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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiIT:

Numer | 1 4330.21.2020

Whniosek o objecie refundacjg leku Forxiga (dapagliflozyna) we wskazaniu
.przewlekta niewydolnosc¢ serca u dorostych pacjentéw z obnizong frakcjg
wyrzutowg lewej komory serca (LVEF<40%) oraz utrzymujgcymi sie
objawami choroby w klasie Il-IV NYHA pomimo zastosowania terapii
opartej na ACEi (lub ARB) i lekach z grupy beta-adrenolitykow oraz jesli
wskazane antagonistach receptora mineralokortykoidow”

Tytut:

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i witasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, bgdz przestac przesytkg kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agencji.

Dopuszczalne jest rowniez przestanie na adres poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl_
uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1) podpisang za pomocg
kwalifikowanego podpisu elektronicznego albo podpisu zaufanego

Uwagi mozna zgtasza¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji
Publicznej (BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT bgdz przestane na adres poczty
elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

W zwigzku z obowigzujgcym stanem epidemii wprowadzonym rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia z dnia 20 marca 2020 r. w sprawie ogloszenia na obszarze Rzeczypospolitej Polskiej
stanu epidemii (Dz. U. z 2020 r., poz. 491 z p6zn. zm.), w przypadku zamiaru przestania uwag
wraz z Deklaracjg Konfliktu Interesow przesytka kurierska albo pocztowa na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejma prosba o dodatkowe rzekazanie skanu (lub zdjecia

podpisanego dokumentu za posSrednictwem ePUAP lub poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl.

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

1. Deklaracja o konflikcie intereséw (DKI)3 — do wypetnienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyjnej

Imie i nazwisko osoby skladajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

Jarostaw Kazmierczak., Konsultant Krajowy w dziedzinie kardiologii
Dotyczy wniosku bedgcego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Forxiga (dapaglifiozyna) w ramach refundacji aptecznej we wskazaniu ,przewlekta niewydolnos¢ serca
u dorostych pacjentéw z obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory serca (LVEF<40%) oraz
utrzymujgcymi sie objawami choroby w klasie II-IV NYHA pomimo zastosowania terapii opartej na

1 zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2017r., poz. 1844 z p6zn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z p6zn. zm.)

3o ktorej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkow publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z p6zn. zm.)
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ACEi (lub ARB) i lekach z grupy beta-adrenolitykow oraz jesli wskazane antagonistach receptora
mineralokortykoidow”

Czego dotyczy DKI*:

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej maizonki, mojego zstepnego Iub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktérg/osob, z ktérymi pozostaje we wspolnym pozyciu®:

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

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

Astra Zeneca - udziat w komitecie naukowym Konferencji AZ Scientific Summit w 2019 roku,

honorarium wyktadowe w 2018 roku.

Jestem Swiadomaly odpowiedzialnos$ci karnej za ztozenie fatszywego oswiadczenia.

Data skitadania i podpis osoby sktadajacej DKI

Signature Not Verified -
Dokument podpisany przé?aros{aw Kazmierczak

<Rata: 20210200, 1407 B8 CET. o v rsv e srie e s

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia
obowigzku 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 (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).

Data sktadania i podpis osoby skiadajgcej DKI
Signature Not Verified
Dokument podpisany prgz).]aroslaw Kazmierczak

Data: 2021.02.10 14:18:5¢ CET

4 zaznaczy¢ tylko 1 pole

5 niepotrzebne skresli¢






2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT



Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

3.6.
Technologie
alternatywne
wskazane
przez
wnioskodawce

Analiza AOTMiT wskazuje dwa mozliwe podejscia do problemu komparatora:

1. w czesSci populacji docelowej z odpowiednig diagnozg w badaniu EKG, tj. rytmem
zatokowym >75/min. przy stosowaniu zaleconej dawki beta-blokera lub
przeciwwskazaniem/nietolerancja beta-blokera komparatorem bylaby iwabradyna.

2. ,,...uznanie iwabradyny za cze$¢ standardowej terapii pacjentow z niewydolno$cia serca
(HF) w warunkach polskich, przez co dapagliflozyna bylaby terapia dotaczong do
standardowej terapii obejmujacej leczenie ACEi, ARB, MRB, beta-adrenolitykami oraz
iwabradyna.”

Ad 1. Populacja spetniajaca warunki do leczenia iwabradyna 1 odnoszaca korzys¢ z tej
terapii jest bardzo mata. Praktyka kliniczna pokazuje, ze wsrod pacjentow ze skurczowa
niewydolnos$cia serca iwabradyng stosuje si¢ u ok. 2 % pacjentow. Przyktadowo w badaniu
opublikowanym w 2011 roku, kiedy iwabradyna byta w centrum zainteresowania - Damien
Cullington at al. Limited role for ivabradine in the treatment of chronic heart failure. Heart
2011;97(23):1961-6, stosowanie iwabradyny miato miejsce u 19% pacjentow na poczatku
badania i tylko u 9% po 12 m-cach (na 2211 pacjentow z HF). Nieprzypadkowo w badaniu
DAPA-HF (w gtéwnej publikacji) nie wspomina si¢ w ogole o iwabradynie, chociaz jej
stosowanie nie byto warunkiem wytaczajacym - po prostu lek ten jest stosowany bardzo
rzadko. U 96 % stosowano beta-blokery, a $redni HR to 71,5/min w grupie dapagliflozyny i
placebo. W tym badaniu 38% miato migotanie/trzepotanie przedsionkow - co od razu
wyklucza iwabradyne.

W polskiej populacji chorych z HF migotanie przedsionkéw wystepuje u 42% (ESC-HF
Pilot, Kardiol.Polska, 2013;71:234-240). Wg wynikoéw programu NOMED AF (badanie
polskie z lat 2018-2019) 19,6% ogdlnej populacji Polski >65 r.z ma jedna z form migotania/
trzepotania przedsionkéw. Szacunki z tego badania wskazujg za wystgpowanie migotania/
trzepotania przedsionkow u okoto 45-50% pacjentow ze skurczowa niewydolnos$cig serca.
Jest to populacja, w ktorej iwabradyna w ogdle nie ma zastosowania.

Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze iwabradyna ma zastosowanie w bardzo matej grupie
pacjentéw z niewydolnoscia serca.

Natomiast dapagliflozyna moze by¢ stosowana u prawie wszystkich chorych z
niewydolnoscig serca - ograniczeniem jest niewydolnos$¢ nerek z eGFR <30.

Inne mechanizmy dziatania obu lekdw, inne populacje docelowe, brak badan porownujacych
iwabradyne z dapagliflozyna, wskazuja, Zze komparatorem dla dapagliflizyny powinno
by¢ dotychczasowe standardowe leczenie (lub placebo).

Ad 2. Twabradyna jest czgscig standardowej terapii pacjentéw z niewydolnoscig serca w
warunkach polskich, ale jej stosowanie jest znikome i w mojej ocenie nie wpltywa na
komparator jakim jest kontynuacja dotychczasowego leczenia (bez iwabradyny lub z
iwabradyng).

10. Kluczowe
informacije i
wnioski.
Alternatywne
technologie
medyczne

Komparatorem dla dapagliflizyny powinno by¢ dotychczasowe standardowe leczenie
(lub placebo).

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



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cullington+D&cauthor_id=21917660

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®
a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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

c. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

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

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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 lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych ( Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pdzn. zm.)



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