecznosci zmniejszajgcym napiecie miesniowe i poprawiajgcym jakos¢ zycia u chorych
z zespotami miotonicznymi, majgcymi status chordb rzadkich.
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Rok/Nr
BIP

Dokument AOTMIT oraz uzasadnienie

Zastosowanie tego leku w kardiologii jest ograniczone przez typowg dla catej klasy 1C proarytmie.
W unikalnej sytuacji, jaka jest burza elektryczna u chorych z ICD, lek jest jednak bezpieczny i skuteczny.

Lek jest tani i jego import docelowy nie ma znaczacego wptywu na budzet ptatnika.

Rekomendacja nr 25/2018 z dnia 30 marca 2018 r. Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktow leczniczych
zawierajacych substancje czynna meksyletyna we wskazaniach: dystrofia migesniowa Beckera;
dystrofia miotoniczna typu 1 i 2; miotonia wrodzona Thomsena; paramiotonia wrodzona - choroba
Eulenburga; porazenie okresowe hiperkaliemiczne; zespét Schwartza-Jampela; komorowe
zaburzenia rytmu serca; napadowe migotanie przedsionkéw; zesp6t wydluzonego QT

Prezes Agencji rekomenduje wydawanie zgdd na refundacje produktéw leczniczych zawierajgcych
substancje meksyletyna:

o Mexiletine hydrochloride, mexiletinum, kapsutki a 100, 150, 200 mg;

o Mexitil, mexiletinum, kapsutki & 50, 100 mg;

o Novo-Mexiletine, mexiletinum, kapsutki @ 100 mg,
we wskazaniach:

o dystrofia migsniowa Beckera;

o dystrofia miotoniczna typu 1 2;

e miotonia wrodzona Thomsena;

e paramiotonia wrodzona - choroba Eulenburga;

e porazenie okresowe hiperkaliemiczne;

e zespot Schwartza-Jampela;

e komorowe zaburzenia rytmu serca;

e napadowe migotanie przedsionkéw;

e zespot wydtuzonego QT.

Uzasadnienie rekomendacii:

Aktualne wytyczne kliniczne rekomendujg meksyletyne jako jedng z opcji terapeutycznych we wskazaniach
odnoszgcych sig do dystrofii miotonicznych - w dystrofii miotonicznej typu 2. Natomiast w przypadku wskazan
dotyczacych zaburzen kardiologicznych meksyletyna jest wymieniana jako lek antyarytmiczny, stosowany
w leczeniu komorowych zaburzen rytmu serca. Wytyczne kliniczne wskazujg takze, ze meksyletyna jest
dodatkowym lekiem, ktéry moze by¢ wykorzystany u pacjentéw z zespotem diugiego QT i nawracajgcymi
wytadowaniami ICD.

Ocena skutecznosci meksyletyny na podstawie przeprowadzonego przegladu systematycznego zostata
dokonana dla wskazan: dystrofie miotoniczne (w tym dystrofia miotoniczna typu 1) i miotonie niedystroficzne
oraz komorowe zaburzenia rytmu serca i zespot wydtuzonego QT. Natomiast w przypadku pozostatych
analizowanych wskazan nie odnaleziono dowodéw naukowych spetniajgcych kryteria wigczenia
do przegladu.

W analizie klinicznej dotyczgcej skutecznosci stosowania meksyletyny w terapii dystrofii miotonicznych,
w tym typu 1 oraz miotonii niedystroficznych uwzgledniono przeglad systematyczny D'Mello 2016.
Do przegladu wiaczono dwa randomizowane badania kliniczne (Logigian 2010, Statland 2012), ktére
wykazaly istotne statystycznie réznice na korzy$¢ meksyletyny w poréwnaniu z placebo w zakresie punktéw
koncowych dotyczacych zmniejszenia czasu rozluznienia chwytu (Logigian 2010) oraz poprawy sztywnosci
zgtaszanej przez pacjenta (Statland 2012).

Do oceny skutecznosci meksyletyny we wskazaniach zwigzanych z zaburzeniami kardiologicznymi:
komorowe zaburzenia rytmu serca i zespdt wydtuzonego QT wigczono pigé badan retrospektywnych,
gdzie skutecznos¢ leczenia meksyletyng poréwnano z analogicznym okresem przed wigczeniem leku
(Sobiech 2017, Gao 2013, Badri 2015, Mazzanti 2016, Funasako 2016).

W badaniu Sobiech 2017 leczenie meksyletyng spowodowato istotne statystycznie zmniejszenie liczby
epizodéw burzy elektrycznej, epizoddéw czestoskurczu komorowego (ang. Ventricular Tachycardia VT) /
migotania komér (ang. ventricular fibrillation VF) oraz interwencji implantacji kardiowertera defibrylatora (ang.
limplantable Cardioverter Defibrillator ICD) w poréwnaniu z analogicznym okresem przed wigczeniem leku.

Podobnie w badaniu Gao 2013 zaobserwowano istotne statystycznie zmniejszenie catkowitej liczby epizodéw
VT/VF oraz wyladowan w ciggu pierwszych 3 miesiecy terapii, jednak dtugotrwatg skutecznos$¢ leczenia
obserwowano tylko u pacjentow, ktorzy kontynuowali terapie amiodaronem.

Analogicznie w badaniu Badri 2015 leczenie meksyletyng istotnie statystycznie skrécito odstep QTc,
zmniejszyto odstep pomiedzy szczytem a koncem fali T (interwat Tp-e) oraz stosunek Tp- e/QT w poréwnaniu
z analogicznym okresem przed wigczeniem leku. Stosowanie meksyletyny nie miato znaczgcego wptywu
na czas trwania zespotu QRS.

Badanie Mazzanti 2016 wykazalo, ze stosowanie meksyletyny istotnie statystycznie skrécito QTc
i zmniejszyto: odsetek pacjentdw z zaburzeniami rytmu serca, $rednig liczbe zdarzen arytmicznych
na pacjenta oraz roczng czesto$¢ wystepowania zdarzehn arytmicznych w poréwnaniu z analogicznym
okresem przed wigczeniem leku.

Z kolei w badaniu Funasako 2016 odstep QTc ulegt istotnie statystycznemu skréceniu po zastosowaniu
meksyletyny w obu grupach w poréwnaniu z warto$cig wyj$ciowa, a stopien skracania QTc (AQTc) byt istotnie
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statystycznie wigkszy u pacjentéw z LQT3 niz u chorych z LQT1/LQT2. Nie zaobserwowano zadnego
zdarzenia arytmii.

Ocena bezpieczenstwa meksyletyny zostata przeprowadzona w przypadku wskazan: dystrofie miotoniczne
(w tym dystrofia miotoniczna typu 1) i miotonie niedystroficzne oraz komorowe zaburzenia rytmu serca.

W przegladzie systematycznym D'Mello 2016 meksyletyna stosowana u pacjentéw w terapii dystrofii
miotonicznej typu 1 byta na ogét dobrze tolerowana. Zdarzenia niepozadane wystepowaty czesciej w grupie
leczonej meksyletyng w poréwnaniu z grupg otrzymujgca placebo. Najczesciej byly to tagodne dolegliwosci
zotagdkowo-jelitowe i zawroty gtowy.

W badaniu Sobiech 2017 u 14 z 17 (82%) pacjentéw z nawracajacymi komorowymi zaburzeniami rytmu serca
zaobserwowano zadowalajgca tolerancje leczenia meksyletyng. Tylko u 3 (18%) chorych wystgpity nasilone
objawy uboczne wymagajgce odstawienia leku.

Odnoszac sie do przeprowadzonej analizy klinicznej, nalezy mie¢ na uwadze, ze odnalezione dowody
naukowe, dotyczace skutecznosci i bezpieczenstwa meksyletyny w analizowanych wskazaniach sg bardzo
nieliczne i nie obejmujg petnego zakresu analizowanych wskazan. Ponadto w badaniach witaczonych
do analizy klinicznej braty udziat mato liczne grupy pacjentéw, jak réwniez autorzy wiekszosci badan oceniali
skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stosowania substancji czynnej meksyletyna, nie wskazujgc nazwy produktu
leczniczego. Zatem wnioskowanie przeprowadzone na podstawie odnalezionych dowodoéw naukowych jest
ograniczone.

Odnaleziono dwie pozytywne rekomendacje dotyczace finansowania meksyletyny, wydane przez francuski
Komitet Przejrzystosci Haute Autorité de Santé (HAS) w 2011 r., we wskazaniach dotyczgcych objawowej
terapii zespotéw miotonicznych.

W opinii eksperta klinicznego w dziedzinie kardiologii dzieciecej zasadne jest finasowanie ocenianej
technologii w przypadku wskazan: komorowe zaburzenia rytmu serca, napadowe migotanie przedsionkow,
zespot wydtuzonego QT, w wyjatkowych przypadkach opornych na inng farmakoterapie zaburzen rytmu.

Substancja czynna meksyletyna (produkt leczniczy Ritalmex) byta przedmiotem oceny Agencji w 2013 r.
i otrzymata pozytywne rekomendacje Prezesa Agencji i Rady Przejrzystosci we wskazaniach: dystrofia
miotoniczna typu 1, dystrofia miotoniczna typu 2, miotonia typu Thomsena, dystrofia miotoniczna Beckera,
komorowe zaburzenia rytmu serca, nawracajgce burze elektryczne stan po implantacji ICD, pierwotne
zaburzenia miesniowe - choroba Eulenburga. W rekomendacji wskazano, ze meksyletyna jest lekiem
o potwierdzonej skutecznosci klinicznej, zmniejszajgcym napiecie migsniowe, poprawiajgcym jakos$¢ zycia
u chorych z zespoftami miotonicznymi i jej stosowanie w tej populacji nie wydaje sie budzi¢ wiekszych
watpliwosci. U chorych z komorowymi zaburzeniami rytmu serca istnieje wiele alternatywnych sposoboéw
farmakoterapii i leczenia interwencyjnego, jednak stosowanie meksyletyny znajduje uzasadnienie
w wyselekcjonowanej grupie pacjentéw opornych na dziatanie innych lekéw antyarytmicznych. Ponadto,
zwrdcono uwage na zachowanie szczegolnej rozwagi przy stosowaniu meksyletyny u chorych po implantac;i
kardiowertera-defibrylatora (ang. limplantable Cardioverter Defibrillator ICD), ze wzgledu na doniesienia
sugerujgce wzrost progu defibrylacji pod wptywem tego leku.

Z uwagi na ograniczone stosowanie leku (import docelowy), a takze rzadko$¢ wystepowania niektérych
z ww. choréb prawdopodobne jest, ze wydatki ptatnika publicznego zostang utrzymane na podobnym
poziomie co w latach 2016-2017, kiedy rozpatrzono pozytywnie 510 wnioskéw o refundacje i sprowadzono
tacznie 1 794 opakowan ocenianych produktéw leczniczych na taczng kwote 945 320 zt netto.

Calcort, deflazakort

2019
BIP:
27/2019

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 28/2020 z dnia 20 kwietnia 2020 roku w sprawie zasadnosci
wydawania zgéd na refundacje leku Calcort (deflazakort) we wskazaniach: dystrofia miesniowa typu
Beckera, neuropatia nerwéw obwodowych, zesp6ét Ormonda, zespé6t Sjogrena, zespét Churga-
Strauss, zespét antyfosfolipidowy

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgdd na refundacje leku Calcort (deflazakort), tabletki
a 6 mg i 30 mg, we wskazaniach: dystrofia miesniowa typu Beckera, neuropatia nerwéw obwodowych, zespo6t
Ormonda, zespdt Sjogrena, zespot Churga-Strauss, zespét antyfosfolipidowy.

Gtéwne argumenty decyzji:

Wg ekspertow nie jest to lek, ktory bedzie powszechnie stosowany. Trudno oceni¢ ilu chorych bedzie tym
lekiem leczonych. Nie przeprowadzono wielu badan klinicznych z Calcortem. Brak jest istotnych, nowych
dowoddéw naukowych oraz rekomendacji towarzystw naukowych uzasadniajgcych zmiane wczesniejszego
negatywnego stanowiska Rady.

Rekomendacja nr 28/2020 z dnia 26 maja 2020 r. Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego: Calcort
(deflazakort) we wskazaniach: dystrofia miesniowa typu Beckera, neuropatia nerwéw obwodowych,
zespo6t Ormonda, zespot Sjogrena, zespot Churga-Strauss, zespét antyfosfolipidowy

Prezes Agenciji nie rekomenduje wydawanie zgéd na refundacje produktu leczniczego Calcort (deflazakort)
we wskazaniach: dystrofia migéniowa typu Beckera, neuropatia nerwéw obwodowych, zespét Ormonda,
zespot Sjogrena, zespot Churga-Strauss, zesp6t antyfosfolipidowy.

Uzasadnienie rekomendacii:

Prezes Agenciji biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci oraz dostepne dowody naukowe, uznaje
za niezasadne wydawanie zgdd na refundacje produktu Calcort we wskazaniach: dystrofia miesniowa typu
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Beckera, neuropatia nerwéw obwodowych, zespét Ormonda, zespét Sjogrena, zespdt Churga-Strauss,
zespot antyfosfolipidowy.

W ramach analizy klinicznej we wskazaniu dystrofia miesniowa typu Beckera odnalezione wytyczne
nie zalecajg stosowania glikokortykosteroidéw. Zalecanym postgpowaniem jest stosowanie terapii
koncentrujgcej sie na kontrolowaniu wystepujgcych u pacjenta objawow.

We wskazaniach: neuropatia nerwéw obwodowych, zespét Ormonda, zespdt Sjogrena, zespdt Churga-
Strauss oraz zespo6t antyfosfolipidowy negatywna rekomendacja Prezesa Agencji wynika przede wszystkim
z braku badan, ktore dostarczatlyby informacji na temat skutecznosci i bezpieczenstwa wnioskowanej
technologii medycznej. Jednoczes$nie wzieto pod uwage, ze rekomendacije i wytyczne kliniczne zalecajg
stosowanie glikokortykosteroidéw, w tym prednizonu, a jednoczesnie nie odnoszg sie do terapii
deflazokortem. Wobec powyzszego, wskazujg, ze dostepne sg alternatywne technologie medyczne
i nie przedstawiajg przestanek za stosowaniem (a w przedmiotowym problemie decyzyjnym takze
za finansowaniem) deflazokortu w ww. wskazaniach.
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