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Rekomendacja nr 30/2026
z dnia 24 lutego 2026 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacja produktu leczniczego Agamree (wamorolon)
w ramach programu lekowego , Leczenie chorych z dystrofig mie$niowa
Duchenne’a (DMD) (ICD-10: G71.0)”

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu Agamree (wamorolon) w ramach
programu lekowego ,Leczenie chorych z dystrofig miesniowg Duchenne’a (DMD) (ICD-10: G71.0)"
na zaproponowanych warunkach.

Réwnoczesnie Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu Agamree (wamorolon)
w ramach programu lekowego ,Leczenie chorych z dystrofig miesniowg Duchenne’a (DMD)
(ICD-10: G71.0)”, wytacznie w populacji pacjentdéw zblizonej do populacji z badania rejestracyjnego
pod katem stopnia sprawnosci (tj. pacjentdw potrafigcych samodzielnie chodzi¢, z wynikiem testu
czasu wstawania z lezenia [TTSTAND] <10 sekund), pod warunkiem pogtebienia zaproponowanego RSS
poprzez obnizenie zaproponowanej ceny zbytu netto do poziomu zapewniajacego efektywnosé
kosztowg w wariancie analizy bez uwzglednienia wptywu na uzytecznosci opiekunéw oraz
wprowadzenia mechanizmu zabezpieczajgcego maksymalny poziom wydatkéw ptatnika publicznego
zgodnie z wynikami minimalnego scenariusza analizy wptywu na budzet.

Uzasadnienie

Oceniany wniosek dotyczy objecia refundacjg produktu leczniczego Agamree (wamorolon, WAM)
w zawiesinie doustnej w leczeniu dystrofii miesniowej Duchenne'a (ang. Duchenne muscular
dystrophy, DMD) u pacjentéw w wieku 4 lat i starszych bez utraty zdolnosci HTMF (hand-to-mouth
function) lub bez rozpoznania nocnej niewydolnosci oddechowej (tzw. late non-ambulatory stage)
wymagajacych nieinwazyjnej wentylacji (NIV) powyzej 16 godzin na dobe, w ramach nowego programu
lekowego , Leczenie chorych z dystrofig miesniowg Duchenne’a (DMD) (ICD 10: G71.0)".

Produkt Agamree obecnie moze by¢ finansowany ze srodkéw publicznych jedynie w ramach procedury
ratunkowego dostepu do technologii lekowych (RDTL) w oparciu o indywidualne zgody

Zgodnie z wytycznymi, we wnioskowanym wskazaniu zaleca sie stosowanie glikokortykosteroidow
(GKS) — gtownie prednizonu/prednizolonu lub deflazakortu. Niektére wytyczne wskazujg WAM
w dawce 6 mg/kg/d jako alternatywe obok PDN i DFZ lub jako obiecujacg terapie.

Aktualnie w analizowanym wskazaniu stosowane, poza wskazaniami rejestracyjnymi (off-label), sa:
deflazakort (DFZ) — finansowany w ramach importu docelowego oraz prednizon (PDN) — finansowany
wyltacznie w okreslonych wskazaniach, mogacych stanowi¢ choroby wspdtistniejgce u pacjentéw
z DMD. Obie terapie wskazane zostaty jako komparatory — wybdr uznano za zasadny, zgodny
z wytycznymi klinicznymi oraz opiniami ankietowanych Ekspertéw.

Ocene skutecznosci i bezpieczenstwa terapii WAM wzgledem PDN oparto przede wszystkim
na wynikach badania z randomizacjg (RCT) — VISION-DMD wraz z fazg przedtuzong badania (pacjenci
w wieku od 4 do <7 r.z., chodzacy samodzielnie, z wynikiem TTSTAND <10 sekund). Dodatkowo
przedstawiono poréwnanie posrednie z dostosowaniem populacji (MAIC).

W zwigzku z brakiem badan bezposrednio poréwnujgcych WAM z DFZ, analize poréwnawczg tych
terapii oparto na poréwnaniu posrednim z dostosowaniem populacji (MAIC) opublikowanego w formie
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3 posterdw konferencyjnych. MAIC przeprowadzono na podstawie badania VISION-DMD (dla WAM)
oraz badania FOR DMD (dla DFZ oraz PDN).

Wyniki analizy skuteczno$ci WAM wzgledem zaréwno PDN, jak i DFZ, wskazujg na brak IS rdznic
w zakresie parametréw oceny funkcji motorycznych dla wszystkich analizowanych punktéw
koncowych (p.k.). IS réznice wykazano jedynie w zakresie zmian w ocenie funkcji behawioralnych
(lek/depresja) w ocenie opiekundw w skali PARS Ill wytgcznie dla poréwnania WAM 2 mg/kg wzgledem
PDN w dawce 0,75 mg/kg. Analiza poréwnawcza bezpieczeristwa wskazuje natomiast na
wystepowanie IS réznic na korzys¢ WAM w zakresie: przyrostu w percentylach wzrostu (vs PDN, vs DFZ,
), zmian stezenia markerdw obrotu kostnego (vs PDN),

Ponadto, wyniki RCT dla
WAM wzgledem PDN wskazujg na IS réznice na niekorzys¢ WAM 6 mg/kg w zakresie supresji funkcji
nadnerczy. Nie odnotowano IS réznic w zakresie: parametréw zmian masy ciata — BMI z-score (vs PDN,
vs DFZ), jak rowniez ocenianych zdarzen niepozgdanych (vs PDN). Powyzsze wyniki nalezy
interpretowad przy uwzglednieniu ograniczen analizy klinicznej, a kluczowe stanowig rdznice pomiedzy
kryteriami wtgczenia/wykluczenia z badania VISION-DMD, azapisami proponowanego programu
lekowego. Proponowane kryteria programu lekowego dopuszczajg mozliwosé zastosowania
wamorolonu w populacji pacjentéw bez utraty zdolnosci HTMF (hand-to-mouth function) lub bez
rozpoznania nocnej niewydolnosci oddechowej (late non-ambulatory stage) wymagajgcych
nieinwazyjnej wentylacji powyzej 16 godzin na dobe. Kryteria te obejmujg zatem réwniez populacje
pacjentdw znajdujacych sie w gorszym stanie sprawnosci niz populacja kwalifikowana do badania
rejestracyjnego, ktdre stanowi podstawowe zrédto danych dotyczacych skutecznosci i bezpieczenstwa
wamorolonu.

Aktualnie brak jest dostepnych danych umozliwiajgcych wiarygodne wnioskowanie o efektywnosci
terapii u pacjentédw w gorszym stanie sprawnosci niz pacjenci spetniajacy kryteria wtgczenia do badania
rejestracyjnego
W ocenie ekonomicznej wykazano, ze stosowanie WAM wzgledem komparatoréw jest

z perspektywy NFZ/wspdlnej. Nalezy zwrdci¢ szczegdlng uwage na niepewnosc analizy
podstawowej wynikajacg z przyjetych zatozen dotyczacych: uwzglednienia w modelu wptywu na
uzytecznosci opiekundow, uwzglednienia w analizie wszystkich pacjentéw we wczesnym stadium DMD
(mtodsi pacjenci o nizszej masie ciata generujg nizsze koszty leczenia WAM) oraz przyjecia 50-letniego
horyzontu czasowego analizy (niepewnos¢ ekstrapolacji wynikéw). Nieuwzglednienie spadkéw
uzytecznosci opiekundw skutkuje oszacowaniem wartosci ICUR dla WAM vs PDN oraz vs DFZ
odpowiednio na poziomie

Wyniki analizy wptywu na budzet Wnioskodawcy wskazujg na wydatkéw ptatnika publicznego
z perspektywy NFZ o w | roku refundacji i w Il roku refundacji
w wariancie uwzgledniajgcym RSS.

Uwzgledniajgc wyniki przeprowadzonych analiz — w tym potencjalnie lepszy profil bezpieczenstwa WAM
wzgledem aktualne dostepnych GKS (PDN, DFZ) oraz znaczny wptyw na budzet ptatnika — przy
jednoczesnym istnieniu istotnych niepewnosci oszacowan analizy ekonomicznej i wptywu na budzet, majac
jednak na uwadze niezaspokojong potrzebe zdrowotng pacjentéw z DMD, ze wzgledu na brak dostepnych
danych umozliwiajgcych wiarygodne wnioskowanie o efektywnosci terapii u pacjentéw w gorszym stanie
sprawnosci niz uczestnicy badania rejestracyjnego, Prezes Agencji rekomenduje finansowanie produktu
leczniczego Agamree wytgcznie w populacji zblizonej do populacji z badania rejestracyjnego pod katem
stopnia sprawnosci, pod warunkiem wskazanym w sentenciji.
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego: Agamree (wamorolon), zawiesina doustna, 40 mg/ml, 1 butelka (100 ml), GTIN:
07640137910303, proponowana cena zbytu netto: ; wydawanego bezpfatnie w nowym
programie lekowym ,Leczenie chorych z dystrofig miesniowg Duchenne’a (DMD) (ICD 10: G71.0)”,
w ramach nowej grupy limitowe]. Produkt leczniczy Agamree jest przeznaczony do codziennego
stosowania doustnego, w dawce zaleznej od masy ciata (zalecana dawka wynosi 6 mg/kg mc/d
u pacjentéw o mc <40 kg; u pacjentow o mc 240 kg zalecana dawka wynosi 240 mg (tj. 6 ml) raz na dobe).
Problem zdrowotny

Dystrofie miesniowe (miopatie dystroficzne) (ICD-10: G71.0) cechuja sie zwyrodnieniem i zanikiem
miesni w nastepstwie uwarunkowanych genetycznie defektéw réinych sktadnikdw komorek
miesniowych. Wyrdznia sie dystrofie miesniowe wrodzone oraz dystrofie miesniowe o pdzniejszym
poczatku klinicznym tj. dystrofinopatie (dystrofie miesniowe Duchenne’a i Beckera), dystrofie
obreczowo-konczynowe, jak réwniez dystrofie twarzowo-topatkowo-ramieniowe.

DMD jest ciezkim, postepujgcym schorzeniem nerwowo-miesniowym, ktére ostatecznie jest
Smiertelne. Wystepuje niemal wytgcznie u mezczyzn, przy szacowanej czestosci wystepowania
od 1:3500 do 1:9300 przypadkdéw wsrdd meskich urodzen.

DMD zaczyna sie we wczesnym dzieciistwie i we wstepnej fazie moze wystgpi¢ opdznienie
w osiggnieciu etapéw rozwoju tj. chodzenie (po 18 mies. zycia), ktéremu towarzyszy opdzinienie
w mowie i w ogdlnym rozwoju. Stosunkowo czesto wystepujg: autyzm, problemy behawioralne,
niepokdj czy zaburzenia obsesyjno-kompulsywne. Nieleczone dzieci rzadko nabywajg zdolnos¢ do
biegania lub skakania. Utrata niezaleznosci chodzenia wystepuje miedzy 6 a 13 r.z. ($rednia: 9,5 r.2.)
u pacjentow nieleczonych steroidami. Szybko rozwija sie przykurcz stawdw, skolioza, ostabienie miesni
klatki piersiowej, prowadzgc do zaburzen czynnosci ptuc. Mediana dtugosci zycia pacjentéw z DMD
wynosi ok. 30 lat. Nieleczeni pacjenci umierajg z powodu niewydolnosci oddechowej i kardiomiopatii.

Wedtug danych NFZ liczba pacjentéw (unikalne numery ID) z rozpoznaniem gtéwnym ICD-10: G71.0
(dystrofia miesniowa) wyniosta tgcznie 3 249 w 2024 r. oraz 3 147 w 2025 r. (dane do 31.10.2025 r.),
przy czym nalezy zaznaczyé, ze rozpoznanie G71.0 moze obejmowaé réwniez inne dystrofie
miesniowe, w zwigzku z czym nie jest mozliwe okreslenie doktadnej liczebnosci pacjentéw z DMD.

Wedtug ankietowanych Ekspertdw obecnie na DMD w Polsce choruje ogétem ok. 800-1300 pacjentéw,
w tym 720-1180 oséb od 4 r.z. Natomiast populacja zawezona dodatkowo do pacjentéw bez utraty
zdolnosci HTMF (hand-to-mouth function) lub bez rozpoznania niewydolnosci oddechowej
wymagajacej nieinwazyjnej wentylacji (NIV) powyzej 16 godzin na dobe wynosi ok. 500-960 pacjentéw.
Dodatkowo, liczba nowych zachorowan w Polsce wynosi ok 30-40/rok.

Alternatywna technologia medyczna

Whioskodawca, jako komparatory dla ocenianej technologii wskazat prednizon oraz deflazakort. Obie
terapie sg stosowane w leczeniu DMD poza wskazaniami rejestracyjnymi (off-label) — DFZ jest
sprowadzany w ramach procedury importu docelowego, a PDN jest finansowany wylgcznie
w okreslonych wskazaniach, moggcych wspdétwystepowad u pacjentow z DMD. Wybor uznano zasadny,
zgodny z wytycznymi klinicznymi oraz opiniami ankietowanych Ekspertéw.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Wamorolon jest dysocjacyjnym kortykosteroidem, ktéry selektywnie wigze sie z receptorem
glikokortykoidowym, co wywotuje dziatanie przeciwzapalne poprzez hamowanie transkrypcji genéw
za posrednictwem NF-kB, lecz prowadzi do mniejszej aktywacji transkrypcyjnej innych gendw.
Dodatkowo, hamuje aktywacje receptora mineralokortykoidowego przez aldosteron. Ze wzgledu
na swojg specyficzng strukture, wamorolon prawdopodobnie nie jest substratem dla 10 dehydrogenaz
11R-hydroksysteroidowych i nie podlega miejscowej amplifikacji tkankowej. Doktadny mechanizm,
poprzez ktdry wamorolon wywiera swoje dziatanie terapeutyczne u pacjentéw z DMD, nie jest znany.



Rekomendacja nr 30/2026 Prezesa AOTMIT z dnia 24 lutego 2026 r.

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL) Agamree jest wskazany do stosowania
w leczeniu dystrofii miesniowej Duchenne'a (DMD) u pacjentéw w wieku 4 lat i starszych.
Whnioskowane wskazanie jest wezsze niz wskazanie rejestracyjne — ogranicza populacje docelowg
do pacjentdw bez utraty zdolnosci HTMF (hand-to-mouth function) lub bez rozpoznania nocnej
niewydolnosci oddechowej (tzw. late non-ambulatory stage) wymagajacych NIV wentylacji powyzej
16 godzin na dobe.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Kluczowych informacji o skutecznosci i bezpieczeristwa WAM wzgledem PDN dostarczyty badania —
RCT VISION-DMD (VB15-004; WAM [2 mg/kg mc, 6 mg/kg mc] vs PDN [0,75 mg/kg mc] vs PLB; faza
z randomizacjq: 0-24 tyg., faza cross-over: 24-48 tyg.; WAM 6 mg/kg mc: n=28; PDN 0,75 mg/kg mc:
n=31) wraz z fazg przedtuzong badania (VB15-LTE; WAM [2 mg/kg mc, 6 mg/kg mc]; okres leczenia:
maksymalnie 30 mies.). Nie odnaleziono badan bezposrednio poréwnujacych WAM z DFZ.

W zwigzku powyzszym, w ramach analizy poréwnawczej WAM z DFZ oparto sie na poréwnaniu
posrednim z dostosowaniem populacji (MAIC), opublikowanym wytgcznie w formie 3 posteréw
konferencyjnych (WAM [2 mg/kg mc, 6 mg/kg mc] vs DFZ [0,9 mg/kg mc]), w ktérym przedstawiono
réwniez wyniki dla poréwnania WAM z PDN (0,75 mg/kg mc). MAIC przeprowadzono na podstawie
badania VISION-DMD (dla WAM) oraz badania FOR DMD (dla DFZ oraz PDN).

Skutecznos¢
WAM vs PDN

Poréwnanie bezposrednie — VISON-DMD (faza gfdwna oraz przedtfuzona, pacjenci od 4 do <7 r.z.,
potrafigcy samodzielnie chodzic)

Nie odnotowano IS réznic w zakresie oceny funkcji motorycznych pomiedzy grupg WAM 6 mg/kg a PDN
w zadnym z analizowanych punktéw korcowych (TTSTANDV, TTCLIMBV, TTWRV, 6 MWT(D) oraz
NSAA). Wyniki badania VISON-DMD wskazujg na IS réznice jedynie w zakresie zmian w ocenie funkgji
behawioralnych (lek/depresja) w ocenie opiekunéw w skali PARS Ill wytgcznie dla poréwnania WAM
2 mg/kg wzgledem PDN w dawce 0,75 mg/kg (réznica zmian: 1,28; 95% Cl: 0,21; 2,35); brak IS réznic
dla WAM 6 mg/kg vs PDN 0,75 mg/kg).

Poréwnania posrednie

W analizie posredniej MAIC nie wykazano IS réznic pomiedzy WAM a PDN w zakresie ocenianych
parametréw funkcji motorycznych tj. skali TTSTAND i 6MWT.

WAM vs DFZ
Poréwnania posrednie

W analizie posredniej MAIC nie wykazano IS rdznic pomiedzy WAM a DFZ w zakresie ocenianych
parametréw funkcji motorycznych tj. skali TTSTAND i 6MWT.

WAM vs GKS ogétem (PDN,DFZ)

Poréwnania posrednie

Analiza posrednia danych dla WAM 6 mg/kg z fazy przedtuzonej badania VISION-DMD wzgledem
historycznej grupy kontrolnej leczonej tradycyjnymi GKS nie wykazata IS rdéinic w zadnym
z analizowanych punktéw korncowych (m.in. TTSTANDV, TTCLIMBV, TTRWV, 6MWT, NSAA).
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Bezpieczeristwo
WAM vs PDN

Poréwnanie bezposrednie — VISON-DMD (faza gftowna oraz przedtuzona, pacjenci od 4 do <7 r.z.,
potrafigcy samodzielnie chodzic)

Wyniki wskazujg na IS réznice na korzy$¢ WAM 6 mg/kg w zakresie:

— przyrostu w percentylach wzrostu (Srednia rdéznica zmian=4,98; 95% Cl: 0,75; 9,21; p=0,02), gdzie
w grupie WAM odnotowano przyrost w percentylach wzrostu, natomiast w grupie PDN doszto
do spadku percentyla wzrostu (opdznienie wzrostu);

— zmiany stezenia markeréw obrotu kostnego:
e osteokalcyna [ng/mL]: $rednia réznica zmian=17,1 (95% Cl: 9,3; 24,9); p<0,001;
e PINP [ng/mL]: $rednia réznica zmian=128,8 (95% Cl: 67,2; 190,4); p<0,001;
e CTX1[nmol/L]: 394 (95% CI: 272; 516); p<0,001;

korzystny wptyw potwierdzono réwniez w

Wyniki wskazujg na IS réznice na niekorzys¢ WAM 6 mg/kg w zakresie supresji funkcji nadnerczy
(Srednia réznica zmian=-36; 95% Cl: -68; -4; p=0,03).

Nie odnotowano IS rdznic w zakresie: parametrdw zmian masy ciata — BMI z-score (przyrost w obu
grupach badania), jak réwniez wszystkich ocenianych zdarzen niepozadanych (m.in.: utrata z badania
ogdtem, AE prowadzace do przerwania leczenia, TEAE ogétem, powazne TEAE >3 stopnia). Po 24 tyg.
leczenia wsrdd uczestnikdw badania VISION-DMD nie odnotowano zgondw oraz ciezkich zdarzen
niepozadanych (SAE) niezaleznie od grupy badane;j.

Poréwnania posrednie

Zgodnie z analizg MAIC w okresie leczenia trwajgcym 48-52 tyg. Srednie wartosci z-score dla wzrostu
wzrosty w grupie leczonej WAM 6 mg/kg/dobe (+0,29 SDS) i ulegty obnizeniu w grupie leczonej PDN
(— 0,30 SDS). Wyniki poréwnania posredniego przeprowadzonego na podstawie danych z 2,5 lat
wskazujg na dalszy wzrost czynnika z-score wzrostu (o +0,09 SDS) w grupie leczonej WAM (dawkowanie
elastyczne 2-6 mg/kg/dobe) oraz dalszy spadek z-score wzrostu w grupie leczonej PDN (—0,69 SDS).

W zakresie zmian wskaznika masy ciata wyniki poréwnania posredniego wskazujg na zwiekszenie
z-score BMI w pordwnaniu z wartoscig wyjsciowa niezaleznie od zastosowanego leczenia. Wzrost
wskaznika BMI z-score nominalnie czesciej odnotowywano w grupach pacjentéw leczonych
prednizonem (WAM vs PDN: 12,8% vs 26,9%).
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WAM vs DFZ

Zgodnie z analiza MAIC w okresie leczenia trwajgcym 48-52 tyg. srednie wartosci Z-score dla wzrostu
wzrosty w grupie leczonej WAM 6 mg/kg/dobe (+0,29 SDS) i ulegty obnizeniu w grupie leczonej DFZ
(—0,50 SDS). Wyniki poréwnania posredniego przeprowadzonego na podstawie danych z 2,5 lat
wskazujg na dalszy wzrost czynnika z-score wzrostu (o +0,09 SDS) w grupie leczonej WAM oraz dalszy
spadek z-score wzrostu w grupie leczonej DFZ (-1,0 SDS).

W zakresie zmian wskaznika masy ciata wyniki poréwnania posredniego wskazujg na zwiekszenie
z-score BMI w pordwnaniu z wartoscig wyjsciowa niezaleznie od zastosowanego leczenia. Wzrost
wskaznika BMI z-score nominalnie czesciej odnotowywano w grupach pacjentéw leczonych DFZ
(WAM vs DFZ: 12,8% vs 30,4%).

WAM vs

Ograniczenia

Kluczowym ograniczeniem analizy klinicznej sg réznice pomiedzy kryteriami witgczenia/wykluczenia
z badania VISION-DMD, a zapisami proponowanego programu lekowego.

Nalezy zwrdcié szczegdlng uwage, ze wskazanie wnioskowane okreslone zapisami PL obejmuje szersza
grupe pacjentdw niz w badaniu rejestracyjnym — w gorszym stanie sprawnosci tzn. pacjentéw bez
utraty zdolnosci HTMF (hand-to-mouth function) lub bez rozpoznania nocnej niewydolnosci
oddechowej (late non-ambulatory stage) wymagajgcych NIV powyzej 16 godzin na dobe. Do badania
rejestracyjnego kwalifikowano wytgcznie pacjentéw: w wieku od 4 do ponizej 7 lat, o wadze >13,0 kg
i £39,9 kg, ktérzy potrafig samodzielnie chodzi¢ i wykonac test wstawania z lezenia (TTSTAND) w czasie
<10 sekund. Ponadto, w ramach badania VISION-DMD wykluczano pacjentéw obecnie leczonych lub
pacjentow, ktorzy byli wczesniej leczeni doustnymi glikokortykosteroidami lub innymi lekami
immunosupresyjnymi, natomiast zgodnie z zapisami proponowanego programu lekowego do leczenia
moga by¢ kwalifikowani pacjenci, wymagajgcy kontynuacji leczenia, ktorzy byli leczeni substancjami
czynnymi finansowanymi w programie lekowym w ramach innego sposobu finansowania terapii
(za wyjgtkiem trwajgcych badan klinicznych tych lekéw), pod warunkiem, ze w chwili rozpoczecia
leczenia spetniali kryteria kwalifikacji do programu lekowego.

Pacjenci wtgczeni do badania VISION-DMD byli mtodsi i w lepszym stanie sprawnosci niz pacjenci
kwalifikowani do PL, w zwigzku z czym jedynie czesciowo odwzorowujg populacje, ktéra docelowo
bedzie leczcona WAM w ramach PL. Dostepne dane w kontekscie powyzszych ograniczen generujg
niepewnos$¢ co do mozliwosci jednoznacznego wnioskowania o efektywnosci terapii u pacjentow
W gorszym stanie sprawnosci niz pacjenci spetniajgcy kryteria wtgczenia do badania rejestracyjnego —
aktualnie dostepne jedynie

Nalezy podkresli¢, ze analizowane pordwnania MAIC zostaty opublikowane jedynie w formie posterow
konferencyjnych, co wptywa na ich wiarygodnos¢é.

Pozostate ograniczenia przedstawiono w Analizie Weryfikacyjnej (AWA).
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Propozycje instrumentdw dzielenia ryzyka
Zaproponowano mechanizm dzielenia ryzyka polegajacy na

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
Przeprowadzono analize uzytecznosci kosztow (CUA) z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) oraz
wspadlnej (NFZ i pacjenta) w dozywotnim (50-letnim) horyzoncie czasowym.
Zgodnie z oszacowaniami Wnioskodawcy stosowanie WAM w miejsce komparatoréw jest

z perspektywy NFZ/wspdlnej. Oszacowany ICUR z perspektywy NFZ wynosi:
— WAM vs PDN: w wariancie z RSS oraz 281 343 PLN/QALY bez RSS;
— WAM vs DFZ: w wariancie z RSS oraz 291 772 PLN/QALY bez RSS.

Ceny progowe produktu leczniczego Agamree wynoszg odpowiednio w wariancie z/bez RSS:
WAM vs PDN:
WAM vs DFZ:

Ograniczenia

Nalezy zwréci¢ uwage na niepewnosé zatozen analizy podstawowej Wnioskodawcy, ktére znaczaco
wplywajg na wartos¢ parametru ICUR tj. m.in.: wszyscy pacjenci znajdujg sie we wczesnym stadium
DMD (mtodsi pacjenci o nizszej masie ciata generujg nizsze koszty leczenia WAM), czy uwzglednienie
w modelu uzytecznosci opiekundw (pominiecie spadkéw uzytecznosci opiekunéw powoduje
wartosci ICUR dla WAM vs PDN oraz vs DFZ odpowiednio do

Ograniczenie analizy ekonomicznej stanowi réwniez brak
dtugoterminowych danych dotyczacych skutecznosci WAM (koniecznos¢ ekstrapolacji na horyzont
czasowy analizy). Dodatkowo zidentyfikowano ograniczenia modelu tj. brak mozliwosci redukcji dawki
do 2 mg/kg/d zgodnie z zapisami PL, jak réwniez brak zmniejszenia skutecznosci leczenia z powodu
zmniejszenia dawki WAM.

Obliczenia wtasne Agencji
Nie przeprowadzono obliczen wtasnych.

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

Analiza kliniczna nie zawiera RCT dowodzgcego wyzszosci interwencji nad deflazakortem, w zwigzku
z czym zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji. Wnioskodawca oszacowat ceny zbytu
netto, przy ktérych koszty poréwnywanych terapii sg réwne: ceny nie istniejg (ponizej 0).

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
NFZ oraz wspdlnej (NFZ + pacjent; z uwagi na sposéb finansowania komparatoréw).

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

Wyniki analizy wskazujg, ze objecie refundacjg leku Agamree spowoduje zmiane wydatkéow NFZ:

— zuwzglednieniem RSS: i
odpowiednio w | i Il roku;

— bez uwzglednienia RSS: wzrost o ok. 85,13 min PLN i ok. 72,47 mIn PLN odpowiednio w | i Il roku.
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Sktadowa

kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Agamree w wariancie z RSS wynosi
w | roku i w Il roku analizy.

Ograniczenia
Gtéwnym ograniczeniem analizy wptywu na budzet sg zatozenia Wnioskodawcy w zakresie liczebnosci
populacji oraz udziatéw w rynku w oparciu o Opinie ekspertéw
ankietowanych w procesie analizy wnioskowanego produktu leczniczego wskazuja, iz zatozona przez
Whnioskodawce liczebnos¢ populacji populacja moze by¢ (liczebnos$¢ populacji

wskazana przed ekspertéow w zakresie 560-960). Podobnie, eksperci wskazujg na mozliwe wyisze
przejecie rynku przez WAM (nawet 90-100%) ze wzgledu na potencjalnie lepszy profil bezpieczeristwa
w pordéwnaniu z obecnie stosowanymi GKS. Powyzsze wigze sie z wysokg niepewnoscig i skutkuje
prawdopodobnie kosztami poniesionymi przez ptatnika publicznego.

Obliczenia wtasne Agencji

Analitycy Agencji przeprowadezili obliczenia wtasne z wykorzystaniem modelu Wnioskodawcy przy
zatozeniu, ze WAM przejmie 100% udziatéw wsrdd pacjentéw leczonych GKS (wariant maksymalny
konserwatywny). Zgodnie z oszacowaniami w wariancie z RSS, decyzja o objeciu refundacjg leku
Agamree bedzie wigzac sie ze wydatkdéw ptatnika

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego

Ankietowani przez Agencje eksperci zgtosili uwagi dotyczace kwalifikacji pacjentéw do programu
lekowego w zakresie: kryteriow kwalifikacji (uwzglednienie test 6-minutowego marszu (6MWT),
réwniez przy kwalifikacji), badan przy kwalifikacji (pomiar wzrostu i masy ciata u chodzgcych chtopcéw
w czasie obserwacji; obowigzkowa densytometria).

Analitycy Agencji zwracajg uwage na zapisy dotyczgce kryteridw wytgczenia z PL, odnoszacych
sie do braku skutecznosci leczenia definiowanego jako stwierdzenie znaczgcej progresji choroby
w oparciu o zwalidowane w DMD testy/skale funkcjonalne. Nalezy rozwazy¢ doprecyzowanie terminu
»,zhaczgca progresja choroby” (okreslenie warunkéw stwierdzenia progresji) oraz wskazanie
testow/skal funkcjonalnych jakie powinny by¢ wykorzystane (w zapisach PL dotyczacych
monitorowania leczenia wymieniono: PUL [Performance of Upper Limb], TTCLIMB [Time taken to climb
4 stairs] oraz NSAA [North Star Ambulatory Assesment]).

Nalezy réwniez podkresli¢, ze wskazanie okreslone zapisami PL obejmuje szerszg grupe pacjentéw,
w gorszym stanie sprawnosci niz w badaniu rejestracyjnym — pacjentéw w wieku 4 lat i starszych bez
utraty zdolnosci HTMF (hand-to-mouth function) lub bez rozpoznania nocnej niewydolnosci
oddechowej (tzw. late non-ambulatory stage) wymagajacych NIV powyzej 16 godzin na dobe.
Do badania VISION-DMD (dostarczajgcego kluczowych danych o efektywnosci WAM) kwalifikowano
wyftacznie pacjentéw w wieku od 4 do ponizej 7 lat, o wadze >13,0 kg i <39,9 kg, ktérzy potrafig
samodzielnie chodzi¢ i wykonad test wstawania z lezenia (TTSTAND) w czasie <10 sekund. Nalezy mie¢
na uwadze, Ze obecnie istniejg wytacznie ograniczone dane umozliwiajgce wnioskowanie
o efektywnosci terapii dla pacjentéw w gorszym stanie sprawnosci niz pacjenci spetniajgcy kryteria
wiaczenia do badania rejestracyjnego

W przypadku decyzji o zawezeniu populacji objetej refundacjg w ramach programu lekowego, nalezy
dostosowad zapisy programu lekowego m.in. w zakresie uwzglednionych testéw/skal funkcjonalnych
(tj. dodanie skali TTSTAND).
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Omoéwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

Odnaleziono 5 rekomendacji klinicznych (6 dokumentéw) odnoszgcych sie do wnioskowanego
wskazania (brazylijskie — Araujo 2023; brytyjskie — BTS 2024, DMD UK Standard 2025,
DMD UK Standard 2025a; francuskie — FSPN 2024; oraz Malaga 2024).

Wszystkie wytyczne zgodnie zalecajg stosowanie GKS (gtéwnie prednizonu/prednizolonu
lub deflazakortu) w leczeniu DMD. Niektére wytyczne wskazujg WAM (w dawce 6 mg/kg/d) jako
alternatywe obok PDN i DFZ (DMD UK Standard 2025/2025a) lub jako obiecujgcg terapie, jednak
wazne jest przeprowadzenie badania bezposrednio poréwnujgcego WAM z innymi GKS (Araujo 2023).
Wytyczne zalecajg rozpoczecie terapii od najmtodszych lat (BTS 2024) lub precyzujg wiek rozpoczecia
terapii GKS na 4-6 lat najlepiej w schemacie codziennym (DMD UK Standard 2025/2025a).

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 3 pozytywne rekomendacje refundacyjne (HAS 2024, NICE 2025, SMC 2025) oraz ocene
korzysci IQWIG/G-BA 2024. W pozytywnych rekomendacjach podkres$la sie prawdopodobnie lepszy
profil bezpieczenstwa WAM wzgledem dostepnych GKS (w zakresie zahamowania wazrostu,
negatywnego wptywu na kosSci), jednoczesnie zwraca sie uwage na niepewnos$¢ co do:
dtugoterminowego bezpieczenstwa WAM, wptywu leczenia WAM na pacjentdw starszych
i w pozniejszych stadiach choroby, wplywu wczes$niejszego leczenia GKS na skutecznos¢ WAM
(w badaniu pacjenci stosowali uprzednio GKS przez 6 mies.), wptywu na ryzyko ztaman i opdznienie
dojrzewania pfciowego). Natomiast w opinii IQWIG/G-BA 2024 wskazano niewymierng dodatkowg
korzy$¢ dla pacjentéw w ocenianym wskazaniu, poniewaz dane naukowe nie pozwalaja
na oszacowanie ilosciowe.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Agamree w ocenianym
wskazaniu jest finansowany w 2 krajach UE i EFTA (Niemcy, Stowenia).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 26.11.2025 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.1513.2025.20.RBO), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg produktu
leczniczego Agamree (wamorolon), w ramach nowego programu lekowego ,Leczenie chorych z dystrofig miesniowa
Duchenne’a (DMD) (ICD 10: G71.0)” na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z pdin. zm.),
po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci nr 25/2026.
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