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Rekomendacja nr 159/2025
z dnia 28 pazdziernika 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Legrex (tikagrelor)
we wskazaniu: w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA), w celu
zapobiegania zdarzeniom sercowo-naczyniowym u dorostych pacjentow
z ostrym zespotem wiericowym (OZW)

Prezes Agencji rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Legrex (tikagrelor) w skojarzeniu
z kwasem acetylosalicylowym (ASA), w celu zapobiegania zdarzeniom sercowo-naczyniowym
u dorostych pacjentow z ostrym zespotem wiencowym (OZW) pod warunkiem wdrozenia instrumentu
dzielenia ryzyka polegajacego na obnizce ceny leku do poziomu najtanszego odpowiednika.

Uzasadnienie rekomendacji

Ocena dotyczy zasadnosci objecia refundacjg produktu leczniczego Legrex (tikagrelor, TIKA) w postaci
tabletek powlekanych, 90 mg, w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA), w celu zapobiegania
zdarzeniom sercowo-naczyniowym u dorostych pacjentéw z OZW i jest zgodne ze wskazaniem
rejestracyjnym. Dla pacjentéw z populacji docelowej, aktualnie refundowang technologig jest
klopidogrel (KLO) (w skojarzeniu z ASA).

W odnalezionych wytycznych praktyki klinicznej, dla pacjentéw z ostrym zespotem wieficowym, zaleca
sie podwdjng terapie przeciwptytkowg (DAPT) obejmujgcg kwas acetylosalicylowy i silny inhibitor
receptora P2Y12 (prasugrel lub tikagrelor).

Analiza kliniczna opiera sie na badaniu RCT PLATO pordwnujgcym skutecznos$¢ i bezpieczenstwo
TIKA+ASA z KLO+ASA. Wyniki badania wskazujg na przewage TIKA+ASA nad komparatorem w zakresie
pierwszorzedowego punkt koncowego zdefiniowanego jako wystgpienie zgonu z przyczyn
naczyniowych, zawatu miesnia sercowego lub udaru moézgu. W zakresie wiekszosci drugorzedowych
punktow koncowych réwniez odnotowano istotne rdznice na korzy$é ocenianej interwencji. W zakresie
bezpieczenstwa badanie PLATO nie wykazato istotnych statystycznie réznic w czestosci krwawien
zagrazajgcych zyciu, jednak dla pozostatych punktéow korncowych odnotowano istotne statystycznie
réznice na niekorzys¢ TIKA, zwtaszcza w zakresie krwawien niezwigzanych z CABG oraz dusznosci
wymagajgcej przerwania leczenia. Do analizy wiaczono takze opracowania wtérne, ktérych wyniki
sg spojne z wnioskami badania PLATO. Ponadto w ocenie uwzgledniono badanie efektywnosci
praktycznej Uminska 2025 oceniajace roczne wyniki kliniczne u pacjentéw z OZW leczonych
klopidogrelem, prasugrelem lub tikagrelorem. Wyniki wskazujg, ze w populacji ogdlnej zgon
z jakiejkolwiek przyczyny, bedacy pierwszorzedowym punktem koficowym, wystgpit u 1 907 pacjentéow
(4,4%) leczonych TIKA i 24 606 pacjentow (7,4%) leczonych KLO, a ryzyko wystgpienia zgonu byto nizsze
w grupie pacjentéw stosujgcych TIKA (p<0,001). Jako ograniczenie nalezy wskaza¢, ze dostepne jest
jedno badanie RCT poréwnujgce TIKA+ASA z KLO+ASA, analizowane dane pochodza z lat 2006-2009
w zwigzku z czym nalezy podkresli¢ réznice w zakresie opieki kardiologicznej.

Przeprowadzona przez wnioskodawce analiza kosztdw-uzytecznosci wykazata, ze zastosowanie
tikagreloru w miejsce klopidogrelu jest tansze i skuteczniejsze z perspektywy NFZ (dominacja) oraz
drozsze i skuteczniejsze z perspektywy wspodlnej (technologia kosztowo efektywna, ICUR 1 330,61
zt/QALY). Przy czym warto$é uzyskanego QALY wynosi (interwencja vs komparator
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W analizie wptywu na budzet ptatnika publicznego oszacowano wzrost wydatkdéw ptatnika 0 2,1 min zt
w | roku refundacji, o 2,6 min zt w Il roku refundacji z perspektywy NFZ. Z perspektywy wspdlnej
wydatki bedg nizsze o0 14,4 min zt w | roku refundacji, 18,0 min zt w Il roku refundacji.

Weryfikacja danych cenowych produktdéw zawierajgcych tikagrelor, przeprowadzona przez Agencje,
wskazuje, ze wyniki oszacowan sg silnie zalezne od przyjetego kosztu stosowania tikagreloru
i w zaleznosci od badanego wariantu, refundacja Legrex z perspektywy wspdlnej moze prowadzi¢
zarowno do spadku wydatkéw (o 4,35 min zt w pierwszym roku i 5,5 min zt w drugim), jak i do ich
wzrostu (od 114,7 tys. zt do 3,7 min zt rocznie) wzgledem oszacowan wnioskodawcy. Nalezy podkresli¢,
ze dostepny jest produkt zawierajacy tikagrelor, znacznie tanszy od ocenianego produktu.
Jako ograniczenie nalezy wskazac takze brak przeprowadzenia dodatkowej analizy poréwnawczej
z prasugrelem — lek nie jest refundowany, natomiast pozostaje dostepny dla polskich pacjentéw.
Whioskodawca nie przedstawit propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Legrex nie jest finansowany w zadnym z krajéw UE i EFTA. Odnaleziono 8 rekomendacji refundacyjnych
dla innych produktéw zawierajcych tikagrelor: Brilique i Brilinta. W rekomendacjach pozytywnych
zwraca sie gtéwnie uwage na korzystne wyniki badania RCT PLATO, gdzie wykazano przewage TIKA
nad KLO pod wzgledem redukcji ryzyka wystepowania 1-rzedowego punktu koncowego.

Majagc na uwadze powyzsze oraz stanowisko Rady Przejrzystosci, Prezes Agencji uznaje finansowane
whioskowanej technologii jak w sentencji.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego Legrex, Ticagrelorum, Tabletki powlekane, 90 mg, 56 tabl., GTIN: 05900411012171,
proponowana cena zbytu netto: zt.

Proponowana odptatnosé i kategoria dostepnosci refundacyjnej: poziom odptatnosci dla pacjenta 30%,
produkt dostepny w aptece na recepte we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym, finansowany
w ramach nowej grupy limitowej.

Problem zdrowotny

Ostry zespdl wiencowy (OZW) to epizod ostrego niedokrwienia miesnia sercowego spowodowany
uposSledzeniem przeptywu wiencowego. OZW dzielg sie na: OZW bez uniesienia odcinka ST
(UA/NSTEMI), z uniesieniem odcinka ST (STEMI), zawat typu 2: NSTEMI (czeSciej) lub STEMI (rzadziej),
zawat bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych (MINOCA) oraz samoistne
rozwarstwienie tetnicy wiencowej. Najczestszg przyczyng jest zakrzep powstajgcy w wyniku pekniecia
blaszki miazdzycowej. Objawem klinicznym w OZW jest bdl w klatce piersiowej, zlokalizowany
za mostkiem, majacy charakter pieczenia, gniecenia, ucisku, rozpierania, ktéry czesto poprzedzony jest
wysitkiem lub stresem. Moze promieniowa¢ do szyi, plecédw, zuchwy, lewego ramienia.

W 2023 r. odnotowano 86 tys. przypadkow ostrych zespotéw wiernicowych i 70,4 tys. zawatdw serca.
Smiertelno$¢ roczna w 2022 r. po ostrym zespole wiericowym wyniosta 14,,3%. Do 3 kwietnia 2024 r.
zyto 504 tys. osdb, ktore przebyly co najmniej jeden zawat serca w latach 2011-2023. Na poczatku
poprzedniej dekady w Polsce Smiertelnos¢ po roku od zawatu wynosita 19,4%, a po trzech latach —29%.
Alternatywna technologia medyczna

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne, technologie aktualnie finansowane ze $rodkéw publicznych
oraz opinie ekspertéow klinicznych, jako komparator dla wnioskowanej technologii wskazano
klopidogrel w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym. Wybdr uznano za zasadny.

Wytyczne kliniczne oraz ekspert kliniczny wymieniajg réwniez prasugrel (w skojarzeniu z ASA) (ESC
2023, ACC/AHA/ACEP/NAEMSP/SCAI 2025), lek jednak nie jest w Polsce refundowany.

Opis wnioskowanego swiadczenia

I Zasadne wydaje sie rozwazenie umieszczenia tikagreloru i klopidogrelu (23.1, Doustne leki przeciwptytkowe — klopidogrel) we wspdlnej
grupie limitowej, poniewaz oba leki nalezg do doustnych inhibitorow receptora P2Y12 na ptytkach krwi, wykazujgc zblizony mechanizm
dziatania.
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Legrex zawiera tikagrelor, nalezacy do grupy cyklopentylotriazolopirymidyn (CPTP). TIKA jest
doustnym, bezposrednio dziatajgcym, selektywnym i wigzgcym sie odwracalnie antagonistg receptora
P2Y12, zapobiegajacym ADP-zaleznej aktywacji i agregacji ptytek zwigzanej z receptorem P2Y12.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, Legrex w skojarzeniu z ASA, jest wskazany w celu
zapobiegania zdarzeniom sercowo-naczyniowym u dorostych pacjentdw: z ostrym zespotem
wiedcowym (OZW) lub z zawatem miesnia sercowego (zawat serca) w wywiadzie i wysokim ryzykiem
zdarzen sercowo-naczyniowych. Wnioskowane wskazanie jest zgodne ze wskazaniem rejestracyjnym.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Do analizy klinicznej wtgczono randomizowane badanie pierwotne PLATO poréwnujgce skutecznosé
i bezpieczenstwo tikagreloru (TIKA) w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) z klopidogrelem
(KLO) w skojarzeniu z ASA. Ponadto uwzgledniono przeglady systematyczne Yang 2024, Fei 2020, Fan
2019, Wang 2018 i Shah 2017. Jako uzupetnienie analiz, wnioskodawca uwzglednit przeglady
systematyczne Verdoia 2021, Briasoulis 2016 oraz opublikowane po dacie ztozenia wniosku wyniki z
polskiego rejestru OZW refundacyjnego- Uminska 2025. Celem badania byfa ocena wynikdéw
klinicznych dot. rocznej $miertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny, u pacjentéw z OZW leczonych
klopidogrelem, prasugrelem lub tikagrelorem z wykorzystaniem danych z Polskiego Rejestru OZW.

Szczegbétowe opisy i wyniki odnalezionych badan przedstawiono w Analizie Weryfikacyjnej Agencji
(AWA) i analizach wnioskodawcy.

Skutecznosé
TIKA + ASA vs KLO + ASA (badanie RCT PLATO)

Pierwszorzedowy punkt koricowy

Wykazano istotne statystycznie (IS) rdéznice na korzys¢ TIKA + ASA nad KLO + ASA w zakresie
pierwszorzedowego punktu koncowego, zdefiniowanego jako zdarzenie zgonu z przyczyn
naczyniowych, zawatu miesnia sercowego lub udaru mézgu. Po 12. miesigcach wystgpienie ww.
punktu wystepowato u 9,8% pacjentdw w grupie interwencji oraz 11,7% pacjentéw w grupie
komparatora, HR=0,84 (95% Cl: 0,77; 0,92).

Drugorzedowe punkty kornicowe

Czestos¢ wystepowania zgonu z przyczyn naczyniowych, zawatu miesnia sercowego i udaru madzgu
w podgrupie pacjentéw, u ktérych zaplanowano leczenie inwazyjne podczas randomizacji (gtéwny
drugorzedowy punkt koncowy) byta IS nizsza w przypadku pacjentow stosujgcych TIKA + ASA
niz w przypadku pacjentéw przyjmujacych KLO + ASA (8,9%, vs 10,6%), HR=0,84 (95%Cl: 0,75; 0,94).
Odnotowano IS réznice na korzy$¢ TIKA w zakresie: ztozonego punktu korcowego dot. zgonu
z dowolnej przyczyny, zawatu miesnia sercowego lub udaru (10,2% vs 12,3%; HR=0,84 (95% Cl: 0,77,
0,92)), ztozonego punktu koricowego dot. zgonu z przyczyn naczyniowych, zawatu miesnia sercowego,
udaru mézgu, ciezkiego nawracajgcego niedokrwienia serca (SRI), nawracajgcego niedokrwienia serca
(RI), przemijajacego ataku niedokrwiennego (TIA) lub innych tetniczych zdarzen zakrzepowych (ATE)
(14,6% vs 16,7%; HR=0,88 (95% Cl: 0,81; 0,95)), zgonu z przyczyn naczyniowych (4,0% vs 5,1%; HR=0,79
(0,69; 0,91)), zgonu z jakiejkolwiek przyczyny (4,5% vs 5,9%; HR= 0,78 (0,69; 0,89)), czestosci
wystepowania zawatu miesnia sercowego (5,8% vs 6,9%; HR=0,84 (0,75; 0,95)), ryzyka oraz czestosci
wystepowania jakiejkolwiek zakrzepicy w stencie (2,9% vs 3,8%; HR= 0,77 (0,62;0,95).

Opracowanie wtdrne

W ramach punktéw koncowych, w ktdrych wykazano IS réznice kierunek zmian pozostawat zgodny
z wnioskami z badania PALTO. Jedynie w zakresie czestosci wystepowania powaznych krwawien, gdzie
w badaniu PLATO rdéznica miedzy terapiami nie byta IS (jednak numerycznie byly one czestsze w grupie
TIKA), w trzech przegladach wykazano IS wieksze ryzyko wystgpienia powaznego krwawienia.

Badania praktyki klinicznej (Umiriska 2025)

W populacji ogdlnej zgon z jakiejkolwiek przyczyny, bedacy pierwszorzedowym punktem koncowym,
wystgpit u 1 907 (4,4%) leczonych TIKA i 24 606 pacjentéw (7,4%) leczonych KLO. Ryzyko wystgpienia
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zgonu byto nizsze w grupie pacjentdw stosujgcych TIKA vs KLO. W populacji po dopasowaniu,
pierwszorzedowy punkt koncowy wystgpit odpowiednio u 206 (3,9%) i 293 (5,5%) pacjentow.
U pacjentéw leczonych TIKA odnotowano IS nizszg Smiertelno$¢ i mniejsze ryzyko zgonu z jakiejkolwiek
przyczyny w porownaniu z pacjentami otrzymujgcymi KLO (p<0,001).

Bezpieczeristwo

TIKA + ASA vs KLO + ASA (badanie RCT PLATO)

Nie odnotowano IS réznic miedzy interwencjami w zakresie pierwszorzedowych punktéw koricowych
tj.. wystgpienia pierwszego powaznego krwawienia (powaznego, zagrazajacego  zyciu
lub prowadzacego do zgonu) oraz krwawienia wymagajacego transfuzji krwinek czerwonych.

W przypadku pacjentéw stosujgcych TIKA + ASA wystgpito IS wiecej epizodéw krwawien
wewnatrzczaszkowych prowadzacych do zgonu (0,1% vs 0,01%, p=0,02).

W zakresie drugorzedowych punktéw koncowych leczenie TIKA + ASA wigzato sie z IS wiekszym
ryzykiem wystgpienia epizoddw powaznego krwawienia spontanicznego niezwigzanego z jakimkolwiek
zabiegiem (3,1% vs 2,3%; p=0,01), powaznego krwawienia niezwigzanego z zabiegiem CABG wg
kryteriow badania PLATO (4,5% vs 3,8%; p=0,03) i wg kryteriow TIMI (2,8% vs 2,2%; p=0,02) oraz IS
wieksza czestoscig wystepowania powaznego lub niewielkiego krwawienia tacznie (16,1% vs 14,6%;
p=0,01), wg PLATO.

Zdarzenia niepozadane z wytaczeniem ciezkich AEs, wystepowalty istotnie czesciej w grupie TIKA + ASA
niz KLO + ASA (24,41% vs 17,92%; p=0,000). Wsréd najczesciej wystepujacych (raportowanych u >5%
pacjentow) czestos¢ wystepowania krwawienia z nosa (6,06% vs 3,41%; p=0,000) oraz dusznos$¢
(11,85% vs 6,71%, 95% Cl: 1,61; 1,94) byty IS czestsze w grupie pacjentéw w grupie badanej niz
kontrolnej.

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem jest wigczenie tylko 1 badania RCT porédwnujgcego skutecznos¢ TIKA + ASA
z KLO + ASA. Badanie uwzglednia pacjentow obserwowanych w latach 2006-2009 w zwigzku z czym
nalezy podkresli¢ znaczace réznice w zakresie opieki kardiologicznej. Model zaréwno farmakoterapii
jak i zastosowania interwencji zabiegowych ulegt zmianie, w zwigzku z czym wyniki nalezy traktowac
z ostroznoscig. Dodatkowo zastosowano niespdéjne skale klasyfikacji krwawien (PLATO, TIMI, GUSTO),
utrudniajgce poréwnania miedzy badaniami. Dodatkowo obserwacja pacjentéw mogta zakoriczy¢ sie
wczesniej niz planowane 12 mies. Ograniczenia analizy zostaty szczegétowo opisane w AWA Agencji.

Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka
Whnioskodawca nie zaproponowat dla wnioskowanej interwencji instrumentéw dzielenia ryzyka.
Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Dla poréwnania z komparatorem (klopidogrel, KLO) w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA),
przeprowadzono analize kosztdw-uzytecznosci (CUA) w dozywotnim horyzoncie czasowym (40 lat).
Wyniki przedstawiono z perspektywy NFZ oraz wspdlnej (NFZ + pacjent).

Wyniki analizy podstawowej CUA wskazujg, ze zastosowanie tikagreloru w miejsce klopidogrelu jest

tansze iskuteczniejsze z perspektywy NFZ (dominacja). Z perspektywy wspdlnej jest droisze

i skuteczniejsze, wspotczynnik ICUR wynidst 1 330,61 z#/QALY — wnioskowana technologia jest

kosztowo efektywna. Progowg cene zbytu netto oszacowano na zt z perspektywy NFZ oraz
zt z perspektywy wspdlnej.

Gtéwnym czynnikiem majgcym wptyw na wnioskowanie sg koszty leczenia powiktan zwigzanych

z OZW, w mniejszym stopniu koszty substancji czynnych.

Ograniczenia

Stwierdzone ograniczenia danych oraz zatozen, w szczegdlnosci dotyczacych skutecznosci klinicznej
i bezpieczenstwa, uwzglednionych danych kosztowych leczenia powiktan, horyzontu czasowego.

Jako ograniczenie nalezy wskaza¢ brak przeprowadzenia dodatkowej analizy poréwnawczej
z prasugrelem — lek nie jest refundowany, natomiast pozostaje dostepny dla polskich pacjentow.
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Ponadto wskazuje sie na zastrzezenia dotyczace braku mozliwosci petnej weryfikacji danych,
niewtasciwg implementacje parametréw niepewnych w analizach wrazliwosci, co ogranicza
wiarygodnosc¢ przedstawionych oszacowan.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o
refundacji lekéw, srodkéw spoiywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z péin. zm.);

Nie zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty przedstawione w 2-letnim horyzoncie
czasowym z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspdlnej.

Liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na pacjentéw w |. roku
oraz w Il. roku analizy.

Wyniki analizy podstawowej wskazuja, ze refundacja Legrex wigza¢ sie bedzie ze wzrostem wydatkéw
ptatnika publicznego z perspektywy NFZ: o 2,1 min zt (min. 1,9 min zt; maks. 2,2 min zt) w | roku
refundacji, 0 2,6 min zt (min. 2,2 min zt; maks. 2,9 min zt) w Il roku refundacji.

Wydatki z perspektywy wspdlnej bedg nizsze o 14,4 min zt w | roku refundacji, 18,0 min zt w Il roku
refundacji. Oszczednosci wynikajg gtéwnie z przejecia populacji pacjentéw stosujgcych
nierefundowany tikagrelor w scenariuszu istniejgcym.

Koszty leku w pierwszych dwéch latach refundacji wyniosg odpowiednio zti zt
z perspektywy NFZ.

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy wptywu na budzet jest przyjety koszt leku oryginalnego i struktura
przejecia rynku lekéw nierefundowanych. W analizie wptywu na budzet nie uwzgledniono mozliwosci
refundacji Legrex w ramach katalogu lekow bezptatnych od 65 r.z. Nalezy zaznaczyé, iz w przypadku
umieszczenia leku w katalogu D2 koszty ponoszone z perspektywy NFZ bedg istotnie wyzsze.

Oszacowania wiasne

Przeprowadzono oszacowania w zakresie danych cenowych dla nierefundowanych produktéow

zawierajgcych tikagrelor, obejmujgce nastepujgce warianty:

A. aktualizacje ceny leku Brilique — zmiana z 375,66 zt do 169,99 zt za opakowanie;

B. ustalenie Sredniej ceny dostepnych preparatéw tikagreloru na podstawie danych z portali DOZ.pl
i apteline.pl;

C. identyfikacje najtafiszego dostepnego odpowiednika — Ticagrelor Medical Valley w cenie 19,99 zt
za opakowanie.

Wyniki oszacowan Agencji wskazujg, ze z perspektywy wspdlnej objecie refundacjg leku Legrex

spowoduje odpowiednio w poszczegblnych wariantach:

A. spadek wydatkow o 4,35 min zt w | roku oraz 5,5 min zt w Il roku — réznica wzgledem oszacowan
whioskodawcy to odpowiednio 10 min zti 12,6 min zt;

B. wazrost wydatkow o 114,7 tys. zt w | roku oraz 143,4 tys. zt w Il roku - réznica wzgledem oszacowan
whioskodawcy to odpowiednio 14,5 min zt i 18,2 min zt (dochodzi do zmiany wnioskowania);

C. wazrost wydatkéw o 3 min zt w | roku oraz 3,7 min zt w Il roku — rdznica wzgledem oszacowan
whnioskodawcy to odpowiednio 17,4 min zti 21,8 min zt.

Wyniki oszacowan sg silnie zalezne od przyjetego kosztu stosowania TIKA, zaréwno nierefundowanego
(warianty analizy wrazliwosci) jak i wnioskowanego (proponowana cena zbytu netto warunkujgca
ponoszone koszty).

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka
Nie dotyczy. Wnioskodawca nie zaproponowat mechanizmu dzielenia ryzyka.
Uwagi do programu lekowego
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Nie dotyczy

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy.

Omadwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej technologii

Rekomendacje kliniczne

Zidentyfikowano 2 dokumenty wytycznych praktyki klinicznej tj. europejskie (ESC 2023) dot. leczenia
przeciwptytkowego w ostrej fazie choroby uwzgledniajgce doustng terapie przeciwptytkowg oraz
amerykanskie (ACC/AHA/ACEP/NAEMSP/SCAI 2025) dot. zalecern w sprawie doustnych inhibitorow
P2Y12 podczas hospitalizacji.

ESC odnosi sie do wynikdw badania Il fazy PLATO oraz badania TRITON-TIMI 38 i zaleca podwdjng
terapie przeciwptytkowa (DAPT) obejmujacg kwas acetylosalicylowy i silny inhibitor receptora P2Y12
(prasugrel lub tikagrelor) jako skuteczng strategie DAPT u pacjentdw z ostrym zespotem wiefdicowym.
Prasugrel jest aktualnie nierefundowany w Polsce.

Klopidogrel, ktéry charakteryzuje sie mniej skutecznym i bardziej zmiennym hamowaniem ptytek krwi,
powinien by¢ stosowany tylko wtedy, gdy prasugrel lub tikagrelor sg przeciwwskazane/niedostepne
lub u niektorych pacjentéw uznanych za spetniajgcych kryteria HBR (np. >1 duze lub =2 mate kryteria
ARC-HBR). Ponadto mozna rozwazy¢ stosowanie klopidogrelu u pacjentow w podesztym wieku (np.
>70 lat). W przypadku pacjentéw z OZW poddawanych przezskérnej interwencji wierncowej (PCl),
prasugrel powinien by¢ preferowany wzgledem tikagreloru.

Zalecenia amerykanskich towarzystw sg zbiezne z zaleceniami europejskimi.
Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 6 rekomendacji pozytywnych (HAS 2019, HAS 2011, NICE 2011, PBAC 2011, SMC 2011,
NCPE 2011), 1 rekomendacje negatywng (CADTH 2011) oraz 1 dokument niemieckiej GBA z 2012 r.
dot. oceny dodatkowej korzysci klinicznej. Rekomendacje dotyczyty innych niz wnioskowany
produktéw leczniczych zawierajgcych tikagrelor: Brilique i Brilinta.

W rekomendacjach pozytywnych zwraca sie gtéwnie uwage na korzystne wyniki badania RCT PLATO,
gdzie wykazano przewage tikagreloru nad klopidogrelem pod wzgledem redukcji ryzyka wystepowania
1-rzedowego punktu kornicowego (zgon z przyczyn naczyniowych, zawat serca lub udar mozgu) oraz
efektywnos¢ kosztowgq tikagreloru. W rekomendacji negatywnej CADTH wskazano na analize
w podgrupach wyodrebnionych ze wzgledu na region, w RCT (PLATO), ktéra nie dostarczyta dowoddw
na przewage tikagreloru nad klopidogrelem w populacji Ameryki Pétnocnej. Zwrécono réwniez uwage
na ograniczenia modelu ekonomicznego wnioskodawcy oraz wyzszy koszt tikagreloru w poréwnaniu
do klopidogrelu. W decyzji GBA okreslono dodatkowa korzy$¢ produktu leczniczego w poréwnaniu
z komparatorem w wybranych stanach klinicznych.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce, Legrex nie jest finansowany w zadnym
z krajow UE i EFTA.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 05.07.2025 Ministra Zdrowia (znak pisma: PLR.4500.1514.2025.2.DZY),
odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie oceny leku Legrex, Ticagrelorum, Tabletki powlekane, 90 mg, 56 tabl., GTIN:
05900411012171, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, Srodkdéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci.

ZASTEPCA PREZESA
Anna Kowalczuk

/dokument podpisany elektronicznie/
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PiSmiennictwo

1.

Stanowisko Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 150/2025 z dnia 27 pazdziernika 2025 roku w sprawie oceny leku
Legrex (tikagrelor) we wskazaniu: w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w celu zapobiegania
zdarzeniom sercowo-naczyniowym u dorostych pacjentow: z ostrym zespotem wienncowym (OZW).

Raport nr DAS.423.3.1.2025. Wniosek o objecie refundacjg leku Legrex (tikagrelor) we wskazaniu: w skojarzeniu
z kwasem acetylosalicylowym (ASA), w celu zapobiegania zdarzeniom sercowo-naczyniowym u dorostych
pacjentow z ostrym zespotem wiericowym (OZW) Analiza weryfikacyjna Data ukonczenia: 17 wrzesnia 2025 r.



