Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 75/2026 z dnia 8 czerwca 2026 roku
w sprawie oceny leku Amvuttra (vutrisiran) w ramach programu
lekowego B.162. ,Leczenie pacjentow z kardiomiopatia
(ICD-10: ES5, 142.1)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Amvuttra (vutrisiran), roztwdr do wstrzykiwan w amputko-
strzykawce, 25 mg/0,5 ml, GTIN 04150181110077, we wskazaniu: leczenie
dorostych pacjentdw z kardiomiopatiq w przebiegu amyloidozy transtyretynowej
z niewydolnosciq serca w klasach czynnosciowych I-lll NYHA w ramach
istniejgcego programu lekowego B.162 ,Leczenie pacjentow z kardiomiopatiq
(ICD-10: E85, 142.1)".

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Whnioskowang technologiq jest Amvuttra (wutrisyran), roztwor do wstrzykiwan
w amputko-strzykawce, 25 mg/0,5 ml, GTIN 04150181110077 podawany
podskdrnie w leczeniu kardiomiopatii w przebiequ amyloidozy transtyretynowej
w ramach istniejgcego programu lekowego B.162 ,Leczenie pacjentow
z kardiomiopatiq (ICD-10: E85, 142.1)".

Wutrisyran to ustabilizowany chemicznie, dwuniciowy, maty interferujgcy kwas
rybonukleinowy (siRNA), ktdrego dziatanie jest ukierunkowane swoiscie
na mRNA kodujgcy wariantowqg i (lub) niezmutowanq (dzikiego typu)
transtyretyne (TTR). Obecny w leku ligand umozliwia dostarczenie siRNA
do hepatocytow. Interferujgc z RNA, wutrisyran wywotuje rozpad mRNA TTR
w waqtrobie, a w efekcie zmniejszenie stezenia w surowicy wariantowego
i amyloidogennego biatka TTR typu dzikiego, a tym samym zmniejszenie
odktadania sie amyloidu TTR w tkankach.

Problem zdrowotny

Amyloidoza transtyretynowa serca (ATTR-CM) to posta¢ kardiomiopatii
wywotana odktadaniem sie w miesSniu sercowym nierozpuszczalnych witdkien
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amyloidowych powstajgcych z nieprawidfowo zmienionej transtyretyny (TTR).
Prowadzi do sztywnosSci miesnia sercowego, zaburzen napetniania jam serca
i w konsekwencji do niewydolnosci serca. Wyrdznia sie dwie formy: dzikiego typu
(ATTRwt) oraz dziedziczng (ATTRv). W poczqtkowych klasach NYHA objawy
sq skgpe lub nieswoiste, co utrudnia rozpoznanie. Do najczestszych nalezq:
postepujgca dusznos¢ wysitkowa, fatwa meczliwosé, kotatania serca, obrzeki
obwodowe. 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-Il) pozwala
spowolni¢ progresje choroby, poprawic jakosc¢ zycia i zmniejszyc ryzyko zgonu.
Nowe terapie dodatkowo zwiekszajg potencjat dtugoterminowej stabilizacji
choroby.

Aktualnie podstawgq terapii przyczynowej jest tafamidis (stabilizator tetrameru
TTR), ktory redukuje smiertelnosc i hospitalizacje kardiologiczne, szczegdlnie jesli
leczenie rozpocznie sie we wczesnych klasach NYHA. Dostepne sq takze nowe
terapie: akoramidis oraz wutrisyran (RNAi), z potwierdzonq skutecznosciq
w badaniach klinicznych. Leczenie objawowe obejmuje gtownie diuretyki petlowe
i optymalizacje stylu zycia.

Alternatywne technologie medyczne

Za wybrany komparator dla wnioskowanej technologii wnioskodawca uznat
leczenie tafamidisem (klasa czynnosciowa NYHA I-1I) oraz aktualne leczenie
standardowe, tj. terapie podtrzymujgcqg (BSC) w przypadku pacjentow w klasie
NYHA Ill. Wybor ten jest zgodny z aktualnym statusem refundacyjnym
oraz wytycznymi praktyki klinicznej. Alternatywngq terapiq jest takze akoramidis,
ktory ma zblizony do tafamidisu mechanizm dziatania i uzyskat pozytywng
warunkowq rekomendacje Prezesa Agencji (dla leku Beyonttra).

Epidemiologia

ATTR-CM jest chorobqg rzadkg, w Polsce rozpoznawangq z istotnym opdznieniem
Z powodu nieswoistych objawow oraz ograniczonej swiadomosci diagnostyczne;.
W populacji polskiej choroba jest niedoszacowana, dotyczy najczesciej mezczyzn
po 60.-70. r.z., ale wystepuje rowniez postac dziedziczna.

Dowody naukowe

Dane na temat efektow klinicznych ocenianego leku pochodzq gtdwnie z badania
RCT HELIOS-B, w ktorym wykazano istotnq statystycznie redukcje ryzyka
wystgpienia pierwszorzedowego, ztoZonego punktu koricowego (zgon z dowolnej
przyczyny lub zdarzenia sercowo-naczyniowe) wzgledem placebo (HR=0,67),
przy jednoczesnym nizszym odsetku zdarzern w grupie wutrisyranu (39 vs 53%
dla 36 mies. okresu obserwacji). Efekt terapeutyczny miat charakter opozniony
i narastat w czasie, co byfo widoczne w stopniowej separacji krzywych
Kaplana-Meiera. W analizie Smiertelnosci catkowitej wykazano istotne



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 75/2026 z dnia 08.06.2026 r.

statystycznie i klinicznie zmniejszenie ryzyka zgonu (HR=0,66; p=0,045 dla 42
mies. obserwacji), przy czym efekt ujawniat sie po kilkunastu miesigcach leczenia
i utrzymywat w dtuzszym okresie obserwacji. W odniesieniu do jakosci zycia
(KCCQ-0S) odnotowano istotng statystycznie przewage wutrisyranu (réznica 8,7
pkt vs. placebo; p<0,001), wskazujgcg na spowolnienie pogorszenia stanu
zdrowia pacjentow. W analizie zmiany klasy NYHA, nieco wiekszy odsetek
pacjentow w grupie wutrisyranu osiggat stabilizacje lub poprawe stanu
klinicznego (66 vs 56%). Jednoczesnie w podgrupach, szczegdlnie w klasie NYHA
Ill, obserwowane korzysci w grupie leczonej wutrisyranem nie osiggaty istotnosci
statystycznej, co by¢ moze wiqzato sie z matq liczebnosciq pacjentow.

Poréwnania posrednie

Nie odnaleziono badan bezposrednio (head-to-head) porédwnujgcych wutrisyran
z tafamidisem lub akoramidisem. Z dostepnych poréownan posrednich wynika,
Ze efekty kliniczne tafamidisu, akoramidisu i wutrisyranu sq bardzo podobne —
brak istotnych statystycznie roznic.

Wytyczne kliniczne

Amerykanskie wytyczne kliniczne ACC 2025 oraz globalne wytyczne iCARDIO
2025 uznajg za rownorzedne wobec siebie terapie modyfikujgce przebieg
choroby z zastosowaniem tafamidisu, akoramidisu lub wutrisyranu.

Problem ekonomiczny

W wariancie z RSS w populacji uwzgledniajgcej chorych w klasach
czynnosciowych NYHA I-Il ICUR wynidst w perspektywie NFZ
i wspdlnej, natomiast w klasie czynnosciowej NYHA Ill (BSC) ICUR wynidst

oraz odpowiednio w perspektywie NFZ i wspdlnej.
Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy objecie refundacjq produktu
leczniczego Amvuttra w wariancie podstawowym spowoduje

W aktualnej sytuacji, przy refundacji tafamidisu i (potencjalnie) akoramidisu,
koszty terapii wutrisyranem nie powinny byc¢ wyzZsze niz wymienionych powyzej
lekow.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono siedem dokumentow zawierajgcych rekomendacje refundacyjne
dla przedmiotowego wskazania: pozytywnqg rekomendacje francuskg HAS 2026,
warunkowo pozytywne: niderlandzkq ZN 2025, angielskqg NICE 2025 i kanadyjskg
CDA-AMC 2026 oraz negatywne: hiszpariskqg CIMP 2025 i duriskq Medicinradet
2026, a takze dokument G-Ba 2026 wskazujgcy na brak dodatkowej korzysci
klinicznej wnioskowanego leku. Pozytywne rekomendacje uzasadniono
skutecznosciq kliniczng i profilem bezpieczenstwa wutrisyranu zblizonymi
do tafamidisu i/lub akoramidisu oraz czesciowym zaspokojeniem potrzeby
medycznej. Poza rekomendacjqg HAS 2026 wszystkie odnalezione rekomendacje
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uzalezniaty finansowanie wutrisyranu od uscislenia kryteriow wifqczenia
i wytgczenia z leczenia oraz utrzymania proponowanych kosztow leku lub ich
obnizenia. Negatywne rekomendacje wydano z uwagi na niekorzystny stosunek
kosztow do efektow leczenia i dostepnosc technologii alternatywnych.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce, na 30 krajow
UE i EFTA, produkt leczniczy Amvuttra (wutrisyran) we wnioskowanym
wskazaniu jest refundowany tylko w Niemczech.

Gtowne argumenty decyzji

e Wyniki badan klinicznych wskazujq, ze wutrisyran ma podobnq skutecznos¢
do refundowanego juz komparatora (tafamidisu).

e Brak danych dot. skutecznosci praktycznej i bezpieczeristwa wutrisyranu.

e Wytyczne towarzystw miedzynarodowych uznajq za réownorzedne wobec
siebie terapie z zastosowaniem tafamidisu, akoramidisu lub wutrisyranu.

e Koszty terapii wutrisyranem sq wielokrotnie wyzsze niz koszty terapii
tafamidisem.

e Refundacja wutrisyranu na zaproponowanych warunkach spowoduje bardzo
duzy wzrost obcigzenia budzetu ptfatnika.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pdin. zm.), w
zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o sSwiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkow publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: OTAP.4131.1.2026
,Whniosek o objecie refundacjg leku Amvuttra (wutrisyran) we wskazaniu leczenie dorostych pacjentow z
kardiomiopatia w przebiegu amyloidozy transtyretynowej, w ramach programu lekowego B.162 »Leczenie
pacjentow z kardiomiopatig (ICD-10: E85, 142.1)«”, data ukonczenia: 27.05.2026 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (Medison Pharma sp. z o.0.).

Zakres wylqgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Medison Pharma sp. z o.o.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie 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), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.
Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Medison Pharma sp. z o.o.



