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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Beyonttra (akoramidis)
w ramach programu lekowego B.162 , Leczenie pacjentéw z kardiomiopatia
(ICD-10: ES85, 142.1)”

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Beyonttra (akoramidis)
w ramach programu lekowego B.162 ,Leczenie pacjentow z kardiomiopatig (ICD-10: E85, 142.1)",
pod warunkiem pogtebienia instrumentu dzielenia ryzyka (RSS).

Uzasadnienie

Ocena dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Beyonttra (akoramidis) w leczeniu dorostych
pacjentéow z kardiomiopatia w przebiegu amyloidozy transtyretynowej (ATTR-CM), w ramach
istniejgcego programu lekowego B.162 , Leczenie pacjentow z kardiomiopatig (ICD-10: E85, 142.1)".

Zgodnie z wytycznymi, we wnioskowanym wskazaniu zaleca sie rownorzednie stosowanie
akoramidisu, tafamidisu oraz wutrisiranu. Niektére wytyczne precyzujg klase czynnosciowg NYHA —
zalecajac stosowanie wymienionych terapii w klasach I-1ll, lub w klasach I-1l z wyzszg sitg zalecen oraz
w klasie 1l z nieco nizszg sitg zalecen.

Aktualnie w analizowanym wskazaniu, w programie lekowym B.162, finansowany jest tafamidis, ktory
— podobnie jak akoramidis — jest stabilizatorem transtyretyny (TTR).

W zwigzku z brakiem badan bezposrednio pordéwnujacych akoramidis z tafamidisem, ocene
skutecznosci i bezpieczenstwa terapii oparto na wynikach poréwnania posredniego metoda Buchera,
opracowanego przez Wnioskodawce. Wyniki analizy wskazujg na brak istotnych statystycznie (IS)
roznic zaréwno w hierarchicznej ocenie skutecznosci obejmujacej zgony z dowolnej przyczyny oraz
hospitalizacje z przyczyn sercowo-naczyniowych, jak réwniez w osobnych analizach dla tych punktéw
koncowych. IS réznice odnotowano wytgcznie dla wyniku testu 6-minutowego marszu (6-MWT),
wskazujgc na korzystniejszy efekt w zakresie tolerancji wysitku w grupie pacjentéw leczonych
tafamidisem. Wyniki dotyczace jakosci zycia nie réznity sie IS pomiedzy poréwnywanymi terapiami.
Wyniki w zakresie bezpieczenstwa wskazujg, ze akoramidis i tafamidis charakteryzujg sie zblizonym
ogélnym profilem bezpieczenstwa (np. poréownywalne odsetki TEAEs, w wiekszosci nieistotne
statystycznie réznice), jednak réznig sie charakterem poszczegdlnych kategorii TEAEs. U pacjentow
stosujgcych akoramidis rzadziej wystepowaty zaburzenia dotyczgce serca, natomiast u pacjentéw
stosujgcych tafamidis — korzystniejszy profil dotyczacy zaburzen zotgdkowo-jelitowych
i neurologicznych. W grupie akoramidisu czesciej obserwowano biegunke, zaburzenia uktadu
nerwowego, dne moczanowag oraz zaburzenia nerek i drég moczowych. Nalezy podkresli¢ niepewnosci
analizy wynikajgce m.in. z wystepowania heterogenicznosci badan wykorzystanych do poréwnania
(w populacji, raportowaniu TEAEs, czasie prowadzenia badan). Dodatkowo nalezy zwréci¢ uwage,
ze w badaniu ATTRibute-CM, mozliwe byto réwnoczesne stosowanie tafamidisu po 12 miesigcach
(ok. 15% w grupie akoramidisu vs 23% w placebo). Nieznany jest wptyw potencjalnej interferenc;ji
dwdch aktywnych stabilizatorow TTR (akoramidis i tafamidis) na wyniki badania.

W ramach analizy ekonomicznej Wnioskodawca poréwnat stosowanie akoramidisu i tafamidisu technika
analizy minimalizacji kosztow (CMA), argumentujac takie podejscie faktem braku istotnych statystycznie
roéznic w skutecznosci klinicznej lekéw w poréwnaniu posrednim. Natomiast analitycy Agencji zwracajg
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uwage, ze przyjeta przez Wnioskodawce technika analityczna, powinna byé stosowana wytgcznie, jesli
wykazano réwnorzednosé efektow zdrowotnych poréwnywanych terapii. Wskazujgc na wystepowanie
IS réznic pomiedzy terapiami w niektérych parametrach oceny skutecznosci oraz bezpieczenstwa oraz
ograniczenia wykorzystanej metody Buchera, preferowang i adekwatng technikg analityczng jest analiza
uzytecznosci kosztéw (CUA). Oszacowania Whnioskodawcy wskazujg, ze stosowanie akoramidisu
wzgledem tafamidisu jest w wariancie z RSS, w wariancie bez RSS — drozsze.

Nalezy zaznaczy¢, ze przyjete w analizie ekonomicznej zatozenia (m.in. roczny horyzont, brak
uwzglednienia Smiertelnosci, zakoniczenia leczenia lub zmiany leku z tafamidisu na akoramidis lub
odwrotnie), bedace konsekwencjg zastosowanej techniki analitycznej (CMA), nie pozwalajg na
wiasciwe ujecie wptywu tych czynnikdw na koszty inkrementalne. Ponadto, Wnioskodawca nie
uwzglednit zréznicowania czasu terapii oraz zatozyt jednakowy schemat dawkowania obu lekéw, a tym
samym brak rdznic w przestrzeganiu planu leczenia (compliance) — zgodnie z ChPL akoramidis
przyjmuje sie dwa razy na dobe (po dwie tabletki), natomiast tafamidis — raz na dobe (po jedne;j
kapsutce). Wydaje sie, ze opisane wyze] zatozenie — szczegdlnie w populacji obcigzonej wieloma
chorobami i w zaawansowanym wieku — jest nieuzasadnione, a jego przyjecie obniza wiarygodnos¢
przeprowadzonej analizy.

Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy wskazujg na wydatkow ptatnika publicznego
w wariancie uwzgledniajgcym RSS o w | roku refundacji i w |l roku refundaciji.
Z kolei w wariancie bez RSS objecie refundacjg leku Beyonttra spowoduje wzrost wydatkow NFZ
02,68 min PLN w | roku i 7,94 mIn PLN w Il roku obowigzywania decyzji.

Uwzgledniajgc wyniki i ograniczenia analizy klinicznej (mozliwa przewaga komparatora w zakresie wyniku
6-MWT, niejednoznaczny profil bezpieczenstwa, nieznany wplyw potencjalnej interferencji dwadch
aktywnych stabilizatoréw TTR na wyniki badania — réwnoczesne stosowanie akoramidisu i tafamidisu
u 15% pacjentéw w grupie akoramidisu i 23% w grupie placebo), a jednoczesnie niepewnosci zatozen
analizy ekonomicznej, a takze mozliwo$¢ poszerzenia wachlarza terapeutycznego we wnioskowanym
wskazaniu bez dodatniego wptywu na budzet, przychylajac sie do stanowiska Rady Przejrzystosci, Prezes
Agencji rekomenduje finansowanie produktu leczniczego Beyonttra na warunkach okreslonych
w sentencji. W zwigzku z niepewnosciami przedstawionej analizy klinicznej zaleca sie szczegdlne
monitorowanie efektywnosci klinicznej rozpatrywanej terapii.

W odniesieniu do prosby Ministerstwa Zdrowia o przeanalizowanie zasadnosci usuniecia z kryteriéw
wyltgczenia programu punktu: 3) przeszczepienie serca lub wgtroby, prosze o przyjecie ponizszego.

Prezes Agencji uznaje za zasadne usuniecie z kryteriow wylfaczenia z programu punktu:
3) przeszczepienie serca lub waqtroby wytacznie dla akoramidisu (ze wzgledu na zapisy ChPL dla
produktu leczniczego Vyndagel (tafamidis) — szczegdty w czesci Uwagi do programu lekowego).
Jednoczesnie zwraca uwage, ze ze wzgledu na zréznicowane postepowanie kliniczne w zaleznosci
od formy ATTR (dzikiego typu — ATTRwt oraz dziedziczna — ATTRv), decyzja o wytgczeniu pacjenta
z programu powinna by¢ podejmowana indywidualnie z uwzglednieniem sytuacji klinicznej pacjenta.
Réwnoczesnie Prezes Agencji zwraca uwage na zasadnos$¢ rozwazenia ujednolicenia kryteridw
kwalifikacji do programu lekowego (brak przeszczepu serca lub wgtroby w wywiadzie) z ww. kryterium
wytaczenia z programu.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego Beyonttra (akoramidis), tabletki powlekane, 356 mg, 120 szt., GTIN 04057598029926,
proponowana cena zbytu netto: , wydawanego bezptatnie w programie lekowym B.162
,Leczenie pacjentéw z kardiomiopatig (ICD-10: E85, 142.1)”, w ramach nowej grupy limitowej.
Problem zdrowotny

Amyloidoza transtyretynowa serca (ATTR-CM) to infiltracyjna postaé kardiomiopatii wywotana
odktadaniem sie w miesniu sercowym nierozpuszczalnych wtdkien amyloidowych powstajgcych
z nieprawidtowo zmienionej transtyretyny (TTR). Dochodzi do sztywnosci miesnia sercowego,
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zaburzen jego napetniania i w konsekwencji do niewydolnosci serca, zwykle poczgtkowo z zachowang
frakcjg wyrzutowg (HFpEF). Wyréznia sie dwie formy: dzikiego typu (ATTRwt) oraz dziedziczng (ATTRv).
W poczatkowych klasach NYHA objawy sg skape lub niespecyficzne, co utrudnia rozpoznanie.
Do najczestszych nalezg: postepujaca duszno$é¢ wysitkowa, tatwa meczliwo$é, kofatania serca,
sporadyczne obrzeki obwodowe. Objawy czesto przypominajg HFpEF lub kardiomiopatie przerostowa.
Charakterystyczne sg tzw. red flags, m.in. nietypowa niewydolnos¢ serca, przerost lewej komory przy
niskim QRS, zespdt ciesni nadgarstka lub neuropatia. Nieleczona ATTR-CM cechuje sie niekorzystnym
rokowaniem, a mediana przezycia w objawowej fazie niewydolnosci serca wynosi 2-3,5 roku. Wczesne
rozpoznanie i wdrozenie leczenia (szczegdlnie NYHA I-ll) pozwala spowolnié¢ progresje choroby,
poprawié jakosé zycia i zmniejszy¢ ryzyko zgonu. Nowe terapie dodatkowo zwiekszajg potencjat
dtugoterminowej stabilizacji choroby.

ATTR-CM jest chorobg rzadkg, w Polsce rozpoznawang z istotnym opdznieniem z powodu nieswoistych
objawdéw oraz ograniczonej swiadomosci diagnostycznej. W populacji polskiej choroba jest
niedoszacowana; dotyczy najczesciej mezczyzn po 60.-70. r.z.

Od uruchomienia programu lekowego w listopadzie 2024 r. do pazdziernika 2025 r. w PL B.162
tafamidisem leczonych byto 177 pacjentdw.

Alternatywna technologia medyczna

Whioskodawca jako komparator dla ocenianej technologii, wskazat tafamidis, finansowany aktualnie
w PL B.162 , Leczenie pacjentéw z kardiomiopatig (ICD-10: E85, 142.1)”. Wybor uznano za zasadny,
zgodny z wytycznymi oraz praktyka kliniczna.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Akoramidis jest specyficznym stabilizatorem TTR. Akoramidis zaprojektowano tak, aby nasladowat
chronigcy przed chorobg wariant genetyczny (T119M) poprzez tworzenie wigzan wodorowych
z sgsiadujgcymi resztami seryny w obu miejscach wigzania tyroksyny w tetramerze. Taka interakcja
zwieksza stabilizacje tetrameru, hamujac jego dysocjacje do monomerdw, a tym samym spowalniajgc
proces amyloidogenny prowadzacy do ATTR-CM.

Akoramidis stosowany jest doustnie, dwa razy na dobe (w dawce dwdch tabletek).

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) Beyonttra jest wskazany w leczeniu
kardiomiopatii w przebiegu amyloidozy transtyretynowej typu dzikiego lub dziedzicznej u dorostych
pacjentow.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne jest zgodne z zarejestrowanym, natomiast zaweza dodatkowo
populacje kryteriami wiaczenia do PL, tj. m.in. klasa czynnos$ciowa NYHA I-ll, grubos¢ przegrody
miedzykomorowe] przekraczajgca 12 mm oraz wynik testu 6-minutowego chodu (6-MWT) powyzej
100 m u pacjentdw bez ograniczen ruchowych.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Kluczowe wyniki analizy skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa akoramidisu wzgledem tafamidisu
pochodzg z porédwnania posredniego metoda Buchera, przeprowadzonego na podstawie badan
z randomizacjg (RCTs) ATTRibute-CM (akoramidis vs placebo) i RCT ATTR-ACT (tafamidis vs placebo) —
miedzynarodowych, Il fazy, podwdjnie zaslepionych.

Skutecznos¢

Wyniki porédwnania posredniego wskazujg na brak istotnych statystycznie (IS) rdznic zaréwno
w hierarchicznej ocenie skutecznosci obejmujgcej zgony z dowolnej przyczyny oraz hospitalizacje
z przyczyn sercowo-naczyniowych, jak i dla osobnych poréwnan dla zgonéw oraz dla hospitalizacji
sercowo-naczyniowych. IS réznice odnotowano wytacznie dla wyniku testu 6-minutowego marszu
(6-MWT), wskazujac na lepsza tolerancje wysitku w grupie leczonej tafamidisem (LSMD=-36,08; 95%Cl:
-62,00; -10,16; p=0,0064).

Wyniki w zakresie jakoSci zycia (kwestionariusz KCCQ-OS) nie réznity sie IS pomiedzy terapiami.
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Bezpieczeristwo

Wyniki poréwnania posredniego wskazujg, ze akoramidis i tafamidis charakteryzujg sie zblizonym
ogélnym profilem bezpieczenstwa (np. poréwnywalne odsetki TEAEs, w wiekszosci nieistotne
statystycznie OR), jednak réznia sie charakterem poszczegdlnych kategorii TEAEs.

U pacjentow stosujgcych akoramidis rzadziej wystepowaty zaburzenia dotyczgce serca (OR=0,56;
95%Cl: 0,33; 0,96; p=0,0348), natomiast u pacjentéw stosujgcych tafamidis — korzystniejszy profil
dotyczacy zaburzen zotgdkowo-jelitowych i neurologicznych. W grupie akoramidisu czesciej
obserwowano biegunke (OR=3,29; 95%Cl: 1,50; 7,22; p=0,003), zaburzenia ukfadu nerwowego
(OR=1,77; 95%Cl: 1,06; 2,95; p=0,0279), dne moczanowg (OR=2,34; 95%Cl: 1,05; 5,23; p=0,0376) oraz
zaburzenia nerek i drég moczowych (OR=1,83; 95%Cl: 1,07; 3,11; p=0,0264).

Ograniczenia

Jako gtéwne ograniczenia nalezy wskaza¢ brak badan bezposrednio poréwnujacych akoramidis
z tafamidisem. Wiarygodno$é wnioskowania na podstawie wynikéw poréwnan posrednich jest
ograniczona szczegdlne w kontekscie wystepowania heterogenicznosci badan wykorzystanych
do poréwnania (réznice pomiedzy badaniami ATTRibute-CM i ATTR-ACT m.in. w populacji,
raportowaniu TEAEs, czasie prowadzenia badan). Dodatkowo, w badaniu ATTRibute-CM, zgodnie
z decyzjg badacza, mozliwe byto stosowanie tafamidisu po 12 miesigcach (ok. 18% pacjentow),
a odsetek jego stosowania réznit sie pomiedzy ramionami badania (ok. 15% w grupie akoramidisu vs
23% w placebo). Warto rédwniez zwréci¢ uwage na potencjalng interferencje dwdch aktywnych
stabilizatorow TTR (akoramidis i tafamidis), co utrudnia jednoznaczne przypisanie obserwowanych
efektdw klinicznych wytacznie akoramidisowi. Nie zidentyfikowano dowodéw potwierdzajacych
skutecznos¢ praktyczng akoramidisu we wnioskowanym wskazaniu.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjnej (AWA).
Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka
Zaproponowano instrument dzielenia ryzyka (RSS) jakim jest

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Przeprowadzono analize minimalizacji kosztéw (CMA) w rocznym horyzoncie czasowym,
z perspektywy NFZ (tozsamej ze wspdlng).

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie akoramidisu w miejsce tafamidisu jest

w skali roku o z uwzglednieniem RSS i drozsze o ok. 235 tys. PLN bez uwzgledniania RSS.

Roczny koszt leczenia produktem leczniczym Beyonttra w wariancie z RSS wynosi
Ograniczenia

Przyjeta technika analityczna (CMA) powinna by¢ stosowana wytgcznie, jesli wykazano réwnorzednosé
efektdw zdrowotnych poréwnywanych terapii. W opinii analitykéw Agencji, wobec niejednoznacznych
wynikéw pordwnania akoramidisu i tafamidisu oraz ograniczen wykorzystanej metody Buchera, wyniki
analizy minimalizacji kosztodw nalezy traktowac z ostroznoscis.

Przyjete w analizie zatozenia (roczny horyzont, brak uwzglednienia $miertelnosci, zakonczenia leczenia
lub zmiany leku z tafamidisu na akoramidis lub odwrotnie) nie pozwalajg na wtasciwe ujecie wptywu
wymienionych czynnikdw na koszty inkrementalne. Ponadto, Whnioskodawca nie uwzglednit
zréznicowania czasu terapii, wskazujgc na jednakowy schemat dawkowania obu lekéw i zaktadajac brak
roéznic w przestrzeganiu planu leczenia (compliance) — zgodnie z ChPL akoramidis przyjmuje sie dwa razy
na dobe (po dwie tabletki), natomiast tafamidis —raz na dobe (po jednej kapsutce). Wydaje sie, ze opisane
wyzej zatozenie — szczegdlnie biorgc pod uwage obcigzenie chorobg i zaawansowany wiek czesci chorych
— jest nieuzasadnione, a jego przyjecie obniza wiarygodnosc¢ przeprowadzonej analizy.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w AWA.
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Obliczenia wtasne Agencji

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 wyrobéw
medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z pézn. zm.)

Zachodza okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji. CZN leku Beyonttra, przy ktérej koszt terapii
lekiem Beyonttra nie jest wyzszy od kosztu terapii lekiem Vyndagel wynosi 13 104,45 PLN.

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), tozsamg z perspektywg wspdlng (NFZ+pacjent).

Oszacowano liczbe pacjentdw stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu nowym
na  pacjentéw w | roku oraz  pacjentéw w Il roku.

Wyniki analizy wskazujg, ze objecie refundacjg leku Beyonttra spowoduje wydatkow ptatnika
publicznego w wariancie z RSS o:

- w | roku refundacji;
- w Il roku refundacji.

Z kolei w wariancie bez RSS objecie refundacjg leku Beyonttra spowoduje wzrost wydatkow NFZ
02,68 min PLN w | roku i 7,94 mIn PLN w Il roku obowigzywania decyzji.

Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Beyonttra w wariancie
podstawowym analizy z RSS wynosi w | roku i w |l roku analizy.

Ograniczenia

Analiza obarczona jest znaczng niepewnoscig wynikajgcg przede wszystkim z trudnosci w wiarygodnym
oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej. Ponadto, przeprowadzona analiza wrazliwosci jest
niewystarczajgca — ogranicza sie jedynie do oceny wptywu udziatéw rynkowych akoramidisu.
Dodatkowo, zatozenie 50% przejecia rynku nie zostato odpowiednio uzasadnione, a stanowiska
ekspertow byty rozbiezne.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w AWA.

Obliczenia wtasne Agencji

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego

Ministerstwo Zdrowia zwrdcito sie z prosbg do Agencji o ocene zasadnosci usuniecia z kryteriow
wyfaczenia proponowanego programu lekowego punktu: 3) przeszczepienie serca lub wgtroby, w $lad
za opinig ekspertow z dedykowanego Zespotu Koordynacyjnego opiniujgcych ww. program. Nalezy
jednak miec¢ na uwadze, ze oprdcz ww. kryterium wytaczenia z programu, podobne kryterium znajduje
sie w kryteriach kwalifikacji do PL: 7) brak przeszczepu serca lub wgtroby w wywiadzie. Usuniecie
wytgcznie kryterium wykluczenia dot. przeszczepienie serca lub watroby, przy jedoczesnym
pozostawieniu kryterium wtgczenia skutkowatoby brakiem mozliwosci wtgczania do leczenia w PL
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pacjentéw po przeszczepie serca lub watroby, a jednoczesnie umozliwitoby kontynuacje leczenia
pacjentéw, ktdrzy wymagali transplantacji juz w trakcie leczenia w programie.

W opinii konsultantow w dziedzinie kardiologii — Konsultanta Krajowego (KK), jak i Konsultanta
Wojewddzkiego (KW) wykluczenie z leczenia pacjentdw po przeszczepieniu serca i watroby jest
nieuzasadnione.

Rozwazane usuniecie kryterium wytgczenia pacjentdw po przeszczepach (serca lub watroby) w PL
dotyczy zaréwno akoramidisu, jak i tafamidisu. Nalezy mie¢ na uwadze, ze zgodnie z ChPL Vyndagel
(tafamidis), ze wzgledu na brak odpowiednich danych, nalezy przerwac¢ stosowanie tafamidisu
po przeszczepieniu narzadu, natomiast w ChPL Beyonttra (akoramidis) podkreslono jedynie, ze lek nie
byt badany u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby, wiec nie zaleca sie stosowania w tej grupie.

W badaniach rejestracyjnych akoramidisu pacjenci z prawdopodobnym przeszczepem serca w ciggu
roku od badania przesiewowego byli wykluczani, a transplantacje serca i wszczepienie urzadzenia
wspomagajacego prace serca traktowano jako punkty réwnowazne ze zgonem, co odzwierciedla
uznanie takich przypadkdéw za kraricowy etap choroby. Brak odniesienia do pacjentéw po przeszczepie
watroby. Natomiast w przypadku badan dla tafamidisu, w kryteriach wytaczenia z badania
uwzgledniono przebyty przeszczep watroby/serca oraz urzgdzenie wspomagajace prace serca.

Wiekszo$¢ wytycznych klinicznych, w tym polskie wytyczne kliniczne (PTK 2023) nie odnosza
sie bezposrednio do mozliwosci stosowania terapii akoramidisem lub tafamidisem u pacjentéw
po transplantacji. Jedynie portugalskie wytyczne SPC 2025 wskazujg, ze u pacjentdw z amyloidoza
ATTRv, po przeszczepieniu watroby, u ktérych wystepujg objawy zajecia serca lub progresja choroby,
mozna rozwazy¢ stosowanie terapii m.in. stabilizatorami TTR. Z kolei w niektérych rekomendacjach
refundacyjnych odniesiono sie do kryterium przeszczepienia watroby i/lub serca w ramach
zdefiniowania populacji podlegajacej refundacji: w Medicinrddet 2025 (Dania) — przeszczepienie
watroby jako kryterium wytgczenia, CIPM 2025 (Hiszpania) — brak przeszczepienia serca lub watroby
w wywiadzie jako kryterium wigczenia oraz przeszczepienie watroby lub serca jako kryterium
wylfaczenia; oraz AIFA 2025 (Wtochy) — przeszczepienie serca oraz wszczepienie urzgdzenia
wspomagajacego prace serca jako kryterium wykluczenia.

Pozostate uwagi do programu lekowego zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjnej.
Omadwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Nie dotyczy.

Omoéwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

Odnaleziono 5 dokumentéw rekomendaciji klinicznych odnoszacych sie do wnioskowanego wskazania —
krajowe: polskie — PTK 2023, amerykanskie — ACC 2025, portugalskie — SPC 2025; oraz miedzynarodowe:
WHF 2023, iCARDIO 2025. Nalezy podkresli¢, ze oceniany lek (akoramidis) zostat dopuszczony do obrotu
w lutym 2025 r., w zwigzku z czym nie zostat ujety w zaleceniach wydanych wczesniej (PTK 2023,
WHF 2023). W leczeniu pacjentéw z ATTR-CM, wszystkie wytyczne zgodnie zalecajg stosowanie
tafamidisu, przy czym wytyczne z 2023 r. wskazujg tafamidis jako lek pierwszego wyboru (PTK 2023 -
niezaleznie od wspotwystepowania polineuropatii, WHF 2023 — chorzy w klasach I-lll NYHA, szczegdlnie
I-Il stanowig kandydatéw do leczenia). Natomiast pozostate, bardziej aktualne wytyczne zalecajg
rownorzednie stosowanie akoramidisu, tafamidisu oraz wutrisiranu. Wytyczne amerykanskie ACC 2025
wskazujg na brak wystarczajgcych dowodéw na przewage ktérejkolwiek z wymienionych terapii
modyfikujgcych przebieg choroby (kryteria kwalifikacji obejmujg m.in. objawowg niewydolnos¢ serca
odpowiadajgca klasie I-lll NYHA), a ich wybor powinien by¢ zalezny od ceny/wysokosci refundacji,
dostepnosci, czy preferowanej przez pacjenta drogi podania. Wytyczne iCARDIO 2025 wskazujg na silng,
rownorzedng rekomendacje dla wszystkich trzech terapii. Wytyczne SPC 2025 rdwniez sitg zalecen
pozycjonujg wymieniane terapie réwnorzednie — zalecajg ich stosowanie u pacjentéw z chorobg w klasie
I-Il NYHA [I, B], natomiast nalezy rozwazy¢ ich zastosowanie w przypadku obecnosci choroby
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w klasie Il NYHA [lla, B]. Dodatkowo, wskazano, iz nalezy rozwazy¢ zastosowania patisiranu u pacjentow
z ATTRwWt/ATTRv-CM w klasie I-Il NYHA (nizsza sita zalecenr — lla, B).

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono dziesie¢ rekomendacji refundacyjnych dla przedmiotowego wskazania: pozytywng
francuskg HAS 2025 oraz warunkowo pozytywne: hiszparnskg CIMP 2025, duriskg Medicinradet 2025,
finskg Kela 2025, szwedzkg TLV 2025, niderlandzka ZN 2025, angielskg NICE 2026, portugalska
Infarmed 2026 i norweskg Nye Metoder 2026, a takze dokument G-Ba/IQWIG 2025 dot. dodatkowej
korzysci klinicznej wnioskowanego leku. W ww. rekomendacjach wskazuje sie na poréwnywalny
lub réwnowazny do tafamidisu profil skutecznosci i bezpieczenstwa akoramidisu oraz zapewniane przez
ten lek czesciowe zaspokojenie potrzeby medycznej. Wszystkie odnalezione rekomendacje poza
dokumentem HAS 2025 uzalezniaty finansowanie akoramidisu od uscislenia kryteridw wtgczenia
i wytgczenia z leczenia izastosowania mechanizméw obnizania kosztéw. G-Ba/ IQWIG uznaje,
ze w $wietle dostarczonych danych nie jest mozliwe udowodnienie dodatkowej korzysci
klinicznej akoramidisu.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Beyonttra w ocenianym
wskazaniu jest finansowany w 10 krajach UE i EFTA (Austria, Belgia, Butgaria, Dania, Finlandia, Irlandia,
Luksemburg, Niemcy, Szwecja, Wtochy).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 21.11 2025 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.2318.2025.10.DGO), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg produktu
leczniczego produktu Beyonttra (akoramidis), w ramach programu lekowego B.162 ,Leczenie pacjentéw z kardiomiopatia
(ICD-10: E8S5, 142.1)"na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z pdzn. zm.), po uzyskaniu
stanowiska Rady Przejrzystosci nr 28/2026.
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1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 28/2026.

2. Whniosek o objecie refundacjg leku Beyonttra (akoramidis) we wskazaniu leczenie dorostych pacjentow z kardiomiopatig
w przebiegu amyloidozy transtyretynowej, w ramach programu lekowego B.162 ,Leczenie pacjentéw z kardiomiopatia
(ICD-10: E85, 142.1)”. Analiza weryfikacyjna OTAP.423.2.4.2025. Data ukoriczenia: 17.02.2026 r..



