
OTAP.423.2.4.2025  

Data ukończenia: 17.02.2026 r. 

Wniosek o objęcie refundacją leku 
Beyonttra (akoramidis)

we wskazaniu 
leczenie dorosłych pacjentów z kardiomiopatią 

w przebiegu amyloidozy transtyretynowej, 
w ramach programu lekowego B.162 

„Leczenie pacjentów z kardiomiopatią (ICD-10: E85, I42.1)” 

Analiza weryfikacyjna 



Beyonttra (akoramidis)  OTAP.423.2.4.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 
 2/57 

KARTA NIEJAWNOŚCI 

Dane zakreślone kolorem żółtym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na tajemnicę 
przedsiębiorcy (Bayer sp. z o.o.). 
Zakres wyłączenia jawności: dane objęte oświadczeniem Bayer sp. z o.o. zakresie tajemnicy przedsiębiorcy. 
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 września 2001 r. o dostępie do informacji publicznej 
(Dz. U. z 2022r., poz.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji 
(Dz. U. z 2022 r., poz. 1233 z późn. zm.), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków 
spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z późn. 
zm.) i  art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia 
żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z późn. zm.). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: Bayer sp. z o.o. 

Dane zakreślone kolorem czerwonym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na prywatność 
osoby fizycznej. 
Zakres wyłączenia jawności: dane osobowe.  
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 września 2001 r.  o dostępie do informacji publicznej 
(Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporządzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia 
2016 r. w sprawie ochrony osób fizycznych w związku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego 
przepływu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogólne rozporządzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. 
z 2016 r.119.1). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot, w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: osoba fizyczna. 

Dane zakreślone kolorem czarnym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na tajemnicę 
przedsiębiorcy (Bayer sp. z o.o., Pfizer Polska sp. z o.o). 
Zakres wyłączenia jawności: nie dotyczy.  
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 września 2001 r. o dostępie 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 z późn. zm.),  art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków 
spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z późn. 
zm.) i  art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia 
żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z  późn. zm.). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot, w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: Bayer sp. z o.o., Pfizer Polska sp. z o.o. 

Dane zakreślone kolorem szarym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na tajemnice 
przedsiębiorcy (nie dotyczy). 
Zakres wyłączenia jawności: nie dotyczy. 
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 września 2001 r. o dostępie 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 z późn. zm.),  art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków 
spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z późn. 
zm.) i  art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia 
żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z późn. zm.). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: nie dotyczy. 

 







Beyonttra (akoramidis)  OTAP.423.2.4.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 
 5/57 

Spis treści 

Wykaz wybranych skrótów ...................................................................................................................................... 3 
Spis treści ................................................................................................................................................................ 5 
1. Informacje o wniosku .................................................................................................................................... 7 
2. Kluczowe informacje i wnioski ...................................................................................................................... 8 
3. Problem decyzyjny ..................................................................................................................................... 12 

3.1. Technologia wnioskowana ................................................................................................................... 12 
3.2. Rekomendacje i wytyczne kliniczne .................................................................................................... 13 
3.3. Technologie alternatywne wskazane przez wnioskodawcę ................................................................ 18 

4. Ocena analizy klinicznej ............................................................................................................................. 19 
4.1. Ocena metodyki przeglądu systematycznego wnioskodawcy ............................................................. 19 

4.1.1. Ocena kryteriów włączenia/wykluczenia ......................................................................................... 19 
4.1.1.1. Charakterystyka badań włączonych do przeglądu wnioskodawcy ......................................... 20 
4.1.1.2. Ocena badań .......................................................................................................................... 26 
4.1.1.3. Ocena syntezy wyników ......................................................................................................... 26 

4.2. Wyniki analizy skuteczności i bezpieczeństwa .................................................................................... 28 
4.2.1. Wyniki analizy skuteczności akoramidis vs tafamidis ..................................................................... 28 
4.2.2. Wyniki analizy bezpieczeństwa akoramidis vs tafamidis ................................................................ 30 

5. Ocena analizy ekonomicznej ...................................................................................................................... 36 
5.1. Przedstawienie metodyki analizy ekonomicznej wnioskodawcy ......................................................... 36 

5.1.1. Opis i struktura modelu wnioskodawcy ........................................................................................... 36 
5.1.2. Dane wejściowe do modelu ............................................................................................................. 36 
5.1.3. Wyniki analizy podstawowej ............................................................................................................ 36 
5.1.4. Wyniki analizy progowej .................................................................................................................. 36 
5.1.5. Wyniki analiz wrażliwości ................................................................................................................ 36 

5.2. Ocena metodyki analizy ekonomicznej wnioskodawcy ....................................................................... 37 
5.2.1. Ocena analizy ekonomicznej ........................................................................................................... 38 
5.2.2. Obliczenia własne Agencji ............................................................................................................... 38 

6. Ocena analizy wpływu na budżet ............................................................................................................... 39 
6.1. Przedstawienie metodyki analizy wpływu na budżet ........................................................................... 39 

6.1.1. Opis modelu wnioskodawcy ............................................................................................................ 39 
6.1.2. Dane wejściowe do modelu ............................................................................................................. 39 

6.2. Wyniki analizy wpływu na budżet ........................................................................................................ 40 
6.2.1. Wyniki analizy podstawowej ............................................................................................................ 40 
6.2.2. Wyniki analiz wrażliwości ................................................................................................................ 41 

6.3. Ocena metodyki analizy wpływu na budżet wnioskodawcy................................................................. 42 
6.3.1. Ocena analizy wpływu na budżet .................................................................................................... 43 
6.3.2. Obliczenia własne Agencji ............................................................................................................... 43 

7. Uwagi do zapisu programu lekowego ........................................................................................................ 45 



Beyonttra (akoramidis)  OTAP.423.2.4.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 
 6/57 

8. Przegląd rekomendacji refundacyjnych ..................................................................................................... 46 
9. Warunki objęcia refundacją w innych państwach ....................................................................................... 52 
10. Źródła ......................................................................................................................................................... 53 
11. Załączniki .................................................................................................................................................... 57 



Beyonttra (akoramidis)  OTAP.423.2.4.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 
 7/57 

1. Informacje o wniosku 

Data (DD.MM.RRRR) i znak pisma 
z Ministerstwa Zdrowia przekazującego 
kopię wniosku wraz z analizami  

21.11.2025 
PLR.4500.2318.2025.10.DGO 

Przedmiot wniosku (art. 24 ust. 1 ustawy o refundacji) – wniosek o: 
 objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu leku  

Wnioskowana technologia: 

 Produkt leczniczy: 
• Beyonttra (akoramidis), tabletki powlekane, 356 mg, 120 sztuk, GTIN 04057598029926; 

 Wnioskowane wskazanie: 
• leczenie dorosłych pacjentów z kardiomiopatią w przebiegu amyloidozy transtyretynowej w I-II klasie 

NYHA w ramach istniejącego programu lekowego B.162 „Leczenie pacjentów z kardiomiopatią (ICD-
10: E85, I42.1)” 

Wnioskowana kategoria dostępności refundacyjnej (zgodnie z wnioskiem i art. 6 ust. 1 ustawy o refundacji): 
 lek stosowany w ramach programu lekowego 

Deklarowany poziom odpłatności: 
 bezpłatnie 

Grupa limitowa: 
 nowa 

Proponowana cena zbytu netto:  
    

Czy wniosek obejmuje instrumenty dzielenia ryzyka? 
 X TAK _ NIE 

Analizy załączone do wniosku: 
 analiza kliniczna 
 analiza ekonomiczna 
 analiza wpływu na budżet podmiotu zobowiązanego do finansowania świadczeń ze środków publicznych 
 analiza problemu decyzyjnego 

Podmiot odpowiedzialny: 
Bayer AG 
Kaiser-Wilhelm-Allee 1 
51368 Leverkusen 
Niemcy 

Wnioskodawca: 
Bayer sp. z o.o. 
al. Jerozolimskie 158 
02-326 Warszawa 
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Konsultant Krajowy podkreśla, że akoramidis jest lekiem o podobnej charakterystyce i wskazaniach do tafamidisu 
oraz powinien być uwzględniony jako ewentualna alternatywa leczenia w ramach programu lekowego B.162. 
Wśród istotnych punktów końcowych związanych z wnioskowanym wskazaniem Konsultant wskazuje wydłużenie 
życia, poprawę jego jakości oraz zmniejszenie konieczności hospitalizacji. Konsultant zaznacza też, że obecnie 
w programie lekowym leczonych jest 220 pacjentów z ATTR-CM, natomiast rokrocznie odnotowuje się ok. 50-80 
nowych przypadków zachorowań. Wnioskowana technologia lekowa mogłaby być stosowana u blisko 20% ww. 
pacjentów.  

Konsultant Wojewódzki szacuje, że liczba chorych na ATTR-CM w Polsce nie przekracza 100 osób, a co roku 
diagnozuje się 20-30 nowych przypadków. Wnioskowaną technologię stosowałoby ok. 50-60% chorych. Zgodnie 
z jego opinią, w pierwszym roku refundacji akoramidisu byłoby to 20-40 pacjentów i 30-50 pacjentów w drugim 
roku. Istotnymi punktami końcowymi według Konsultanta Wojewódzkiego są śmiertelność całkowita i z przyczyn 
sercowo-naczyniowych, częstość hospitalizacji, jakość życia (w tym parametry wydolności fizycznej) oraz poziom 
właściwych biomarkerów. Ponadto prof. Grześk postuluje włączenie do zespołu inicjującego i prowadzącego 
terapię chorych z ATTR-CM lekarzy specjalistów farmakologii klinicznej. 

Prezes Ruciński podkreśla, że ATTR-CM jest chorobą postępującą, istotnie pogarszającą sprawność fizyczną 
(szczególnie za sprawą duszności i obniżonej tolerancji wysiłkowej) i stanowiącą duże obciążenie psychiczne. 
Duże znaczenie miałoby udostępnienie pacjentom – szczególnie w klasach I-II NYHA – terapii opóźniającej 
progresję, w tym akoramidisu, oraz usprawnienie ścieżki diagnostycznej. Zwraca także uwagę na potrzebę 
zoptymalizowania organizacji leczenia w celu zniwelowania różnic w dostępie do terapii pomiędzy regionami 
i zapewnienia ciągłości leczenia. 

Skuteczność kliniczna i praktyczna 

Kluczowe wyniki analizy skuteczności klinicznej i bezpieczeństwa akoramidisu względem aktualnego 
komparatora, tj. tafamidisu w ramach leczenia dorosłych chorych z kardiomiopatią w przebiegu amyloidozy 
transtyretynowej (ATTR-CM) zostały przygotowane w oparciu porównanie pośrednie metodą Buchera na 
podstawie RCT ATTRibute-CM (dla akoramidis vs placebo) i RCT ATTR-ACT (dla tafamidis [wyniki dla 
połączonych dawek] vs placebo). 

W hierarchicznej ocenie skuteczności obejmującej zgony z dowolnej przyczyny oraz hospitalizacje z przyczyn 
sercowo‑naczyniowych, analiza metodą Buchera wykazała wynik nieistotny statystycznie (WR=0,88; 95%CI: 
0,58; 1,33; p=0,5527), co wskazuje na brak przewagi którejkolwiek terapii. Również osobne porównania dla 
zgonów (OR=1,23; 95%CI: 0,70; 2,18; p=0,4734) oraz dla hospitalizacji sercowo‑naczyniowych (OR=0,68; 
95%CI: 0,40; 1,15; p=0,1508) nie wykazały istotnych różnic. W zakresie funkcjonalności, w pośrednim porównaniu 
wynik testu 6-minutowego marszu (6‑MWT) był na korzyść dla tafamidisu, wskazując na lepszą tolerancję wysiłku 
(LSMD=-36,08; 95%CI: -62,00; -10,16; p=0,0064). Natomiast jakość życia mierzona kwestionariuszem KCCQ‑OS 
nie różniła się istotnie pomiędzy terapiami (LSMD=-3,71; 95%CI: -9,47; 2,05; p=0,2066). 

Z kolei, wyniki porównania bezpośredniego akoramidisu z placebo na podstawie RCT ATTRibute-CM (okres 
obserwacji: 30 mies.) wykazują istotną statystycznie przewagę w zakresie większości analizowanych punktów 
końcowych. W hierarchicznej ocenie skuteczności obejmującej zgony z dowolnej przyczyny, hospitalizacje 
z przyczyn sercowo‑naczyniowych, NT‑proBNP oraz test 6‑MWT, stwierdzono istotną statystycznie przewagę 
akoramidisu (WR=1,8; 95%CI: 1,4; 2,2; p<0,001). Akoramidis poprawiał także wydolność wysiłkową mierzoną 
6- MWT (LSMD=39,60; 95%CI: 21,10; 58,20; p<0,001) oraz jakość życia pacjentów zgodnie z KCCQ‑OS (LSMD 
=9,94; 95%CI: 5,97; 13,91; p<0,001). 

Analiza bezpieczeństwa 
W analizie bezpieczeństwa zgodnie z wynikami porównań pośrednich metodą Buchera, oba oceniane leki 
wykazały ogólnie porównywalny profil ryzyka, natomiast różni się charakterem obserwowanych zdarzeń 
niepożądanych zaistniałych w trakcie leczenia (TEAEs). Akoramidis charakteryzował się rzadziej występującymi 
zaburzeniami serca (OR=0,56; 95%CI: 0,33; 0,96; p=0,0348), natomiast tafamidis, korzystniejszym profilem 
dotyczącym zaburzeń żołądkowo‑jelitowych i neurologicznych. W grupie akoramidisu częściej obserwowano 
biegunkę (OR=3,29; 95%CI: 1,50; 7,22; p=0,003), zaburzenia układu nerwowego (OR=1,77; 95%CI: 1,06; 2,95; 
p=0,0279), dnę moczanową (OR=2,34; 95%CI: 1,05; 5,23; p=0,0376) oraz zaburzenia nerek i dróg moczowych 
(OR=1,83; 95%CI: 1,07; 3,11; p=0,0264).  

Wyniki porównania bezpośredniego z placebo (RCT ATTRibute-CM; 30 mies.), wskazują, że leczenie 
akoramidisem wiązało się z rzadziej występującymi ciężkimi TEAEs niż placebo (OR=0,71; 95%CI: 0,51; 1,00; 
p=0,0475), a także z mniejszą liczbą hospitalizacji z powodu TEAEs (OR=0,66; 95%CI: 0,47; 0,92; p=0,0145) 
oraz rzadszym występowaniem zaburzeń serca (OR=0,56; 95%CI: 0,40; 0,79; p=0,0011), duszności (OR=0,60; 
95%CI: 0,38; 0,95; p=0,0274), wysięku opłucnowego (OR=0,41; 95%CI: 0,18; 0,93; p=0,0326) i obrzęku 
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obwodowego w kategorii zgłoszeń pacjentów (ang. peripheral swelling; OR=0,24; 95%CI: 0,09; 0,60; p=0,0023). 
Jednocześnie obserwowano częstsze występowanie m.in. dowolnego TEAE związanego z leczeniem (OR=2,45; 
95%CI: 1,25; 4,81; p=0,0093), bólu w górnej części brzucha (OR=4,01; 95%CI: 1,19; 13,50; p=0,0251) oraz 
zwiększenia stężenia kreatyniny we krwi (OR=3,41; 95%CI: 1,17; 9,89; p=0,0242). Odsetek zgonów związanych 
z TEAEs nie różnił się istotnie pomiędzy grupami (OR=0,81; 95%CI: 0,51; 1,27; p=0,3539) i nie wykazano związku 
z zastosowanym leczeniem. 

Dodatkowo dane z badań jednoramiennych fazy przedłużonej (okres obserwacji: 42-45 miesięcy; AG10-304 
i AG10-202) nie ujawniły nowych, istotnych klinicznie TEAEs, co potwierdza stabilny profil tolerancji akoramidisu 
w dłuższym okresie leczenia. 
Ograniczenia analizy 

• Brak badań bezpośrednich porównujących akoramidis z tafamidisem; konieczność zastosowania 
porównań pośrednich metodą Buchera, tego rodzaju porównania ze względu na metodykę mogą wiązać 
się z niepewnością wyników.  

• Różnice pomiędzy badaniami ATTRibute‑CM i ATTR‑ACT, m.in. w populacji, raportowaniu TEAEs 
i czasie prowadzenia badań, dodatkowo ograniczają wiarygodność ww. porównań pośrednich. 

• Dopuszczenie stosowania tafamidisu w badaniu ATTRibute‑CM po 12 miesiącach, zależnie od decyzji 
badacza – ok. 18% pacjentów otrzymywało tafamidis równolegle. 

• Możliwa interferencja dwóch aktywnych stabilizatorów TTR (akoramidis i tafamidis), utrudniająca 
przypisanie efektu klinicznego wyłącznie akoramidisowi. 

• Nierównomierne stosowanie tafamidisu (ok. 15% w grupie akoramidis vs 23% w placebo), co mogło 
zaniżać różnicę skuteczności między grupami i zaburzać porównywalność w analizach pośrednich. 

• Brak dowodów rzeczywistej praktyki klinicznej potwierdzających skuteczność praktyczną akoramidisu we 
wnioskowanym wskazaniu. 

Analiza ekonomiczna 
Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie akoramidisu w miejsce tafamidisu jest droższe w skali roku 
o 245 tys. zł bez uwzględniania zaproponowanego RSS i     z RSS. 

CZN leku Beyonttra, przy której koszt terapii lekiem Beyonttra nie jest wyższy od kosztu terapii lekiem Vyndaqel 
wynosi 13 104,45 zł.             
   Wnioskodawca nie przedstawił RCT dowodzącego wyższości wnioskowanej technologii 

nad refundowanym komparatorem, zatem zachodzą okoliczności opisane w art. 13 ust. 3 UoR.  

Wnioskodawca nie przedstawił analizy wrażliwości.  

             
              

    

Analiza wpływu na budżet płatnika publicznego 
W analizie przyjęto 2-letni horyzont czasowy obejmujący okres od 2026 roku. Liczbę pacjentów stosujących 
wnioskowaną technologię w scenariuszu nowym oszacowano na  w I roku i  w II roku refundacji. 

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy objęcie refundacją produktu leczniczego Beyonttra w wariancie 
podstawowym spowoduje  wydatków NFZ w wariancie z RSS o             
refundacji, a w wariancie bez RSS wzrost wydatków NFZ o 2,68 mln zł w I roku i 7,94 mln zł w II roku 
obowiązywania decyzji. 
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Uwagi do zapisów programu lekowego  
W procesie przygotowywania raportu otrzymano uwagi do projektu programu lekowego od Konsultanta 
Krajowego w dz. kardiologii oraz Konsultanta Wojewódzkiego w dz. kardiologii i farmakologii klinicznej. Konsultant 
Krajowy zaznacza, że w zakresie kryteriów wyłączenia z programu, nie ma uzasadnienia wyłączania pacjentów 
po przeszczepach narządów serca i wątroby. Podkreśla również konieczność zapewnienia ciągłości finansowania 
programu lekowego B.162 i urealnienia kosztów (szczególnie wynagrodzenia) dla zespołów realizujących 
program B.162. Konsultant Wojewódzki także wskazuje, że wykluczenie z leczenia pacjentów po przeszczepieniu 
serca i wątroby jest nieuzasadnione, a immunosupresja nie jest przeciwwskazaniem do terapii ATTR-CM.  

Ministerstwo Zdrowia (MZ) zwróciło się z prośbą do Agencji o ocenę zasadności usunięcia z kryteriów wyłączenia 
proponowanego programu lekowego punktu: 3) przeszczepienie serca lub wątroby, w ślad za opinią ekspertów z 
dedykowanego Zespołu Koordynacyjnego opiniujących ww. program. Trzeba mieć jednak na uwadze, że oprócz 
ww. kryterium wyłączenia z programu, podobne kryterium znajduje się w kryteriach kwalifikacji przedstawionej 
przez MZ propozycji: 7) brak przeszczepu serca lub wątroby w wywiadzie. Usuniecie wyłącznie zapisu 
w kryteriach wykluczenia dot. przeszczepienie serca lub wątroby (a pozostawienie kryterium włączenia) 
skutkowałoby brakiem możliwości włączania do leczenia w programie pacjentów po przeszczepie serca lub 
wątroby, jednocześnie umożliwiłoby kontynuację leczenia pacjentów, którzy wymagali transplantacji już w trakcie 
leczenia w programie. 

Należy podkreślić, że ewentualne usunięcie kryterium wyłączenia/włączenia pacjentów po przeszczepach (serca 
lub wątroby) w programie lekowym dot. zarówno akoramidisu, jak i tafamidisu. Jednak zgodnie z ChPL Vyndaqel 
(tafamidis), ze względu na brak odpowiednich danych, należy przerwać stosowanie tafamidisu po 
przeszczepieniu narządu. W przypadku ChPL Beyonttra (akoramidis), podkreśla się jedynie, że lek nie był badany 
u pacjentów z zaburzeniami czynności wątroby, więc nie zaleca się stosowania u tej grupy pacjentów.  

W badaniach rejestracyjnych akoramidisu pacjenci po przeszczepie serca w ciągu roku od badania 
przesiewowego byli wykluczani a transplantację serca i wszczepienie urządzenia wspomagającego pracę serca 
traktowano jako punkty równoważne ze zgonem, co odzwierciedla uznanie takich przypadków za krańcowy etap 
choroby. Pacjentów po przeszczepie wątroby również nie uwzględniano. Natomiast w przypadku badań dla 
komparatora (tafamidisu), w kryteriach wyłączenia uwzględniono przebyty przeszczep wątroby/serca oraz 
urządzenie wspomagające pracę serca. 

Polskie wytyczne kliniczne (PTK 2023) nie wskazują przeciwwskazań do terapii akoramidisem lub tafamidisem u 
pacjentów po transplantacji. Wytyczne międzynarodowe (m.in. WHF 2023, SPC 2025) sugerują, że terapia 
stabilizatorami TTR może być stosowana po transplantacji, a przeszczepienie nie musi wykluczać leczenia. 

Odnalezione rekomendacje refundacyjne nie odnoszą się pacjentów po przeszczepach, wyjątkiem są: 
Medicinrådet 2025 (Dania) – przeszczepienie wątroby jako kryterium wyłączenia, CIPM 2025 (Hiszpania) – 
wyłączenie po przeszczepie wątroby i serca oraz AIFA 2025 (Włochy) – wyłączenie m.in. pacjentów po 
przeszczepie serca i z wszczepieniem urządzenia wspomagającego pracę serca. 

Rekomendacje refundacyjne dotyczące ocenianej technologii medycznej 
Odnaleziono siedem rekomendacji refundacyjnych dla przedmiotowego wskazania: pozytywną francuską HAS 
2025 oraz warunkowo pozytywne: hiszpańską CIMP 2025, duńską Medicinrådet 2025, fińską Kela 2025, 
szwedzką TLV 2025, niderlandzką ZN 2025, angielską NICE 2026, portugalską Infarmed 2026 i norweską Nye 
Metoder 2026, a także dokument G-Ba 2025 dot. dodatkowej korzyści klinicznej wnioskowanego leku. 
W ww. rekomendacjach wskazuje się na porównywalny lub równoważny do tafamidisu profil skuteczności 
i bezpieczeństwa akoramidisu oraz zapewniane przez ten lek częściowe zaspokojenie potrzeby medycznej. 
Wszystkie odnalezione rekomendacje poza dokumentem HAS 2025 uzależniały finansowanie akoramidisu 
od uściślenia kryteriów włączenia i wyłączenia z leczenia i zastosowania mechanizmów obniżania kosztów. G-Ba 
uznaje, że w świetle dostarczonych danych nie jest możliwe udowodnienie dodatkowej korzyści 
klinicznej akoramidisu. 
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4.1.1.1. Charakterystyka badań włączonych do przeglądu wnioskodawcy 

W ramach przeglądu systematycznego wnioskodawcy dla akoramidisu w zakresie leczenia chorych 
z kardiomiopatią w przebiegu amyloidozy transtyretynowej (ATTR-CM), do analizy klinicznej włączono: 

• jedno randomizowane badanie kliniczne 3 fazy, tj. RCT ATTRibute-CM (AG10-301, NCT03860935)  dot. 
skuteczności klinicznej i bezpieczeństwa akoramidisu vs placebo; 

• oraz uzupełniająco jedno badanie RCT AG10-201 (NCT03458130) 2 fazy i dwa badania jednoramienne 
przedłużonej fazy AG10-304 (NCT04988386) oraz AG10-202 (NCT03536767) oceniające 
bezpieczeństwo akoramidisu; 

• jedno RCT ATTR-ACT (Maurer 2018) dla komparatora, celem porównania pośredniego skuteczności 
i bezpieczeństwa akoramidisu vs tafamidis przeprowadzonego metodą Buchera; 

• jeden przegląd systematyczny Rehman 2024 dot. podsumowania badań klinicznych i badań 
obserwacyjnych, które oceniały skuteczność kliniczną i bezpieczeństwo różnych opcji leczenia 
stosowanych w ATTR-CM: 

o z przyp. analityków Agencji: Publikacja Rehman 2024 nie spełnia wymogów przeglądu 
systematycznego (brak zarejestrowanego protokołu, cel i typ przeglądu, brak formalnej oceny 
ryzyka błędu systematycznego i jakości badań; a przyjmując konserwatywnie zastosowanie 
narzędzia oceny AMSTAR-2 – przegląd krytycznie niskiej jakości). Jest to natomiast poprawnie 
przeprowadzony przegląd zakresu literatury, tzw. scoping review. 

oraz na prośbę analityków Agencji (pismo ws. wymagań minimalnych) dołączono również: 

• cztery przeglądy systematyczne z metaanalizą, tj. Antonopoulos 2025 (dot. oceny wpływu 
ukierunkowanego leczenia ATTR-CM), Autherith 2025 (dot. wyjaśnienia skali i czas skuteczności 
leczenia lekami swoistymi dla ATTR-CM), Facin 2025 (dot. oceny stabilizatorów i leków wyciszających 
TTR w porównaniu z placebo w ATTR-CM) oraz Faria 2024 (dot. oceny skuteczności i bezpieczeństwa 
terapii modyfikujących przebieg choroby ATTR-CM). 

Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie weryfikacyjne w bazie MEDLINE (via PubMed) z zastosowaniem 
haseł dotyczących wnioskowanej interwencji (Beyonttra, acoramidis) i wnioskowanego wskazania (Transthyretin 
Amyloid Cardiomyopathy, ATTR cardiomyopathy, ATTR-CM). Wyszukiwanie zostało przeprowadzone 9 lutego 
2026 r. 

W wyniku wyszukiwania weryfikacyjnego nie odnaleziono badań wpływających na zmianę wnioskowania 
przedstawionego w przeglądzie wnioskodawcy, w tym randomizowanych badań klinicznych. Odnaleziono jedynie 
aktualizację wyników przedłużenia badania ATTRibute-CM (badanie jednoramienne AG10-304 / NCT04988386) 
– Alexander 2026 – potwierdzającą dotychczasowe dane, tj. korzystny wpływ akoramidisu w perspektywie 
długofalowej, konsekwentnie obserwowany w grupach ATTRwt-CM i ATTRv-CM. 

Nie odnaleziono badań obserwacyjnych dotyczących efektywności praktycznej (RWE/RWD) wnioskowanej 
terapii. 
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4.1.1.2. Ocena badań 

Ocena poprawności przeglądu systematycznego 
W ramach przeglądu systematycznego dot. skuteczności klinicznej i praktycznej oraz bezpieczeństwa dla terapii 
akoramidisem w leczeniu chorych z ATTR-CM, wnioskodawca dokonał przeszukania dowodów naukowych 
w bazach głównych Medline (via PubMed), Embase (via Elsevier) oraz Cochrane Library z datą odcięcia: 
25 czerwca 2025 r. Przeszukano również strony wybranych agencji HTA i rejestracyjnych (data odcięcia: 24 lipca 
2025 r.), rejestry badań klinicznych (data odcięcia: 1 lipca 2025 r.), oraz bibliografię odnalezionych doniesień 
pierwotnych/wtórnych. W wyniku odpowiedzi na pismo ws. niespełnienia wymagań minimalnych analizy, 
wnioskodawca uzupełnił przegląd systematyczny o najnowsze publikacje dot. wnioskowanego wskazania 
i technologii medycznej.   

Wyszukiwanie dowodów naukowych zostało przeprowadzone zgodnie z wytycznymi HTA. Przedstawiona przez 
wnioskodawcę strategia wyszukiwania nie zawiera krytycznych błędów a jej konstrukcja oraz rzetelność 
przeprowadzenia były wystarczające do właściwej selekcji dowodów naukowych. Wyszukiwanie weryfikacyjne 
Agencji dodatkowo potwierdziło ww. wnioski.  

Ocena jakości badań pierwotnych i wtórnych 
Wnioskodawca dokonał oceny wiarygodności oraz jakości włączonych do analizy RCT za pomocą narzędzia 
Cochrane Risk of Bias-2 (RoB-2) oraz badań jednoramiennych za pomocą skali NICE. Zgodnie z oceną 
wnioskodawcy wg Cochrane RoB-2, RCT ATTRibute-CM charakteryzowało się niskim ryzykiem błędu 
systematycznego, natomiast RCT AG10-201 – nieznanym ryzykiem ze względu na brak szczegółowego opisu 
metody randomizacji (pewne zastrzeżenia). Z kolei, jakość obu badań jednoramiennych oceniono na 7/8 punktów 
w skali NICE (odjęto punkt za brak informacji, czy pacjenci byli rekrutowani do badania w sposób konsekutywny).  

Opracowania wtórne zostały ocenione zgodnie z narzędziem AMSTAR-2, głównie jako niskiej jakości (Facin 
2025) lub krytycznie niskiej jakości (Antonopoulos 2025, Autherith 2025, Faria 2024, Rehman 2024).   

Ograniczenia jakości badań pierwotnych według wnioskodawcy 

• w badaniu ATTRibute-CM 14,9% pacjentów w grupie akoramidisu oraz 22,8% pacjentów w grupie 
placebo otrzymało również tafamidis. Mediana czasu do rozpoczęcia stosowania tafamidisu wyniosła 
17,8 miesiąca oraz 16,1 miesiąca, a mediana czasu trwania ekspozycji wyniosła 11,6 miesiąca oraz 10,8 
miesiąca wśród osób stosujących odpowiednio akoramidis oraz placebo; 

• badanie RCT, ATTR-ACT, włączone w przeglądzie badań dla komparatora, charakteryzuje się wysokim 
ryzkiem popełnienia błędu systematycznego ze względu na brak zaślepienia oceny efektów oraz 
niekompletne dane zaadresowane – różnica w odsetkach pacjentów utraconych z obserwacji między 
badanymi grupami >10%; 

• badanie NCT03458130 miało krótki horyzont czasowy – 28 dni; 
• sponsorowanie badań zarówno w przypadku rozważanej interwencji, jak i komparatora przez ich 

producentów – obniża to wiarygodność danych, przy czym w sytuacji, kiedy dotyczy to wszystkich 
analizowanych produktów, nie powinno mieć dużego wpływu na wyniki analizy porównawczej. 

4.1.1.3. Ocena syntezy wyników 

Ograniczenia syntezy według wnioskodawcy 

• brak badań porównujących bezpośrednio przedmiotową interwencję z komparatorem, dla porównania 
akoramidisu i tafamidisu możliwe było wyłącznie wykonanie porównania pośredniego (duża niepewność 
wnioskowania);  

• zidentyfikowana heterogeniczność między badaniami uwzględnionymi w porównaniu pośrednim (wyniki 
porównań pośrednich należy interpretować z ostrożnością); 

• różnica w okresach, w których przeprowadzono badania umożliwiające wykonanie porównania 
pośredniego (m.in. inny rodzaj metod stosowanych do rozpoznania ATTR-CM i momentu na jakim etapie 
choroba zostaje zdiagnozowana, zmiana postępowania medycznego związanego z leczeniem ATTR-
CM); 

• mała liczba włączonych badań dot. oceny skuteczności i bezpieczeństwa akoramidisu (jedno RCT 3 fazy 
nieznanej jakości, ale analizowano wyniki dla 632 pacjentów; dodatkowo RCT 2 fazy i 2 badania 
jednoramienne oceniające bezpieczeństwo wnioskowanej technologii); 
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• brak badań dla skuteczności praktycznej akoramidisu (technologia nowo zarejestrowana). 

Komentarz analityków Agencji 
W ramach przedstawionej analizy klinicznej wnioskodawcy nie odnaleziono żadnych badań umożliwiających 
porównanie bezpośrednie wnioskowanej technologii z tafamidisem. Przedstawiono natomiast wyniki porównań 
pośrednich metodą Buchera z wykorzystaniem danych zawartych w badaniu rejestracyjnym akoramidisu – RCT 
ATTRibute-CM (akoramidis vs placebo) oraz w badaniu dla komparatora – RCT ATTR-ACT (tafamidis vs 
placebo). Interpretując wyniki ww. porównań należy mieć na uwadze charakterystyczne ograniczenia analizy 
pośredniej Buchera, wynikające m.in. z braku bezpośredniego badania head‑to‑head oraz potencjalnych różnic 
między badaniami ATTRibute‑CM i ATTR‑ACT w populacji, sposobie raportowania TEAEs i czasie prowadzenia 
badań. 

Należy również zwrócić uwagę, że w przypadku uwzględnionego w ramach porównań pośrednich badania 
ATTRibute‑CM, protokół badania dopuszczał po 12 mies. leczenia włączenie tafamidisu. Decyzja o rozpoczęciu 
tafamidisu zależała od badacza. Ok. 18% wszystkich uczestników badania (107 na 611 pacjentów) otrzymywało 
również tafamidis niezależnie od stosowanej już interwencji (mediana ekspozycji na leczenie: 11,4 mies.). Część 
pacjentów otrzymywała dwa aktywne stabilizatory TTR jednocześnie (akoramidis i tafamidis), co może utrudniać 
przypisanie efektu klinicznego wyłącznie akoramidisowi. Ponadto, wyższe zastosowanie tafamidisu w grupie 
placebo może zaniżać obserwowaną różnicę skuteczności między analizowanymi grupami (n=61, ok. 15% 
pacjentów w grupie akoramidisu vs n= 46, ok. 23% w grupie placebo). Kwestia ta może zaburzyć porównywalność 
między ramionami badań w przypadku porównań pośrednich, co może prowadzić do zwiększonej niepewności 
analizy. 

Nie odnaleziono też rzeczywistych danych klinicznych potwierdzających skuteczność praktyczną akoramidisu we 
wnioskowanym wskazaniu.  
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4.2. Wyniki analizy skuteczności i bezpieczeństwa 
Poniżej przedstawiono kluczowe wyniki analizy skuteczności klinicznej oraz bezpieczeństwa akoramidisu 
względem aktualnego komparatora, tj. tafamidisu w ramach leczenia dorosłych chorych z kardiomiopatią w 
przebiegu amyloidozy transtyretynowej (ATTR-CM). W związku z brakiem danych bezpośrednio porównujących 
ww. technologie, wnioskodawca opracował porównanie pośrednie metodą Buchera na podstawie RCT 
ATTRibute-CM (dla akoramidis vs placebo) i RCT ATTR-ACT (dla tafamidis [wyniki dla połączonych dawek] vs 
placebo). W wyniku przeprowadzonej analizy heterogeniczności ww. badań, przedstawiono wyniki porównania z 
uwzględnieniem punktów końcowych: hierarchiczna ocena skuteczności (zgonu z dowolnej przyczyny, 
hospitalizacja z przyczyn sercowo-naczyniowych), zgon z dowolnej przyczyny, hospitalizacja z przyczyn sercowo-
naczyniowych, zmiana wyniku testu 6-minutowego marszu (6MWT), zmiana w wyniku kwestionariusza KCCQ-
OS (jakość życia), profil bezpieczeństwa.  

Uzupełniająco w AKL wnioskodawcy, w rozdz. 8 przedstawiono wyniki RCTs dla porównania akoramidisu 
z placebo i badań jednoramiennych dot. głównie bezpieczeństwa akoramidisu. W badaniu ATTRibute-CM (okres 
obserwacji 30 mies.) wykazano istotnie statystycznie niższą u pacjentów stosujących akoramidis częstość 
występowania ciężkiego zdarzenia niepożądanego zaistniałego w trakcie leczenia (TEAE; OR=0,71; 
95%CI: 0,51; 1,00; p=0,0475 – wynik na granicy istotności), hospitalizacji z powodu TEAE (OR=0,66; 95%CI: 
0,47; 0,92; p=0,0145), zaburzeń serca (OR=0,56; 95%CI: 0,40; 0,79; p=0,0011; w tym niewydolności serca), 
duszności (OR=0,60; 95%CI: 0,38; 0,95; p=0,0274) czy wysięku opłucnowego (OR=0,41; 95%CI: 0,18; 0,93’ 
p=0,0326) oraz obrzęku obwodowego (ang. peripheral swelling; OR=0,24; 95%CI: 0,09; 0,60; p=0,0023). Z kolei 
w przypadku występowania dowolnego TEAE związanego z leczeniem (OR=2,45; 95%CI: 1,25; 4,81; p=0,0093), 
bólu w górnej części brzucha (OR=4,01; 95%CI: 1,19; 13,50; p=0,0251) oraz zwiększenia stężenia kreatyniny we 
krwi (OR=3,41; 95%CI: 1,17; 9,89; p=0,0242) wykazano istotnie statystycznie wyższą częstość zdarzeń 
u pacjentów stosujących akoramidis vs placebo. Odsetek zgonów z powodu jakiegokolwiek TEAEs wyniósł ponad 
14% w grupie akoramidisu vs ok. 17% - placebo (nieistotny statystycznie OR=0,81; 95%CI: 0,51; 1,27; p=0,3539).  

Profil ten był zbliżony do danych RCT AG10-201 z niską liczebnością próby i różnym dawkowaniem akoramidisu 
400 mg i 800 mg.   

Poszerzona analiza bezpieczeństwa, na podstawie badań jednoramiennych przedłużonej fazy (AG10-304 – 42 
mies. oraz AG10-202 – 45 mies.), w dłuższym horyzoncie czasowym nie wykazała nowych, istotnych 
klinicznie TEAEs w porównaniu do profilu bezpieczeństwa na podstawie badań randomizowanych.  

Szczegółowe informacje – podrozdział 8.33, AKL wnioskodawcy.  

Ww. wyniki znajdują również potwierdzenie w opracowaniach wtórnych wskazanych przez wnioskodawcę, 
gdzie oceniano skuteczność i bezpieczeństwo aktualnych metod leczenia w ATTR-CM, w tym akoramidisu 
(Antonopoulos 2025, Autherith 2025, Facin 2025, Faria 2024, Rehman 2024).  

Szczegółowe informacje – podrozdział 2.2.4, AKL wnioskodawcy. 

4.2.1. Wyniki analizy skuteczności akoramidis vs tafamidis  

Hierarchiczna ocena skuteczności (zgonu z dowolnej przyczyny, hospitalizacja z przyczyn sercowo-
naczyniowych) 

Dane w zakresie hierarchicznej oceny zgonów z dowolnej przyczyny i częstotliwości hospitalizacji z przyczyn 
sercowo-naczyniowych w analizowanych RCTs ATTRibute-CM i ATTR-ACT umożliwiły wykonanie porównania 
pośredniego metodą Buchera, akoramidisu z tafamidisem w zakresie danego, pierwszorzędowego punktu 
końcowego. 

Wynik oszacowanej miary efektu, w postaci współczynnika wygranych1 (WR) dla porównania akoramidis vs 
tafamidis, nie osiągnął istotności statystycznej (WR=0,88; 95%CI: 0,58; 1,33; p=0,5527). Wykonane 
porównanie pośrednie metodą Buchera pokazuje zatem nieistotny statystycznie trend, który nie może być 
interpretowany jako przewaga któregokolwiek leku (mimo że w hierarchicznym porównaniu akoramidis 
„wygrywał” rzadziej niż tafamidis; WR<1).  

 
1 Współczynnik wygranych (WR, ang. win ratio) porównuje wynik pacjenta otrzymującego jeden lek z wynikiem pacjenta z grupy 
porównawczej, w sposób hierarchiczny, np. najpierw porównuje się zgony, jeśli brak różnicy – hospitalizacje, a później kolejne poziomy, jeśli 
są uwzględnione.  
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5.2.1. Ocena analizy ekonomicznej 

Ograniczenia analizy według wnioskodawcy: 

• nieuwzględnienie śmiertelności pacjentów, długości trwania terapii i możliwości zmiany leczenia 
z tafamidisu na akoramidis; 

• brak możliwości odniesienia wyników i metodologii analizy do analiz HTA lub analiz ekonomicznych 
przeprowadzonych w innych krajach (w ramach przeprowadzonego przeglądu systematycznego 
nie odnaleziono żadnego dokumentu z właściwą analizą dla populacji pacjentów z kardiomiopatią 
w przebiegu amyloidozy transtyretynowej). 

Komentarz analityków Agencji 
Analitycy Agencji zwracają uwagę, że przyjęta technika analityczna, tj. analiza minimalizacji kosztów, powinna 
być stosowana wyłącznie, jeśli wykazano równorzędność efektów zdrowotnych porównywanych terapii. W opinii 
analityków Agencji, wobec niejednoznacznych wyników porównania akoramidisu i tafamidisu oraz ograniczeń 
wykorzystanej metody Buchera, wyniki analizy minimalizacji kosztów należy traktować z ostrożnością. 
Dodatkowo, zgodnie z wytycznymi HTA AOTMiT 2016, preferowaną techniką analityczną jest analiza 
użyteczności kosztów. 

Wnioskodawca nie przedstawił analizy wrażliwości, uzasadniając to jej spodziewaną niską wartością informacyjną 
(nie zidentyfikowano parametrów mogących istotnie wpłynąć na wyniki analizy podstawowej) oraz bardzo prostą 
konstrukcją modelu. Nie przeprowadzono także walidacji zewnętrznej i konwergencji, deklarując brak 
odnalezienia publikacji i modeli pozwalających na ich przeprowadzenie. 

Przyjęte w analizie założenia (roczny horyzont, brak uwzględnienia śmiertelności, zakończenia leczenia lub 
zmiany leku z tafamidisu na akoramidis lub odwrotnie) nie odpowiadają zapisom proponowanego programu 
lekowego oraz nie pozwalają na właściwe ujęcie wpływu tych czynników na koszty inkrementalne.  

Wnioskodawca nie uwzględnił zróżnicowania czasu terapii, wskazując na jednakowy schemat dawkowania obu 
leków i zakładając brak różnic w przestrzeganiu planu leczenia (compliance). Zgodnie z informacjami zawartymi 
we właściwych ChPL, akoramidis (Beyonttra) przyjmuje się dwa razy na dobę, po dwie tabletki, natomiast 
tafamidis (Vyndaqel) - raz na dobę po jednej kapsułce. Wydaje się, że opisane wyżej założenie – szczególnie 
biorąc pod uwagę obciążenie chorobą i zaawansowany wiek części chorych – jest nieuzasadnione, a jego 
przyjęcie obniża wiarygodność przeprowadzonej analizy. 

5.2.2. Obliczenia własne Agencji 
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6. Ocena analizy wpływu na budżet 

Wyniki przedstawione w niniejszym rozdziale zostały zweryfikowane przez analityków Agencji. O ile nie wskazano 
inaczej, przedstawione wyniki są zgodne z analizą wpływu na budżet i modelem elektronicznym wnioskodawcy.  

6.1. Przedstawienie metodyki analizy wpływu na budżet 

6.1.1. Opis modelu wnioskodawcy 

Perspektywa 
Analizę przeprowadzono z perspektywy płatnika publicznego (tożsamą z perspektywą wspólną płatnika 
publicznego i świadczeniobiorców). 

Horyzont czasowy 
W analizie przyjęto 2-letni horyzont czasowy obejmujący okres od 2026 roku.  

6.1.2. Dane wejściowe do modelu 

Populacja 
Populację docelową analizy stanowią dorośli chorzy z kardiomiopatią w przebiegu amyloidozy transtyretynowej 
typu dzikiego lub dziedzicznego w klasie I-II NYHA. 

Liczebność populacji docelowej oszacowano na podstawie ekstrapolacji danych dot. liczby pacjentów leczonych 
tafamidisem w programie Pfizer CARES, wykazanego w ww. programie odsetka chorych w klasie I-II NYHA (dane 
zawarte w publikacji Sobczyńska-Kilias 2023) oraz    . 
W wariancie podstawowym analizy wyznaczono liczebność populacji docelowej jako ekstrapolowane dla lat 2026-
2027 dane o liczebności wg Sobczyńska-Kilias 2023 z uwzględnieniem    

       

Udziały w rynku 
W wariancie podstawowym analizy, zgodnie z informacjami uzyskanymi    przyjęto, 
że udział  w rozważanym wskazaniu wyniesie     .  

Uwzględnione koszty 
W analizie uwzględniono wyłącznie koszty uznane za różnicujące, tj. koszty porównywanych leków. 

Komentarz analityków Agencji 
Podczas weryfikacji modelu wnioskodawcy analitycy Agencji zidentyfikowali w przedłożonym arkuszu 
kalkulacyjnym dwukrotnie powtórzony błąd formuły, skutkujący przypisaniem pacjentom włączonym do terapii 
dwunastego miesiąca I i II roku analizy po 0 dni długości trwania terapii, a tym samym pominięcia kosztów 
generowanych w ciągu 2 miesięcy leczenia. Wszystkie przedstawione poniżej wyniki uzyskano po poprawieniu 
opisanego błędu. 
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6.3.1. Ocena analizy wpływu na budżet 

Ograniczenia analizy według wnioskodawcy:  

• brak możliwości wiarygodnego oszacowania liczebności populacji docelowej na podstawie danych 
o liczbie pacjentów włączonych do programu lekowego B.162 z uwagi na jego niedawne uruchomienie 
oraz specyfikę choroby; 

• ryzyko błędu co do oszacowanej liczby chorych wynikające z przyjętych założeń i konieczności 
prognozowania wielkości populacji docelowej. 

Komentarz analityków Agencji 
W modelu zidentyfikowano i poprawiono błąd skutkujący pominięciem kosztów stosowania leku w okresie 
2 miesięcy w horyzoncie analizy, w związku z czym przedstawione w niniejszej AWA wyniki są wyższe 
od wykazanych w analizach wnioskodawcy. Wnioskodawca nie określił jednocześnie, czy pacjenci rozpoczynają 
leczenie pierwszego, czy innego wytypowanego dnia miesiąca. Błąd tego samego rodzaju zidentyfikowano także 
w części arkusza przedstawiającej obliczenia wysokości aktualnie ponoszonych wydatków NFZ – wyniki 
te nie były jednak wykorzystywane we właściwej części analizy wpływu na budżet; ponadto oszacowana liczba 
osób aktualnie leczonych w programie lekowym B.162 była wyższa niż ostatecznie przyjęta. 

Oszacowanie liczebności populacji oparto o publikację Sobczyńska-Kilias 2023 – plakat konferencyjny 
prezentujący strukturę grupy pacjentów włączonych do leczenia tafamidisem w programie Pfizer CARES. 
Przedstawione dane obserwacyjne dotyczą okresu od listopada 2018 roku do kwietnia 2023 roku. 
W ww. publikacji ekstrapolowano dla całego 2023 roku, wskazując docelową liczbę 33 leczonych osób. 
Wnioskodawca na podstawie tych danych dokonał dalszej ekstrapolacji, szacując liczebność populacji 
(ze wskazaniem określonym we wniosku oraz docelowej). Z okresu stanowiącego podstawę ekstrapolacji 
wykluczono także obserwacje z 2020 roku (pandemia COVID-19) oraz wcześniejsze, w związku z czym 
oszacowania oparto na rzeczywistych obserwacjach z lat 2021-2022 i ekstrapolowanych danych dla 2023 roku. 
Nie wskazano dokładnego wyprowadzenia metody użytej do wyznaczenia użytych do obliczeń liczebności. 
Należy ponadto zwrócić uwagę, że liczba pacjentów leczonych w ramach programu prowadzonego przez 
producenta leku nie odzwierciedla rzeczywistej wielkości populacji pacjentów w skali kraju, którzy mogą 
skorzystać z leczenia finansowanej przez płatnika publicznego. Opisane powyżej zastrzeżenia ograniczają 
wiarygodność obliczeń wnioskodawcy. 

Wnioskodawca nie przedstawił prawidłowej analizy wrażliwości – testowano wpływ tylko jednego parametru, 
    . Zadeklarował, że w ten sposób określono wpływ parametru 

obarczonego największą niepewnością, tj. liczby nowo zdiagnozowanych pacjentów. Nie wyróżniono 
jednocześnie w analizach i obliczeniach podgrupy pacjentów rozpoczynających leczenie de novo oraz nie 
wskazano jednoznacznie, w jaki sposób powiązano stopień przejęcia rynku z odsetkiem osób nowo 
zdiagnozowanych.  

Wnioskodawca przyjął założenie dotyczące           
     . Nie wskazano uzasadnień takiego założenia. Eksperci 

kliniczni udzielający opinii Agencji wskazali rozbieżne wartości udziałów rynkowych, w tym znacznie mniejsze 
od przyjętego przez wnioskodawcę. 

6.3.2. Obliczenia własne Agencji 
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7. Uwagi do zapisu programu lekowego 

W procesie przygotowywania raportu otrzymano uwagi do projektu programu lekowego od prof. Waldemara 
Banasiaka – Konsultanta Krajowego w dz. kardiologii oraz prof. Grzegorza Grześka, Konsultanta Wojewódzkiego 
w dz. kardiologii i farmakologii klinicznej. Konsultant Krajowy zaznacza, że w zakresie kryteriów wyłączenia 
z programu, nie ma uzasadnienia wyłączania pacjentów po przeszczepach narządów serca i wątroby. 
Podkreśla, że po przeszczepieniu serca wątroba nadal produkuje białko TTR, a po przeszczepieniu wątroby 
istnieje duże prawdopodobieństwo, że może dojść do wznowy produkcji patologicznego białka (szczególnie 
w amyloidozie uwarunkowanej genetycznie).  

Konsultant Krajowy podkreśla również konieczność zapewnienia ciągłości finansowania programu lekowego 
B.162 i urealnienia kosztów (szczególnie wynagrodzenia) dla zespołów realizujących program B.162. 

Konsultant Wojewódzki także wskazuje, że wykluczanie z programu lekowego pacjentów po przeszczepieniu 
serca i wątroby jest nieuzasadnione, a przyjmowanie leków immunosupresyjnych nie jest bezpośrednim 
przeciwwskazaniem do terapii ATTR-CM. Zaznacza równocześnie, że włączenie do leczenia zależy od decyzji 
zespołu koordynacyjnego, oceniającego ogólny stan zdrowia pacjenta. Konsultant postuluje także, aby w skład 
ww. zespołu byli włączeni lekarze specjaliści farmakologii klinicznej. 

Komentarz analityków Agencji 

Ministerstwo Zdrowia (MZ) zwróciło się z prośbą do Agencji o ocenę zasadności usunięcia z kryteriów wyłączenia 
proponowanego programu lekowego punktu: 3) przeszczepienie serca lub wątroby, w ślad za opinią ekspertów 
z dedykowanego Zespołu Koordynacyjnego opiniujących ww. program. Trzeba mieć jednak na uwadze, że oprócz 
ww. kryterium wyłączenia z programu, podobne kryterium znajduje się w kryteriach kwalifikacji przedstawionej 
przez MZ propozycji: 7) brak przeszczepu serca lub wątroby w wywiadzie. Usuniecie wyłącznie zapisu 
w kryteriach wykluczenia dot. przeszczepienie serca lub wątroby (a pozostawienie kryterium włączenia) 
skutkowałoby brakiem możliwości włączania do leczenia w programie pacjentów po przeszczepie serca lub 
wątroby, jednocześnie umożliwiłoby kontynuację leczenia pacjentów, którzy wymagali transplantacji już w trakcie 
leczenia w programie. 

Mając na uwadze powyższe, usunięcie kryterium włączenia/wyłączenia pacjentów po przeszczepach narządów 
serca i wątroby dotyczyłoby obu leków, tj. zarówno wnioskowanej terapii akoramidisem, jak i obecnie 
refundowanej tafamidisem.  

W ChPL Vyndaqel (tafamidis), w zakresie specjalnych ostrzeżeń dla leku, wskazuje się, że z powodu braku 
dostępnych danych dot. stosowania tafamidisu u pacjentów po przeszczepieniu narządu, należy przerwać 
stosowanie tego leku w grupie pacjentów z ATTR-CM. Z kolei w ChPL Beyonttra (akoramidis), ostrzeżenia dot. 
stosowania wnioskowanej terapii nie uwzględniają bezpośrednio przeszczepienia wątroby czy serca. Podkreśla 
się jednak, że akoramidisu nie badano u pacjentów z zaburzeniami czynności wątroby i dlatego nie zaleca się 
jego stosowania w tej grupie pacjentów.  

Kryteria kwalifikacji/wyłączenia z badania rejestracyjnego dla akoramidisu nie włączały pacjentów po 
przeszczepie serca w ciągu roku od badania przesiewowego. Przeszczep serca i wszczepienie mechanicznego 
urządzenia wspomagającego czynność serca były uznawane za czynniki wskazujące na końcowe stadium 
choroby. W związku z tym te zdarzenia były traktowane w analizie jako równoważne ze zgonem. Kryteria te nie 
uwzględniały pacjentów po przeszczepie wątroby. W przypadku badań dla komparatora, tafamidisu, w kryteriach 
wyłączenia uwzględniono przebyty przeszczep wątroby/serca oraz urządzenie wspomagające pracę serca.  

Polskie wytyczne praktyki klinicznej (PTK 2023) nie podają przeciwwskazań do stosowania akoramidisu lub 
tafamidisu u pacjentów po przeszczepach wątroby czy serca. Z kolei inne, zagraniczne rekomendacje jak WHF 
2023 (globalne) czy SPC 2025 (Portugalia) wskazują, że terapia stabilizatorami TTR jest dopuszczalna po 
transplantacji a samo przeszczepienie nie musi wykluczać terapii. 

Dostępne rekomendacje refundacyjne nie odnoszą się bezpośrednio do kwestii pacjentów po przeszczepach. 
Jedynie duńskie, włoskie i hiszpańskie wytyczne wskazują, że kryterium wyłączenia z terapii akoramidisem jest 
m.in. przeszczepienie wątroby (Medicinrådet 2025, CIPM 2025) lub serca (CIPM 2025, AIFA 2025 [oraz 
wszczepienie urządzenia wspomagającego pracę serca]).  
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ACC 2025 

American College of Cardiology. Kittleson M.M., Ambardekar A.V., Cheng R.K., Griffin J.M., Maurer 
M.S., Nativi-Nicolau J., Ruberg F.L. Transthyretin cardiac amyloidosis evaluation and management: 
2025 ACC concise clinical guidance. J Am Coll Cardiol. 2025. 
https://www.jacc.org/doi/epdf/10.1016/j.jacc.2025.09.004 [dostęp: 29.01.2026] 

CIMP 2025 

Comisión Interministerial de Precios de los Medicamentos y Productos Sanitarios. Informe público 
sobre la decisión de inclusión en la prestación farmacéutica de acoramidis (Beyonttra®) para el 
tratamiento de la amiloidosis por transtiretina de tipo nativa o variante en pacientes adultos con 
miocardiopatía (ATTR-CM). Fecha de publicación: 21 de julio de 2025. 
https://www.sanidad.gob.es/areas/farmacia/precios/comisionInteministerial/informesPublicos/docs/Info
rmePublicoBeyonttra.pdf [dostęp: 22.01.2026] 
Acuerdos de la Comision Interministerial de Precios de los Medicamentos. Sesión 260 de 19 de junio 
de 
2025.https://www.sanidad.gob.es/areas/farmacia/precios/comisionInteministerial/acuerdosNotasInfor
mativas/docs/ACUERDOS CIPM 260.pdf [dostęp: 22.01.2026] 

G-Ba 2025 

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-Ba). Justification of the Resolution of the Federal Joint Committee 
(G-BA) on an Amendment of the Pharmaceuticals Directive: Annex XII – Benefit Assessment of 
Medicinal Products with New Active Ingredients according to Section 35a SGB V. Acoramidis (wild-type 
or variant transthyretin amyloidosis with cardiomyopathy) of 18 September 2025. https://www.g-
ba.de/downloads/40-1465-11899/2025-09-18 AM-RL-XII Acoramidis D-1167 TrG EN.pdf [dostęp: 
22.01.2026] 

HAS 2025 

Haute Autorité de Santé. Évaluer les technologies de santé Avis sur les medicaments. Acoramidis. 
Beyonttra 365 mg, comprimé pelliculé. Amylose à transthyrétine avec cardiomyopathie. Adopté par la 
Commission de la transparence le 5 novembre 2025. https://www.has-
sante.fr/jcms/p_3752622/fr/beyonttra-acoramidis-amylose-a-transthyretine-avec-cardiomyopathie 
[dostęp: 22.01.2026] 

iCARDIO 2025 

Chopra V., Khan M. S., Abdelhamid M., Abraham W. T., Amir O., Anker S. D. et al. iCARDIO Alliance 
Global Implementation Guidelines on Heart Failure 2025, Heart, Lung and Circulation, Volume 34, Issue 
7, 2025, Pages e55-e82, ISSN 1443-9506, https://doi.org/10.1016/j.hlc.2025.05.094. 
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1443950625004597 [dostęp: 29.01.2026] 

Infarmed 2026 

Infarmed. Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saúde, I.P. Relatório público de 
avaliação. Beyonttra (acoramidis) é indicado no tratamento da amiloidose associada à transtirretina de 
tipo selvagem ou variante em doentes adultos com miocardiopatia (ATTR-
CM).https://www.infarmed.pt/documents/15786/3368817/Relat%C3%B3rio+de+avalia%C3%A7%C3%
A3o+de+financiamento+p%C3%BAblico+de+Beyonttra+%28Acoramidis%29/b7f658da-80d7-7d65-
b8a1-62978df26983?version=1.0 [dostęp: 26.01.2026] 

Kela 2025 

Kansaneläkelaitos. Kansaneläkelaitoksen päätös tarvittavista selvityksistä ja lääketieteellisistä 
edellytyksistä, joiden tulee rajoitetusti peruskorvattavan lääkkeen korvaamiseksi täyttyä. 1.9.2025. 
https://www.kela.fi/documents/fi/d/guest/laakkeen-rajoitettu-peruskorvaus-011025 [dostęp: 
26.01.2026] 
Kansaneläkelaitos. Kansaneläkelaitoksen päätös tarvittavista selvityksistä ja lääketieteellisistä 
edellytyksistä, joiden tulee rajoitetusti peruskorvattavan lääkkeen korvaamiseksi täyttyä. 18.12.2025. 
https://www.kela.fi/documents/fi/d/guest/laakkeen-rajoitettu-perusorvaus-010226 [dostęp: 26.01.2026]  
Tiedote. Akoramidiisista peruskorvaus 1.10.2025 alkaen korvausoikeudella 3011. 
https://www.kela.fi/ajankohtaista/akoramidiisi-1.10.2025-alkaen [dostęp: 26.01.2026] 

Medicinrådet 
2025 

Medicinrådets anbefaling vedr. acoramidis til behandling af transthyretin amyloidose med 
kardiomyopati. https://filer.medicinraadet.dk/media/oeajvidl/medicinradets-anbefaling-vedr-acoramidis-
til-attr-cm-vers-1-0-x.pdf. Version 1.0. 21. maj 2025. [dostęp: 22.01.2026] 
Kriterier vedr. behandling med acoramidis eller tafamidis til patienter med transthyretin amyloidose med 
kardiomyopati (ATTR-CM). https://filer.medicinraadet.dk/media/aateqw3o/opstarts-og-
seponeringskriterier-vedr-behandling-med-acoramidis-eller-tafamidis-til-patienter-med-attr-cm.pdf 
[dostęp: 22.01.2026] 

NICE 2026  
National Institute of Health and Care Excellence. Acoramidis for treating transthyretin amyloidosis with 
cardiomyopathy. Technology appraisal guidance. Published: 14 January 2026. 
https://www.nice.org.uk/guidance/ta1121 [dostęp: 22.01.2026] 

Nye Metoder 
2026 

ID2024_071: Akoramidis (Beyonttra) til behandling av villtype eller variant transtyretinamyloidose hos  
voksne pasienter med kardiomyopati (ATTR-CM).https://www.nyemetoder.no/metoder/id2024 071/ 
[dostęp: 26.01.2026] 

PTK 2023 

Grzybowski J, Podolec P, Holcman K et al. Diagnosis and treatment of transthyretin amyloidosis 
cardiomyopathy: A position statement of the Polish Cardiac Society. Kardiol Pol. 2023, 81(11): 1167–
1185, doi: 10.33963/v.kp.97817, indexed in Pubmed: 37768101. 
https://journals.viamedica.pl/polish_heart_journal/article/view/97551/73799 [dostęp: 29.01.2026] 





Beyonttra (akoramidis) OTAP.423.2.4.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 57/57 

11. Załączniki  

Załącznik 1. Stanowisko eksperckie – prof. dr hab. n. med. Waldemar Banasiak, Konsultant Krajowy 
w dziedzinie kardiologii 

Załącznik 2. Stanowisko eksperckie – prof. dr hab. n. med. Grzegorz Grześk, Konsultant Wojewódzki 
w dziedzinie kardiologii i farmakologii klinicznej 

Załącznik 3. Stanowisko organizacji pacjentów – Marcin Ruciński, Prezes Europejskiego Stowarzyszenia 
Pacjentów z Chorobami Sercowo-Naczyniowymi Serce na Banacha 


