Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy*

Formularz zgltaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer: |OT.4330.6.2019

Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu produktu
leczniczego Forxiga (dapagliglozyna) we wskazaniu: cukrzyca typu
2 u pacjentow leczonych metforming i pochodng sulfonylomocznika
z wytgczeniem insuliny od co najmniej 6 miesiecy z HbA1c = 8%

Tytut:

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wtasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Interesow (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, badz przestac¢ przesytkq kurierska lub pocztowg na adres siedziby Agencji.

Uwagi mozna zgtasza¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publicznej
(BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

UWAGA! Zgtoszone uwagi i deklaracja konfliktu interesow beda publikowane w BIP AOTMIT?.

1. Deklaracja o konflikcie intereséw (DKI)® — do wypetnienia w przypadku uwag
do analizy weryfikacyjnej

Imie i nazwisko osoby skladajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: ......c.cocoeeeennnn. LesSzek CZUPIYNIaK. .....cue e
Dotyczy wniosku/6w bedgcego/ych przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Dapagliflozyna (Forxiga) w leczeniu cukrzycy typu 2

Czego dotyczy DKI*:

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1844 z pézn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw publicznych
(Dz. U. 22017 r., poz. 1938 z p6zn. zm.)

3 0 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych
(Dz. U. 22017 r., poz. 1938 z pézn. zm.)

4 zaznaczyc tylko 1 pole



Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego maizonka/mojej matzonki, mojego zstepnego
lub wstepnego w linii prostej, osoby, z ktéra/osob, z ktorymi pozostaje we wspdlnym pozyciu®;

™ nie zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z p6zn. zm.),

- zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkow publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938 z p6zn. zm.), tj.:

[ petnienie funkcji cztonka organéw spoétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

B petnienie funkcji czlonka organu spoétki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw,
Srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

B petnienie funkcji cztonka organdw spoétdzielni, stowarzyszeh lub fundacji prowadzgcych
dziatalnosé gospodarczg
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych;

[ posiadanie akcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$¢ gospodarcza
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekow, $rodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spétdzielniach prowadzacych dziatalno$¢
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych.

I prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu Iekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych.

Prosze podac szczegoty, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, z ktorymi wigzg
Panig/Pana (matzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspolnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt intereséw. Opis powinien by¢ moZliwie
zwiezty.

Otrzymuje honoraria za prowadzenie szkolen dla lekarzy i wykladéw organizowanych przez
producentow lekdéw grupy inhibitorow SGLT-2 (w tym dapagliflozyny) (firmy Boehringer Ingelheim,

Astra Zeneca, Mundipharma, MSD) dotyczgcych stosowania tych lekow w terapii cukrzycy typu 2

Jestem swiadoma/y odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego oswiadczenia.

> niepotrzebne skresli¢



Data sktadania i podpis osoby skitadajgcej DKI

24.04.2019 . &%‘ZW

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowiazku
prawnego cigzacego na AOTMIT w celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie
Z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony oséb fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogodlne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L.
z2016r.119.1).

Data skladania i podpis osoby skiadajacej DKI

24.04.2019 . &%Qf‘/




1.Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Uwagi natury ogodlnej

Wprowadzone w 2012 r. w Europie do lecznictwa inhibitory SGLT-2
(pierwsza byta dapagliflozyna) w ciggu kilku lat staty sie
podstawowymi lekami zalecanymi do stosowania w cukrzycy typu 2
we wszystkich aktualnych rekomendacjach dotyczgcych postepowania
z chorymi na cukrzyce typu 2.

Stato sie tak z kilku powodow:

- leki te obnizajg glikemie poprzez zahamowanie zwrotnego
wchtaniania glukozy w nerkach, jest to insulinoniezalezny mechanizm
dziatania

- chorzy leczeni inhibitorami ASGLT-2 tracg z moczem do 300 kcal na
dobe, co pozwala zmniejszy¢ mase ciata

- leki te nie wywotujg hipoglikemii

- w serii badan opublikowanych w latach 2015-2019 wykazano, ze
stosowanie tych lekow wigze sie ze znaczng redukcjg ryzyka sercowo-
naczyniowego, np. ryzyka zgonu z przyczyn kardiologicznych o ok.
30% w ciggu 3-4 lat

- w tych samych badaniach wykazano réwniez korzystny wptyw tych
lekéw na rozwéj przewlektej choroby nerek — pozwalajg one o 50%
zmniejszy¢ ryzyko postepy tego powiktania cukrzycy

- obserwacje codziennej praktyki lekarskiej (tzw. ,real world data”)
wskazujg, ze kardio- i nefroprotekcyjny efekt tych lekow moze byc¢
jeszcze wiekszy

- leki te charakteryzuje wysoki profil bezpieczenstwa

Leki z tej grupy sg refundowane w niemal wszystkich krajach
europejskich, bardzo szybko doceniono ich wielokierunkowe dziatanie
i korzystny wptyw na ryzyko makro- i mikroangiopatii. Obecnie nalezy
zatozy¢, ze niestosowanie tych lekéw u chorych z cukrzycg, zwlaszcza
tych z powiktaniami naczyniowymi jest wrecz nieetyczne.

Inhibitory mozna stosowac¢ w zasadzie na kazdym etapie rozwoju
cukrzycy typu 2, ale szczegdlnie jest to uzasadnione na etapie
dotgczania do metforminy drugiego lub trzeciego leku doustnego,
pozwala to odsung¢ w czasie insulinoterapie, najdrozszg metode
leczenia cukrzycy.

Propozycje producenta dapagliflozyny zastuguje ze wszech miar na
akceptacje, m.in. takze dlatego, ze — jak podano na stronach - 50, 54 ,
57, 73, 75 wniosku ,objecie refundacjg produktu leczniczego Forxiga
w wariancie z uwzglednieniem RSS nie bedzie sie wigzac ani z
dodatkowymi wydatkami, ani oszczednosciami dla ptatnika




publicznego”. Nawet koszt wykazany w obliczeniach Agencji (ok. 20
tys. zt/100 tys. chorych/rok) jest zaniedbywalny przy catej skali
kosztow leczenia cukrzycy i jej powiktan. Proponowane wskazania
refundacyjne sg catkowicie racjonalne i uzasadnione medycznie.

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do kiérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy
w przypadku uwag ogdlinych.

2. Uwagi do analiz Wnioskodawcy?®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu, i
tabeli, wykresu, Uw agl
strony)
Wspomniano o ryzyku zakazen grzybiczych narzadow ptciowych —
mogg one wystgpi¢ u kilku procent chorych w pierwszym roku
Str. 14 leczenia, ale majg zwykle charakter tagodny i fatwo poddajgsie
' klasycznemu leczeniu przeciwgrzybiczemu. Flozyny nie prowadzg —
jak sie uprzednio spodziewwano - do wzrostu czestosci zakazen
narzadow pitciowych.
Jednym z bardzo rzadkich objawéw niepozgdanych flozyn jest
Str. 47 martwica dna miednicy mniejszej, ale jest to bardzo rzadkie
' powiktanie tej terapii i nie wystepuje, o ile przestrzegane sg wskazania
i przciwwskazania do flozyn.

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag

ogoinych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Uwaga natury ogdlnej:

Prognozowane korzysci najprawdopodobniej bedg wieksze, gdyz u
chorych leczonych insuling, gdy obecnie stosujemy flozyny,
obserwujemy znaczne zmniejszenie zapotrzebowania na insuline (u
niektorych chorych udaje sie nawet zaprzestaé leczenia insuling
stosowanej w wysokiej dawce >100 j./dobe). Wdrozenie flozyn przed
insulinoterapig na pewno pozwoli odsungé¢ znaczgco w czasie
rozpoczynanie insulinoterapii, tym samym obnizy koszt leczenia
cukrzycy.

6 analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekdw, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Dz. U.z 2017 r., poz.1844 z pdin. zm.)




* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogoinych.
¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*
(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi
wykresu,
strony)

Uwaga natury ogélnej:

Zaktadajgc, ze flozyny bedg stosowane w miejsce, w ktérym zazwyczaj
stosowana jest insulina, wptyw na budzet bedzie znikomy, jezeli nie

jednoznacznie korzystny.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogdinych.
d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, .

tabeli, wykresu, Uwagi
strony)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.







