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Rekomendacja nr 158/2025
z dnia 28 pazdziernika 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie oceny produktu leczniczego Legrex (ticagrelorum) we wskazaniu:
w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w zapobieganiu
zdarzeniom sercowo-naczyniowym u pacjentéw z zawatem serca
w wywiadzie

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Legrex (ticagrelorum)
w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w zapobieganiu zdarzeniom sercowo-naczyniowym
u pacjentdw z zawatem serca w wywiadzie.

Uzasadnienie rekomendacji

Whiosek dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Legrex, stosowanego w skojarzeniu
z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w celu zapobiegania zdarzeniom sercowo-naczyniowym
u pacjentdw z zawatem serca w wywiadzie.

Zgodnie z wytycznymi, u pacjentow po ostrym zespole wiencowym (OZW) mozliwe jest stosowanie
terapii przeciwzakrzepowej przez okres dtuiszy niz 12 miesiecy w ramach prewencji wtérnej.
Standardem jest monoterapia ASA, natomiast u pacjentéw z wysokim ryzykiem niedokrwiennym
i niskim ryzykiem krwawienia mozliwe jest rozwazenie terapii skojarzonej ASA z inhibitorem P2Y12
(prasugrel lub tikagrelor) lub rywaroksabanem. Amerykanskie wytyczne dodatkowo dopuszczajg
stosowanie podwadjnej terapii przeciwptytkowej (DAPT) do 3 lat u pacjentéw z przewlektg chorobg
wiencowg po zawale serca, jesli ryzyko krwawienia jest niskie.

Do przegladu wtgczono badanie PEGASUS-TIMI 54 oraz obserwacyjne badanie ALETHEIA, oceniajace
skutecznos$é i bezpieczenstwo stosowania tikagreloru w skojarzeniu z ASA u pacjentdw po zawale serca.
W badaniu PEGASUS-TIMI 54 tikagrelor wykazat istotne korzysci kliniczne w zakresie zmniejszenia
ryzyka zgonu sercowo-naczyniowego, zawatu serca i udaru mozgu, przy jednoczesnym braku rdznic
w zakresie czestosci wystepowania zgonu z przyczyn naczyniowych, zgonu z powodu choroby
wiencowej, zgonu ogdlnego, niedokrwiennego udaru moézgu, udaru zakoriczonego zgonem oraz
przemijajgcego ataku niedokrwiennego. W zakresie bezpieczeristwa odnotowano wzrost ryzyka
krwawien oraz innych dziatan niepozadanych, w tym dusznosci i dny moczanowej w grupie TIKA+ASA
w poréwnaniu z PLC+ASA. Dane z rzeczywistej praktyki klinicznej potwierdzity skutecznosc¢ tikagreloru,
wskazujgc na redukcje ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy, TIC+ASA w miejsce ASA jest drozsze i skuteczniejsze, bez
wzgledu na perspektywe, a uzyskane wartosci ICUR sg ponizej progu opfacalnosci. Jako gtéwne
ograniczenie nalezy wskazaé, ze model wnioskodawcy nie uwzglednia zwiekszonego ryzyka zgonu
po przebytym zawale serca lub udarze mdzgu, co stanowi istotne ograniczenie przeprowadzonej
analizy. Agencja, uwzgledniajac ograniczenia modelu, przeprowadzita wtasng analize w 3-letnim
horyzoncie czasowym, potwierdzajgc wyzszg skutecznos¢ i koszt terapii, przy czym optacalnosé zostata
zachowana jedynie z perspektywy NFZ.

Analiza wptywu na budzet wnioskodawcy wykazata, ze refundacja leku Legrex moze skutkowac

wzrostem wydatkdw NFZ o okoto 1,08 min zt w pierwszym roku oraz 2,64 min zt w drugim.
Z perspektywy wspdlnej koszty wzrosng odpowiednio o 1,6 min zt i 3,9 min zt. Nalezy zwrdcié uwage
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na niepewnos¢ w zakresie zatozen dotyczacych liczebnosci populacji docelowej i udziatu w rynku.
Whnioskodawca nie zaproponowat mechanizmu dzielenia ryzyka.

Rekomendacje refundacyjne sg niejednoznaczne. Cze$¢ instytucji wskazuje na istotne korzysci
kliniczne, natomiast inne podnoszg watpliwosci zwigzane z ograniczong skutecznoscig czy ryzykiem
dziatan niepozadanych.

Na podstawie przeprowadzonych analiz, w szczegdlnosci uwzgledniajgc rozbieznosci pomiedzy
oszacowaniami przedstawionymi przez wnioskodawce w analizie ekonomicznej a szacunkami
dokonanymi przez Agencje, jak réwniez majgc na uwadze niepewnosé dotyczacg analizy wptywu
na budzet ptatnika publicznego, wskazuje sie na istotne ograniczenia w przedmiotowym zakresie.
Ponadto, nalezy podkresli¢ niepewnos¢ profilu bezpieczenstwa i zwiekszone ryzyko wystgpienia
krwawien zwigzanych ze stosowaniem wnioskowanej terapii skojarzonej z kwasem acetylosalicylowym
(ASA). Majac powyzisze na uwadze, Prezes Agencji, uwzgledniajgc Stanowisko Rady Przejrzystosci, nie
rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Legrex we wnioskowanym wskazaniu.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego Legrex, Ticagrelorum, Tabletki powlekane, 60 mg, 56 tabl., GTIN: 05900411012164,
proponowana cena zbytu netto:

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

Zawat serca (MI) to martwica kardiomiocytow wywotana ostrym niedokrwieniem miesnia sercowego.
Obejmuje zaréwno przypadki miazdzycowo-zakrzepowe (typ 1), jak i inne mechanizmy niedokrwienia
(typy 2-5). Uszkodzenie miesnia sercowego stanowi odrebng jednostke, charakteryzujgcg sie
wzrostem troponiny bez cech niedokrwienia, np. w przebiegu zapalenia miesnia sercowego,
posocznicy, kardiomiopatii takotsubo, wad zastawkowych, zaburzen rytmu czy niewydolnosci serca.
Choroby ukfadu sercowo-naczyniowego (CVD) pozostaja gtdéwng przyczyng zgondw i zachorowan
globalnie, szczegdlnie w krajach o niskim i srednim dochodzie. Kluczowe czynniki ryzyka Ml maja
charakter behawioralny i s3 modyfikowalne: hipercholesterolemia (LDL), palenie tytoniu, cukrzyca,
otytos¢, nadcisnienie, stres, brak aktywnosci fizycznej i nieprawidtowa dieta.

W 2023 r. odnotowano 86 tys. przypadkow ostrych zespotdw wiedcowych i 70,4 tys. zawatdéw serca.
Smiertelno$¢ roczna po zawale w 2022 r. wyniosta 16,6%, a po ostrym zespole wiericowym — 14,3%.
Na dzien 3 kwietnia 2024 r. zyto 504 tys. osdb, ktére przebyly co najmniej jeden zawat serca w latach
2011-2023. Ryzyko rozwoju niewydolnosci serca w ciggu 7 lat po zawale wynosito 46%, a u oséb
powyzej 75 r.z. — 75%. Na poczatku poprzedniej dekady w Polsce $Smiertelnosé po roku od zawatu
wynosita 19,4%, a po trzech latach — 29%.

Alternatywna technologia medyczna

Whioskodawca, jako komparator dla ocenianej technologii, wskazat kwas acetylosalicylowy (ASA)
w monoterapii. Wybér uznaje sie za zasadny.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Legrex zawiera tikagrelor, nalezgcy do chemicznej grupy cyklopentylotriazolopirymidyn (CPTP).
Tikagrelor jest doustnym, bezposrednio dziatajgcym, selektywnym i wigzgcym sie odwracalnie

! Zasadne wydaje si¢ rozwazenie umieszczenia tikagreloru i klopidogrelu (23.1, Doustne leki przeciwplytkowe —
klopidogrel) we wspolnej grupie limitowej, poniewaz oba leki nalezg do doustnych inhibitoréw receptora P2Y 12
na ptytkach krwi, wykazujac zblizony mechanizm dziatania.
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antagonistg receptora P2Y12, ktéry zapobiega ADP-zaleznej aktywacji i agregacji ptytek zwigzanej
z receptorem P2Y12.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) Legrex jest wskazany w celu zapobiegania
zdarzeniom sercowo-naczyniowym u dorostych pacjentéw z ostrym zespotem wiencowym (OZW) lub
z zawatem miesnia sercowego (zawat serca) w wywiadzie i wysokim ryzykiem zdarzen sercowo-
naczyniowych. Wnioskowane wskazanie refundacyjne zawiera sie w zarejestrowanym.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Do przegladu wtgczono wieloosrodkowe, randomizowane badanie kliniczne (RCT) PEGASUS-TIMI 54
(NCT01225562), w ktédrym oceniano skuteczno$¢ i bezpieczedstwo stosowania tikagreloru
w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w poréwnaniu z placebo w skojarzeniu z ASA.

Uwzgledniono réwniez wyniki badania obserwacyjnego opartego na rzeczywistej praktyce klinicznej
(RWE) ALETHEIA (NCT04568083).

Skutecznos¢

Badanie RCT

W badaniu PEGASUS-TIMI 54 wykazano istotnie statystycznie rdznice (IS) na korzys¢ TIKA+ASA

w porownaniu z PLC+ASA w zakresie:

odsetka pacjentow, ktorzy doswiadczyli zdarzenia zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych,

zawatu miesnia sercowego lub udaru mozgu (ztozony I-rzedowy punkt korncowy): HR=0,84 (95%Cl:

0,74; 0,95), TIKA+ASA 7,77% vs. PLC+ASA 9,04%;

— zgonu z powodu choroby wiencowej, zawatu miesnia sercowego lub udaru mézgu: HR=0,93
(95%Cl: 0,73; 0,94);

— zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych lub zawatu miesnia sercowego: HR=0,85 (95%Cl: 0,74;
0,96);

— zgonu z powodu choroby wienicowej lub zawatu miesnia sercowego: HR=0,84 (95%Cl: 0,73; 0,96);

— zawatu miesnia sercowego: HR=0,84 (95%Cl: 0,72; 0,98);

— zawatu miesnia sercowego z uniesieniem odcinka ST (STEMI): HR=0,62 (95%Cl: 0,45; 0,86);

— jakiegokolwiek udaru mézgu: HR=0,75 (95%Cl: 0,57; 0,98);

— zdarzen zakrzepowych: HR=0,68 (95%Cl: 0,47; 0,99).

Nie odnotowano istotnych statystycznie réznic w zakresie czestosci wystepowania: zgonu z przyczyn

naczyniowych, zgonu z powodu choroby wiericowej, zgonu ogdlnego, niedokrwiennego udaru mézgu,

udaru zakonczonego zgonem oraz przemijajacego ataku niedokrwiennego.

Wyniki w zakresie jakosci zycia wskazujg, ze Sredni wyjsciowy wynik uzytecznosci, oceniany za pomoca

kwestionariusza EQ-5D, wynosit 0,88 w obu grupach terapeutycznych i pozostawat stabilny przez caty

okres obserwacji. Nie stwierdzono istotnych réznic w wartosciach uzytecznosci, a tym samym w jakosci

zycia, pomiedzy grupami w zadnym punkcie czasowym. Skumulowane wartosci QALY byty

porownywalne u pacjentéw leczonych tikagrelorem oraz otrzymujgcych placebo (2,28 vs. 2,27,

p=0,34).

Skutecznos¢ praktyczna

U pacjentdw leczonych tikagrelorem (60 mg) przez okres do 24 miesiecy odnotowano 45 hospitalizacji

z powodu krwawien. Czestos¢ zdarzen wedtug Kaplana-Meiera wynosita 0,96% po 12 mies. i 1,52%

po 24 mies., przy istotnej heterogenicznosci po 12 mies. (12 = 60%), gtéwnie z powodu matych kohort

w Wielkiej Brytanii i Niemczech. Po ich wykluczeniu wartosci wynosity odpowiednio 0,71% i 1,33%,

z nizszg heterogenicznoscia (12 = 12%).

W grupie 5 067 pacjentdw oceniono czestos¢ zawatu serca, udaru mézgu lub zgonu. Odnotowano 161

zdarzen (148 pierwszorazowych, 13 nawrotéw). Wskazniki Kaplana-Meiera wynosity 3,33% po 12 mies.

i 6,72% po 24 mies., z istotng heterogenicznoscig po 24 mies. (12 = 81,3%). Po wykluczeniu krajow

o najmniejszych populacjach wartosci wynosity 3,14% i 6,16%, przy I = 0% po 12 mies. i 82,6% po 24

mies.
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Bezpieczeristwo

W badaniu PEGASUS-TIMI 54 jako pierwszorzedowy punkt koricowy bezpieczedstwa oceniano
wystgpienie pierwszego powaznego krwawienia zgodnie z klasyfikacjg TIMI. Czesto$¢ wystepowania
powaznych krwawien byta istotnie statystycznie wyzsza w grupie otrzymujacej tikagrelor niz w grupie
placebo. Po 3 latach leczenia wskazniki Kaplana-Meiera wynosity odpowiednio 2,30% w grupie
tikagreloru i 1,06% w grupie placebo (HR = 2,32; 95% Cl: 1,68-3,21).

Wyniki pozostatych punktéw korncowych wykazaty IS rdznice na niekorzys¢ TIKA+ASA w poréwnaniu
z PLC+ASA w zakresie:

— niewielkie krwawienia definiowanego zgodnie z klasyfikacjg TIMI: HR= 3,31 (95%Cl: 1,94; 5,63);

— powazne lub niewielkie krwawienie, zgodnie z klasyfikacjg TIMI: HR=2,54 (95%Cl: 1,93; 3,35);

— krwawienie wymagajace transfuzji krwinek czerwonych: HR=3,08 (95%Cl: 2,12; 4,48);

— krwawienie prowadzgce do przerwania leczenia: HR=4,40 (95%Cl: 3,48; 5,57);

— jakiekolwiek zdarzenia niepozadane (AE): HR=1,09 (95%Cl: 1,07; 1,11);

— AE prowadzace do przerwania leczenie: HR=1,84 (95%Cl: 1,68; 2,02);

— ciezkie AE prowadzace do przerwania leczenie: HR=1,19 (95%Cl: 1,00; 1,41);

— dusznosci: HR=2,81 (95%Cl: 2,50; 3,17);

— dusznosci o ciezkim charakterze: HR=2,70 (95%Cl: 1,25; 5,84);

— dna moczanowa: HR=1,48 (95%Cl: 1,10; 2,00).

Nie odnotowano istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy analizowanymi schematami leczenia
w zakresie: krwawied prowadzacych do zgonu lub krwotoku s$rdodczaszkowego nieprowadzgcego
do zgonu, krwawien prowadzgcych do zgonu lub krwawien przyczyniajgcych sie do zgonu,
jakichkolwiek ciezkich zdarzen niepozadanych (AE), zdarzern nerkowych, bradyarytmii, zgonu
z jakiejkolwiek przyczyny oraz zgonu z przyczyn innych niz naczyniowe.

Ograniczenia

Jednym z gtdwnych ograniczen byta niewielka liczba randomizowanych badan klinicznych dotyczgcych
tikagreloru w skojarzeniu z ASA w tej populacji. Uwzgledniono tylko jedno badanie RCT — PEGASUS-
TIMI 54 — ktére nie spetniato kryterium stosowania konkretnego produktu leczniczego (Legrex),
poniewaz uzyto preparatu sponsora badania (AstraZeneca). Dobér komparatora (ASA) oparto na tym
jednym badaniu, co moze sugerowac brak predefinicji kryteriow. Przeglad zostat zaprojektowany pod
katem wtaczenia konkretnego badania, a nie wszystkich dostepnych dowoddéw dla ocenianej
technologii i populacji.

Ponadto w badaniu odnotowano wysoki odsetek przedwczesnych przerwarn leczenia (28,7% tikagrelor
vs 21,4% placebo), gtdéwnie z powodu dziatain niepozadanych, co mogto prowadzi¢ do odslepienia
i wptyna¢ na subiektywne oceny, np. jakos¢ zycia. Skutecznos$é wsrdd populacji ITT, a bezpieczeristwo
wsrdad pacjentéw, ktérzy otrzymali co najmniej jedng dawke leku. Model Coxa uwzgledniat tylko
pierwsze zdarzenie sercowo-naczyniowe, pomijajac kolejne i nawracajgce zdarzenia. Czeste przerwy
w leczeniu oraz stosowanie alternatywnych lekdw mogty zaburzy¢ estymacje efektdw terapii, co jest
istotne przy niewielkiej réznicy miedzy grupami (ARR=1,27%; NNT=79,0).

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjne;j.

Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka
Nie zaproponowano instrumentu dzielenia ryzyka (RSS).
Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

W ramach oceny optacalnosci przeprowadzono analize kosztéw-uzytecznosci (CUA), poréwnujgc
terapie tikagrelorem z kwasem acetylosalicylowym (TIC+ASA) z monoterapia kwasem
acetylosalicylowym (ASA). Analize przeprowadzono z perspektywy NFZ i wspdlnej (NFZ i pacjent).
Przyjeto dozywotni horyzont czasowy.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie TIC+ASA w miejsce monoterapii ASA jest drozsze
i skuteczniejsze, bez wzgledu na perspektywe. Oszacowany ICUR wynosi 13 44,56 z{/QALY
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z perspektywy NFZ oraz 22 374,56 zt/QALY z perspektywy wspdlnej. Wartosci ICUR znajduja sie ponizej
progu optacalnosci (217 641 zt/QALY).

Cena progowa produktu leczniczego Legrex wynosi z perspektywy NFZ oraz

z perspektywy wspdlnej.

Ograniczenia

Model nie uwzglednia zwiekszonego ryzyka zgonu po przebytym zawale serca lub udarze mdzgu, co
stanowi istotne ograniczenie przeprowadzonej analizy. Dodatkowo nie uwzgledniono mozliwosci
powrotu do leczenia dawkg 90mg lub zmiany strategii terapeutyczne;j.

Ponadto w analizie nie zastosowano stép dyskontowych odpowiednich dla rozpatrywanego horyzontu
czasowego, co stanowi naruszenie minimalnych wymagan stawianych analizom sktadanym w ramach
whniosku o refundacje.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjne;j.

Obliczenia Agencji

W zwigzku ze stwierdzonymi ograniczeniami dotyczgcymi struktury modelu oraz mozliwosci jego
zastosowania w dtugoterminowej perspektywie, przeprowadzono analize ograniczong do horyzontu
czasowego odpowiadajgcego okresowi obserwacji w badaniu klinicznym (tj. 3-letniego). Zachowano
uproszczong strukture drzewa decyzyjnego z pewnoscig przedstawionych dowoddw klinicznych.
Pozostate parametry analizy pozostawiono bez zmian.

Zgodnie z oszacowaniami Agencji stosowanie TIC+ASA w miejsce monoterapii ASA jest droisze
i skuteczniejsze, bez wzgledu na perspektywe. Oszacowany ICUR wynosi 202 970,5 z{/QALY
z perspektywy NFZ oraz 302 292,37 zt/QALY z perspektywy wspdlnej. Wartosci ICUR z perspektywy NFZ
znajdujg sie ponizej progu optacalnosci (217 641 zt/QALY), natomiast z perspektywy wspdlnej powyzej
progu.

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

Nie zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji.
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w dwuletnim horyzoncie czasowym, z perspektywy

ptatnika publicznego (NFZ) oraz wspdlnej (NFZ i pacjent).

Oszacowano liczbe pacjentédw stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu nowym na

pacjentéw w | roku oraz pacjentéw w Il roku.

Wyniki analizy wskazuja, ze objecie refundacja leku Legrex spowoduje wzrost wydatkéw o:

— z perspektywy NFZ:

o ok.1,6 minzt (min. 1,5 min zt; maks. 1,7 mIn zt) w | roku refundacji;
o ok. 2,9 min zt (min. 2,7 min zt; maks. 3,1 mIn zt) w Il roku refundacji.

— z perspektywy wspdlnej:

o ok. 2,4 min zt (min. 2,2 min zt; maks. 2,6 mIn zt) w | roku refundacji;
o ok.4,3 min zt (min. 4,0 min zt; maks. 4,5 mIn zt) w Il roku refundac;ji.

Ograniczenia

Na wnioskowanie z analizy wptywu na budzet majg wptyw nastepujace ograniczenia:

— oszacowanie wielkosci populacji docelowej oraz populacji objetej analizg nie zostato
przeprowadzone zgodnie z jednolita metodologia adekwatng do rozpatrywanego problemu
decyzyjnego, uwzgledniono 30-dniowg Smiertelnos¢ zamiast rocznej, a w analizie scenariuszy
uwzgledniono réwniez pacjentdw z dusznicg bolesng, ktéra nie stanowi zawatu serca i nie powinna
by¢ brana pod uwage w kontekscie niniejszego oszacowania;

— model oparto na jednostce pacjentolata, pomijajac zmiennos$¢ populacji, Smiertelnos¢ oraz
stopniowe wdrazanie terapii;

— nie uwzgledniono mozliwosci finansowania technologii w ramach katalogu lekéw bezptatnych dla
0s0b powyzej 65. roku zycia, co moze prowadzi¢ do niedoszacowania kosztéw dla ptatnika;
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— zatozenia dotyczace udziatu w rynku i tempa jego przejecia sg arbitralne i nie odzwierciedlajg
praktyki klinicznej.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjne;j.
Obliczenia Agencji
Przedstawiono alternatywne oszacowania wielkosci populacji docelowej oraz wyniki analizy wptywu
na budzet, uwzgledniajac roczng $miertelnos$é po zawale serca na poziomie 17% oraz przerwanie
leczenia u pacjentow, u ktérych wystgpito jedno ze zdarzen sercowo-naczyniowych modelowanych
w analizie ekonomicznej (zawat serca, udar modzgu, powazne krwawienie). Zatozono réwniez,
ze rozpowszechnienie tikagreloru w populacji docelowej wyniesie 25% w pierwszym roku analizy i 32%
w drugim, natomiast udziat leku Legrex 60 mg w rynku tikagreloru osiggnie odpowiednio
Wyniki analizy Agencji wskazujg, ze z perspektywy wspdlnej objecie refundacjg leku Legrex spowoduje
wzrost wydatkow o:
— z perspektywy NFZ:

o ok. 1,08 min zt w | roku refundacji;

o ok. 2,64 min zt w Il roku refundaciji.
— z perspektywy wspdlnej:

o ok. 1,6 min zt w | roku refundac;ji;

o ok. 3,9 min zt w Il roku refundaciji.
Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka
Nie dotyczy. Wnioskodawca nie zaproponowat mechanizmu dzielenia ryzyka.
Uwagi do programu lekowego
Nie dotyczy.
Omadwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j
Nie dotyczy.
Omdwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne
Odnaleziono 4 rekomendacje kliniczne odnoszace sie do wnioskowanego wskazania (ESC 2023, ESC
2021, ACC/ AHA / ACEP / NAEMSP / SCAI 2025; AHA / ACC / ACCP / ASPC / NLA / PCNA 2023).
Zgodnie z europejskimi wytycznymi, u pacjentéw po ostrym zespole wierncowym (OZW) mozliwe jest
stosowanie terapii przeciwzakrzepowej przez okres dtuzszy niz 12 miesiecy w ramach dtugoterminowe;j
prewencji wtdornej. DomysIng strategiag leczenia jest monoterapia kwasem acetylosalicylowym (ASA).
U chorych bez wysokiego ryzyka krwawienia, z wysokim ryzykiem niedokrwiennym, zaleca sie
rozwazenie terapii skojarzonej ASA z inhibitorem P2Y12 lub rywaroksabanem, w przypadku ryzyka
posredniego mozna jg rozwazy¢ indywidualnie.
Wytyczne amerykanskie rekomendujg stosowanie podwadjnej terapii przeciwptytkowej (DAPT: ASA +
inhibitor P2Y12) przez co najmniej rok u pacjentéw z OZW bez ryzyka krwawienia. U chorych
z przewlektg chorobg wiericowa po przebytym zawale serca i niskim ryzyku krwawienia dopuszcza sie
stosowanie DAPT przez okres do 3 lat w celu redukcji ryzyka wystapienia powaznych incydentéw
sercowo-naczyniowych.
Rekomendacje refundacyjne
Odnaleziono dwie pozytywne rekomendacje refundacyjne (CADTH 2016, NICE 2016) oraz trzy
negatywne (HAS 2017, NCPE 2016, SMC 2017).
W rekomendacjach pozytywnych podkreslono przede wszystkim redukcje ryzyka zgonu z przyczyn
sercowo-naczyniowych, zawatu serca lub udaru mdzgu przy stosowaniu tikagreloru w skojarzeniu
z ASA, w porédwnaniu do placebo z ASA. Z kolei rekomendacje negatywne koncentrujg sie na niewielkim
wzroscie skutecznosSci terapii, ktory wigze sie ze zwiekszonym ryzykiem wystgpienia dziatan
niepozadanych, takich jak krwawienia i dusznos¢, a takze na braku wystarczajgcych analiz klinicznych
i farmakoekonomicznych.
Zidentyfikowano takze ocene G-Ba 2016, w ktérej wskazano na niewielkg dodatkowa korzys¢ produktu
leczniczego w poréwnaniu z komparatorem.
Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Legrex
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Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 07.08.2025 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.1832.2025.2.DZY), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie oceny produktu leczniczego Legrex
(Ticagrelorum) Tabletki powlekane, 60 mg, 56 tabl., GTIN: 05900411012164, lek dostepny w aptece na recepte we wskazaniu
okreslonym stanem klinicznym, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, sSrodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z pdzn. zm.),
po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci nr 151/2025 z dnia 27 pazdziernika 2025 roku w sprawie oceny leku Legrex
(ticagrelorum) we wskazaniu: w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w celu zapobiegania zdarzeniom sercowo-
naczyniowym u dorostych pacjentow: z zawatem miesnia sercowego (zawat serca) w wywiadzie i wysokim ryzykiem zdarzen
sercowo-naczyniowych.

Pi$miennictwo
1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 151/2025 z dnia 27 pazdziernika 2025 roku w sprawie oceny leku Legrex
(ticagrelorum) we wskazaniu: w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym (ASA) w celu zapobiegania zdarzeniom
sercowo-naczyniowym u dorostych pacjentow: z zawatem miesnia sercowego (zawat serca) w wywiadzie i wysokim
ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych

2.  Whniosek o objecie refundacjg leku Legrex (tikagrelor) we wskazaniu: w skojarzeniu z kwasem acetylosalicylowym
w zapobieganiu zdarzeniom sercowo-naczyniowym u pacjentdow z zawatem serca w wywiadzie. Analiza
weryfikacyjna DAS.423.3.2.2025. Data ukonczenia: 17 pazdziernika 2025 r.



