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Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Streszczenie

Cel

Celem analizy jest ocena wplywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowego Fun-
duszu Zdrowia (NFZ), finansowania ze $Srodkéw publicznych dapagliflozyny (Forxiga®, AstraZe-
neca AB) w leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych w wieku powyzej 18 lat:

1) w trojlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodna sulfonylomocz-
nika po niepowodzeniu leczenia terapia skojarzona metforminy i pochodnej sulfonylo-
mocznika, z okreslonym poziomem HbA1lc = 8% oraz z BMI = 30 kg/m?;

2) w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub z insuling i doustnymi lekami przeciwcu-
krzycowymi po niepowodzeniu leczenia insuling w monoterapii lub insuling i doustnymi
lekami przeciwcukrzycowymi, z okres§lonym poziomem HbAlc = 8% oraz z BMI 2 30
kg/m?.

Wyniki badan wskazuja, ze u chorych otylych wystepuje zwiekszone ryzyko rozwoju insulino-
opornosci, a tym samym trudnosci w kontroli glikemii oraz zwiekszona czesto$¢ powiktan ser-
cowo-naczyniowych, zgonu z powodu zdarzen sercowo-naczyniowych i zgonu z jakiegokolwiek
powodu. W badaniu Glonger 2013, obejmujacym 83 021 chorych z cukrzyca typu 2, wykazano
silny zwiazek otylosci ze zwiekszona czestoscia hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca.
Zgodnie z wnioskami autoréw badania Glonger 2013 zapobieganie wzrostowi masy ciata i pro-
mowanie utraty masy ciata moze by¢ kluczowe w redukcji czestosci wystepowania hospitalizacji
z powodu niewydolnosci serca u tych chorych. Oprocz korzysci zdrowotnych bezposrednio
przektada sie to na aspekt finansowy w postaci oszczednosci zwigzanych z mniejsza liczba ho-
spitalizacji oraz dodatkowo podkre$la, iz chorzy z BMI = 30 kg/m? stanowia populacje, ktéra
moze odnie$¢ najwieksze korzysci z odpowiedniego leczenia, wplywajacego na obnizenie masy
ciata. Z kolei wyniki badan wlaczonych do analizy klinicznej jednoznacznie wskazuja na utrate
masy ciata podczas stosowania dapagliflozyny, co moze mieé wplyw nie tylko na lepsza kontrole
glikemii i poprawe jakosci zycia chorych, ale réwniez czesto$¢ wystepowania zdarzen sercowo-
naczyniowych i zwiazanych z nimi hospitalizacji oraz przezycie chorych, zwlaszcza ze dapagli-
flozyna oprécz redukcji masy ciata powoduje réwniez obnizenie ci$nienia krwi. Zapobieganie
wzrostowi masy ciata, ktéry obserwowany jest szczeg6lnie czesto podczas leczenia insuling,
moze przyczyniac sie do prewencji przedwczesnej Smierci z powodu cukrzycy typu 2.

Whioskowana do objecia refundacja populacja jest wezsza niz populacja objeta wskazaniem
rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego. Ograniczenie to ma na celu zapewnie-
nie dostepnosci do terapii najbardziej potrzebujacym chorym, ktérzy moga odnie$¢ najwiecej
korzysci ze stosowania dapagliflozyny, w tym chorym z otytoscia. Jednocze$nie moze stuzy¢ za-
chowaniu kontroli budzetu ptatnika publicznego.

Strategia analityczna

Analize przeprowadzono w 2-letnim horyzoncie czasowym z perspektywy podmiotu zobowia-
zanego do finansowania Swiadczeni ze Srodkéw publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia
(NFZ) oraz perspektywy wspélnej NFZ i pacjenta.

W scenariuszu istniejacym przyjeto, ze po nieskuteczno$ci metforminy w skojarzeniu z pochod-
na sulfonylomocznika zostanie dodana insulina, natomiast po nieskutecznosci insuliny w mono-
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Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Koszt insuliny, metforminy, pochodnych sulfonylomocznika oraz paskéw diagnostycznych do
oznaczania stezenia glukozy we krwi przyjeto zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia na
wrzesien-pazdziernik 2014 r. - uwzgledniono udziat poszczegblnych preparatéw i wyrobow w
rynku wedtug danych sprzedazowych NFZ za 2013 rok. Koszt igiet i nakluwaczy ze wzgledu na
brak refundacji pobrano z portalu Medmess - obliczono Srednia arytmetyczna kosztow dla do-
stepnych wyrob6éw medycznych.

Dawki dobowe lekéw przyjeto zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego, DDD wg WHO
oraz badaniami klinicznymi, natomiast zuzycie paskéw diagnostycznych, igiet i nakluwaczy do
kontroli glikemii przyjeto w oparciu o wytyczne Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego z
2014r.

Niepewne parametry dotyczace docelowej liczby chorych w kolejnych latach analizy testowano

w ramach scenariusza minimalnego i maksymalnego. Pozostate parametry, takie jak -
daw-

kowanie insuliny, zuzycie paskéw i nakluwaczy testowano w ramach deterministycznej analizy

wrazliwosci.

Wyniki

Ponizej przedstawiono podsumowanie wynikéw analizy podstawowej z perspektywy NFZ.

Chorzy po nieskutecznosci MET + SU

Liczebnos¢ docelowej populacji chorych oszacowano na _ pacjentow odpowiednio
w i1l roku analizy.

e Prognozowane obciazenia budzetowe w scenariuszu istniejacym oszacowano na -

_ odpowiednio w [ i Il roku analizy.

e Prognozowane obciagzenia budzetowe w scenariuszu nowym oszacowano na -

_ odpowiednio w [ i II roku analizy.
o Koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) wyniesie _
I o powiednio w i1l roku analizy
e Prognozowane dodatkowe wydatki zwiazane z wprowadzeniem finansowania dapagli-

flozyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowied-

nio w 1i Il roku analizy.

Chorzy po nieskutecznosci INS + OADs
Liczebnos¢ docelowej populacji chorych oszacowano na ||| | B pacientéw odpowiednio
w i1l roku analizy.

e Prognozowane obciazenia budzetowe w scenariuszu istniejacym oszacowano na -

I oo vvicdnio w I i 11 roku analizy.

e Prognozowane obcigZenia budzetowe w scenariuszu nowym oszacowano na -

_ odpowiednio w [ i II roku analizy.
o Koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) wyniesie _
I o powiednio w1 i Il roku analizy
e Prognozowane dodatkowe wydatki zwiazane z wprowadzeniem finansowania dapagli-

flozyny w analizowanym wskazaniu wyniosa ||| GTcNNcCCEEEEEEE o0 vied-

nio w 1i Il roku analizy.
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Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
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Stowa kluczowe

dapagliflozyna, cukrzyca typu 2, analiza wptywu na system ochrony zdrowia
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Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wptywu na system ochrony zdrowia

1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym budzet Narodowe-
go Funduszu Zdrowia (NFZ), finansowania ze $rodkéw publicznych dapagliflozyny
(Forxiga®, AstraZeneca AB) w leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych w wieku powyzej 18
lat:

1) w tréjlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodng sulfony-
lomocznika po niepowodzeniu leczenia terapig skojarzong metforminy i pochod-
nej sulfonylomocznika, z okreslonym poziomem HbAlc = 8% oraz z BMI = 30
kg/m?;

2) w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub z insuling i doustnymi lekami prze-
ciwcukrzycowymi po niepowodzeniu leczenia insuling w monoterapii lub insuli-
ng i doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, z okreslonym poziomem HbAlc 2
8% oraz z BMI = 30 kg/m?.

Wyniki badan wskazuja, Zze u chorych otytych wystepuje zwiekszone ryzyko rozwoju
insulinoopornosci, a tym samym trudnosci w kontroli glikemii oraz zwiekszona czestos¢
powiktan sercowo-naczyniowych, zgonu z powodu zdarzen sercowo-naczyniowych i
zgonu z jakiegokolwiek powodu.}23 W badaniu Glonger 2013, obejmujgcym 83 021
chorych z cukrzyca typu 2, wykazano silny zwigzek otytosci ze zwiekszong czestoscig
hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca. Zgodnie z wnioskami autoréw badania
Glonger 2013 zapobieganie wzrostowi masy ciata i promowanie utraty masy ciata moze
by¢ kluczowe w redukcji czestosci wystepowania hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca u tych chorych. Oprocz korzysci zdrowotnych bezposrednio przektada sie to na
aspekt finansowy w postaci oszczednosci zwigzanych z mniejszg liczbg hospitalizacji
oraz dodatkowo podkresla, iz chorzy z BMI = 30 kg/m? stanowig populacje, ktéra moze
odnie$¢ najwieksze korzysci z odpowiedniego leczenia, wptywajgcego na obnizenie ma-
sy ciata. Z kolei wyniki badan wtgczonych do analizy klinicznej jednoznacznie wskazujg
na utrate masy ciata podczas stosowania dapagliflozyny, co moze mie¢ wptyw nie tylko
na lepsza kontrole glikemii i poprawe jakosci zycia chorych,® ale réwniez czestos¢ wy-
stepowania zdarzen sercowo-naczyniowych i zwigzanych z nimi hospitalizacji oraz
przezycie chorych, zwlaszcza ze dapagliflozyna oprocz redukcji masy ciata powoduje
réwniez obnizenie ci$nienia krwi. Zapobieganie wzrostowi masy ciata, ktéry obserwo-
wany jest szczeg6lnie czesto podczas leczenia insuling, moze przyczynia¢ sie do prewen-
cji przedwczesnej smierci z powodu cukrzycy typu 2.

Whnioskowana do objecia refundacjg populacja jest wezsza niz populacja objeta wskaza-
niem rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego.® Ograniczenie to ma na
celu zapewnienie dostepnosci do terapii najbardziej potrzebujgcym chorym, ktérzy mo-
g3 odnies$¢ najwiecej korzysci ze stosowania dapagliflozyny, w tym chorym z otytoscia.
Jednoczesnie moze stuzy¢ zachowaniu kontroli budzetu ptatnika publicznego.
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Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wptywu na system ochrony zdrowia

2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

Dapagliflozyna (Forxiga®, AstraZeneca AB) nie jest aktualnie refundowana w Polsce.”

Whioskowane jest wprowadzenie finansowania preparatu Forxiga® ze Srodkéw pu-
blicznych w ramach wykazu lekow refundowanych we wskazaniu refundacyjnym:

1) w trojlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodng sulfony-
lomocznika po niepowodzeniu leczenia terapiag skojarzong metforminy i pochod-
nej sulfonylomocznika, z okreslonym poziomem HbAlc = 8% oraz z BMI = 30
kg/m?;

2) w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub z insuling i doustnymi lekami prze-
ciwcukrzycowymi po niepowodzeniu leczenia insuling w monoterapii lub insuli-
ng i doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, z okreslonym poziomem HbAlc =
8% oraz z BMI = 30 kg/m?;

w celu poprawy kontroli glikemii u dorostych chorych w wieku powyzej 18 lat z cukrzy-
cg typu 2 dla dostepnej prezentacji doustnej leku, tj. tabl. powl.,, 10 mg, 30 tabl.

Zgodnie z art. 15. p. 2 ustawy refundacyjnej: ,Do grupy limitowej kwalifikuje sie lek po-
siadajacy te samg nazwe miedzynarodowg albo inne nazwy miedzynarodowe, ale po-
dobne dziatanie terapeutyczne, zblizony mechanizm dziatania oraz srodek spozywczy
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyréb medyczny, przy zastosowaniu naste-
pujacych kryteridéw:

1) tych samych wskazan lub przeznaczen, w ktorych sg refundowane;
2) podobnej skutecznosci.8

Dapagliflozyna nie spetnia powyzszych kryteriéw, ze wzgledu na brak istniejgcej grupy
limitowej, w ktérej bytyby substancje czynne o tej samej nazwie miedzynarodowej lub
innej nazwie, ale zblizonym mechanizmie dziatania (brak finasowania ze $rodkéw pu-
blicznych innych lekéw z grupy inhibitoréw SGLT-2).” Tym samym, dapagliflozyna kwa-
lifikuje sie do osobnej grupy limitowe;j.

Wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja utworzenie nowej grupy limi-
towej w ramach katalogu A 1. Leki refundowane dostepne w aptece na recepte w
calym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okre-
slonym stanem Klinicznym, przy wysokosci limitu finansowania na poziomie ceny
detalicznej.

Zgodnie z art. 13 ust. 3 ustawy: ,Jezeli analiza kliniczna, o ktérej mowa w art. 25 pkt 14
lit. c tiret pierwsze, nie zawiera randomizowanych badan klinicznych, dowodzgcych
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to urzedowa cena zbytu leku musi by¢
skalkulowana w taki sposob, aby koszt stosowania leku wnioskowanego do objecia re-
fundacja nie byt wyzszy niz koszt technologii medycznej, w rozumieniu ustawy o swiad-
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Tab. 2. Wnioskowana cena dapagliflozyny {Forxiga, tabl. powl., 10 mg, 30 tabl.).

Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa  Cenadetalicz- Wysoko$¢ limitu Wysokos¢ doplaty
netto, PLN cena zbytu, brutto, PLN na, PLN finansowania, $wiadczeniobiorcy,
PLN PLN/opak. PLN/opak.

Tab. 3. Wysokos¢ refundacji dapagliflozyny (Forxiga, tabl. powl., 10 mg, 30 tabl.).

Parametr PLN/opak. Komentarz
cena zbytu netto dane Wnioskodawcy
urzedowa cena zbytu z VAT 8%

cena hurtowa brutto z marza hurtowa 5%

cena detaliczna z marza detaliczng

limit finasowania na poziomie ceny detalicznej
koszt NFZ koszt zwigzany z zakupem opakowania dla NFZ
koszt pacjenta koszt zwigzany z zakupem opakowania dla pacjenta

" Zdefiniowana dawka dobowa (DDD) dla dapagliflozyny wg Swiatowej Organizacji Zdrowia (ang. World
Health Organization, WHO) wynosi 10 mg.
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Tab. 8. Czesto$¢ wystepowania nefropatii u pacjentéw z cukrzyca typu 2 w Polsce.

Parametr Sieradzki 200618 Bata 201119 Witek 2012'®  Andel 200820
(ARETAEUS) {DEPACQ)

liczba pacjentow, N 1367 1714 6119 8231

wiek, lata, Srednia 61,6 60,0 63,8 62,2

czas trwania T2DM, - <0,9 97 10,2

lata, $rednia

typ opieki podstawowa (POZ)  podstawowa (POZ)  specjalistyczna  specjalistyczna
specjalistyczna specjalistyczna

nefropatia, % 6,0 7,4 10,3 25,3

W badaniu Sieradzki 200618 oraz ARETAEUS?? analizowano pacjentéw znajdujgcych sie
pod opieka POZ lub specjalistyczng, natomiast w badaniach Witek 201216 i DEPAC2° -
wytacznie pod opieka specjalistyczng. Zatozono, Ze pacjenci znajdujgcy sie pod opieka
POZ lub specjalistyczng to chorzy ze stosunkowo wczesng cukrzycg typu 2 leczeni za
pomocg doustnych lekéw przeciwcukrzycowych (zwlaszcza, ze w badaniu ARETAEUS
$redni czas trwania T2DM nie przekraczat 1 roku), natomiast pacjenci znajdujgcy sie
wytacznie pod opieka specjalistyczng - chorzy z zaawansowang cukrzycg typu 2 leczeni
insuling. Zgodnie z opinig ekspertow klinicznych doswiadczonych w leczeniu cukrzycy,
u srednio co czwartego pacjenta z zaawansowang cukrzycg typu 2 wystepuje nefropatia,
w zwigzku z czym z analizy wykluczono dane pochodzgce z badania Witek 2012.16

W zwigzku z powyzszym przyjeto, ze nefropatia u chorych z wczesng cukrzyca leczo-
nych za pomocg doustnych lekéw przeciwcukrzycowych wystepuje u $rednio 6,8%
($rednia wazona z badania Sieradzki 200618 i ARETAEUS??), natomiast u pacjentéw z
zaawansowang cukrzycg typu 2 leczonych insuling - u 25,3% pacjentow (badanie DE-
PAC29). Tym samym, pacjenci kwalifikujacy sie do leczenia dapagliflozyng (tj. bez nefro-
patii) stanowig 93,2% chorych z wczesng cukrzycg przyjmujgcych doustne leki przeciw-
cukrzycowe i 74,7% chorych z zaawansowang cukrzycg leczonych insulina.

Tab. 9. Odsetek pacjentéw z cukrzyca typu 2 w Polsce bez nefropatii.

wczesna - pacjenci leczeni doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi 93,2%

zaawansowana - pacjenci leczeni insuling 74,7%

Zgodnie z badaniem Witek 201216 metforming w skojarzeniu z pochodng sulfonylo-
mocznika w Polsce leczonych jest srednio 20,3% pacjentéw z cukrzyca typu 2, natomiast
insuling bazowa (NPH lub analogi dtugodziatajagce) w monoterapii lub w skojarzeniu z
innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi - 18,7% pacjentéw.
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3.1.4.1 Terapia skojarzona DAPA + MET + SU

Na podstawie przedstawionych powyzej zatozen, roczna liczebno$¢ populacji, w ktérej
wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatozeniu, Zze minister wtasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacjg analizowanej interwencji, wynosi
chorych odpowiednio w I i Il roku analizy.
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2) dapagliflozyng w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub insuling w skoja-
rzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi.

W wytycznych Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego z 2014 r.17 insulina NPH oraz
analogi dtugodziatajgce wystepuja tacznie, jako insulina bazowa. W zwigzku z tym, w
analizie uwzgledniono wszystkie refundowane preparaty insulin bazowych tgcznie
(NPH i analogi dtugodziatajgce) oraz upraszczajaco usredniono ich koszty, pomimo se-
kwencyjnosci leczenia - zgodnie ze wskazaniami refundacyjnymi analogi dtugodziataja-
ce mozna stosowac u chorych z cukrzycg typu 2 leczonych insuling NPH od co najmniej 6
miesiecy z HbAlc 28% lub z udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub
nocnej hipoglikemii.”

Tab. 20. ZaloZenia scenariusza istniejacego i nowego.

Nieskutecznos¢ Scenariusz istniejacy Scenariusz nowy
MET + SU INS + MET + SU DAPA + MET + SU
INS + OADs INS1* + OADs DAPA +INS = OADs

* intensyfikacja dawki insuliny.

3.4.1 Scenariusz istniejacy

Scenariusz istniejgcy przedstawia ilosciowa prognoze liczby chorych i rocznych wydat-
koéw podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych, ja-
kie bedg ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku,
z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw stanowigcej refundacje ceny wnioskowanej
technologii, przy zatozeniu, Ze minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o
objeciu refundacja.

W scenariuszu istniejgcym zatozono brak finansowania dapagliflozyny ze $rodkéw pu-
blicznych w docelowej populacji chorych, w zwigzku z czym przyjeto, ze:

e po nieskutecznosci metforminy w skojarzeniu z pochodng sulfonylomocznika zo-
stanie dodana insulina;

e po nieskutecznosci insuliny w monoterapii lub insuliny w skojarzeniu z innymi
doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi nastgpi wzrost dawki insuliny.

Ponizej przedstawiono oszacowania liczby chorych wymagajgcych dodania insuliny w
przypadku braku skuteczno$ci terapii skojarzonej metforming i pochodng sulfonylo-
mocznika oraz zwiekszenia dawki insuliny w przypadku braku skutecznos$ci insuliny w
monoterapii lub insuliny w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzyco-
wymi zgodnie z zatoZzeniami analizy podstawowej, scenariusza minimalnego i scenariu-
sza maksymalnego (patrz rozdz. 3.1).
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3.5.2.2 Koszt insuliny

Komparator dla dapagliflozyny w obu analizowanych wskazaniach stanowi insulina ba-
zowa. W wytycznych Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego z 2014 r.17 insulina
NPH oraz analogi dtugodziatajace wystepuja tgcznie, jako insulina bazowa. W zwigzku z
tym, w analizie uwzgledniono wszystkie refundowane preparaty insulin bazowych t3cz-
nie (NPH i analogi dtugodziatajgce) oraz upraszczajgco usredniono ich koszty, pomimo
sekwencyjnosci leczenia - zgodnie ze wskazaniami refundacyjnymi analogi dtugodziata-
jace mozna stosowac u chorych z cukrzycg typu 2 leczonych insuling NPH od co najmniej
6 miesiecy z HbAlc 28% lub z udokumentowanymi nawracajacymi epizodami ciezkiej
lub nocnej hipoglikemii.”

Koszty jednostkowe insulin bazowych przyjeto zgodnie z aktualnym obwieszczeniem
Ministra Zdrowia z dnia 22 sierpnia 2014 r.” z uwzglednieniem udziatu poszczegélnych

preparatow w rynku wedtug danych sprzedazowych NFZ za 2013 rok?8 - patrz aneks
9.1.

Tab. 27. Koszty jednostkowe zakupu insuliny.

Koszt jednostkowy, PLN/IU

NFZ NFZ+pacjent  Zrédto

insulina* 0,07 0,08 obwieszczenie MZ7, dane NFZ28

* insuliny bazalne diugo dzialajace - preparaty refundowane: insulina detemir {(Levemir®), insulina glar-
gine {(Lantus® - 2 preparaty), insulina ludzka (Humulin N®, Gensulin N® - 2 preparaty, Insuman Basal So-
loStar®, Polhumin N®), inuslina izofanowa (Insulatard Penfill®, Insuman Basal®).

3.5.2.3 Koszt metforminy i pochodnych sulfonylomocznika

Koszty jednostkowe metforminy i pochodnych sulfonylomocznika (gliklazyd, glimepi-
ryd, glipizyd) przyjeto zgodnie z aktualnym obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 22
sierpnia 2014 r.7 z uwzglednieniem udziatu poszczegdlnych preparatow w rynku we-
dtug danych sprzedazowych NFZ za 2013 rok?8 - patrz aneks 9.1.

Koszty jednostkowe lekéw zebrano w ponizszej tabeli.

Tab. 28. Koszty jednostkowe zakupu metforminy i pechodnych sulfonylomocznika.

Koszt jednostkowy, PLN/DDD

NFZ NFZ+pacjent  Zrédto
metformina 0,36 0,63 obwieszczenie MZ7, dane NFZ28
pochodna sulfonylomocznika 0,16 0,45 obwieszczenie MZ7, dane NFZ28
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3.5.3 Dyskontowanie

W analizie wptywu na system ochrony zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania
kosztow, poniewaz ten typ analizy przedstawia przeptyw srodkéw finansowych w cza-
sie.

3.5.4 Wspoblczynnik compliance

Przyjeto, ze pacjenci przyjmujg 100% dawki przewidywanej w leczeniu.

3.5.5 Analiza wrazliwosci

W celu oceny wrazliwosci wynikow analizy w odniesieniu do niepewnosci kluczowych
parametrow i zatozen analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy wrazliwosci
uwzgledniajgce zmiane nastepujacych parametréow:

o dawkowanie insuliny;

e zuzycie paskow i naktuwaczy.

W jednokierunkowych analizach wrazliwosci, poza parametrem testowanym zmienio-
nym w ustalonym zakresie (patrz ponizsza tabela), pozostate parametry pozostaty na
poziomie wartosci przyjetych w scenariuszu podstawowym analizy.
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3.5.6 Podsumowanie zalozen i parametréow

Zatozenia, na podstawie ktorych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

na podstawie danych NFZ przedstawionych w analizach AOTM przyjeto, ze w la-
tach 2011-2012 liczba chorych z cukrzycg typu 2 wynosita 2 271 985 (pominieto
odbiegajgce od ogodlnie obserwowanego trendu dane z 2012 roku);1314

roczny wzrost liczby chorych z cukrzyca typu 2 w wysokosci 2,5% przyjeto na
podstawie badania NATPOL 2011;15

przyjeto, ze wszyscy chorzy z cukrzycg typu 2 sg w wieku powyzej 18 lat;

odsetek pacjentow kwalifikujgcych sie do leczenia dapagliflozyng (tj. bez nefro-
patii) oszacowano na 93,2% chorych z wczesng cukrzycg przyjmujacych doustne
leki przeciwcukrzycowe (Srednia wazona z badania Sieradzki 200618 i ARETA-
EUS?%) i 74,7% chorych z zaawansowang cukrzyca leczonych insuling (badanie
DEPAC?9);

odsetek chorych stosujgcych metformine w skojarzeniu z pochodng sulfonylo-
mocznika oraz insuline bazowg (NPH i analogi dtugodziatajgce) w monoterapii
lub w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi przyjeto
zgodnie z badaniem Witek 201216 na odpowiednio 20,3% oraz 18,7%;

odsetek chorych z niewystarczajgco kontrolowang glikemia (HbAlc = 8%) osza-
cowano na 29,9%, 27,3% i 34,6% w oparciu o odpowiednio wyniki badania Wi-
tek 201216 z zatozeniem rozktadu normalnego i log-normalnego oraz badanie
Sieradzki 200821 (odpowiednio: analiza podstawowa, scenariusz minimalny, sce-
nariusz maksymalny);

odsetek chorych otytych (BMI = 30 kg/m?) oszacowano na 56,6%, 49,6% i 59,6%
w oparciu o odpowiednio wyniki badania Witek 201216 z zatozeniem rozktadu
log-normalnego, badanie Abramczyk 201322 oraz Witek 201216 7z zatozeniem
rozktadu normalnego (odpowiednio: analiza podstawowa, scenariusz minimalny,
scenariusz maksymalny);
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3.6 Oszacowania aktualnych rocznych wydatkow NFZ

Zgodnie z § 6. ust. 1 pkt 3 Rozporzadzenia MZ analiza wptywu na budzet powinna za-
wierac oszacowania aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowigzanego do finan-
sowania Swiadczen ze srodkéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w sta-
nie klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegolnieniem sktadowej wydatkéw sta-
nowigcej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuje.12

Liczebnos¢ populacji docelowej, wskazanej we wniosku w 2014 roku oszacowano na
76 428 chorych nieskutecznie leczonych metforming w skojarzeniu z pochodng sulfony-
lomocznika oraz 56 429 chorych nieskutecznie leczonych insuling w monoterapii lub
insuling w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, tj. tgcznie
132 857 chorych.

Analizowano substancje czynne aktualnie stosowane we wnioskowanym wskazaniu,
ktére sg dostepne i refundowane ze Srodkéw publicznych w Polsce, tj. insuline w skoja-
rzeniu z metforming i pochodng sulfonylomocznika (zgodnie z zatozeniami scenariusza
istniejgcego). W analizie uwzgledniono koszty zakupu lekéw, jak rowniez koszty moni-
torowania glikemii.

W przypadku chorych nieskutecznie leczonych metforming w skojarzeniu z pochodng
sulfonylomocznika dawke insuliny przyjeto na 24 IU zgodnie z badaniem LEAD-5,2% na-
tomiast w przypadku chorych nieskutecznie leczonych insuling w monoterapii lub insu-
ling w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi dawke insuliny
przyjeto na 79 IU zgodnie z oszacowaniami dla I roku leczenia na podstawie badania
Wilding 2013.26

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze $rod-
koéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym
we whniosku oszacowano na 94,4 mln PLN w przypadku chorych nieskutecznie leczo-
nych metforming w skojarzeniu z pochodng sulfonylomocznika i 142,1 mln PLN w
przypadku chorych nieskutecznie leczonych insuling w monoterapii lub insuling w sko-
jarzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, tj. tgcznie 236,5 min PLN.

Dapagliflozyna aktualnie nie jest finansowana przez NFZ w analizowanych wskazaniach,
w zwigzku z czym wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkoéw publicznych ponoszone na leczenie pacjentow w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku stanowigce refundacje ceny wnioskowanej technologii wynoszg 0 PLN.

Aktualne roczne wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rod-
kéw publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym wskazanym
we wniosku przedstawiono ponize;j.
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W scenariuszu nowym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej populacji

chorych wyniosa _ odpowiednio w I'i Il roku analizy, w tym
koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) - odpowiednio ||| GG

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowiednio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskutecznosci INS + QADs

W analizie podstawowej liczebno$¢ docelowej populacji w1 i Il roku analizy oszacowano
na odpowiednio _ chorych.

W scenariuszu istniejgcym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej popu-
lacji chorych wyniosa _ odpowiednio w I'i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej populacji

chorych wyniosa _ odpowiednio w I'i Il roku analizy, w tym
koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) - odpowiednio _

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowiednio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskutecznosci MET + SU oraz INS + OADs tgcznie

W analizie podstawowej liczebnos¢ docelowej populacji w I Il roku analizy oszacowano
na odpowiednio _ chorych.

W scenariuszu istniejgcym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej popu-
lacji chorych wyniosa _ odpowiednio w i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej populacji

chorych wyniosg _ odpowiednio w I ill roku analizy, w tym
koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) - odpowiednio _

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanych wskazaniach wyniosa _ odpowiednio

w [i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Chorzy po nieskuteczno$ci MET + SU
W scenariuszu maksymalnym liczebno$¢ docelowej populacji w 1'i Il roku analizy osza-
cowano na odpowiednio _ chorych.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowiednio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskutecznosci INS + OADs
W scenariuszu maksymalnym liczebno$¢ docelowej populacji w 1'i Il roku analizy osza-
cowano na odpowiednio _ chorych.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowiednio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskutecznos$ci MET + SU oraz INS + OADs facznie
W scenariuszu maksymalnym liczebno$¢ docelowej populacji w 1'i Il roku analizy osza-
cowano na odpowiednio _ chorych.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanych wskazaniach wyniosg _ odpowiednio

w [i Il roku analizy.

W scenariuszu maksymalnym dodatkowe obcigzenia budzetowe sg wyzsze o - w
poréwnaniu do scenariusza podstawowego.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponize;j.

53/108












Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Tab. 36. Prognozowane obciagzenia budzetowe w11 Il roku analizy z perspektywy NFZ - analiza wrazliwosci, cz. 1.

Scenariusz DAPA/INS + MET + SU DAPA + INS/INST + OADs

[ rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC [ rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
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W scenariuszu istniejgcym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej popu-
lacji chorych wyniosa _ odpowiednio w I'i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej populacji

chorych wyniosg _ odpowiednio w I ill roku analizy, w tym
koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) - odpowiednio _

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa ||| GGG oo wicdnio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskuteczno$ci MET + SU oraz INS + OADs facznie

W analizie podstawowej liczebnos¢ docelowej populacji w i II roku analizy oszacowano
na odpowiednio _ chorych.

W scenariuszu istniejgcym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej popu-
lacji chorych wyniosa _ odpowiednio w I i Il roku analizy.

W scenariuszu nowym obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej populacji

chorych wyniosg _ odpowiednio w I i II roku analizy, w

tym koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) - odpowiednio _

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanych wskazaniach wyniosg _ odpowiednio

w [i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponize;j.
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Chorzy po nieskuteczno$ci MET + SU
W scenariuszu maksymalnym liczebno$¢ docelowej populacji w I i Il roku analizy osza-
cowano na odpowiednio _ chorych.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowiednio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskutecznosci INS + OADs
W scenariuszu maksymalnym liczebno$¢ docelowej populacji w I i Il roku analizy osza-
cowano na odpowiednio _ chorych.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanym wskazaniu wyniosa _ odpowiednio w

i1l roku analizy.

Chorzy po nieskutecznos$ci MET + SU oraz INS + OADs facznie
W scenariuszu maksymalnym liczebno$¢ docelowej populacji w 1'i Il roku analizy osza-
cowano na odpowiednio _ chorych.

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagliflo-

zyny w analizowanych wskazaniach wyniosg _ odpowiednio

w [i Il roku analizy.

W scenariuszu maksymalnym dodatkowe obcigzenia budzetowe sg wyzsze o - w
poréwnaniu do scenariusza podstawowego.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponize;j.
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Tab. 41. Prognozowane obciagzenia budzetowe w11 Il roku analizy z perspektywy wspélnej NFZ i pacjenta - analiza wrazliwosci, cz. 1.

Scenariusz DAPA/INS + MET + SU DAPA + INS/INST + OADs

[ rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC [ rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
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5 Wplyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Wprowadzenie finansowania ze srodkéw publicznych dapagliflozyny w leczeniu cukrzy-
cy typu 2 u dorostych nie wptynie negatywnie na organizacje udzielania Swiadczen
zdrowotnych. Przeciwnie, dostep do leku dla chorych nieskutecznie leczonych met-
forming w skojarzeniu z pochodng sulfonylomocznika spowoduje odsuniecie w
czasie kosztownej i budzacej obawy wsrod pacjentéw insulinoterapii, a tym samym
moze zmniejszy¢ czestosci wizyt lekarskich zwigzanych z edukacja chorego i do-
stosowaniem schematu leczenia, wizyt lekarskich i hospitalizacji zwigzanych z
leczeniem powiklan oraz czestosci i kosztow stalego monitorowania glikemii. W
przypadku chorych nieskutecznie leczonych insuling w monoterapii lub w skojarzeniu z
innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi dapagliflozyna bedzie stanowita do-
datkowg opcje terapeutyczng zapewniajaca odsuniecie w czasie intensyfikacji in-
sulinoterapii i przej$cie na wielokrotne wstrzykniecia.

Decyzja o finansowaniu dapagliflozyny w analizowanych wskazaniach w ramach wykazu
lekow refundowanych zwiekszy dostepnos¢ analizowanej interwencji u tych chorych,
nie wptywajac na zmiane organizacji udzielania $wiadczen zdrowotnych, skutkujgc
prawdopodobnym obnizeniem wydatkéw publicznych np. ponoszonych przez ZUS na
Swiadczenia zwigzane z niezdolnos$cig do pracy, jako konsekwencja lepszej kontroli gli-
kemii. Zgodnie z danymi ZUS liczba dni absencji chorobowej w 2013 r. z tytutu cukrzycy
insulinozaleznej oraz insulinoniezaleznej wyniosta odpowiednio 314 250 i 538 652, na-
tomiast liczba wydanych zaswiadczen lekarskich - odpowiednio 20 524 i 39 102.30 Z
kolei, koszty niezdolnosci do pracy mezczyzn spowodowane cukrzycg insulinozalezng w
2012 roku wyniosty 1,4% ogo6tu wydatkéw w tej grupie, czyli okoto 240 mln PLN.31 Ma-
jac na uwadze niemal 2-krotnie wiekszy poziom absencji chorobowej z powodu cukrzy-
cy typu 2 w poréwnaniu do cukrzycy typu 1, koszty niezdolnosci do pracy spowodowa-
ne cukrzycg typu 2 bedg znacznie wyzsze od wskazanych 240 mln PLN.

Nie zidentyfikowano dodatkowych bezposrednich kosztow zwigzanych ze stosowaniem
dapagliflozyny, ktore dotycza ptatnika publicznego lub pacjenta.

W niniejszej analizie nie zostaty uwzglednione wskazane wyzej koszty posrednie, ze
wzgledu na brak wiarygodnych danych dotyczacych kosztéw utraconej produktywnosci
zwigzanych bezposrednio z cukrzycg oraz jej odlegtymi powiktaniami. Dodatkowo, brak
spojnej metodyki dotyczgcej szacowania tej kategorii kosztéw znacznie ogranicza moz-
liwo$¢ wiarygodnego wnioskowania.

W przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej wymagane bedzie utworzenie nowej
grupy limitowej dla dapagliflozyny.
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7 Dyskusja i ograniczenia

W niniejszej analizie przeprowadzono ocene obcigzen budzetowych zwigzanych z finan-
sowaniem ze srodkéw publicznych dapagliflozyny w leczeniu cukrzycy typu 2 u doro-
stych w wieku powyzej 18 lat:

1) w trojlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodng sulfony-
lomocznika po niepowodzeniu leczenia terapig skojarzong metforminy i pochod-
nej sulfonylomocznika, z okreslonym poziomem HbAlc = 8% oraz z BMI = 30
kg/m?;

2) w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub z insuling i doustnymi lekami prze-
ciwcukrzycowymi po niepowodzeniu leczenia insuling w monoterapii lub insuli-
ng i doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, z okreslonym poziomem HbAlc =
8% oraz z BMI = 30 kg/m?.

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkoéw publicznych, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz per-
spektywy wspolnej NFZ i pacjenta (wspotptacenie za dapagliflozyne, insuline, metformi-
ne, pochodne sulfonylomocznika i paski diagnostyczne, koszt igiet i naktluwaczy w cato-
$ci ponosi pacjent) w horyzoncie 2 lat. Przeprowadzenie oszacowan w dtuzszym hory-
zoncie, ze wzgledu na obowigzywanie decyzji na 2 lata, procesy negocjacyjne z podmio-
tami odpowiedzialnymi, jak réwniez spodziewane wprowadzanie finansowania nowych
lekéw przeciwcukrzycowych w analizowanych wskazaniach, nie podniesie jakosci anali-
zy. Zgodnie z opinig AOTM, ekstrapolowanie wynikéw poza wskazany okres obarczone
bytoby nieakceptowalnym btedem oszacowan.??

Wsraéd zidentyfikowanych ograniczen analizy znajduje sie brak jednoznacznych danych
dotyczacych liczby chorych z cukrzyca typu 2 bezposrednio kwalifikujgcych sie do le-
czenia dapagliflozyng w Polsce. Majgc na uwadze konieczno$¢ dgzenia w oszacowaniach
do wyniku najbardziej zblizonego do stanu rzeczywistego testowano rozne zestawy da-
nych pochodzgace z polskich Zrédet danych epidemiologicznych dotyczgcych cukrzycy
typu 2, w tym m.in. NFZ, rejestréw chorych, badan obserwacyjnych oraz danych rynko-
wych IMS.

Liczbe chorych z cukrzycg typu 2 w Polsce w kolejnych latach analizy oszacowano w
oparciu o dane NFZ przedstawione w analizach AOTM, zaktadajgc staty roczny wzrost na
poziomie 2,5%. Przyjeto, Ze wszyscy chorzy z cukrzycg typu 2 s3 w wieku powyzej 18
lat. Odsetek pacjentéw leczonych metforming w skojarzeniu z pochodng sulfonylomocz-
nika oraz insuling bazowg w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi przyjeto na podstawie wynikow badania Witek 2012.16 Czynniki
ograniczajgce docelowg populacje chorych stanowity: prawidtowa czynnos¢ nerek (CrCl
2 60 ml/min lub eGFR 2 60 ml/min/1,73 m2), brak kontroli glikemii (HbAlc = 8%) oraz

otytos$¢ (BMI = 30 kg/m?). _ za istotny element ogra-
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igiel i naktuwaczy ze wzgledu na brak refundacji pobrano z portalu Medmess2® - obli-
czono $rednig arytmetyczng kosztow dla dostepnych wyrobéw medycznych.

Dawki dobowe lekéw przyjeto w oparciu o ChPL,® zgodnie z DDD wg WHO1! oraz bada-
nia kliniczne LEAD-52% i Wilding 2013,26 natomiast zuzycie paskéw diagnostycznych,
igiet i naktuwaczy do kontroli glikemii przyjeto w oparciu o wytyczne Polskiego Towa-
rzystwa Diabetologicznego z 2014 roku.1?

W wytycznych Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego z 2014 r.17 insulina NPH oraz
analogi dtugodziatajgce wystepuja tacznie, jako insulina bazowa. W zwigzku z tym, w
analizie uwzgledniono wszystkie refundowane preparaty insulin bazowych tacznie
(NPH i analogi dtugodziatajgce) oraz upraszczajgco usredniono ich koszty, pomimo se-
kwencyjnosci leczenia - zgodnie ze wskazaniami refundacyjnymi analogi dtugodziataja-
ce mozna stosowac u chorych z cukrzycg typu 2 leczonych insuling NPH od co najmniej 6
miesiecy z HbAlc 28% lub z udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub
nocnej hipoglikemii.”

W scenariuszu podstawowym srednig dawke dobowg insuliny stosowang przez chorych
po nieskutecznosci metforminy w skojarzeniu z pochodng sulfonylomocznika przyjeto
na poziomie 24 IU, co jest zgodne z wynikami badania LEAD-5.2% Zgodnie z danymi
WHO11 DDD dla insuliny wynosi 40 IU, a zatem przyjecie sredniej dawki dobowej na po-
ziomie 24 Ul stanowi konserwatywne zatozenie analizy (powoduje niedoszacowanie
kosztéw insuliny). Zatozono, ze wszyscy chorzy kontynuujg leczenie metforming i po-
chodng sulfonylomocznika po dodaniu insuliny w scenariuszu istniejgcym lub dapagli-
flozyny w scenariuszu nowym.

W przypadku chorych po nieskutecznosci insuliny w monoterapii lub insuliny w skoja-
rzeniu z innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi zmiany dawki insuliny w cza-
sie oraz udziaty poszczeg6lnych doustnych lekéw przeciwcukrzycowych przyjeto na
podstawie wynikéw badania Wilding 2013.26

Niniejsza analiza wptywu na budzet wykazata, ze wprowadzenie finansowania dapagli-
flozyny w analizowanych wskazaniach zwigzane jest z dodatkowymi obcigzeniami bu-

dzetowymi |

W analizie podstawowej przewidywane dodatkowe obcigzenia budzetowe, ktore ponie-
sie NFZ w zwigzku z wprowadzeniem finansowania dapagliflozyny w analizowanych

wskazaniach wyniosa _ odpowiednio w I'i Il roku analizy.

Prognozowane dodatkowe wydatki zwigzane z wprowadzeniem finansowania dapagli-
flozyny w analizowanych wskazaniach z perspektywy wspélnej NFZ i pacjenta wyniosg

_ odpowiednio w I'i Il roku analizy.

Wydatki na zakup dapagliflozyny z perspektywy pacjenta wyniosg _
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B/ ickszony dostep oraz mozliwoéé wyboru terapii spo-
woduja wzrost poziomu satysfakcji pacjentow. Wprowadzenie finansowania dapagliflo-
zyny bedzie stanowito odpowiedZ na niezaspokojone potrzeby chorych z cukrzycg typu
2, ktorzy obecnie nie majg dostepu do innej, co najmniej rownie skutecznej doustnej
opcji terapeutycznej, ktéra oprécz kontroli glikemii zapewnia m.in. utrate masy ciata
oraz obnizenie ci$nienia krwi, przyczyniajgc sie tym samym do obnizenia ryzyka wysta-
pienia réznego rodzaju powiktan, w tym zdarzen sercowo-naczyniowych i zgonu. Spo-
dziewany wzrost poziomu satysfakcji pacjentéw bedzie wynikat réwniez z odsuniecia w
czasie kosztownej i budzgcej obawy wsrod pacjentédw insulinoterapii w przypadku cho-
rych po nieskutecznosci terapii za pomocg metforminy w skojarzeniu z pochodng sulfo-
nylomocznika oraz z przesuniecia w czasie intensyfikacji insulinoterapii u chorych po
nieskutecznosci terapii z udziatem insuliny w monoterapii lub insuliny w skojarzeniu z
innymi doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi.

Zgodnie z opiniami polskich ekspertow w dziedzinie diabetologii, w Polsce w leczeniu
cukrzycy typu 2 stosuje sie obecnie metformine w monoterapii bagdz w skojarzeniu z
pochodnymi sulfonylomocznika lub insuling (dane sprzedazowe i epidemiologiczne
wskazujg na znikome zuzycie lekéw z grupy inhibitoréw alfa-glukozydazy). Wspomnia-
ne doustne leczenie wykazuje znaczacy spadek skutecznosci z czasem, co prowadzi do
koniecznosci rozpoczecia insulinoterapii (brak jest dalszej alternatywy terapeutycznej w
postaci leczenia doustnego).

Leczenie insuling - standardowg terapig stosowang obecnie u chorych na cukrzyce typu
2 w okresie, gdy leki doustne przestajg by¢ skuteczne - zwieksza ryzyko wystepowania
hipoglikemii, wigze sie z przyrostem masy ciata, wymaga czasochtonnej i kosztownej
edukacji i statej samokontroli glikemii oraz stwarza problemy z dostosowaniem dawki
leku wtasciwej dla konkretnego pacjenta. Z punktu widzenia jakosci Zycia chorego ozna-
cza to rowniez koniecznos¢ wielokrotnych iniekcji podskornych, utrudniajgcych funk-
cjonowanie w srodowisku pracy i ograniczajgcych codzienng aktywnos¢ zyciows, a tak-
ze potrzebe wzmozonej czesto$ci monitorowania glikemii. Leczenie insuling wymaga
takze dobrej wspétpracy z pacjentem, dlatego tez mozliwo$¢ stosowania tej terapii jest
znacznie ograniczona u os6éb w zaawansowanym wieku, z chorobami towarzyszgcymi.
Wzmozona czesto$¢ monitorowania glikemii zwigzana jest z kilkukrotnie wiekszym zu-
zyciem paskow do oznaczania glikemii, co dodatkowo podwyzsza i tak wysokie koszty
insulinoterapii. Rowniez koszty opieki lekarskiej nad pacjentem leczonym insuling sg
wyzsze w poréwnaniu do pacjentéw leczonych preparatami doustnymi, m.in. w wyniku
zwiekszonej czestosci wizyt lekarskich zwigzanych z dostosowaniem schematu leczenia
u pacjentow z cukrzycg typu 2 oraz kosztami zwigzanymi z opiekg medyczng nad cho-
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8 Podsumowanie i wnioski

W niniejszej analizie przedstawiono ocene wptywu na system ochrony zdrowia, w tym
budzet Narodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania dapagliflozyny w
leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych w wieku powyzej 18 lat:

1) w trojlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodng sulfony-
lomocznika po niepowodzeniu leczenia terapig skojarzong metforminy i pochod-
nej sulfonylomocznika, z okreslonym poziomem HbAlc = 8% oraz z BMI = 30
kg/m?;

2) w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub z insuling i doustnymi lekami prze-
ciwcukrzycowymi po niepowodzeniu leczenia insuling w monoterapii lub insuli-
ng i doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, z okreslonym poziomem HbAlc 2
8% oraz z BMI = 30 kg/m?.

Ponizej przedstawiono podsumowanie wynikéw analizy z perspektywy ptatnika, tj. Na-
rodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) w horyzoncie 2 kolejnych lat.

Chorzy po nieskuteczno$ci MET + SU

Liczebnos$¢ docelowej populacji chorych oszacowano na _ pacjentow od-
powiednio w [ i Il roku analizy.

e Prognozowane obcigzenia budzetowe w scenariuszu istniejgcym oszacowano na

_ odpowiednio w I i Il roku analizy.
¢ Prognozowane obcigzenia budzetowe w scenariuszu nowym oszacowano na -
_ odpowiednio w I i Il roku analizy.
-Koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) wyniesie _
B odpoviednio w I i 1T roku analizy |G
|

e Prognozowane dodatkowe wydatki zwigzane z wprowadzeniem finansowania

dapagliflozyny w analizowanym wskazaniu wyniosg _

- odpowiednio w I i Il roku analizy.

Chorzy po nieskutecznos$ci INS + QADs

Liczebno$¢ docelowej populacji chorych oszacowano na _ pacjentéw od-
powiednio w [ i Il roku analizy.

e Prognozowane obcigzenia budzetowe w scenariuszu istniejgcym oszacowano na

I oo vicdnio w I i 11 roku analizy.
¢ Prognozowane obcigzenia budzetowe w scenariuszu nowym oszacowano na -
_ odpowiednio w I i Il roku analizy.
o Koszt zakupu dapagliflozyny (substancji czynnej) wyniesie _
_ odpowiednio w I i II roku analizy _
-
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oszacowania kosztow leczenia powiktan, edukacji chorych, wizyt u lekarza, zwolnien
lekarskich, rent, przedwczesnych emerytur, opieki sprawowanej nad chorymi przez bli-
skich, przedwczesnej $mierci, utraty produktywnosci chorych i innych kosztéw zwigza-
nych z cukrzycg typu 2.

Dostep do terapii dapagliflozyng bedzie stanowic¢ istotng i oczekiwang przez chorych
alternatywe dla aktualnie dostepnego leczenia oraz umozliwi lekarzom indywidualizacje
i intensyfikacje leczenia w zaleznosci od cech pacjenta i celéw terapeutycznych, co jest
zgodne z najnowszymi polskimi zaleceniami leczenia cukrzycy (PTD 2014).
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Nazwa, posta¢ i dawka leku Zawartos¢ opakowania Liczba DDD w Cena Wysoko§¢do- % sprze- Koszt Koszt NFZ
opak. (DDD=2g) detalicz- platy $wiadcze- danych NFZ, +pacjent,
na, PLN  niobiorcy, PLN  DDD PLN/DDD PLN/DDD
Glucophage, tabl. powl., 850 mg 60 tabl. 25,5 13,66 3,2 2,4% 041 0,54
Glucophage 1000, tabl. powl., 1000 mg 30 tabl. {2 blist.po 15 szt.) 15 8,59 3,4 3.8% 0,35 0,57
Glucophage 500, tabl. powl.,, 500 mg 30 tabl. 7.5 5,43 4,44 0.5% 0,13 0,72
Glucophage 850, tabl. powl., 850 mg 30 tabl. 12,75 8,12 4,19 3.2% 031 0,64
Glucophage XR, tabl. o przedluzonym uwal- 30 tabl. (2 blist.po 15 szt.) 11,25 15,72 12,63 1,5% 027 1,40
nianiu, 750 mg
Glucophage XR, tabl. o przedluzonym uwal- 60 tabl. 22,5 30,07 20,69 2,0% 042 1,34
nianiu, 750 mg
Glucophage XR, tabl. o przedhuzonym uwal- 30 tabl. (2 blist.po 15 szt.) 7.5 10,81 9,82 0,3% 0,13 1,44
nianiu, 500 mg
Glucophage XR, tabl. o przedluzonym uwal- 60 tabl. 15 20,2 15,01 0,4% 0,35 1,35
nianiu, 500 mg
Glucophage XR, tabl. o przedluzonym uwal- 60 tabl. 30 39,72 26,14 4,8% 045 1,32
nianiu, 1000 mg
Metfogamma 1000, tabl. powl,, 1000 mg 30 tabl. 15 7,97 32 0.1% 0,32 0,53
Metfogamma 500, tabl. powl., 500 mg 30 tabl. 7.5 4,38 3,39 0.0% 0,13 0,58
Metfogamma 850, tabl. powl., 850 mg 30 tabl. 12,75 6,23 32 0.2% 0,24 0,49
Metformax 1000, tabl. powl., 1000 mg 30 szt. 15 8,3 32 5.9% 0,34 0,55
Metformax 1000, tabl. powl, 1000 mg 60 szt. 30 15,91 3,2 0,4% 042 0,53
Metformax 500, tabl, 500 mg 30 szt. 7,5 4,8 3,81 1,4% 0,13 0,64
Metformax 500, tabl, 500 mg 60 tabl. 15 8,3 3,2 0,4% 0,34 0,55
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Nazwa, posta¢ i dawka leku Zawarto$¢ opakowania Liczba DDD Cena Wysokos¢ do- % sprze- Koszt Koszt NFZ
w opak. detalicz- platy Swiadcze- danych NFZ, +pacjent,
{(DDD=60/ na,PLN  niobiorcy, PLN DDD PLN/DDD PLN/DDD
2/10 mg)
Glibetic 1 mg, tabl., 1 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 15 5,33 4,41 1,3% 0,06 0,36
Glibetic 2 mg, tabl., 2 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 30 10,62 5,59 4,5% 0,17 0,35
Glibetic 3 mg, tabl., 3 mg 30 tabl. (3 blistpo 10 szt.) 45 15,45 7.9 3,7% 0,17 0,34
Glibetic 4 mg, tabl., 4 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 60 18,51 8,45 10,9% 0,17 0,31
Glidiamid, tabl. powl., 1 mg 30 tabl. (3 blistpo10szt) 15 4,99 4,07 0,0% 0,06 0,33
Glidiamid, tabl. powl., 2 mg 30 tabl. (3 blistpo10szt) 30 9,63 4,6 0.2% 0,17 0,32
Glidiamid, tabl. powl., 3 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 45 15,22 7,67 0,1% 0,17 0,34
Glidiamid, tabl. powl., 4 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt) 60 18,62 8,56 0,7% 0,17 0,31
GlimeHexal 1, tabl,, 1 mg 30 tabl. (3 blistpo10szt) 15 4,65 3,73 0,1% 0,06 0,31
GlimeHexal 2, tabl,, 2 mg 30 tabl. (3 blistpo10szt) 30 9,45 4,42 0,5% 0,17 0,32
GlimeHexal 3, tabl,, 3 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 45 14,14 6,59 0,5% 0,17 0,31
GlimeHexal 4, tabl.,, 4 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt) 60 18,62 8,56 1,4% 0,17 0,31
GlimeHexal 6, tabl,, 6 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 90 27,92 12,83 1,6% 0,17 0,31
Glimepiride Accord, tabl,, 1 mg 30 szt 15 3,52 3.2 0,0% 0,02 0,23
Glimepiride Accord, tabl,, 2 mg 30 szt 30 5,49 3.2 0,0% 0,08 0,18
Glimepiride Accord, tabl,, 3 mg 30 szt 45 7.85 4,8 0,0% 0,07 0,17
Glimepiride Accord, tabl.,, 4 mg 30 szt 60 10,23 6,4 0,0% 0,06 0,17
Glipid, tabl., 1 mg 30 tabl. (3 blistpo 10szt.) 15 4,91 3,99 0,1% 0,06 0,33
Glipid, tabl, 2 mg 30 tabl. (3 blistpo10szt) 30 8,36 3,33 0,5% 0,17 0,28
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Tab. 4.6. Koszty jednostkowe paskéw diagnostycznych do oznaczania stezenia glukozy we krwi {(obwieszczenie MZ na wrzesien-pazdziernik 2014 r.).

Nazwa, posta¢ i dawka leku Zawarto$¢ opakowania Cenade- Wysokos¢dopta- % sprze- Koszt Koszt NFZ
taliczna,  ty Swiadczenio- danych NFZ, PL-  +pacjent,
PLN biorcy, PLN DDD N/szt. PLN/szt.

Abra, test paskowy, 50 paskow 38,99 11,7 0.1% 0,55 0,78
Accu-Chek Active, test paskowy, 50 paskow 40,01 12,24 26,3% 0,56 0,80
Accu-Chek Go, test paskowy, 50 paskow 40,01 12,24 24% 0,56 0,80
Accu-Chek Performa, test paskowy, 50 paskow 39,1 11,73 4,0% 0,55 0,78
Ascensia Entrust paski testowe, test paskowy, 50 paskow 40,24 12,47 51% 0,56 0,80
BTM SuperCheck 1, test paskowy, 50 paskow (2 fiol. po 25 szt.) 37,97 11,39 0,0% 0,53 0,76
CareSens N, test paskowy, 50 paskéw 39,67 11,9 0,5% 0,56 0,79
Cera-Chek 1 Code, test paskowy, 50 paskow 38,99 11,7 0,0% 0,55 0,78
Contour Link paski testowe, test paskowy, 100 paskow 78,98 23,69 0.8% 0,55 0,79
Contour Plus, test paskowy, 50 szt. 41,32 13,55 0.5% 0,56 0.83
Contour TS paski testowe, test paskowy, 50 paskow 41,31 13,54 17.3% 0,56 0.83
Diagnostic Gold Strip, test paskowy, 50 paskow 40,18 12,41 2.2% 0,56 0,80
DiagoCheck, test paskowy, 50 szt. 38,54 11,56 0,0% 0,54 0,77
Diagomat Strip, test paskowy, 50 paskéw 39,67 11,9 2,5% 0,56 0,79
Eusure Test Paskowy, test paskowy, 50 paskow 39,1 11,73 0,7% 0,55 0,78
Evercare, test paskowy, 50 paskow 40,24 12,47 2,0% 0,56 0,80
Evolution, test paskowy, 50 paskow (2 fiol. po 25 szt.) 40,24 12,47 0,4% 0,56 0,80
Glick Sensor paski do badania stezenia glukozy we krwi, test 50 paskow 41,24 13,47 0,0% 0,56 0,82
paskowy,
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Czy moze powodowa¢ lub zmienia¢ stygmatyzacje?
Nie.
Czy moze wywolywac lek?
Mato prawdopodobne.
Czy moze powodowa¢ dylematy moralne?
Mato prawdopodobne.
Czy moze stwarza¢ problemy dotyczace plci lub rodzinne?
Nie.
CZY DECYZ]JA DOTYCZACA TECHNOLOGII NIE KOLIDUJE Z PRAWEM?

Czy nie stoi w sprzecznosci z aktualnie obowigzujacymi regulacjami prawnymi?

Nie zidentyfikowano sprzecznosci z regulacjami prawnymi.
Czy stwarza koniecznos¢ dokonania zmian w prawie /przepisach?

Nie zidentyfikowano regulacji prawnych wymagajacych zmian. Wprowadzenie finansowania da-
pagliflozyny w analizowanych wskazaniach wymaga utworzenia nowej grupy limitowej.

Czy oddziatuje na prawa cztowieka lub pacjenta?
Tak. Zgodnie z Art. 6.1. na podstawie Ustawy z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach pacjenta

i Rzeczniku Praw Pacjenta, ,pacjent ma prawo do Swiadczei zdrowotnych odpowiadajgcych wy-
maganiom aktualnej wiedzy medycznej.”

CZY STOSOWANIE TECHNOLOGII NAKEADA SZCZEGOLNE WYMOGI?
Czy jest koniecznos¢ szczegdlnego informowania pacjenta lub uzyskiwania jego zgody?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
Czy istnieje potrzeba zapewnienia pacjentowi poufnosci postepowania?
Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.

Czy istnieje potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji, potrzeba czynnego udziatu pacjenta w
podejmowaniu decyzji o wyborze metody postepowania?

Tak. Podobnie jak w przypadku wszystkich innych technologii medycznych.
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Nr

11

12

13

14

15

16

17

Analiza wplywu na budzet Rozdzial Komentarz

rzenie wszystkich kalkulacji, w wyniku ktérych uzyskano osza-
cowania oraz prognozy?

Czy oszacowania i prognozy dokonywane sa w horyzoncie cza- 3.3 tak
sowym wilasciwym dla analizy wplywu na budzet (nie krétszy
niz 2 lata)?

Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na podstawie osza- 3.1 tak
cowan rocznej liczebnosci populacji?

Czy jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych osza- - nie dotyczy
cowan rocznej liczebnosci populacji analiza zawiera dodatkowy

wariant, w ktorym oszacowania te uzyskano w oparciu o inne

dane?

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty dzielenia ryzyka, to czy osza-
cowania i prognozy (pkt. 21-27), zostaly przedstawione w nastepujacych wariantach:

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja 2 tak
utworzenie nowej, odrebnej grupy limitowej, analiza zawiera
wskazanie dowoddéw spelnienia wymagan ustawowych?

Czy jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja - nie dotyczy
kwalifikacje do wspdlnej, istniejacej grupy limitowej, analiza

wplywu na budzet zawiera wskazanie dowodéw spelnienia

wymagan ustawowych?

Ogolne adnotacje

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkéw publicznych i racjonalizacyjna zawieraja:

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z Pismiennictwo  tak
zachowaniem stopnia szczegétowosci, umozliwiajacego jedno-
znaczng identyfikacje kazdej wykorzystanej publikacji,

wskazanie innych zZrédet informacji zawartych w analizach, w W tekscie tak
szczegolnosci aktéw prawnych oraz danych osobowych auto-
row niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii?

101/108







Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Tab. 25. Liczba (odsetek) chorych leczonych OADs w badaniu Wilding 2013......cmnininn 35
Tab. 26. Koszty jednostkowe zakupu dapagliflozyny. ... 36
Tab. 27. Koszty jednostkowe Zakupu iNSUIINY. .o s sssss st s s sssss ssssssess 37
Tab. 28. Koszty jednostkowe zakupu metforminy i pochodnych sulfonylomocznika. ..o 37
Tab. 29.Koszty paskéw i naktuwaczy stosowanych do oznaczania glukozy we Krwi. ... 38
Tab. 30. Analiza wrazliwo3ci — zaloZenia SCENATTUSZY ... s sssss s 40

Tab. 31. Zestawienie wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan oraz kalkulaciji. .......43
Tab. 32. Aktualne roczne wydatki ponoszone na leczenie pacjentéw w stanie klinicznym

WSKAZANYIM WE WITOSKUL wuueuusiessissessessssseessess s sss s sssss s sss s ssssss s s s st s sssss s sss s st s ssssss s sss s st ses s s st s 46
Tab. 33. Prognozowane obciazenia budzetowe w I i Il roku analizy z perspektywy NFZ -
ANALIZA POASTAWOWAL 1ovvureuusresssees s ssssesssssssssess s sss s sssss s st s as s s s s 881 88880 8 88 88 S 88 R S R 08 48
Tab. 34. Prognozowane obciazenia budzetowe w 1 i Il roku analizy z perspektywy NFZ -
SCENATTUSZ IMUINIIMIAINY . 1otvvuusresuseessesssssessssseessess s ssssessssss s st s sss s s s s st s 58 s s 8 s 48 s 888 8888 RR SRR 08 51
Tab. 35. Prognozowane obciazenia budzetowe w 1 i Il roku analizy z perspektywy NFZ -
SCENATTUSZ MAKSYIMAINY. 1uuureuiersissessesssssresssess s ssssessssss s sss s sss s s s s st s ss s s s s st s ss s s s s st s s s st s 54
Tab. 36. Prognozowane obciazenia budzetowe w 1 i Il roku analizy z perspektywy NFZ -
ANALIZA WEAZITWOSCI, CZ. L. riviisissinsss i s sessssssssss s s s st sesssssssssa s s st st sebssssbasss s s st sessebassssasas s sn s s s 57
Tab. 37. Prognozowane obciazenia budzetowe w 1 i Il roku analizy z perspektywy NFZ -
ANALIZA WEAZITWOSCI, CZ. 2. rivvsinnissisissssissss s s s sssssssss s s s st sessssssssss s s st st sebssssbasss s s st sessebassssasas s sn s s s 58
Tab. 38. Prognozowane obcigzenia budzetowe w I i II roku analizy z perspektywy
wspolnej NFZ i pacjenta - analiza pOdStaWOWa. s s sss s sssss s sss s ssssssssss sssssssss 62
Tab. 39. Prognozowane obcigzenia budzetowe w I i II roku analizy z perspektywy
wspolnej NFZ i pacjenta — scenariusSz Minimalny. ... ssssssss s 65
Tab. 40. Prognozowane obcigzenia budzetowe w 1 i II roku analizy z perspektywy
wspblnej NFZ i pacjenta — scenariusz maksymalny ..o 68
Tab. 41. Prognozowane obciazenia budzetowe w I i II roku analizy z perspektywy
wspolnej NFZ i pacjenta — analiza wrazliwoSci, CZ. 1. . s sssss s 71
Tab. 42. Prognozowane obcigzenia budzetowe w 1 i II roku analizy z perspektywy
wspolnej NFZ i pacjenta — analiza WrazliwoSCi, CZ. 2. . s sssss s 72
Tab. 43. Koszty jednostkowe insuliny (obwieszczenie MZ na wrzesien-pazdziernik 2014
) PPN 87
Tab. 44. Koszty jednostkowe metforminy (obwieszczenie MZ na wrzesiefi-pazdziernik
0 TR 88
Tab. 45. Koszty jednostkowe pochodnych sulfonylomocznika (obwieszczenie MZ na
wrzesien-pazdziernik 2014 I.). s s s s s s s s s st 91
Tab. 46. Koszty jednostkowe paskéw diagnostycznych do oznaczania stezenia glukozy we
krwi (obwieszczenie MZ na wrzesien-pazdziernik 2014 I.). .. sssssnens 95
Tab. 47. Koszty jednostkowe igiel i nakluwaczy (Medmess). ... s 97

103/108






Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wplywu na system ochrony zdrowia

Pismiennictwo

1 Bodegard ], Sundstréom ], Svennblad B, (jstgren CJ, Nilsson PM, Johansson G. Changes in body
mass index following newly diagnosed type 2 diabetes and risk of cardiovascular mortality: a
cohort study of 8486 primary-care patients. Diabetes Metab. 2013 Sep;39(4):306-13.

2 The Look AHEAD Research Group. Cardiovascular Effects of Intensive Lifestyle Intervention in
Type 2 Diabetes. N Engl ] Med 2013;369:145-54.

3 Garca-Estévez DA1, Araujo-Vilar D, Saavedra-Gonzalez A, Fiestras-Janeiro G, Cabezas-Cerrato J.
Analysis of the relationship between body mass index, insulin resistance, and beta-cell function:
a cross-sectional study using the minimal model. Metabolism. 2004 Nov;53(11):1462-6.

4 Glogner S, Rosengren A, Olsson M, Gudbjornsdottir S, Svensson AM, Lind M. The association
between BMI and hospitalization for heart failure in 83 021 persons with Type 2 diabetes: a
population-based study from the Swedish National Diabetes Registry. Diabet Med. 2014
May;31(5):586-94.

5 Grandy S, Hashemi M, Langkilde AM, Parikh S, Sjostrom CD. Changes in weight loss-related
quality of life among type 2 diabetes mellitus patients treated with dapagliflozin. Diabetes Obes
Metab. 2014 Jul;16(7):645-50.

6 European Medicines Agency (EMA). Charakterystyka Produktu Leczniczego: Forxiga®.
http://www.ema.europa.eu/docs/pl_PL/document_library/EPAR_-
_Product_Information/human/002322 /WC500136026.pdf [stan na 15.07.2014 r.].

7 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 22 sierpnia 2014 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, Srodkéw spozywcezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycz-
nych na dziefi 1 wrzes$nia 2014 r.

8 Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkdéw spozywczych specjalnego przezna-
czenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych. Dz.U. 2011 nr 122 poz. 696.
http://isip.sejm.gov.pl/DetailsServlet?id=WDU20111220696 [dostep 17.07.2014 r.].

> I 1 -:pagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzy-

cy typu 2. Analiza kliniczna. Warszawa, pazdziernik 2014.

10 Rozporzadzenie Rady Ministréw z dnia 11 wrzesnia 2014 r. w sprawie wysoko$ci minimalne-
go wynagrodzenia za prace w 2015r.
http://isap.sejm.gov.pl/DetailsServlet?id=WDU20140001220 [dostep 25.09.2014 r.]

11 WHO ATC/DDD Index 2014. http://www.whocc.no/atc_ddd_index/ [dostep 17.07.2014 r.].

12 Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan,
jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacja i ustalenie urze-
dowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego specjal-
nego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie maja odpowiednika refun-

105/108






Dapagliflozyna (Forxiga®) w leczeniu cukrzycy typu 2
- analiza wplywu na system ochrony zdrowia

23 Agencja Oceny Technologii Medycznych, Wydziat Oceny Technologii Medycznych. Wnioski o
objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu lekéw Invokana (kanagliflozyna) w dwule-
kowej i trojlekowej terapii doustnej stosowanej w cukrzycy typu 2. Analiza weryfikacyjna. Nr
AOTM-0T-4350-27/2014. Data ukoniczenia: 28 sierpnia 2014 r.

2¢ Agencja Oceny Technologii Medycznych (AOTM). Wytyczne Oceny Technologii Medycznych
(HTA). Warszawa, kwiecieri 2009.
http://www.aotm.gov.pl/assets/files/wytyczne_hta/2009/Wytyczne_HTA_pl_MS_29052009.pdf
[dostep 17.07.2014 r.].

25 Russell-Jones D, Vaag A, Schmitz O, Sethi BK, Lalic N, Antic S, Zdravkovic M, Ravn GM, Sim6 R;
Liraglutide Effect and Action in Diabetes 5 (LEAD-5) met+SU Study Group. Liraglutide vs insulin
glargine and placebo in combination with metformin and sulfonylurea therapy in type 2 diabetes
mellitus (LEAD-5 met+SU): a randomised controlled trial. Diabetologia. 2009 Oct;52(10):2046-
55.

26 Wilding JP, Woo V, Rohwedder K, Sugg |, Parikh S; for the Dapagliflozin 006 Study Group.
Dapagliflozin in patients with type 2 diabetes receiving high doses of insulin: efficacy and safety
over 2 years. Diabetes Obes Metab. 2013 Aug 1. doi: 10.1111/dom.12187.

27 Wilding JP, Norwood P, T'joen C, Bastien A, List JF, Fiedorek FT. A study of dapagliflozin in
patients with type 2 diabetes receiving high doses of insulin plus insulin sensitizers: applicability
of a novel insulin-independent treatment. Diabetes Care. 2009 Sep;32(9):1656-62.

28 Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ). Komunikat Departamentu Gospodarki Lekami (DGL). Cen-
trala NFZ publikuje informacje o wielkosci kwoty refundaciji i liczbie zrefundowanych opakowan
jednostkowych lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
jednostkowych wyrobéw medycznych narastajaco od stycznia do grudnia 2013 r. Wartos¢ re-
fundacji cen lekéw wedtug kodéw EAN (styczen - grudzieni 2013).
http://nfz.gov.pl/new/index.php?katnr=0&dzialnr=2&artnr=6218 [dostep 04.09.2014 r.].

29 Medmess. http://www.medycyna.medmess.pl/igly-i-nakluwacze,45.html [dostep 04.09.2014
r.].

30 Zaktad Ubezpieczen Spotecznych. Departament Statystyki i Prognoz Aktuarialnych. Absencja
chorobowa w 2013 r. z tytutu choroby wtasnej 0s6b ubezpieczonych w ZUS wedtug jednostek
chorobowych. http://www.psz.zus.pl /Default.aspx [dostep 05.09.2014 r.].

31 Zaklad Ubezpieczenr Spotecznych. Departament Statystyki i Prognoz Aktuarialnych. Wydatki
na $wiadczenia z ubezpieczen spotecznych zwiazane z niezdolnoscia do pracy w 2012 r. War-
szawa 2013.
http://www.zus.pl/files/Wydatki%20na%20%C5%9Bwiadczenia%20z%20ubezpiecze%C5%8
4%20spo%C5%82ecznych%20zwi%C4%85zane%20z%20niezdolno%C5%9Bci%C4%85%20d
0%20pracy%20w%202012%20r.pdf [dostep 05.09.2014 r.].

32 Niewada M, Lenarczyk E, Wrona W. Inhibitory dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4). Ocena aspek-
téw ekonomicznych zwiazanych z finansowaniem innowacyjnej terapii doustnej w leczeniu cu-
krzycy typu 2 - bilans kosztéw i korzy$ci. Warszawa, grudzien 2012.

107/108






