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Agencja Oceny Technologii Medyeznyeh 1 Taryfikac]i

analiza weryfikaoyina

analiza wphywu na budzet [ang, budeet impact analysis)
Charakterystyka Produlktu Leczniczego

Europejska Agencia Lekdw [ang. European Medicines Agency)
Glimepiryd
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hernoglobina glikowana (ang. glveated hemoglo bin)

ocena technologii medycznych [ang. health fechnology assessment)
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metformina

thinister Zdrowia

Marodowsy Fundusz Zdrowia

doustne leki przeciwcukrzycowe [ang. oral antidiabetic drug)
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populacia, interwencia, komparator, efekt zdrowotny [ang, popalation,
intervention, comparison, ouicome |

randomizowane kontrolowane badanie kliniczne [ang. randomized
controfled trigl)

Polskie Towarzystwo Diabetologiczne

analiza wrazliwoici [ang, sensitivity analysis)
semaglutyd

kaotransporter 2 glukozy zaleZny od jondw sodowych
pochodna sulfomylomocznika

jednostka migdzynaradowa [ang. international unit)
wysolosc doptaty Swiadczeniobioreoy

wysokosc refundacii
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Streszczenie
Cel pracy

Celern analizy jest ocena wplywu na systermn ochrony zdrowia, w tym budzet Marodowego Funduszu
Zdrowia [MFZ), wprowadzenia finansowania  stosowania  semaglutydu  podawanego  doustnie
(Rybelsus®) w leczeniu chorych z cukrzyca typu 2, stosujacych co najmniej dwa doustne leki
hipoglikemizujace lub insuling bazowa w skojarzeniu z co najmniej jednym doustnym lekiem
hipoglikemizujacym, z HbAlc = 8%, z obytoscig definfowang jako B = 30 kg/m® oraz z bardzo wysakim
ryzykiem sercowo-naczyniowym zdefiniowanym jako: potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa Lub
uszkodzenie innych narzaddw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory, Lub
retinop atig, lub obecnosc 2 lub wigcej gidwnych cayvnnikdw ryzyka sposrdd wymienionych pontej:
wiek = 55 lat dla mezczyzn, = 60 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadciinienie tetnicze, palenie tytoniu.

Rybalsus® jest lekiem z grupy analogdw GLP-1. Jest postacia doustna, leku semaglutyd izostat
zarejestrowany przez EMA w kwietniu 2020 r. w szerokim wskazaniu leczenia cukrzycy typu 2 —
zardwno w monoterapii jak 1w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi. Wskazanie to jest
toFsame ze wekazaniem rejestracyinym dla leky Ozempic®, tj. dla semaglutydu w postaci podskd rnej.
Sermaglutyd w postaci podskdrnej jest objety czeiciowa, refundujs w ramach listy lekdw
refundowanych.

Projektowane wskazanie dla semaglutydu w postaci doustnej jest sserse niz wskazanie dla
refundowanego semaglutydu w postaci podskarnej i abejmuje populacig:

« chorych z BAM=30 kgim? [zmniejszenie aktualnej bariery rozpoczecia terapii semagutydem
na poziomie Brl=35 kgfm?);

s chorych leczonych insuling bazowa, (zniesienie ograniczenia w dostepie do semaglutydu].

Wnioskowana do objecia refundacja populacja dla leku Rybelsus® jest weZzsza niz populacja objgta
wskazaniem rejestracyjnym w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL)' dla semaglutydu.
Ograniczenie to ma na celu zapewnienie dostepnosci do terapii najbardziej potrzebujacym chorym po
nieskutecznosci terapii dwoma lekami hipoglikemizujacymi, ti. pacjentom otytym z niedostateczng,
kontrolg glikemii oraz z bardzo wysokim ryzkiem sercowo-naczyniowym. Proponowane ograniczenie
populacii moze stuzye zachowaniu kontroli budzetu ptatnika publicznego,

Metody

Analize przeprowadzono z perspekbywy podmiotu zobowiazanego do finansowania Swiadczen ze
trodkdw publicznych oraz z perspekbywy wspdlnej podmioty zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze Srodkdw publiczrych i Swiadczeniobioroy, Dodatkowo osobno przedstawiono wed atki
ponoszone przez pacjenta. W analizie przyjeto Z-letni horyzont czasowy obserwacii [proyjeto
upraszczajaco lata 2022-2023).

Docelows, liczbe chorych kwalifikujacych sie do leczenia semaglutydern w postaci doustnej w dwidch
kolejnyeh latach oszacowano na podstawie najnowszych danych dotyczacych cukrzyoy, Jako punkt
wiyjscia dla osacowan wykorzystano raport WFZ z listopada 2019 r. [4NFZ o zdrowiu, Cukrzyca™).
Mastepnie liczebnosd populacii docelowej skonygowano parametrami:

«  Hbiie,
« BM,

s ryzykiem sercowo-naczyniowym,

5Mm
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PowyZzsze wartosci parametriw przyjeto na podstawie danyeh z publikacii Witek 2012 [danych
pozytywnie zweryfikowanych w poprzednich procesach refundacyjnych].

Finalng liczbe chorych, ktdrzy beda mogli realnie skorzystac z leczenia semaglutydem w postaci
doustnej ustalono zakadajac poziom skionnoéci do doptaty do leku przez chorych - Oraz
stopniowe upowszechnianie terapii semaglutydem w kolejnych Latach |G

W analizie schematycznie wyodrebniono subpopulacje, ktdre wpisuja, sie w zdefiniowane wskazanie
refundacyjne [opisane poziomem Hb&1c i Bi), tak aby oddacd rdznice w ich liczebnoiciach araz
strukturze dotychozasowych terapii stosowamych w ramach tych subpopulacii.

W scenariuszu istniejacym zatozono dotychezasowy sposdb leczenia dorostych pacientdw z cukrzyeg,
typu 2, tj.

» po niepowodzeniu terapii co najmniej 2 lekami doustnymi, z BRI = 30 kgf m? oraz z wysokim
ryzkiem sercowo-naczyniowym zde finiowamy jako:

o stosowanie leku z grupy inhibitora sGLT2 b stosowanie lekiw z innych grup (w
tyr lekdw nierefundowanyeh w o analizowanym wskazanig), tj. iDPP-4, aGLPA,
akarbozy, insuliny NPH, albo kontynuacja dotychozasowego suboptymalnego leczenia,
u chorych z HhATE = 8% iz BM miedzy 30 a 35 kg/m?® — subpopulacja 1;

o preyjeto bardzo konserwabywne zatozenie, Ze leki inne niz 15GLT 2 nie generujg
kosztdw dla ptatnika publicznego ani chorego,

o w analizie upraszczajaco pominieto populacije chorych z HbAIC = 8% 1 BRI = 35 kg/ me,
prayimujac, Ze w tej grupie chorych jest refundowany semaglutyd w postaci
podskdrnej (Ozempic®) i bedzie on magt byd zastapiony przez semaglutyd w postac

doustnej (Rybelsus®] [
.

s po niepowodzeniu terapii insuling bazowa w skojarzeniu z co najmniej jednym doustmym
lekiem hipoglikemizujacym, z BM = 30 kgdm? oraz z wysokim ryzkiem sercowa-naczyniowym
zdefiniowany jako:

o intensyfikacia leczenia insuling [dowolmy rodzaj insuliny], co odpowiada redukcii
dawli insuliny przy leczeniu skojarzonym z semaglutydem, u chorych z HbAlC = 8%
iz BMI = 30 kgf rm?— subpopulacja 2.

schematyczne ujgcie 2 subpopulacji oraz odsetki chorych leczonwch poszczegdlnymi opcjami
terapeutycznymi konsultowano z ekspertami klinicznyimi w ramach spotkania grupy doradczej.

Zestawienie terapii, ktdre moga by przejmowane przez semaglutyd w postaci doustnej, prayijetych
w sCenariuszy istniejaoym przedstawiono ponize].

Leki stosowane po niepowodzeniu terapii co najmniej 2 kekami doustnymi oraz z wysokim ryzkiem
SErCOWD-Nacz yWiiowyim

z 2 DAls Hbdlz = B3

inhibitor SGLT-Z*

I i
Bt 30-35 kgfm (subpopulacja 1)

B » 35 ke/m? nie dotwozy
[atualna refundacia semagutydu w postaci podskdrne i)
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Leki stosowane po niepowodzeniu terapii insulina baz owa w skojarzeniu z co najmniej jednym doustnym
lekiem hipoglke mizujgcym oraz z wysokim ryzkiem sercowo-naczyniowym

NS+ = 1 OAD Hbélc 2 B3

L z
B -6 (g intensyfikacia irsulinoterapi ™

{subpopulacja 1)

Bl = 35 ka/m?

*przyieto bardzo korserwatywne zafofenie, e leki inne niz 19GLT-2 nie generujg kosztow dla platnika
publicznezo ani chorego i zostaty one pominiete w analizie;
oo odpowdada redukcii dawki insuliny przy leczeniu skojarzonym z zemazlutvdem,

Wi scenariuszu nomawym prayieto rozpoczecie finansowania semaglutydu w postaci doustne] w leczeniu
dorostych pacjentdw z cukrayca typu 2, Zgodnie Z proponowanym wskazaniem refundacyjmem.

ZatoZzono stopniows kwalifikacie chorych do leczenia semaglutydem i przejmowanie udziatdw w rgnku
lekdw z terapii zde finiowanych w ramach scenariusza istniejacego.

analize wphywu na budZet przeprowadzono z uwzglg dnieniem kosztow nabycia substancii caynnych,
kosztdw mwigzamnych z podaniem lekdw [igy do podawania insuliny] oraz kosztw monitorowania
stezenia gdukozy we krwi [zuzywanych paskdw ilancetdw). Ze wzgedu na zblZong czestoid istotnych
dziatan niepoZzadanych preyieto, ze koszty leczenia dziatan niepozadanych nie sa czynnikiem w istotny
sposdb  réZnicujacym  oba  zdefiniowane  scenariusze., Co  wigcej, ich pominigcie  stanowi
konsenivatywne zatoZzenie analizy.

W oanalizie dla subpopulacji 1 przyjeto dawki lekdw doustnych [metforminy 1 pochodnych
sulfonylormocznika) odpowiadajace zdefiniowanym dawkom doboweyrm [DDD] wg WHO 1§ zatoZono, Ze
beds one statew obu scenariuszach. Upraszczajaco preyjeto, Ze wszyscy chorzy bedg leczeni2 lekami
doustmymi (metforming i pochodna sulfonylomocznika), a w ramach intensyfikacii leczenia bedzie
stosowany semaglutyd [scenariusz nowy] albo inhibitor SGLT-2 [scenariusz istniejaoy].

W analizie dla subpopulaciji 2 zatoZzono stosowanie insuliny bazowej oraz statej dawki metforminy,
aw ramach intensyfikacii leczenia pravieto stosowanie semaglutydu przy redukcii dotychezasowe]
dawki insuliny [scenariusz nowy) albo utrzymanie dotychczasowego schermatu dawkowania [scenarius
istniejacy].

Wie wszystkich analizach preyjeto upraszeczajace zalozenie o petnym przestrzeganiu zalecen lekarskich
i braky mozliwoici zmiany lub przerwania terapii w analizowanym horyzoncie czasowym,

Zgodnie z obowiazujaoymi regulacjami prawmymi wnioskowana jest kwalifikacja semaglutydu do
istniejacej grupy Uimitowej 252.0 [,Leki przeciwcoukraycowe - agoniicl GLP -1,

Koszby zwigzane z nabyciem insulin oraz paskdw diagnostycznych oszacowano w oparciu
o obowigzujace Obwieszczenie Ministra Zdrowia z odnia 18 lutego 2021 r. w sprawie wykazu
refundowamych lekdw, frodkdw spofywezych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wiyrobdw
medycznych na dzien 1 marca 2021 r. Koszty igiet [do podawania insuling] oraz nakiuwaczy
[wykorzystywanych w celu badania glukozy we krwi] przyvjeto na podstawie danych z apteki

FHm



Semagutyd podawany doustnie (Rybel sus?) wleczeniu dorostych pacjentow 2 okrayca typu 2

internetowej http://diabetyk?4.plf, jako Sredniej z kosztdw poszczegdlnych preparatiw. Igty oraz
nakluwacze nie sg refundowane [koszty ponosone sa wytaczenie przez chorego).

Wyniki

W rarmach dwach subpopulacii chorych z bardzo wsokim ryzykiem sercowo-naczyniowym osZacowano
nastepujace liczebnosci choryeh, ktdrzy beda leczeniw ramach scenariusza istniejacego lub nowego
w kolejrych Latach analizy:

Kryteria Liczebnos¢ populacji
Subpopulacia Dc't‘[‘r;c'?zf:f;we Hbilc Bkl | rok Il rok
1 = 2 OADs > % 30 - 35 ka/m?
2 INS + > 1 Q4D > % s 35 kg/m?

taczna liczha chorvch leczonweh

taczna liczba pacjentolat

a0
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Wnioski

Wprowadzenie finansowania semaglutydu w postaci doustnej w leczeniu dorostych pacjentdw
z cukrzyeca typu 2, stosujacych co najmniej dwa doustne leki hipoglikemizujace lub insuline bazows,
w skojarzeniu z co najmniej jednym doustnym lekiemn hipoglikemzujacym, z HbAy = 8%, z otylosciy,
definiowana, jako Brl = 30 kgfm? oraz z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,

Rozszerzenie dotychczasowego dostepu do leczenia semaglutydem, jest jednoczeinie zwigzane
z dostepem do doustnej drogi podania leku, ktdra moze stanowic alternatywe dla wielu chorych,

Semaglutyd w postaci doustnej jest dostepny w dwdch podtraymujacych dawkach 7 mg i 14 mg, co
daje moZlhwosc dostosow ania dawki leku w zaleZznoici do potrzeb chorego. Jest to cecha wyrdzniajaca
semaglutyd na tle lekdw z grupy SGLT-2, gdzie finansowane jest tylko po jednej dawce kazdego leku.

Zawezenie populacji w stosunku do wskazania rejestracyinego, w tym do chorych z bardzo wysakim
ryzykiem sercowo-naczyniowym, stanowi kontynuacie kierunku wyznaczonego przez wytyczne
kliniczne i realizowanego w ramach politykd lebkowe] (leki z grupy analogdw GLP-1 {1 inhibitony SGLT-2
maja podobne ograniczenia refundacyjne]. Poziom Hbalc, od ktdrego leczenie semaglutydem
w postaci doustne] moze byc finansowane ze srodkdw publicznych, odpowiada poziomowi prayjgtemu

chorych z najwigkszym problemem wyrdwnania glikemii,

10101
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1 Cel analizy

Celem analizy jest ocena wphywu na system ochrony Zdrowia, w tym budiet MNarodowegn
Funduszu Zdrowia [MFZ), wprowadzenia finansowania stosowania semaglutydu podawanego
doustnie [Rybelsus®] w leczeniu chorych z cukrzyca typu 2, stosujgsych co najmnie] dwa
doustne leki hipoglikemizujgce lub insuling bazowsg w skojarzeniu z co najmniej jednym
doustnym lekiem hipoglikemizujgcym, z HbAlC = 8 %, z otytoscig definiowang jako BAM = 30
ko/rm? oraz z bardzo wysokim  ryzykiem sercowo-naczyniowyrm zdefiniowamym  jako:
potwierdzona charoba sercowo-naczyniowa, lub uszkodzenis innych narzgddw objawiajgce
sig poprzez: biatkomocz lub przerost lewe] komory lub retinopatig, lub obecnosd Z lub wigce]
gtowerych czynnikdw ryzyka sposrod wyrmienionych ponizej: wiek > 55 lat dla meZczyzn, = 60
lat dla kobiet, dyslipideria, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu.

Winioskowanie wskazanie jest szersze niz wskazanie dla semagutydu w postaci podskdmej
i obejmuje chorych z nizszym poziomem BMI konieczrym do kwalifikacii do leczenia oraz
daje mofliwosci dotgczenia terapii semaglutydem w postaci doustne] do IMS w potgczeniu
7 lekiem doustrmyrm.

Winioskowane wskazania jest pray tym Znacznie weisze niz wikazanie rejestracyjne, ktore
aobejmuje szerokie stosowanie leku U chonych z cukeycy typu 2, zardwno w monoterapii jak
iw skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi, bez innych ograniczen.

Majac na uwwadze dotychcrasowe ograniczenia w finasowaniu nowocresmych terapii,
pozycjonowanie semaglutydu podawanego doustnie pozwala okreslic ¥ subpopulacje
chorgch, ktdry mogg skorzystad z leczenia 1 dla ktdrych lek Rybelsus® jest opcig
terapeutycznag.

Wy populacii chorych po nigpowodzeniu terapii co najmnie] 2 lekami doustrymi, 2 B 230
kg oraz z wysokim ryzkiem serowo-naczyniowym mozna okreslic subpopulacie:

» subpopulacja 1: z HbAlc = 8% 1z BMI migdzy 30 a 35 kg/n';

o aktualnie stosowanie lekuz grupy inhibitaora SGLTZ [ Lub stosowanie lekdw
z innych grup, w tymlekdw nigrefundowanych w analizowanym wskazaniu, ti.
iDPP4, aGLP-1, akarbozy, insuliny MPH, albo kontynuacja dotychezasowego

subop tymalnegn leczenia |GGG

Y analizie upraszczajgco pominieto populacje chorych z Hbale > 8% 1 BMl = 35 ko/nt
preyjmuiac, Ze w tej grupie chorych jest refundowany semaglutyd w postaci podskdrme]
(Ozempic® i bedzie mag byé zastapiony przez semaglutyd w postaci doustne] [Rybelsus®)

Wy populacii chorych po niepowodzeniu terapii insuling bazowa w skojarzeniu z co najmnig]
jednym doustrym lekiemn hipoglikernizujgceym, z BM > 30 kg/n? oraz z wysokim ryzkiem
sercown-naczyniowym zd efiniowano jako:

» subpopulacja 2: 7 HbAlc = 8% iz BM > 20 kg/n?;

o aktualnie intensyfikacja leczenia insuling bazows, co analitycznie odpowiada
redukcii dawki insuliny przy leczeniu skojarzonym z semagutydem.

11710
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schematyczne ujecie 2 subpopulacii oraz odsetki chorych leczomych poszczegdlnymi opcjami
terapeutycznymi konsultowano 7 ekspertami kliniczoymi w ramach  spotkania grupy
doradcze].

Tab. 1. Kontekst analizy - analizowane subpopulacije chorych.

Leki stosowane po niepowodzeniu terapii co najmniej 2 kekami doustnymi oraz z wysokim ryzkiem
SErCOWO- NAacz yiow ym

z 2 DAk Hbilc = 83

inhibitor SGLT-#*

) z
Binl 30-35 kefm {subpopulacja 1)

B » 35 ke /m? nie dotwczy
(aktua ha refundacja semag botydu)

Leki stosowane po niepowodzeniu terapii insulina bazowa wskojarzeniu z co najmniej jednym doustnym
lekiem hipoglike mizujacyin oraz z wysokim ryzkiem sercowo-nac zyniowym

NS+ =1 OAD Hbélc = 83

L I
ELYIEI=ES [/ irtensviikacia irsulinoterapii™

(subpopulacja 2)

Bill = 35 kg fmE

*przyjeto bardzo korserwatwwne zatozenie, e leki inne niz 5GLT-2 mie generujg kosztdw dla platnika
publicznego ani chorego i zostaty pominigte w analizie;
*oo odpowiada redukcii dawki ireuliny przy leczenu skojarzonym z zemaglutydem.

Wy tabeli 2 przedstawiono kontekst wg schematu PICO.

Tab. 2. Kontekst analizy wplywu na system ochrony zdrowia wg schematu PICO.

Kryterium C harakte rystyka

Populacia Dorosli charzy z cukrayca typu 2, leczeni co najmniej dwoma dou sty mi
lekarni hipoglike mizujacymi lub insuling bazowa, w skojarzeniu z co
najmniej jednym doustnym lekiem hipoglikernizujaeym, z HbAC = 8 %,
z obtyoicia definiowana jako BM =230 kg/m? oraz bardzo wysokim
noykiem sercowao-naczyniowym rozumianym jaka: 1] potwierdzona
choroba sercowo-naczyniowa, lub 2] uszkodzenie innych narzadow
objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory lub
retinopatie, lub 3] obecnosc 2 lub wigce] gdwnych czynnikdw ryzvka
sposrad wymienionych ponizej: -wiek = 55 lat dla mezczyzn, =60 lat dla
kobiet, -dyslipidemia, -nadcisnienie tetnicze, -palenie tytoniu,

Interwencya Semaflutn;d w postaci doustne] (Rybelsus®, ||| GG

o dawka 3 mg, 30 tabl. [dawka poczatkowal;
o dawka 7 mg, 30 tabl,
¢ dawka 14 mg, 30 tabl,
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Kryterium

C harakte rystyka

Perspekbywa

ptatnika publicznego, tj. Marodowego Funduszu Zdrowia;
wipdlna [ptatnika publicznego i chorego),

chorego,

Horyzont czasowy

2 lata

Scenariusz istniejacy

Dotychczasowe finansowanie lekdw w leczeniu cukrzyoy typu 2¢

leki z grupy inhibitardw SGLT-2;

intensyfikacia leczenia insuling bazowa;

Scenariuss nowy

Finansomwanie semaglutydu w postaci doustnej w leczeniu cukrzyoy
typu 2w 2 wyodrebnionych subpopulacjach:

subpopulacja 1: 22040, HbA1c =8%, BAI 30-35 kgfm®
subpopulacja 2: INS+210AD, HbATC 28%, BM =230 kg/m®

Wlyniki

analiza wphywu na budzet

o bezpofrednie koszty medyczne zwiazane z refundaciy
sernaglutydu w leczeniu cukrzyoy typu 2,

wpbyw na organizacje udzielania Swiadczen zdrowotnych,

aspekty etyczne i spoteczne.
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2

2.1

Metodyka

Populacja

Wy niniejszym rozdriale przedstawiono zestawienie tabelanazne wartosci 1 wyszczegdlnienis
Zatozen, na podstawie ktonych dokonano oszacowan dotycz goych:

roczne] liczebnosci populacii (w tym oszacowane pacientolata) ;

roczne] liczebnosci populacii, w kidre]j wnioskowana technologia bedzie stosowana
przy Zatofeniu, fe minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacig, o ktdrej mowa wark. 11 ust, 1 ustavwy z dnia 12 maja 2011 r. 0 refundacji
lekdw, srodkdw spofywerych specjalnego przernaczenia Zywisniowedn oraz wyrobow
medycznych [Zwana dalej ustaws refundacying), lub decyzie o poduyZszeniu ceny, o
ktdrej mowa wart. 11 ust. 4 ustawy refundacyine;;

aktualmych roczrvch wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen
e srodkdw publiczrych, ponoszonych na lecrenie pacjentdw w stanie kliniczrmym
wskazamym we wniosku, zwyszczegilnigniem skiadowe] wydatkow stanowigce]
refundacie ceny wnioskowane] technologii, o ile wystepuje;

dodatkowych wydatkdw podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze
srodkdwe publiczrych, jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie
kliniczrym wskazanym we wniosku, stanowigcych rdznice pomigdzy prognozami,
z wyszczegdlnieniem  skladowe]  wydatkdw  stanowigce]  refundacje  ceny
whioskowane] technologii, w tym minimalnych i maksymalnych wariantow dla tego
asZacovwania;

ilodciowe] prognozy rocznych wydatkow podmiotu zobowigzaneoo do finansowania
swiadczen ze srodkdw publiczrych, jakie beds ponoszone na leczenie pacjentdw
wostanie  kliniczrmym wskazamym we  wniosky, 7 wysrcregilnieniem  sktadowe]
wydatkdw stanowigce] refundacie ceny wnioskowane] technologii przy zatofeniu, Ze
minister wiaschawy do spraw zdrowia nie wyda decyzii 0 objeciu refundacia, o kidrej
mowa woart, 11 ust. 1 ustawy refundacyijnej. W analizie zdefiniowano scenarnus
istniejgcy oraz scenaru<e nowe: najbardziej prawdopodobry oraz minimalmy i
mak syrmalmy.

2.1.1 Populacja obejmujaca wszystkich pacjentéw,

u ktérych wnioskowana technologia moze byc
zastosowana

Zondnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego' semaglutyd w postaci doustne] jest
wikazany do stosowania u dorostych 7 niedostatecznie kontrolowang cukirzycg typu # tacznie
z odpowiednig dietg i wysitkiem fizycznym:

wmonoterapii, U pacjentdw, u ktongh stosowanie metforminy jest niewskarane, 7e
wZgdledu na nietolerancje lub isthiejgce prrecivwwskazania,
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« w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi stosowanymi wleczeniu cukrzycy.

Freewidywang liczebnosd populacii chorych, u ktonych semagutyd w postaci doustnej moze
by zastosowany w | 1|l roku analizy, oszacowano w oparciu o dane MFZ opublikowane w
raporcie NFZ z listopada 2019 r. "MFZ o zdrowiu. Cukrzyca™ oraz na stronie
http://analizy. e .gov.pl 8080/ app/cukzyca w ramach Map potrzeb zdrowotnych [Baza
Analiz Systemowsych 1 Wdrozeniowych).

Liczbe pacjentdw z cukrzycg stosujgoych fammakoterapie w Polsce w 20321 2023 . (1111 roku
analiz] oszacowano odpowiednio na 3,07 min i 3,18 min pacjentdw (dane ekstrapol mwane wg

trendu liniowegn] - dane tacznie dla cukrzycy typu 1 2.

Ryc. 1. Liczba dorostych pacjentdw z cukrzyca (w mln) stosujacych farmakoterapie - dane NFZ dla
lat 2013-2018 ekstrapolowane zgodnie z trendem liniowym na lata 2019-2023.

: 2
% }'=r121531+2E_Dt‘ ; -
= R = 0 50% 5 2.98 3
E - 273 LB g

- JRmeTECL

2.00

1,50

1,00

0,50

0,00

2013 2014 2015 2018 2017 2018 2019 S020 o - i

Historyczne dane MFY I Dans ekstrapolowane  =-=--= Linigwy (Historyczne dane HFE)

fe wrdedu na brak szczegdtowych danych dotyczacych podziatu na cukreyce typu 10 2
(rapartowane braki danych w raponcie NFZ), przyjeto upraszczajace zatoZzenie, e chorzy,
ktorzy sg leczeni insulinoterapig w monoterapii odpowiadajg chorym z cukrzycyg typu 1
(11,15%] . Chaorzy ci nie beda stanowili populacii docelowe] dla semaglutydu. 5tad do dalszych
analiz odsetek chorych z cukrzyeg typu £ preyieto na poziomie 88,85% [patrz Ryc. ).

Ograniczeniem powy?szych damych  jest potencialny btad systematyczry wynikajaoy
Z kwalifikacji chorych ze stanem przedcukrzycowym leczonych metforming do  puli
pacjentdw 2 rozpoznang cukrzycg i wiaczonych do opracowania.
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Ryc. 2. Majczestsze kombinacje wykupionych substancji czynnych, stosowanych w leczeniu
cukrzycy, przez dorostych pacjentiw (2018 r.). Raport MFZ - wykres 4.9 strona 37.

1 min+
Liczha pacjentdw
PrIvimgoych
knmbinacki
wysrazegiinionych
sutstancji
0.5 min 4 I
Liczhe pacjenbiw
a- I I I . | N —— pagy
prEyImuaeyeh
118 05 028 025 021 008 D03 2oo0m dana subsiancije

IMSLILIN

METFQREMIMI
H¥ QR CEEHL ORI . I . . -
FOLCHOOME
SLILFOMY LOMOIC ZMIEA, . . I -

ACAREDSLM 9 9 I

—
o 1 min Zmin

semaglutyd mofe byd stosowany rowniez w monoterapii w populacii nie leczong]
fammakologicznie, stad w kolejmym kroku populacije rozszerzono o 1,8% chonych stosujacych
wytaczenie diete i wysitek fizyczny [dane YWitek F012, patrz nizej).

Zondnie z wytyczryrmi Polskieon Towarzystwa Diabetologicznego z 2041 r°, gdwmym celem
leczenia cukrzycy jest uzyskanie wartosci docelowych w zakresie: dikemii, cisnienia
tetniczegn, lipidogramu oraz masy ciata. O@dlnym celem wyrdwnania gospodarki
wieglowodanowe] u dorostych chorych z cukrzycg typu 2 jest osiggniecie HbAlC £ % [< 53
mmal/mal).

Docelowy [potencjalng) populacje chorych, u ktorych semaglutyd moze byd zastosowany,
okreslono na podstawie badania Witek 202 - badanie wykorzystywane 1 pozytyanie
wenfikowane we wozediniejszy procesach refundacyijmych.

Badanie Witek 2018 prezentuje wyniki pilotazowego projektu Rejestru Dorostych Chorych na
Cukrzycew Polsce przeprowadzonegn w latach 2006-2009. Celem projektu byta ocena jakosci
opieki diabetologicznej w kilka lat po przystapieniu Polski do Unii Europejskiej.
Kwestionarusze dotyczace danych pacjentdw z cukrzyca byly wypetniane przer lekarzy
digbetologow w 39 roinych osrodkach diabetologiczrnych w Polsce. Dane zawarte
w kwestionariuszach zawieraty pytania o: wiek, pted, BMl, typ i cras trwania cukrzycy, rodzaj
leczenia hipoglikemizujacego, HbAlz, profile dikemii, lipidogram, cisnignie tetnicze,
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powikiania cukrzycy, choroby towarzyszace 1 ich leczenie araz inne aspekty opieki. Uzyskano
dane 7 606 pacjentow.

Zondnie z charakterystyks populacii chorych wigczorych do badania Witek 20127 HbAlc < 7%
aobserwowano u 52,1% chorych z cukrzyeg typu £. Chorzy z poziomem Hb&e =7% stanowig
zatem 47,9% chorych z cukrzyes typu 2.

Oszacowana potencjalna liczebnosé populacji chorych, u ktdrych semaglutyd moze byé
zastosowany bedzie wynosi¢ 1,33 min chorych w 2022 roku i 1,38 mln chorych w 2023
roku.

Tab. 3. Przewidywana liczba wszystkich pacjentdw, u ktdrych wnioskowana technologia moze
byc¢ zastosowana w kole jnych latach.

2022 2023 Zrd dio
Liczba dorostych 3068 400 3180 550 | Raport MFZ
pacjentiw z cukrzyes, (dane ekstrapolowane|
stosuijacych
farmakoterapig
Odsetek chorych z 55,585% Raport MFZ
cukrzyoy typu 2
Chorzy na +1,8% chorych z cukrzyca, typu 2 Witek 20123
diecie/ dwiczenia
Odsetek chorych z 47,9% witek 20127
Hbalc = 73
Liczba chorych 1329 31 1 377 980 Oszacowanie

2.1.2 Populacja docelowa

Freewidywang liczebnosd populacii docelowej chonych, u ktdrych semaglutyd w postaci
doustne] moZe byl zastosowarny wl 11l roku analizy, oszacowano w oparciu o dane NFZ
bezposrednio na podstawie danych z Byc. 2 ekstrapolujac dane z 2018 r. na 028 1 F073 .
Freyjeto srednioroczny wzrost liczby chorych na poziomie 5%.
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Tab. 4. Przewidywana liczba wszystkich pacjentdw leczonych = 20AD ub INS+=210AD.

bl Liczba pacientdw (w tys.] Wzrost rok do roku =204D INS+=10AD
stosujacych
farmakoterapie™
2013 | 2 061 1058,4% Srednioroczny 105 0%
2014 | 2173 108,0% wzrost, %
2015 | 2 28 104, 93
2016 | 2 398 104, 6%
2017 | 2 o2 105,05
2018 | 2 626 Ba0 000 350 000
2019 BE7 810 37 381
2020 a1y 0o 385 B2h
2021 a7 ndZ 404 77a
2022 a7 9 804 424 BFF
2023 713 5a3 445 977
* dane MFS

Fopulacje docelows, wskazang we wniosku stanowig, chorzy, ktdrzy mogs, odnigsc najwiscs]
korzysci £ zastosowania analizowane] technologi medycznej, a wiec dormodli chorzy
7 cukrzycy typu Z, stosujacy co najmniej dwa doustne leki hipoglikemizujgce lub insuling
bazowg w skojarzeniu z co najmnig] jednym doustnym lekiem hipogikemizujacym, z HbAIC
: 0%, 7 otbyvtodcig definiowang jako BM = 30 kg/n? oraz z bardzo wysokim ryzykiem sem owo-
naczyniowyrm zdefiniowanym  jako: potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub
uszkodzenie inmych narzaddw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przemst lewei
komory lub retinopatig, lub obecnodd 2 lub wigce] gtownych czynnikow ryzyka sposrod
wymignionych poniZej: wiek = 55 lat dla merfczyzn, =60 lat dla kobiet, dyslipidemia,
nadcitnienie tetnicze, palenie tytoniu.

Pozycjonowanie semagutydu podawanego doustnie pozwala zdefiniowad 2 subpopulacie
chorych, ktdrzy mogg skorystad z leczenia 1 dla ktorngch lek Rybelsus® jest opcig
terapeutyczng:

» subpopulacja 1: > 2 DAD, z HbAlC 2 8% i z BMI miedzy 30 a 35 kg/m?;
« subpopulacja 2: IMS + > 10AD, z HbAlc = 8% 1z BMl 2 30 kg/nf.

Winioskowane wskazanie dla semagutydu podawanego doustnie czesciowo pokrywa sig Z
dotychczasowym wikazaniem refundacyijnym dla tego leku podawanego podskarnie. Stad
populaciami rdZznicujgcymi oba wskazania =g wytaczenie dwie analizowane subpopulacije.
Foza nimi, chorzy utreymajg leczenie w ramach dotychczasowei praktyki klinicznej, a
rdfnica pomiedzy prognozami wynosi O PLM. Dlatego w analizie pominieto te naktadajgce sig
populacie charych.

Podobng strategie analityczng preyieto w analizie wphbywu na budiet dla leku dapagliflozyna
i zostata ona pozytywnie zwenfikowana przez analitykdw AQTMIT.*
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Chorzy leczeni insuling bazowa w skojarzeniu z ¢o najmniej jednym doustnym lekiem
hi pogli kemizujacym

Odsetek chorych leczonych insuling bazows w skojarzeniu z co najmnie] jednym dousthym
lekiem hipoglikemizujaoym preyjeto zgodnie 7 konsensusem ekspertaw kliniczmyach w ramach
spotkania grupy doradczej. Przyjeto, Ze - chorych leczonych insuling stosuje insuling
bazowg (MPH lub LAA). W analizie nie wykorzystano danych sprzedazovwsch NFZ majac na
Uwadze dure ZriZnicowanie dawkowania insuliny na poczgtkowym etapie leczenia [dawki
insuliny bazowe]) oraz na etapie leczenia cukrzyoy zaawansowane] [stosownie dudych daweak
migszanak insulin]. Tym samym, przy ZatoZeniu statej dawki insuliny na poziomie DOD wg
WHD, otreymany odsetek chaonych leczonych poszczegdlnym typami insulin bytby obcigfony
bledem.

Tab. 5. Odsetki chorych leczonych insuling bazowa przyjete w analizie podstawowej i analizie
wraz liwosici.

artoss # ridio

=

Scenariusz

Chorzy z niewystarczajaca kontrola glikemii (HbA'k = 8%)

Zoodnie z najnowszymi wytycznymi Polskiegn Towarzystwa Diabetologicznego z 2021 r.° cel
ogalny leczenia cukrzycy stanowi HbAlC 7%, Dopuszczonym celem jest HbAlC <8,0% (64
mmol/mol] w szczegolnym przypadku chorych w zaawansowanym wisku 7 wigloletnig
cukrzycg iistotnymi powiktaniami ocharakterze makroangiopatii [przebyty zawat sercai/lub
udar mozgu] iflub liczrymi chorobami towarzysz goymi. WY ramach propozycii wskazania
refundacyineon dla leku Rybelsus® wnioskowane jest utrzymanie dotychozasmive] wiyrsokie]
barierny HbATC umofliwiajac ej mzpoczecie leczenia semag utydem, tym samym umoiliwiajac
dostep do skutecznej terapii grupie pacijentdw, ktdrzy wymagajs szczegdlne] opiski.

Utrzymany poziom HbAlc, od kidregn leczenie semagutydem mofze byd finansowane 7e
srodkow publicznych, odpowiada poziomowi prayjetemu we wskazaniach refundacyjnych dla
nowych grup lekdw (ti. inhibitordw 5GLT-2 1 analogdw GLP-1).

Odsetek chorych spetniajacych kryteria HbATC 8% przyjeto na podstawie danych z badania
Witek 201, Odsetek chorych z HbAle =7% jest raportowany wprost w publikacii, natomiast
wartosci dla HbAle 28% [na poziomie 4%9,%%) oszacowano zaktadajac rozktad normalny pray
znang] sredniej i odchyleniu standardowym (tabela 1w publikacii Witek 20127,
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Ryc. 3. Odsetki chorych z okreslonym poziomem HbA1c - Witek 20123,

Wy ramach analizy wrazliwoicl przedstawiono wyniki dla warantow analizy prey zatofeniu
innych rozktadow i innych Zrodet danych [patrz ponizsza tabela) . Dane przyjeto na podstawie

60,0%

G005

AT

00

20,0

1003

0,05

Ollbalc> 7 W IBALc 7% 8% OllbAlce 8%

analizy wphywu na budzet dla leku dapagliflozyna z 2019 r.°

Tab. 6. Odsetki pacjentow z Hbl1lc = 8% przyjete w analizie podstawowej i analizie wrazliwosci.

Scenariusz Wartosc Zridio

BC 29, 9%, Witek 20127 - rozkbad normalny
Scenariusz | 27,3% Wihitelk 20127 - rozkad log-normalmy
Scenariusz Il 34, 6% Sieradzki 2008% - rozktad log-normalny

Chorzy z otytoscia (BMI = 30 kg/m?)

Odsetek chorych spetniajacych kryteria BM 230 kg/r? oraz BM w zakresie migdzy 30 kg/
a 35 kg/r? przyieto na podstawie damych z badania Witek 2017 - wartoicl oszacowano

zaktadajgc rozkiad nommalny przy znane] sredniej i odchyleniu standardowym [tabela 1 w
publikacii Witek 201 :

o dla BMI 230 ko/rm? odsetek chonyeh wnynidst 59, 6%

o dla BMl w zakresie miedzy 30 kg/r? a 35 kg/m? odsetek chongch wynidst 35,6%.

2011
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Ryc. 4. Odsetki chorych z okreslonym poziomem BMI - Witek 20123,

T0,0%

30,05 59,65

20,064

10,0%

0,08

Ol = 80 kgfmy EEMILED- Ve kg BN > 2 kg

Choroby uktadu sercowo -naczyniowego

Fodobnie jak w przypadku analizy HTA dla juz refundowanego semagutydu w postaci
podskdme] przyjeto upraszczajace zatofenia 1 wykorzystano dane z badania Witek 2012°.

Dane te zostaty wykorzystane i pozytywnie zweryfikowane przez analitykdw ADTMIT muin. w

analizie dla leku Ozempic® |https://bipold.aotm.oov.plfindex.php izl ecenia-mz-2019/908-
materialy-2019/5%66-56-2019-zlc).

fewrdedu na brak specyficenych damych dotyczaoych odsetka chorych z wysokim nyzykiem
sercowo-naczyniowym lub chorobami uktadu sercowo-naczyniowegn w populacii chorych z
niekontrolowang cukrzycg 1 BM 2 30 kg/n?, przyieto zatozenie, Ze bedzie on odpowiadat
odsetkowi w populacii wszystkich chornych z cukrzyca typu £ 1 bedzie poknywat sig Z danymi
Zagregowanymi raporowany i v badaniu Witek 2018 - Tab. 7.

Tab. 7. Powikiania cukrzycy - Witek 20123,

Powikianie Odsetek chorych
Choroba wieficowa 41,08
Choroby naczyn mazgoawych 11,5%
Choroby naczyn obwodowych 11,0%

Latoiono, Ze odsetek chorych z bardzo wysokim nyzykiem semowo-naczyniowym bedzie
niezalezny od analizowanej subpopulac ji.
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Majac na wwadze niepewnosd parametru, odsetek chorych testowano w ramach analizy
sCenariuszy.

W scenariuszu podstawowym ratofono roztacznodd powikian. Zgodnie z trescig wekazania
refundacyjnegn wystarczy jedno z wymieniomych powikian, Zeby rozpocrad leczenie
semaglutydem, stgd odsetek chorych przyjeto na poziomie 63,5%, ti. sumy ich czestosici
(41,00 + 11,5% + 11,0%].

W scenariuszu minimalnym zatozono wartost Srednig preyjets we werzesniejszej analizie

dla leku Ozempic® - 52,3% (https:/ /bipold .aotm.gov.plf index. php Szl ecenia-rmz- 2019/ 908-
materialy-2019/5966-56-2019-zlc)."

W scenariuszu maksymalnym powigkszono scenariusz podstawowy 0 roznice migdzy
scenariuszem podstawowym a minimalnym (63,5% - 52,3% = 11,2%) - 74,7%.

Podobna strategie analityczna przyjeto w analizie wptywu na budzet dla leku
dapagliflozyna i zostata ona pozytywnie zweryfikowana przez analitykdéw AOTMIT.®

Tab. 8. Czestosc powiklan cukrzycy przyjete w analizie.

Wariant Odsetek chorych | Zrddto
podstawowy [najbardziej prawdopodobny] | 63,5% Witelk 20123

(41,0% + 11,5% + 11,0%)
minimalmy 52, 3% Witelk 20123

(analiza dla leku Ozempic®)
maksyrnalmy T4,7% Zatozenie

(63,5% + [63,5% - 52,3%])

Po dsumowanie

Sposdb oszacowania i oroczng liczebnosd populacii docelowedj, wskarane] we wniosku

y scenariuszu podstawowym oraz scenaruszach minimalnym i maksymalnym p rzedstawiono
w ponizszych tabelach.

Wy Tab. 14 zestawiono liczebnos¢ chorych w ramach poszczegdlnych sceanariuszy.

"W oanalizie dla leku Czempic® woscenanszu podstawonrym previeto fredniqg ze scenansza maksymalnego i
minimalnego - 52,3% W zcenarwezu maksyvmalnym previeto 63,0%, zatozono roztgnoed powikian, Zgodnie z
treicig weskazania refundacyinego wystarczy jedno z owymienionwch powikian, zebw rozpoczacd leczenie
semaglutvdem, stgd odsetek chorvch przvieto ma poziomie sumvy ich czestosid. W scenaruszu minimalnwm
przvieto 1%, zatozono korelacje powikian, a czestced chorych kwalifikujgovch sig do leczema przvijeto na
poziomie najczestszego powikiania,
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Tab. 9. Przewidywana liczba pacjentiéw w ramach dwdch subpopulaciji, u ktd rych wnioskowana technologia moze bye zastosowana w ko lejnych latach
- analiza podstawowa.

Subpopulacja 1, =20AD Subpopulacja 2, INS + 210AD
Parametr {HbA1c =8%, BM 30-35 kegfn 3 (HbA1c =8%, B 30 kefm<) frodio

2022 2023 2022 2023
Liczba dorostych pacjentow z cukrzyca stosujacych 679 B0 713 543 424 877 445 977 Raport NFZ
farmakoterapig (dane ekstra.)
Ddsetek chorych leczonyeh INS bazows, na na [ | ] Konsensus eksper tow
Odsetek chorych z niewystarczajaco kontrolowang, 29,9% 29, 9% 29, 5% 29, 9% Witek 20127
olikernig (HbaAlC = 8%)
Odsetelk chorych z B »>=30 kgim?® na na B9, 6% 59,6% Witel 20123
Odsetek chorych z BM »=35 kg/m? na na na na witek 20127
Odsetek chorych miedzy 30 kgim? a 35 kgrm® 36,6% 38,6% na na Witek 20127
Odsetelk chorych z bardzo wysokim ryzykiem sercowo- 63,0% 63, 55% 63, 0% 63,5% Witek 20127, Konsensus
naczyniowym [AMALIZA PODSTA WA gkspertdw
Liczebnosd populacii docelowe] 45 879 48 157 e e
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Tab. 10. Przewidywana liczba pacjentow w ramach dwdch subpopulacii, u ktdrych wiioskowana techno logia moze byc zastosowanaw ko ke jnych latach
- scenariusz minima liny.

Subpopulacja 1, = ¥ OADs Subpopulacja 2, INS + = 10AD

Parametr (HbA1c = 8%, BM 30-35 kgfm 3 {HbA1c = 8%, BM = 30 kg/m 3 frodio
2022 2023 2022 2023

Liczba dorostych pacjentow z cukrzyca stosujacych 679 B0 713 543 424 877 445 977 Raport NFZ
farmakoterapig (dane ekstra.)
Ddsetek chorych leczonyeh INS bazows, na na [ | ] Konsensus eksper tow
Ol:.lsetelk chorych z niewystarczajaco kontrolowana, 5a 9% 29, 9% 59 ag 29, 9% Witek 20127
olikernig (HbaAlC = 8%) ! !
Odsetelk chorych z B »>=30 kgim?® na na B9, 6% 59,6% Witel 20123
Odsetek chorych z B »=35 kgfm® na na na na Witek 20127
Odsetek chorych miedzy 30 kgim? a 35 kgrm® 36,6% 38,6% na na Witek 20127
Odsetelk chorych z bardzo wysokim ryzykiem sercowo- 52,3% 52,3% 52,35 52,3% Witek 20127, Konsensus
naczyniowym [SC, AR IMALKNY] gkspertdw
Liczebnosd populacii docelowe] 37 791 39 625 e e
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Tab. 11. Przewidywana liczba pacjentow w ramach dwdch subpopulacii, u ktdrych wiioskowana techno logia moze byc zastosowanaw ko ke jnych latach

scenariusz maksymalny.

Subpopulacja 1, = ¥ OADs

Subpopulacja 2, INS + = 10AD

Parametr (HbA1c = 8%, BM 30-35 kgfm 3 {HbA1c = 8%, BM = 30 kg/m 3 frodio

2022 2023 2022 2023
Liczba dorostych pacjentow z cukrzyca stosujacych 679 B0 713 543 424 877 445 977 Raport NFZ
farmakoterapig (dane ekstra.)
Ddsetek chorych leczonyeh INS bazows, na na [ | ] Konsensus eksper tow
Ol:.lsetelk chorych z niewystarczajaco kontrolowana, 5a 9% 29, 9% 59 ag 29, 9% Witek 20127
olikernig (HbaAlC = 8%) ! !
Odsetelk chorych z B »>=30 kgim?® na na B9, 6% 59,6% Witel 20123
Odsetek chorych z B »=35 kgfm® na na na na Witek 20127
Odsetek chorych miedzy 30 kgim? a 35 kgrm® 36,6% 38,6% na na Witek 20127
Odsetelk chorych z bardzo wysokim ryzykiem sercowo- T4, 7% 74, 8% T4, 7% 74, 8% Witek 20127, Konsensus
naczyniowym [SC, MK ST R LKY gkspertdw
Liczebno$é populacji doce lowe j 54 007 56 689 ] e

Tab. 12. Przewidywana liczba pacjentdw w ramach obu subpopulacji, u ktdrych wnioskowana technologia moze byé zastosowana w kolejnych latach
- podsumowanie.

Subpopulacja 1 Subpopulacja 2 tacznie
2022 2023 2022 2023 2022 2023
Analiza podstawowa 45 879 48 157 [ [ I I
Scenariusz minirmalmy 37 751 39 625 - - i i
Scenariusz maksymalny B4 007 56 6E9 - - - -

+ subpopulacja 1: : 2 Oé0s, z HbAlcz 8%1 z B miedze 30 2 35 kefmE;
¢ subpopulacja 2: IM5+ 1 CAD, z Hbdlc = 8% 1z B 2 30 ke/mi,
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Semagutyd podawany doustnie (Rybel sus?) wleczeniu dorostych pacjentow 2 okrayca typu 2

2.1.3 Populacja, w ktdérej wnioskowana technologia jest
obecnie stosowana

2.1.4 Populacja, w ktérej wnioskowana technologia bedzie
stosowana przy zatozeniu, ze minister wiasciwy do
spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja
analizowanej interwencji

FPopulacia, w ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatof eniu, Ze ministar
wiadciwy do spraw zdrowla wyda decyzje o objeciu refundacig analizowane] intenienc]i
odpowiada populac]i docelowei skoryoowane] o:

s ZroZnicowane rozpowszechnienie technologii w ciqou 2 lat;

S5ktonnosé do wspotptacenia

Sktonnose do wepdtptacenia preyjeto na podstawie wewnetrziych damych Whnioskodawcy
yw opanciu o badania i dofwiadczenie rynkowe. Preyjeto skionnosc do wspdtptacenia za
semaglutyd na statym poziomie - w kalejmych latach w obu subpopulaciach.

Sktonnosd do wspdlptacenia bedzie czynnikiem ograniczajacym dostgp do technologii.
Informacje opublikowane w analizie wenyfikacyine] AQTMIT dla leku dapad ifloeyna [tabela
38, strona 76) wekazujg na odsetek chorych sktonnych do wspdtptacenia na poziomie B4%7.
Prey czym kwota doptaty do leku dapadiflozyna (leku u z innej grupy terapeutyczned)
zgodnie z informacjami zawartymi w analizie wphbywu na budiet dostgpnymi na stronie

ﬂDTMiTS_ 5tad nalefy podkreslic, 2e przyigeta dla semaglutydu

wartosd ma charakter maksymalny i bardzo konserwabywny 2 perspekbyay ptatnika.

Rozpowszechnienie technologii

FPodobnig jak sktonnosc dowspdtptacenia, rozpowszechnienie technologii [penetracie rynku)
prryjeto na podstawie wewnetrzmych danych Whninskodawcy w oparciy o badania
i doswiadczenie rynkowe. Przyjeto mzpowszechnienie technologii dla  semaglutydu
podawanegn doustnie na poziomie || « koleinvch latach. Zatoiono, Ze
rozpowszechnienie bedzie takie samo w obu subpopulacjach.
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Lestavwienie wykorzystanych parametnow przedstawiono w Tab. 13.

Tab. 13. Zestawienie parametrdw analizy dla keku Rybelsus®™ rozpowszechnienie technologii
i sktonnosc do wspdiptacenia.

Subpopulacja 1

Subpopulacja 2

2022 2023

2022 2023

Skfonnosc do wspdtptacenia

Rozpowszechnienie technaologii

Odsetek chorych realnie leczonych
semaglutyderm w postaci doustnej®

*parametr zagregowany [rozpowszechnienia x skionnosd)

+ subpopulacja 1: = 2 040, z Hbdlc = 8% 1 z B miedzy 30 2 35 kgdms

+ subpopulacja 2: N5+ =1 04D, z Hbdlc = 8% 4 z Bl = 30 kefm,

Tab. 14. Odsetki chorych sktonnych do wspotplacenia oraz rozpowszechnienie technologii
w analizie podstawowej i analizie wrazliwoici.

Scenariusz

Wartosc

| ROK

Il ROK

Zridio

Oszacowana liczebnosd chongch, dotyczy charnych, ktdrey ofreymajg co najmniej jedno
opakowanie semaglutydu w postaci doustne] [patrz Tab. 15,

21m




semag utyd podawany doustnie (Fybelse®) w leczeniu dorostych pacienton Zoukrzveg bpu 2

Tab. 15. Progmozowana doce lowa liczba chorych rozpoczynajacych i kontynuujacych leczenie semaglutydem.

Subpopulacja 1 Subpopulacja 7 tacznie
Wariant Leczenie 2022 2023 2022 2023 2022 2023
podstaw oy rozpoczecie leczenia semaglutydem
kontynuacja leczenia semaglutydem
tacznie
minirmalny rozpoczecie leczenia semaglutydem

kontynuacja leczenia sermagutydem

L acznie

maksyrnalmy

rozpoczecie leczenia semaglutydem

kontynuacja leczenia sernagutydem

L acznie

+ subpopulacja 1: 2040, z HbA1c =58% 1 z BW miedzv 30 a 35 ke/m%

+ subpopulacja 2: NS+ 210480, z Hbdlc 8% 1 z Bl 230 ke m2,
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Semagutyd podawany doustnie (Rybel sus?) wleczeniu dorostych pacjentow 2 okrayca typu 2

W modelu zatofono proporcjonalne rozpoczynanie leczenia semaglutydern w postaci
doustnej [stopniowe, tj. w kaFdym miesigcu ta sama liczba chanych rozpocznie leczenie,
zaczynajas od stycznia 2022 ).

Oszacowana liczebnosd chongch, dotyczy chorych, ktdrzy otreymaja co najmniej jedno
opakowanie semaglutydu w postaci doustnej [Tab. 15], i nie pokrywa sig z liczebnosciami
pacjento-at, ktdre sg wykaorzystane do obliczen w analizie wphawu na budzet.

festawienie prognozowane] docelowe] liczby pacjentolat w zaleznosci wariantu analizy
w |11l roku finansowania przedstawiono w Tab. 16.

2811
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Tab. 16. Progmozowana doce lowa liczba pacijentolat leczonych semaglutydem podawanym doustnie w i Il roku finansowania.

Subpopulacja 1 Subpopulacja 7 tacznie
Wariant Leczenie 2022 023 2022 023 022 2023

podstaw oy rozpoczecie leczenia semaglutydem

kontynuacja leczenia semaglutydem

tacznie

minirmalny rozpoczecie leczenia semaglutydem

kontynuacja leczenia sermagutydem

L acznie

maksyrnalmy rozpoczecie leczenia semaglutydem

kontynuacja leczenia sernagutydem

L acznie

+ subpopulacja 1: 2040, z HbA1c =58% 1 z BW miedzv 30 a 35 ke/m%
+ subpopulacja 2: NS+ 210480, z Hbdlc 8% 1 z Bl 230 ke m2,
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2.1.5 Podsumowanie oszacowan populacji

Fodsumowanie oszacowan rocznych liczebnosci populac]i Zzebrano w ponizsze] tabeli.

Tab. 17. Podsumowanie szacunkdw rocznej liczebnodci populacji dla semaglutydu.

Populacja 2022 2023 Rozdziat

populacia obejmujgca wszystkich pacjentdw, u 1,33 min 1,37 miln 2.1.1
ktorych wnioskowana technologia moze byd

Zastoszowana

populacia, w ktdrej wnioskowana technologia jest I 2.1.3
obecnie stosowana

populacja docelowa, wskazana we wniosku e | e 2.1.2

populacia, w kidrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatoZeniu, Ze minister
wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyvzie o objeciu refundacija analizowane] interwenciji:

- wariant podstawowy

- wariant minimalny

-wariant maksymalny

populacia, w ktdrej wnioskowana technologia bedzie stosowana przy zatoZeniu, Ze
minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu refundacja analizowane] 2.1.4
interwencii [pacjentolata):

- wariant pods taw oy

-wariant minimalny

- wariant maksymalny

* wariant najbard3dej prandopodobney,

2.2 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

YWnioskowane jest wprowadzenie finansowania preparatu Rybelsus® [semaglutyd podawany
doustnie] ze <Smdkdw publiczrych w ramach wykazu lekow refundowanych w leczeniu
cukrzyoy typu 2, U pacjentdw stosujgcych co najmnie] dwa doustne leki hipogikemizujgce
lub insuling bazows w  skojarzeniu z co najmnie]  jednym doustrym lekiemn
hipoglikemizuigsym, z Hb&le = B %, 7 otytodcig definiowang jako BMI = 30 kg/ i oraz bardzo
whysokim nyZkiem sercowo-naczyniowym, Zdefiniowanym jako:

1. potwierdzona choroba sercowo-naczyniows, lUb

4. uszkodzenie innych narzgddw objawiajgce sig poprzez: bigtkomocz lub preerost lewe]
komory lub retinopatig, ub

3. obecnosd 2 lub wigce] gtdwrych ceynnikdw nyzyka sposndd wymienionych paniZej:
« wiek 2 55 lat dla meiczyzn, 60 lat dla kobiat,
« dyslipidemia,
« nadcisnienie tetnicze,

 palenie tytoniu.
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YWnioskowane jest wigczenie sermaglutydu podawanean doustnie [Rybelsus®) do istnizjace]
grupy limitowe]j 520, Leki prreciwcuk mycows - agonisci GLP-1,

LLL,

2.3  Perspektywa

foodnie 7 Wytycznymi oceny technologii medycznych [HTA] Agencii Cceny Technologii
Medyczrych 1 Tanyfikacil analize wphywu na budZzet naledy przeprowadzic z perspekbyiny
podmioty zobowigzanego do finansowania swiadczen ze <rodkow publiczrych oraz -
w preypadky wipdtptacenia - z perspekbyiy wspolne] platnikow: platnika publicznego
i pacjentdw®, natomiast zgodnie z  rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia  dotyczacym
minimalmych  wymagan, jakie muszg spetniad  analizy uwzdednione we wnioskach
refundacyinych, analiza wphywu na budzet jest przeprowadzana z perspekbywy podmiotu
zobowigzaneon do finansowania Swiadczen ze srodkdw publiczmych. '

faodnie 7 powyZszym, 7e wrgdledu na to, fe cresd kosztow zakupu semagutydu podawanedn
doustnie i komparatorow ponosi pacjent, analizg preeprowadzono 2 perspekibywy podmiotu
zobowigzanegn do finansowania 4Swiadczen ze 4rodkdw publiczrych, ti. MNamdowego
Funduszu Zdrowia [(MNFZ) oraz z perspektyey wspolne] podmiotu zobowigzanegn do
finansowania swiadczen ze srodkdw publiczrych i chorega.
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Dodatkowo przedstawiono wydatki ponoszone przez pojedynczego chorego.

2.4 Horyzont czasowy analizy

Wy analizie przyjeto Z-letni honyzont czasowy obserwacii. WydtuZzenie honzontu czasowego
analizy przy mozliwym pojawieniu sig alternatywnych sposobdw leczenia, powoduje, Ze
asZacowania wowydtuZonym honyzoncie czasowym mogg byc obarczone btedem.

fgodnie 7 rozporzadzeniem Ministra Zdrowia dotyczacym minimalmych wymagarh, jakie
muszg spetniad analizy uwzglednione we wnioskach refundacyjmych, honzont czasowy
wit i iwy dla analizy wphbywu na budiet powinien obejmowad parspektyws czasowg, w kiore]
sfacovwane 53 wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkdw
publiczmych, zZwigzane e stosowaniem  wnioskowanej  technologii, obejmujacy
preevwldywany przedriat czasu wystarczajaoy do ustalenia rdwnowagi na rynku 1 nie kratszy
niz Z lata od zajscia zmiany wynikajacej z wydania przez ministra wiasciwego do spraw
zdrowia decyzji 0 objeciu refundacia.™

fatozony horyzont czasowy jest zondny z Wyhycznymi oceny technologii medycznych [HTA)
Agencii Oceny Technol ogii Medyezmyeh 1 Tanyfikacii.?

Analize przedstawiono zaktadajas, Ze | i 1l rok analizy odpowiada 2022 r. 1 2023 r. Przyjeto,
ze finasowanie leku Rybelsus® wramach listy lekdw refundowanych rozpocznie sie od 1
stycznia 2022 roku.

Wiyniki z perspekbywy 1 chorego przedstawiono w horyzoncie 12 miesigcy leczenia |1
pacjentorok) - patrz rozdz. 5.

2.5 Scenariusze

scenanusz istniejacy leczenia dorostych pacjentow z cukrzycy typu 2, stosujacych co
najmniej dwa doustne leki hipogikemizujgce lub insuling bazows w skojarzeniu z co
najmniej jedmym doustnym lekiem hipogikemizujgcoym, z HbAlc > B %, z obwoscig
definiowang, jako BM =30 kg/nt oraz z bardzo wysokim nyzykiem sercowo-naczyniowym
zdefiniowanym jako: potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub uszkodzenie inmych
narzgddw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewe i komory lub retinopatisg,
lub obecnosc 2 lub wiece] @dwrmych czynnikdw nyzyka sposrdd wymienionych ponize]: wigk
x 55 lat dla mesczyzn, 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie
tytoniu, schematycznie opisano 2 subpopulacjami:

+ subpopulacja 1- po nigpowodzeniu terapii co najmniej 2 lekami doustrymi, Z BM| z
30 kgdr? oraz 7 wysokim nyzkiem sercowo-naczyniowym, ktdrg dodefiniowano jako:
o chorzy z HbAlc 28% 1z BMl miedzy 30 a 35 kg/n?, u ktdnych aktualnie jest

stosowany lek z grupy inhibitora SGLT-Z [ lub stosowane sg leki z inmych
grup, w tym leki nierefundowane w analizowanym wskazaniu, tj. iDPP-4,
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aGLP-1, akarbozy, insuliny NPH, albo jest kontynuowane dotychczasowe
suboptymalne leczenie

* po niepowodzeniu terapii insuling bazows w skojarzeniu z co najmnie] jednym
doustnym lekiem hipogikemizujacym, z BMI230 kg/r? oraz z wysokim nyzkiem
sercowo-naczyniowym, ktorg dodefiniowano jako:

o subpopulacja 2 - z Hb&lc 8% iz BMI 230 ko/n?, u ktdrych aktualnie jest
stosowana intensyfikacja leczenia insuling bazowsy [co analitycznie odpowiada
redukcii dawki insuliny przy lecreniu skojarzonym z semaglutydem w postaci
doustnej).

Wy analizie upraszczajgco pominigto populacje chonych leczonych co najmnie] 2 lekami
doustnymi z Hb&lc =8% 1 BM 235 ko/m? przyimujac, Ze w tej grupie chorych jest
refundowany semaglutyd w postaci podskdrne] [Ozempic®) | bedzie mdgt byd zastapiony
przez semaglutyd w postaci doustne] [Rybelsus®)

Wy analizie dla subpopulacii 1 preyijeto dawki lekdw doustrych [metforminy i pochodmych
sulforylomocznika) odpowiadajace DDD wo WHO i zatoZzono, 7e¢ bedg state w obu
scenariuszach. Upraszcrajaco przejeto, e chorzy bedy leczeni £ lekami doustnymi
(metforming i pochodng sulforylomocznika), a w ramach intensyfikacji leczenia bedzie
stosowany semagdutyd [scenariusz noway) .

W ramach scenariusza aktualnego w subpopulacii 1 chorzy mogg stosowad lek 2 grupy
inhibitordw SGLT-2 lub leki z innych grup fw tym rdwnie? leki nierefundowans
w anal izowanym wskazaniu], tj. iDPP-4, aGLP-1, akarboza, insulina MPH. Misktdrzy chorzy
moga kontynuowad dotychozasowe suboptymalne leczenie. W analizie przyjeto bardzo
konserwatywne zatofenie, fe terapie inne niz i8GLT-Z nie generujg kosztdw dla ptatnika
publicznego ani chorego 1 zostaly one pominigte w analizie. Stad, pomimo przejmovwania
rynku (np. Z insulimy MNPH] nie bedy generowane oszczednosci dla platnika. Takie
Upraszczajgce podejicie analityczne przeszacowuje wyniki analizy wplywu na budZet.

Odsetki chorych  leczonych poszczegdlnymi  opcjami terapeutycznymi konsultowano
7 ekspertami klinicznymi w ramach spotkania grupy doradeze]. Przyieto udziat |G
odpowiednio dla leku z grupy inhibitora SGLT-2 1 pozostatych grup. Parametry testowano w
ramach analizy wrazl wosci.

Ctugndziatajgce analogl insuliny (tj. ,,druga linia leczenia®), mogg byd stosowane w ramach
intensyfikacii leczenia (wskaranie refundacyine: cukrzyca typu #, U pacjentow leczonych
insuling MPH od co najmniej & miesiecy iz HbAIC 8% araz cukrzyca typu 2 u pacjentow
leczonych insuling MPH od co najmnig] & miesiecy i 7 udokumentowanymi nawracajacymi
apizodami cigZkiej lub nocnej hipoglikemii oraz cukrzyca o znanej prEyczynie], stad nie
zostaty uwzdednione w analizach dla subpopulacii 1.

Wy analizie dla subpopulacii 2 zatozono stosowanie insuliny niezaleinie od typu oraz statej
dawki metforminy, aw ramach intensyfikacii leczenia preyieto stosowanie semagutydu pray

—
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redukcii dawki insuliny  [scenariusz nowy) albo uteymanie dotychczasowego schematu
dawkowania insuliny [scenariusz istniejgcy).

festawienie terapii, ktdre mogg by przejmowane przez semaglutyd w postaci doustne]
prEyjetych wscenariuszu istniejacym prredstawiono ponize].

Tab. 19. Scenariusz istniejacy - zestawienie terapii, ktdre moga by¢ przejmowane przez
semaglutyd w postaci doustnej.

Leki stosowane po niepowodzeniu terapii co najmniej 2 kekami doustnymi oraz z wysokim ryzkiem
SErCOWD-Nacz yWiiowyim

x 2 DAk Hbélc = 83

inhibitor SGLT-Z*

) i
Binl 30-35 kafm {subpopulacja 1)

Leki stosowane po niepowodzeniu terapii msuling bazowa w skojarzeniu z co najmniej jednym doustnym
lekiem hipoglke mizujgcym oraz z wysokim ryzkiem sercowo-naczyniowym

NS+ = 1 OAD Hbélc 2 B3

Binl 30-35 kgfmt
ke/m intensyfikacia irsulinoterapi ™

{subpopulacja 2}

Bl = 35 ka/m?

* przvjeto bardro koreerwatvewne zatozenie, 2e leki inne niz 15GLT-2 nie generujg kosztow dla platrika
publicznego ani chorego i zostaty one pominiete w analizie;
oo odpowdada redukcii dawki insuliny przy leczenio skojarzonym z semazlutvdem,

Scenanusz istniejacy przedstawia ilosciows prognoze liczby charych i mcziych wyd atkduw
podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkdw publicziych, jakie bedg
ponoszone na leczenie pacientdw wo stanie  klinicznym  wekazanym we  wnioskl,
Z wysZcZzegolnieniem sktadowe] wydatkow stanowigce] refundacje ceny wnioskowaneg]
technologii, przy zatofeniu, Fe minister wiasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji
0 objeciu refundacis.

Wy scenariuszu nowym p ey eto wp rwadzenie finansowania semaglutydu w postaci doustneg]
(Fybelsus®) wleczeniu dorostych pacjentiw z cukrzycg typu 2, stosujgcych co najmniej dwa
doustne leki hipoglikemizujgce lub insuling bazowg w skojarzeniu z co najmniej jednym
doustnym lekiem hipoglikemizujgoym, z HbAlc 2 8 %, z otytoscig definiowang jako Bl =30
kao/r? oraz z bardzo wysokim  ryzykiemn sercowo-naczyniowyrm zdefiniowarmyrm  jako:
potwierdzona choraoba sercown-naczyniowa, [ub wszkodzenie innych narzgdow objawiajace
sig poprzez: biatkomocz lub przerost lewe] komory lub retinopatig, lub obecnosd Z lub wigce]
gtdwrych czynnikdw nyzyka spodrdd wymignionych ponizej: wisk = 55 lat dla mezczyzn, 260
lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu.

hcenadusz nowy prredstawia ilosciows prognoze liczby chongch 1 rocznych wydatkow
podmiotu Zzobowigzanego do finansowania Swiadczen ze srodkow publicziych, jakie bedg
ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym wskazanym we wnioskuw, =
wyszcZeddlnieniem skiadowej wydatkdw stanowigcej refundacje ceny wnioskowane]
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technologii, przy zatozeniu, Ze minister wdadciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o0 objeciu
refundacia.

schematyczne ujecie obu scenariuszy przedstawiono na Fyc. 5.

Ryc. 5. Aktualny schemat lecze nia i spodziewane mie gce semaglutyduw ramach wnioskowanego
wskazania (scenariusz istniejacy - kolor niebieski; scenariusz nowy - kobor zielony) - chorzy z
bardzo wysokim ryzykiem se rcowo -naczyniowym.

HbA1c = 8%

£ D
aGLP-1*A506LT-2

=20AD Leki z innych grup lub kontynuacja -
suboptymalnego leczenia SUBPOP. 1

SEMAGLUTYD
podavwany doustnie

Intensyfikacja IN5
INS+=10AD

SUBPQP. 2

SEMAGLUTYD

podawany doustnie

*3GLP-1 w grupie chorech z BWl=35% kefmZ O&D - doustne leki przeciweukrzvoowe [bez insuliny]; INS - insuling;
aGLP-1 - analogi glukagonopodobnego petwdu-1; 15GLT-2 - Inhibitory kotrarepaortera sodowo-glukoz owego 2,

Kolorem zmielonym ornaczono pozycionowanie semaglutydu podawanego doustnie w ramach whi cskowanego
weskazama; na schemacie pominieto waranek BAY,

2.6 Parametry

Analize wphywu na budiet przeprowadzono Z uwzd gdnieniem kosztow nabycia substancji
czynnych [semagutydu, insuliny, metforminy, pochodne] sulfonylomocznika, lekdw z grupy
inhibitordw 5GLT-Z], kosztdw podania insulin (igiet] oraz kosztdw monitorowania stezenia
glukozy we ke [tj. paskdw i lancetdw] .

Wy analizie przyjeto bardzo konserwabywne Fatorenie, 7e leki inne niz i5GLT-2 nie generujg
kosztdw dla ptatnika publicznego i zostaty one pominigte w analizie.

fe wrdedu na zblizong czestoed istotnych dzigtan niepofgdanych, przyjeto, fe koszty
leczenia dzigtan niepoigdanych nie sg czynnikiem w istotny sposob roznicujacym oba
zdefiniowane scenarusze. Przy czym ich pominigcie stanowd konserwatywne zatofenie
analizy, majac na uwadze spodziewans wigkszg crestosc epizodow hipoglikemii w grupie
chaorych leczomych insuling.
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Freyjeto upraszczajgce zatoZenie o petnym przestrzeganiu zalecen lekarskich i braku
mozl twosci Zmiany lub przerwania terapii w analizowanym honyzoncie czasowym.
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Tab. 20. Parametry uwzgle dnio ne w analizie wplywu na budret.

Subpopulacja 1

Subpopulacja 2

Grupa SEM iSGLT-2 SEM IHS
Terapia bazowa MET +5L MET+51 INS+MET INS+8ET
Substancia czynna tak tak tak talk
lghy do podania leku nie nie nie tak
(podanie doustne) [podanie doustne)

Paskido maonitorowania tak tal tak tak
Lancety tak. tak. tak tak
Inne

Zdarzenia niepoZgdane nie nie nie nie
Powiktania cukrayoy nie nie nie nie
Przerywanie leczenia nie nie nie nie

+ subpopulacja 1z = 2 Oi0s, z HbMc 2 8%1 z BM miedze 30 2 35 ka/mi

+« subpopulacja 2: IM5+ 1 CAD, z Hbdlc 2 8% 1z B 2 30 ke/mi,
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2.6.1 Dawkowanie

Dawkowanie lekow przyjeto zoodnie z DOD wg WHO lub zgodnie z wynikami badan
klinicznych wiaczonych do przegladu systematycznego literatury dla semaglutydu.

Wy ramach poszczegdlmych subpopulacii uwzgledniono dawkowanie terapii bazowych araz
lekdw stosowarych w ramach intensyfikacji leczenia.

W ramach terapii bazowych wr:

« subpopulacii 1 uwzdedniono metforming 1 pochodng sul fonyl omocznika [glimepingd -
najczescie] stosowarny w badaniach klinicznych lek z tej grupy) w dawkach zgodnych
z DOD wg YWHO, odpowiednio 2 000 mg i 4 mg.

o subpopulacii Z: uwzgedniono insuling niezal eZenie od typu wtrednie] dawce zgodnie
z badaniem PIONEER BE.

o Wisisciowg liczbe 1L insuliny preyijeto na srednim poziomie ze wszystkich
analizowanych ramion z badania PIOMEER 8, ti. 58 (UL Matforming przyjeto
w dawkach zgodnych z DDD wa WHO.

W ramach terapii stosowanych wintersyfikacji leczenia w:
« subpopulacii 1 uwzgledniono:
o semaglutyd w dawce (2 mg, Fmgi 14 mg) albo
a dawk g leku z grupy inhibitora SLGT-2 zgodnie z POD;

« subpopulacia Z: zgodnie z wynikami badania PIONEER B przyjeto, Ze zmiana
dawkowania insuliny w grupie 7 semag utydem podawanym doustnie bedzie polegata
na redukcii sredniej dawki insuliny o 16,5 U wzgedem grupy kontynuujgce]
dotychczasowe |eczenie [dane z 52 tyg. obsenwacii: 16 [Uw grupie SEM 7 mg i 17 U
wogrupie leczonej SEM 14 mg; dane dla dawki 2 mg pomigto ze wzgdledu na jej
inicjujacy charakter] - patrz Ryc. 6.

festavienie dawek lekdw przyiete w analizie przedstawiono w Tab. 20.
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Ryc. 6. Srednia zmiana IU insuliny w trakcie badania PIOMEER 8.

Week 26

&

Mean change from baseline in
total daily insulin dosage (units)

wn = wn L ] o L= ] o
L [ 1 IL | | [ 1 ]

Week 52

10

2
1_1
4
57
8 g R

Oral semaglutide vs placebo, ETD [95% CI]

3 mg
7 mg

14 mg

Oral semaglutice 3

—8 [-12, -3); —16 [-25, —8]
P=0.0006 P<0.0001
=f [=13, =3]; =17 [=25, =98],
P=0.0005 P<0.0001
mg B Oral semaglutide 7 mg B Oral semaglutide 14 mg Placebo

Tab. 21. Dawkowanie lekdow uwzgle dnione w analizie wplywu na budzet.

Subpopulacja 1

Subpopulacia 2

Grupa SEM | iSGLT-2 SEM INS
Terapia bazowa MWET+5U [ME+MET
Dawla WMET - 2 000 mg [N - 58 U™
50 -4 mg HET -2 000 mg
Intensyfikacja
leczenia
Leki SEM SGLT-2 wg POD SERA brak
(3 mg, 7 mg, 14 (3 mg, 7 mg, 14
g g
Terapia bazowa bez zmian bez zmian bez zmian

* rgodnie 7 podejsédem analitvozrym dla leku dapagliﬂu:nzyna?;

** zoodrie £ wynikami badania PICKEER &,
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2.6.2 Koszty substancji czynnej

2.6.2.1 Koszt semaglutydu (Rybelsus®)

Winioskowane ceny poszczegdlmych prezencii semaglutydu w postaci doustne] orar
uzasadnienig przedstawiono w rogdz. 2.7.

2.6.2.2 Koszt lekéw z grupy inhibitoréw SGLT-2

Leki z grupy inhibitordw SGLT-2 =3 aktualnie stosowane w ramach subpopulacii 1 (22040,
7 Hb&lc =8% iz BMl miedzy 30 a 35 kg/n).

Aktualnie refundowane preparaty lekdw z grupy inhibitordw SGLT-Z Zestawiono w poniZsze]
tabeli [na podstawie Obwieszcrenia Ministra Zdrowia z dnia 18 lutego 071 r w sprawie
wykazu  refundowanych  lekdw, srodkdw  spofywezych  specialnegn  przeznaczenia
Dywigniowego oraz wyrobdw medycznych na dzien 1 marca 2021 1) - Tab. 4.

Leki sg refundowane w ramach jednaj grupy Limitowe] przy jednakowych kosztach za dzienng
terapie dla ptatnika [koszt za PDD). 7 perspekbywy chorego rdfnice w doptacie s3 na
maksymalnym poziomig 6,80 PLMN za opakowanie - patrz zaktadka ,Dane kosztowe™ w pliku
Microsoft Excel].

Majac na uwadze dynamicznie rozwijajacy sig rynek i mozliwe zmiany struktury sprzedazy,
Zatozono, Ze obcigZzanie chorego bede érednig arytmetyczng wynikajacg z doptat do
poszczegdlnych preparatdw [ber wazenia ich udziatem w nynku) - Tab. #5.
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Tab. 24. Refundowane preparaty lekdw z grupy inhibitordw SGLT-2.

Substancja czynna Nazwa ﬁzgﬂrfma UCZ, PLN CD,PLN WLF, PLN E“d"l;ig't“m - E‘& WDS, PLN
251.0 - Doustne leki przeciwcukizycowe - flozyny

Dapagliflozinum Forxiga® 10 mg, 30 =t 142,50 178,14 178,14 0% 124,70 53,44
Ermpagliflozinum Jardiance® 10 mg, 28 szt, 136,10 170,38 166,26 0% 116,38 54,00
Canagliflozinum Irvokana® 100 mg, 30 szt 148,50 184,94 178,14 0| 124,70 0,24

W R - wysokosd refundaci WS - wyzokosd doplaty swiadczeniobiorey,

Tab. 25. Koszty zwiazane ze stosowaniem lekdw z grupy inhibito rdw SGLT-2.

fawartosc

st opakowania

Liczba PDD

WR. za PDD, PLN

WDS za PDD, PLN

Srednia WD% za FDD,
PLH

WR+ WDS za PDD, PLN

251.0 - Doustne

leki przeciwcukrzycowe - flozyny

Forxiga® 10 mg, 30 szt 30 1,78
Jardianc®e 10 mg, 28 szt, 28 416 1,93 1,91 6,08
Invokana® 100 mg, 30 szt a0 2,01

W R - weyzokosE refundacii; oS - wryzokosc doptaty fwiadcreniobd orcw,
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2.6.2.3 Koszt insulin

Aktualnie refundowane preparaty insuliny przyjeto na podstawie Obwisszczenia Ministra
fdrowia z dnia 18 lutego 2041 . ow sprawie wykazu refundowanych lekdw, Srodkdw
spoiywiezych specjalnegn przeznaczenia Hywieniowegn oraz wyrobdw medyczmych na dzien
1T marca 2021 r.

fondnie z ChPL dla semaglutydu nie ma koniecznodci dostosownywania dawki w Zwigzku
z wiskiem pacjenta. Jednak doswiadczenie dotyczace stosowania produktu U pacjentdw
wowieku FSolat i starseych sg ograniczone. Przyjeto, e semagutyd nie bedrie stosowany
u chorych powyzej 75 roku Zycia 1 nie bedzie przejmowat rynku insulin finansowanych
yw ramach katalogu D (Leki, srodki spofyweze specjalnego przeznaczenia fywieniowegn orar
wy by medyczne preystuguigce swiadczeniobiorcom, o ktorych mowa woart. 433 ust. 1
ustawsy 7 dnia 27 slerpnia 2004 r. o swiadczeniach opigki zdrmowatne] finansowanych ze
srodkow publiczrych Dz, U,z 2007 . poz. 1938 z poin. zm.). tgd w analizie nig
wykorzystano danych kosztowych publikowanych przez Marodowy Fundusz Zdrowia, na
podstawie ktdngch jest mozliwe oszacowanie srednief kwoty refundacii kaZzdegn 7 opakowari
insuliny bez podziatu na typ finasowania i grupe docelowa.

fatoFenie jest zatoZzeniem konserwatywnym i nie doszacowuie kosztdw refundacii insuliny
finansowaneaj chorym wowisku powyZe] 75 roku #ycia bez kwoty wspdtptacenia.

Koszt  jednostkowsy  insuliny  oszacowano przy  uwzglednieniu udzigtu  poszczegdlnych
opakowarn w rynku na podstawie danych sprzedazowych MFZ za wizesien 2020 . [Uchwata Mr
1420204118 NFZ z dnia 16 grudnia 2020 r w sprawie przyiecia okresowedn sprawozdania z
dziatalnosci Marodowego Funduszu Zd rowia za |l kwartat 2020 )"

Do oszacowania kosztow insuliny stosowane] w ramach subpopulacil 2 (w ktdre] stosowanis
semaglutydu ma zastapic intensyfikacje leczenia insuling), zatoZonao, e moZe by stosowany
dowolny typ insuliny bazowe] [insulina MPH lub dtugodziatajacy analog insuliny] .

Wy analizie wwzd ednionotacznie 14 refundowarnych preparatdw insulin [patrz zaktadka ,,Dane
kosztowe™ w pliku Microsoft Excel].

Srednigwartosd refundacii insuliny stosowane] w ramach intensyfikacii leczenia oszacowano
na 0,065% PLIM/IU, srednig doptate chorego za U insuliny oszacowano na 0,0241 PLM - patrz
Tab. 26.

Freyjeto, Ze intensyfikacja leczenia jest toZsama z redukcig dawki insuliny przy leczeniu
skojarzonym z semaglutydem.

Dawke insuliny stosowane] przy intensyfikacji leczenia przyjeto zoodnie 7 wynikami badania
PIOMEER 8'%,

Whrisciowg liczbe 1L insuliny przyjeto na Srednim poziomie ze wszystkich analizowanych
ramion z badania PIOMEER. 8, tj. 58 [, patrz rozdz. 2.6.1 oraz Tab. 26.
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Tab. 26. Koszt jednostkowy insuliny, waZzony udeialem w rynku, stosowanej w ramach
intensyfikacji leczenia (redukcja dawki insuliny przy lecze niu sko jarzonym z semaglutydem).

Insulina $rednia WR, PLN  |Srednia WDS, PLN | Srednia WR+WDS, PLH
IMS, 1L 00559 00241 0,0900
I3, 58 ,“'I o 3, 8222 1,3998 h,6612
[zcenaniusT istniejaoy)

IMS, 41,5 1L 2,7349 10016 4,0607
[zcenariusz nowy]

IM5, 16,5 11F 1,0874 00,3982 1,6105

*redukcja dawki wazledem grpy placsbo na podstawie badania PICMEER &; WR- weysokodd refundacii; Wit - ok dophaty
Aniadczenicbiorcy,

2.6.2.4 Koszt metforminy i pochodnej sulfonylomocznika

Wy analizie dla subpopulacii 1 przyjeto dawki lekdw doustnych [metforminy i pochodne]
sulfonylomocznika) odpowiadajace DOD wg WYHD i zatofono, Ze bedg state w obu
scenariuszach. Upraszczajgoo przejeto, Ze chorzy bedg leczeni 2 lekami doustnymi
(metforming i pochodng sul foryl omocznika) .

Wy analizie dla subpopulacii 2 zatof ono stosowanie jednakowe] dawki insuliny niezaleznie od
jei typu oraz statej dawki metfonmmimy.

fatodono, Fe koszty 1 dawki metforminy oraz pochodnej sulfonylomocznika sg state we
warystkich analizowanych scenariuszach - Tab. 27 . Konserwatbywnie zatorono, e dawki
lekow doustrych [metforminy i pochodne] sulfonylomocznika) nie beds modyfikowane po
intensyfikacji leczenia semaglutydem.

SZczegdbowy sposcb oszacowania patrz zaktadka Dane koztowe™ w pliku Microsoft Excel].

Tab. 27. Koszty zwigzane ze stosowaniem metforminy i pocho dne j sulfonylomocznika.

Lecze nie WR, PLN WDS, PLN WR+WDS, PLN

MET, 2 g 0,3469 0,3193 0,6663
SU[GLI, 4 mg 0,179 00,2930 0,6110
MET+5U 0,6649 0,6124 1,2772

WR- wasmokods Iefundaci; W - wysokods dopaty Aviadceeniobio oy,

2.6.3 Koszy podania (igly do insuliny)

fuiycie igiet stuFacych do podawania insuliny niezaleinie od typu w subpopulacii 2 przyjetn
na poziomia 3 szt. dzisnnie.

Koszt igiet preyieto na podstawie danych z apteki internetowe] http:/ /diabetyk24.pl/, jako
srednia anytmetyczna kosztow wszystkich dosteprych prezentacii [stan na 01 marca 2021 r.).

gty nie s refundowane, a koszty zakupu ponoszone wyiaczenie przez chorego [patrz
zaktadka ,Dane kosztowe™ w pliku Mic rosoft Excel] . Koszt za 1 igte oszacowano na poZiomis
0,5728 PLM.
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Tab. 28. Koszty zwiazane ze zuzyciem igiet - koszty je dnostkowe.

Lecze nie Liczba igiet, dzien | WR, PLN WDS, PLN WR+WDS, PLN
INS [subpopulacja 2] | 3,0 0,00 1,7184 1,7184
SERA podanie doustne 0,00 0,00 0,00
i5GLT-2 podanie doustne 0,00 0,00 0,00
WR- wasmokods Iefundaci; W - wysokods dopaty Aviadceeniobio oy,
Tab. 29. Koszty zwigzane ze zuzyciem igiel - koszty miesigczne {30 dni).
Lecze nie Liczba igiet, 30 WR,PLH WDS, PLN WR+WDS, PLN
dii
IM5 [subpopulacja 2] | 90 1, 000 51,58 51,60
SERA podanie doustne 0,00 0,00 0,00
ISGLT-2 podanie doustne 0,00 0,00 0,00

WR- wnysokoss efndacii; WS - wysokods dophaty Swiadceeniobio ey,

2.6.4 Koszty paskéw i naktuwaczy (monitorowanie)

Zudycie paskdw i naktuwaczy w scenariuszu isthiejgoym przyjeto w oparciu o Srednie zuiycie
wikazane w wytycznych Polskiego Towarzystwa Disbetol ogicznegn.®

Zondnie z wytycznymi Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego z 2021 r° w przypadku
chaorych stosujgoych doustne leki preeciwcukrzycowe 1/ lub analogl GLP-1 zalecany jest raz w
tygodniu skrocony profil glikemii (na czczo i po gtownych positkach], codziennie 1 badanie o
raZzmych porach dnia - 4rednio 1,4 paska i 1,4 nakiuwacza dziennie (43 paski | nakiuwacze
miesiecznie].

Wy subpopulacii 1 przyieto staty poziom monitorowania cukrzycy niezaleznie od tego czy
chaory jest leczany 1SGLT-Z czy otrzymuie inne leczenie.

Ola subpopulacii 2, w przypadku chorych stosujgcych wislokrotne [ti. co najmniej 3 =
dziennie] wstrzyknigcia insuliny, zalecane =g wielokrotne [tj. co najmnie] 4 = dziennie;
optymalnie nie mnigj niz 8 = dziennie] pomiary gikemii. W analizie przyjeto 5 pomiarcw
yw ciggu dnia.

Tab. 30. Czestosc stosowania paskdw i nakhrmwaczy do monitorowania poziomu glukoz y we krwiu

chorych keczonych semaglutydem w postaci doustnej lub innym lekiem w ramach subpopulacji 1
{wo PTD 201; zuzycie miesieczne, 30 dni).

Leki do ustne Liczba dni =z Lit:_zlaa SME_E na LinI:_ha SMBG w

SBGM dziefi pomiaru miesigcu
1 dziennie 26,1 1,0 25,71
1 kratki profil w tygodniu 4.3 4,0 17,14
Liczba dniw miesigcu a0 tacznie 42,86

SMEG - monitomowanie poziomu gukosy (a2, self-2iwose-Diood -mord farin 2,
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Tab. 31. Liczba zuzywanych paskiw i nakluwaczy do monitorowania poziomu glukozy we krwi u
chorych leczonych insuling w ramach subpo pulaciji 2 wg PTD 2021 (zuzycie miesieczine , 30 dni).

Liczba dniz Liczba SMBG na Liczba SMBG w
SMBG dziefn pomiaru miesiacu

& dziennie a0 5 160
SMEG - monitomowanie poziomu gukosy (a2, self-2iwose-Diood -mord farin 2,

Insuliny

Koszty paskow diagnostyczmych wykorzystywanyich w celu badania glukozy we krwi pryjeto
yw oparciu o Obwieszczenie Ministra Zdrowia £ dnia 18 lutego 2041 . w sprawie wykazu
refundowanych lekdw, srodkdw spofyvwezych specjalnegn przeznaczenia Zywieniowedn orag
wy robow medycznych na dzien 1 marca 2021 . - Katalog A=, Wyroby medyczne dostgpne w
aptece na recepte w cabtym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we
wskazaniu okreslonym stanam kliniczrym.

Do oszacowania sredniegn wafonegn kosztu pojedynczegn paska wykorzystano udziaty
poszczegolnych opakowan za wrzesien 040 r. [dane sprzedarowe MNFZ) - patrz zaktadka
LDane kosztowe™ w pliku Microsoft Excel.

Wy subpopulacii 1, preyieto koszty paskow przy odptatnosci 308 wysokosci Limitu, stosowane
z cukrzycy bypu 2. W subpopulacii # preyjeto koszty paskdw przy odptatnodcl nczattowe] -
paskidedykowane do chorych z cukrzycg typu 1 lub pozostatych typow cuk zycy wymagajace]
co najmniej 3 wstrzyknied insuliny na dobg oraz terapia cukrzycy za pomoca pompy
insulinowej - Tab. 2Z.

Koszt naktuwaczy faykorzystbywanych woelu badania gdukozy we krwi) preyieto na podstawie
danych z apteki intemetowej http:/ fdiabetykZd. pls, jako frednia arytmetyczna kosziow
poszczegdlnych prezentacii [stan na 01 marca 2041 r). MNakiuwwacze nie 3 refundowane
(koszty ponoszoneg wytgacrenie przer chorego| - patiz zakladka ,Dane kosztowe™ w pliku
Microsoft Excel.

Lestavwienie miesigoznych kosztow (A0 dni) zwigzanych z monitorowaniem cukrzycy
preedstawiono w Tab. =s.
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Tab. 32. Koszty zwigzane ze zuzyciem paskow i naktuwaczy - koszty je dnostkowe.

Produkt WR, PLN WDS, PLN WR+ WDS, PLN

paski [30%), PLM/ szt 0,5321 0,2371 0,7692
paski [ryczatt), PLM/ szt 00,6962 0,07 30 0,7692
naktuwacze, PLM S szt - 0,3221 0,3221

WR- wasmokods Iefundaci; W - wysokods dopaty Aviadceeniobio oy,

Tab. 33. Koszty zwigzane z monitorowaniem cukrzycy - zuzyciem paskow i nakiuwaczy - koszty
miesieczme (30 dni) w zaleznoéci od analizowanej subpo pulacji.

Produkt WR, PLN WDS, PLN WR+ WDS, PLN
Subpopulacja 1

paski [30%), PLM 22,80 10,17 32,97
nakiuwacze, PLM 0,00 13,80 13,80
tacznie, PLM 22,80 23,97 46,77
Subpopulacja 2

paski fryczatt), PLN 104,43 10,95 115,38
nakiuwacze, PLM 0,00 48,31 48,3
tacznie, PLN 104,43 59,24 163,67

WR- wnysokodc efindaci; WOE - wysohkods dophaty swiadmeniobio ey,

2.6.5 Dyskontowanie

Wy analizie wphywu na system ochrony Zdrowia nie przeprowadzono dyskontowania kosztow,
poniews? ten typ analizy przedstawia preephyw srodkdw finansowych w crasia.

2.6.6 Podsumowanie parametrow

Lestavienia parameatrow przedstawiono w Tab. 34.
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Tab. 34. Podsumowanie parametriw - zuzycie zasobiw.

Kategoria kosz tow

Subpopulacja 1, = 2 0ADs
{HbA1c = 8%, BM 30-35 ke/m 3

Subpopulacja 2, INS + = 10AD
{HbA1c = 8%, BM = 30 kgfm?

Ra mie SEM | BGLT-2 | Inne leki* SEM | INS
Terapia bazowa MET 2000 mg + 504 me WS &8 U+ WET 2 000 mz
Scenariuzz (% chorvih) 0, MO =0, istriejacy s, istniejacy 20, Mo =0 istriejacy
(100%) d i { 100%) {100%)
Dawka lekow dodarych, dzdien T M mg
3ITM1d me 15GLT-2 wg PDD na aoraz redukcia dawki NS o 16,5 ber zmian
I
loty, dzien brak zuiycia brak zuycia na 3,0 3,0
Pazki, drien 1,43 1,43 1,43 h,0 h,0
Maktuwacze, drien 1,43 1,43 1,43 5,0 5,0

* leki z inmwech grup (w tvm Lleki nierefundowane w analizowanym wskazaniu), tj, iDPP-4, aGLP-1, akarboza, insulina MPH, albo kontwnuacia dotvchozasowezo suboptymalnego

lezenia,

Tab. 35. Podsumowanie parametriw - miesieczne Koszty (30 dni) z perspektywy NFZ.

Kategoria kosz tow

Subpopulacja 1, = 2 0OADs

{HbAlc = 8%, BM 30-35 ke/m 3

Subpopulacja 2, INS + = 10AD
{(HbA1c = 8%, B = 30 kafn

Ramie SEM | stz | lone lekit SEM INS
Terapia bazowa 19,95 92,44 125,05
Leki dodane - 124,69 0,00 - na
lgty na na 0,00 0,00 0,00
Paski 22 30 22,80 22,80 104,43 104,43
Maktuwacze 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Lacznie ] 167, 44 42,75 ] 229 47

* konzerwatwwne zatozenie, e leki inne miz 15GLT-2 nie generujg kosztéw dla platnika publicznego ani chorego,
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Tab. 36. Podsumowanie parametriw - miesieczne koszty (30 dni) z perspektywy chorego.

Kategoria kosz tow

Subpopulacja 1, = 2 OADs
{HbAlc = 8%, BM 30-35 kefm 3

Subpopulacja 2, IN5 + = 10AD
(HbAlc = 8%, BM = 30 kgfm?

Ra mie S EM | sem-2 | Inne leki SEM INS

Terapia bazowa 18,37 39,63 51,58
Leki dodane i 5718 ra [ ] ra

gty na na 0,00 51,55 51,55
Paski 10,17 10,17 10,17 10,95 10,95
Nakimvacze 13,80 13,80 13,30 48,31 48,31
tacznie [ 09,52 42,34 [ 162,40

* konzerwatwwne zatozenie, e leki inne miz 15GLT-2 nie generujg kosztow dla platnika publicznego ani chorego,

Tab. 37. Podsumowanie parametriw - miesieczne koszty (30 dni) z perspektywy wspdlnej ([NFZ+chory).

Kategoria kosz tow

Subpopulacja 1, = 2 OADs
{HbA1c = 8%, BM 30-35 kef/m3)

Subpopulacja 2, INS + = 10AD
{HbA1c = 8%, BM = 30 kgfm?

Ra mie SEM | set-2 | lnne leki* SEM INS

Terapia bazowa 38,32 132,07 176,63
Leki dodane [ 181,87 na [ ] Ma

Ity na na 0,00 51,56 51,55
Paski 32,97 32,97 32,97 115,38 115,38
Naktuwacze 13,80 13,80 13,80 48,31 48,31
tacznie I 266,96 85,09 B 391,38

* konzerwatwwne zatozenie, e leki inne miz 15GLT-2 nie generujg kosztow dla platnika publicznego ani chorego,
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2.7 Oszacowaniana 2021 rok

Zgodnie z &5 6. ust. 1 pkt 3 Fozporzadzenia M analiza wplywu na budiet powinna zawierad
oszacowania aktualnych roczrych wydatkdw podmioty zobowigzanego do finansowania
swiadczen ze srodkow publicznych, ponoszonych na leczenie pacjentdw w stanie klinicznym
wsk &z anym we wniosku, 7 wyszczegdl nieniem sktadowe] wydatkdw stanowigce] refundacije
ceny whioskowanej technologii, o ile wystgepuje.

Ponize] przedstawiono catkowite obcigfenia budZzetowe z perspektywy NFZ zwigrane ze
stosowaniem scenariusza istnisjacego w laeczeniu dorostych pacjentow z cukrzycy typu 2,
stosujgcych co najmnie] dwa doustne leki hipoglikemizujace lub  insuling bazowg
yw skojarzeniu z co najmnie] jednym doustnym lekiem hipoglikemizujgoym, z HbAle 8%,
7 otytoscig definiowang jako BMI230 kg/n® oraz z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym zdefiniowanym  jako: potwierdzona choroba  sercowo-naczyniowa, lub
uszkodzenie inmych narzaddw objawiajace sig poprzez: biatkomocz lub przerost lewe]
komory lub retinopatie, lub obecnosd ¥ lub wigce] gtdwrych czynnikow nyzyka sposmid
wytmisnionych ponizej: wiek 255 lat dla mefczyzn, 260 lat dla kobiet, dyslipidemia,
nadciznienie tetnicze, palenie tytoniu.

Liczbe chorych kwalifikujgcych sig do leczenia w 2021 roku oszacowano zgodnie 2 metodyky
opisang w rozdz. 2.1.2 1 2.1.4.

Koszty stosowania insuliny, igiet oraz paskow diagnostyczrych preyjeto zgodnis 7 opisem
worozdz. 2.6,

Aktualne obcigzenia budizetowe Zwigzane 7 leczeniem chorych w ramach 2 zdefiniowanych
subpopulacii chorych oszacowano na 100,% min PLM z perspektywy NFZ [przy zataieniach
dawkowania lekdw tak jak w scenariuszu istniejacym analizy].

Tab. 38. Oszacowania na rok 2021*,

Subpopulacja 1 Subpopulacja 2 Lacznie

Liczba chorych 43 708 13726 57 434
Koszt terapli bazowee] 10 614 170 20 898193 31 512 384
Koezt komparatora 39 512 801 0 a9 812 801
K oezt igiet 0] 0 0]
Kioszt paskdw 12 134 651 17 451 429 29 BEg 080
K.o=zt naktmwaczy 0 0 0
Koszty iaczrie 62 Bal 623 38 349 822 100 911 244

*wrynilki proy zatoZzeniach dawkowania lekdw [insuliny] tak jakow scenariuszu istniejacym analizy,
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2.8 Analiza wrazliwosci

W celu oceny wrazliwosci wynikow analizy w odniesieniu do niepewnoici kluczowych
parametrow 1 zatofen analizy przeprowadzono jednokierunkowe analizy  wrazliwosci
uwzgledniajgoe zmiang nastgpujacych parametriw:

o nodsetek chonych z chorobami uktadu sercowo-naczyniowegn  [(analiza wariantu
maksymalnego i minimalnego) - subpopulacia 1 2,

o udzigt chongch stosujacych leki z grupy inhibitordw SGLT-2 - w ramach subpopul acji
1y

o 0odsetek chorych z HbATC = B,

» odsetek chorych leczomych insuling bazowsg - w ramach subpopulacii &,

s skionnos¢ do wspotptacenia oraz rozpowszechnignie technologii.

Wy jednokierunkovwsych analizach wrazliwosci, poza parametrem testowarnym zmienionym
wo ustalonym zakresie [patrz ponizsza tabela), pozostate parametry pozostaty na poziomie
wartosci przyjetych wscenaruszu podstawowym analizy.
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Tab. 39. Warianty analizy wrazliwosci.

Wariant Parametr Wartosé w analizie |Komentarz 0 pis zmodyfikowanych Kome ntarz
podstavwowe j parametrow
541 odsetek chorych z 63,5% Widite ke 20123 52,3%- wariant minimalny Witek 20123
SA 2 ':h':'r':'t".am uktadu sercowa- 74, 7% - wariant maksymalny | zZatoZenie
naczyniowego
[subpopulacja 1i2)
A3 udziat chorych stosujacych | i I zatozenie
i 4 leki z grupy inhibitardw _
SGLT-2 - w ramach
subpopulaciif
SA G odsetek chorych z HbA o= [29,9% Widitel 201127 - rozkiad 27,3% Witek 20127 - rozkad log-
8% narrmalny norrmalny
Sh & 34,6% Sieradzhki 2008% - rozktad log-
normalmy
587 odsetek chorych leczonych [ zatoZenia arbitralne
o insuling, ha;qwq - w ramach
subpopulacji 2 L
sh 9 skdonnosc do wspdtptacenia - - zatoZenie
rozpowszechnienie ]
technologii
SA 10 sktonnosd do wspdtptacenia [
rozpow szechnienie ]
technologii
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2.9 Walidacja modelu

Preed preeprowadzeniem ostatecznej analizy, wykonano walidacje modelu w celu
weryfikacji technicznej poprawnosci. Model zostat przetestowany z ufyciem roinych
ustawisn parametrow wejsciowych, Zeby sprawdzic, czy kiemunki zmian wynikow 3
uzrasadnione. Walidacja obejmowata sprawdzenie wynikdw dla ekstremalmych [w tym
Zarowyc h) wartosci parametrdw wejsciowych. YWyniki weryfikowano pod wzgledem logiczne]
spajnosci.
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3 Wyniki z perspektywy NFZ

i
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Ja

Wyniki z perspektywy wspolnej

il
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6 Analiza racjonalizacyjna

fondnie 7 Ustaws z dnia 12 maja 2011 r. o refundacii lekow, srodkiw spomywezych specialnego
prreznaczenia dywieniowego oraz wyrobdw medycznych [Dz. Ul nr 14Z poz. 696], analiza
racjonalizacyina powinna byd przedktadana w preypadkuy, gdy analiza wphywu na budret
podmiotu zobowigzanego do finansowania Swiadczer ze srodkdw publiczrvch wykazuije
wzrost kosztdw refundacii. Analiza ta powinna przedstawial rozwigzania dotyczace
refundacii lekow, srodkow spoZywozyich specialnego preeznaczenia fywisnioweago, wyrob ouw
medycznych, kidrych objecie refundacjg spowoduje uwaolnignie Smodkdw publiczrych w
wiglkosci odpowiadajace] co najmnie] wzrostowi kosztow wynikajacemu z analizy wphywu
na budzet.

MNiniejsza analiza wptywu na bud?et wykazata,

Analiza wphywl na budZzet podmiotu zobowigzanegn do finansowania swiadczen ze srodk
publiczrnych
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7 Ograniczenia i dyskusja

Wy niniejsze] analizie przedstawiono oceng wpbywu na system ochrony zdrowia, w tymbudiet
Marodowego Funduszu Zdrowia [NFZ), wprowadzenia finansowania stosowania semaglutydu
podawanegn doustnie [Rybelsus®) w leczeniu chonych z cukrzycy typu 2, stosujacych co
najmniej dwa doustne leki hipoglikemizujgce lub insuling bazowsg w skojarzeniu z co
najmniej jedmym doustrmym lekiem hipogikemizujgcym, z HbAlc = B%, z obwoicig
definiowang jako BMI > 30 kg/r? oraz z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
zdefiniowanym jakno: pobwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub uszkodzenie inmych
narzgdow objawiajace sig poprzez: biatkomocz lub przemst lewej komory lub retinopatig,
lub obecnosc 2 lub wiece] gdwrmych caynnikdw nyzyka sposrdd wymisnionych ponize]: wigk
= 55 lat dla megiczyzn, @ &0 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenig
tytoniu.

Rybelsus® jest lekiemn z grupy agonistdw receptora GLP-1. Jest postacia doustng leku
semaglutyd | zostat zarejestrowany przez EMA w kwistniu 2070 r w szerokim wikazaniu
leczenia cukzycy typu £: zardwno w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi produktami
leczniczymi. Wskazanie rejestracyjne jest toZsame ze wskazaniem dla leku Ozempic®, ti.
dla semaglutydu w postaci podskdrnej. Semaglutyd w postaci podskdrnej jest objety
czedciowy refundujs w ramach listy lekow refundowanych.

Projektowane wikazanie refundacyine dla semaglutydu podawanego doustnie czesciown
poknawa populacje juz leczong, semaglutyderm w postaci podskdme] [chorzy z HbAlC 8%
i BMI 235 kg/n? oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowyrm), stgd w analizie
pominieto tg populacie jako popul acje juf zabezpieczang lekowo. W przypadku ewentualnei
Zmiany terapii z podskdrnej na doustng nie bgdg obserwowane Fadne konsekweancje
finansowe, 7e wzgdledu na identyczne koszty obu prezentacji nieralefenie od przyjetej

parspe ki
Rozszerzenie dostepu do sermaglutydu w postaci doustne] [Rybelsus®] wrdedem juz
refundowanegn wskazania dla semaglutydu w postaci podskdrnej [Ozempic®) polega na:

« obnifeniu poziomu BA, od ktdrego jest mozl fwe wigczenie te rapii semaglutydem [od
30 kgirf);

« umdZliwieniu taczenia terapii semaglutydem w postaci doustne] z insuling bazowa.

Froponmiane pozycjonowanie sermag utydu w postaci doustne] (Rybelsus®) dato podstawy do

wyodrebnienia 2 nowych subpopulacii chorych z bardzo wysokim nzykiem sercowo-
Nacz yniowym:

« subpopulacia 1z 2 2 04D, z HbAlc = 8% 1 z BMl miedzy 30 a 35 kg,
« subpopulacia 2: INS+ 21 0AD, z HbAlc = 8% iz BMI 2 30 kg/n?.

hchematyczne ujecie 2 subpopulacii oraz odsetki chonych leczomych poszczegdlmymi opcijami
terapeutycznymi konsultowano z o ekspertami klinicznymi w ramach  spotkania grupy
doradcze].

Wisrod zidentyfikowanych ograniczen analizy znajduje sig brak bezposrednich danych
dotyczacych liczby chorych z cukizycg typu 2 kwalifikujgcych sig do leczenia semaglutydem
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yw postaci doustne] w Polsce. Raportowane stosowania poszczegolnych grup  Lekdw,
opublikowane w raporcie NFZ, stanowig wianygodny punkt wyjscia do dalszych oszac owan,
ale zawegZania populacii zdefiniowane wskazaniem refundacy jmym powoduja, e koniacznie
jest przyjecie zatoZzen, zamwno dotyczgoych charaktenystyki chonych (odsetek chorych z
ok raslomym BMl, HbAlC, z bardzo wysokim nyzykiem sercowo-naczyniowym)], jak rownier
preyiecie zatofen co do wysycenia rynku 1 sktonnosci do zakupu leku [dane YWnioskodawcy].

Ograniczeniem  powyzszych  danych  jest  traktowanie parametrow  jako  zZmiennych
niezalezmych. Miemniej, powyisze podejscie jest powszechnie stosowane w tegn typu
analizach i byto pozytywnie weryfikowane przez analityk ow AODTMIT.

Podescie analityczne jest oparte na ocenianych przez ADTMIT analizach wpbywu na budset
dla lekdw stosowanych w leczeniu cukrzyey, a zidentyfikowang niepewnodd oszacowarn
zaadresowano w analizie scenariuszy i analizach wrazliwosci.

Fodejicie analityczne oraz preyjete dane [w tym odsetki chonych leczomych lekami z grupy
iSLGT-2 w subpopulacii 1) preyjeto zgodnie z konsensusem ekspertdw kliniczrymi. Przyjete
podejscie uznano Fa najbardziej wiarygndne ze wrdedu na ograniczenia danych
sprzedazowych, np. dla i5GLT-2 - krmotki okres refundac]i i spodziewane dynamiczne zmiany
struktury nynku w najblizszych miesiacach.

W ramach scenariusza aktualnego w subpopulacji 1 chorzy moga stosowad lek z grupy
inhibitordw SGLT-2 lub leki z innych grup fw tym rdwnie? leki nierefundowans
w analizowanym wskazaniu], tj. iDPP-4, aGLP-1, akarboza, insulina MPH. Migktdrzy chorzy
moga rownieZ kontynuowad dotychoczasowe suboptymalne leczenie. W analizie przyjeto
bardzo konserwabywne (bezpieczne dla ptatnika) zatoZenie, e terapie inne niz iGLT-7 nie
generujg kosztow dla ptatnika publicznego ani chorego i zostaty one pominigte w analizis.
Stad, pomimo przejmowania nynku [np. 7 insuliny MPH] nie bedg generowane oszcrednosci
dla ptatnika. Takie upraszczajaoe podejscie analityczne przeszacowuje wyniki analizy wphyw
na budzet.

fe wzdedu na zblizong czestosd istotnych dzigtan nigpozgdanych, w tym epizodow
hipoglikemii, przyjeto, 2o koszty leczenia dzigtan niepozgdanych nie sgczynnikiemw istotny
sposab roZnicujacym oba zdefiniowane scenariusze. Przy czym ich pominigcia stanowi
konsenwatywne zatorenie analizy. Pomimo uznania kosztdw stosowania metforminy oraz
pochodmych sulfomylomocznika oraz podania i monitorowania cukrzyey wsubpopulacji 1, jako
niergznicujgcych, zostaty one przedstawione wanalizie.

W niniejszej analizie nie uwzgledniono semaglutydu w dawce 3 mg, gdy?i zoodnie z
Charakterystykg Produktu Leczniczego nie jest ona dawksg podtrzymujgcs i jest stosowana
wytgcznie przejsciown w momencie rogpoczynania lecrenia.' 7 uwagi na jednakowe koszty
stosowania  poszczegolnych  dawek semaglutydu (3 mg, F omg, 14 mg), preyjecie
jakiegokaolwisk udziatu nie wphbywa na wynik oszacowania analizy wphraw na budzet,

Freyjeto upraszczajgce zatofenie o petnym przestrzeganiu zalecen lekarskich i braku
moZl st Zzmiany lub preerwania terapii w analizowanym honzoncie czasowym. Dodatkown
Zatozono stopniowe wigcranie chorych do leczenia semagutydem w postaci doustne] co
odpowiadano naturalnemu  procesowi propagacil technologii 1 daje wyniki blizsze
abcigZeniom obsenwowanymw prakbyce,
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Wiszystkie oszacowane wartosci nalezy rozpatnywal w kontekscie istotnego poszerzenia
populacii docelowej i dostosowanie leczenia semaglutydemn do wytyczrych kliniczmch.
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8 Aspekty etyczne, spoteczne, prawne,
wplyw na organizacje udzielania
swiadczen zdrowotnych

MNie zidentyfikowano dziedziny #ycia spotecznegn, ktdra mogtaby poniesd straty, ani sytuacii
budzgoych  dylematy moralne  zwigzane z  wprowadzeniem finansowania  leczenia
sermaglutydern w postaci doustnej (Rybelsus®) cukrzycy typu 2.

lak kaide leczenie, rownied terapia semaglutydem mofe nie byl zaakceptowana prez
poszczegilnych chonych. Majac na uwadze doustna droge podania leku, akceptacja
leczenia moZze byé na wyzszym poziomie niz terapie iniekcyjne. Zastosowanie terapii
powinno byc poprzedroneg szczegdtowy informacja dla chorego o potencjalmych korzysciach
i nyzyku jej stosowania, w tym specyficznych dzigtaniach niepoZzadanych i ostrzezeniach
zawartych w Charaktenstyce Produktu Leczniczegn.

Mie zidentyfikowano Zadnych obowigzujgcych regulacii prawnych, kidre wyrmagatyby
korakty, Wnioskowane dotgozenie leku do jus istniejace] grupy limitowe] powoduje, e nig
5g konieczne Fadne dodatkowe zmiany regulacyine.

FPoprzez wprowadzenia finansowania leczenia semaglutydem w postaci doustnej w cukrzycy
typu 2 spodziewany jest wzrost poziomu satysfakcii pacjentdw, wynikajacy z dostepu do
nowoczesna] opcii terapeutycznej 1 moiliwosci wyboru terapii. Szczegilnie w kontekscie
zmnigjszenia  bariery BM| oraz  mozliwosci  dotgczania  terapli semagutydem  do
insulinotarapii.

stosowanie semaglutydu i finansowanie go w ramach wykazu lekow refundowanych nig jest
Zwigzane z Zadng istotng zmiang arganizacii stuzby zd rowia.

Mie zidentyfikowano dodatkowsych bezposrednich kosztdw zwigzanych zZe stosowaniem
semaglutydu w postaci doustnej, kitdre dotyczg bezposrednio ptatnika publicznego lub
pacjenta.
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9 Podsumowanie 1 wnioski

Wy niniejsze] analizie przedstawiono oceng wpbywl na system ochrony zdrowia, w tym budizet
Marodowego Funduszu Zdrowia, wprowadzenia finansowania stosowania semaglutydu
podawanegn doustnie (Rybelsus®) w leczeniu chonych z cukrzycy typu 2, stosujacych co
najmniej dwa doustne leki hipoglikemizujgce lub insuling bazowsg w skojarzeniu z co
najmniej jedmym doustrmym lekiem hipogikemizujgcym, z HbAlc = B%, z obwoicig
definiowang jako BMI > 30 kg/r? oraz z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
zdefiniowanym jakno: pobwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub uszkodzenie inmych
narzgdow objawiajace sig poprzez: biatkomocz lub przemst lewej komory lub retinopatig,
lub obecnosc 2 lub wiece] gdwrmych czynnikdw nyzyka sposrad wymienionych ponize]: wigk
= 55 lat dla megiczyzn, @ &0 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenig
tytoniu.
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Wiprowadzenie finansowania semag utydu w leczeniu dorostych pacjentow z cukizyog typu
. stosujgcych co najmnie] dwa doustne leki hipoglikemizujgce lub insuling bazowsg
w skojarzeniu z co najmniej jednym doustnym lekiem hipoglikemizujacym, z HbAIC 28 %,
7 otytoicig definiowang jako BMI 30 kgf/ nf oraz z wysokim ryzkiem sercowo-naczynioaym,
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mg, co daje moiliwosd dostosowania dawki leku w zalefnosci do potrzeb chorego. Jast to
cechawyriZzniajaca semag utyd na tle lekdw z grupy SGLT-Z, odrie finansowane jest tylko po
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fawgienie populac]i w stosunku do wskazania rejestracyjnego, w tym docharych 7 bardzo
wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym, stanowi kontynuacje kierunku wyzZnacZonedo
preer wybyczne kliniczne i realizowanegn w ramach polityki lekowe] (leki z grupy analogdw
GLP-1 i inhibitory %GLT-2 majg podobne ograniczenia refundacyijne). Poziom Hbdlc, od
ktorego leczenie semaglutydem jest finansowane ze Srodkdw publiczrych, odpowiada
poziomowi preyietemu we wskazaniach refundacyinych dla nowych grup lekow  (t].
inhibitordw SGLT-2 1 analogdw GLP-1), co z jednej strony pozwala zabezpieczyd wydatki
ptatnika a z drugie] umozliwia leczenie semagutydem charych z najwigkszym prablemem
woy rownania olikermii.
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10 Aneks

10.1 Sktad grupy doradczej

fatoFenia analizy, w tym wybdr komparatordw oraz czestosci charych z bardzo wysokim
ryzkiem sercowo-naczyniowym konsultowano z ekspertami kliniczrymi w ramach spotkania
grupy doradcze] wsktadzie:

10.2 Zgodnosé z minimalnymi wymaganiami MZ

Tab. 59. Zgodnosc opracowania z minimalnymi wymaganiami dla analizy wplywu na budzet
{wedtug Rozporzadze nia Ministra Zdrowia z dn. 08.01.2021 r.).

Mr | Analiza wptywu na budzet Rozdzial/dokument | Komentarz

1 Coy zawiera oszacowanie rocene] liczebnosci populacyi:

obejmujace] wsoystkich pacjentdw, u ktdrych 211
wnioskowana technologia moze byd zastosowana,

docelow e], wskazane] we wniasku, 2.1.2
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Mr

Analiza wptywu na budzet

Fozdziat! dokume nt

Kome ntarz

w ktdrej wnioskowana technologia jest obecnie
stosowanat

2.1.3

Czy zawiera oszacowanie roczne] liczebnosci
populacii, w ktdrej wnioskowana technologia
bedzie stosowana prey zatozeniu, wydania de cyzji
o objeciu refundaciy?

2.1.4

Coy zawiera oszacowanie aktualmych roczmech
wydatkdw Srodkdw publicznych, ponoszonych na
leczenie pacjentow w stanie kliniczmym
weskazanym wie wniosku, Z wyszczegalnieniem
sktadowej wydatkdw stanowiacej refundacis ceny
whnioskowane] technologii, o ile wystepuje?

2.6.5

Tak: brak
refundacji
wnioshko anej
technologi

Czy zawiera ilosciowa prognoze rocznych
wydatkdw Srodkdw publicznych, jakie beds
ponoszone na leczenie pacjentdw w stanie
klinicznym wskazanym we wniosku,
zwyszczegilnieniem skdadowe]

wydatkdw stanowizce] refundacig ceny
wnioskowanej technologii, przy zatoZeniu, Ze
minister wiaschny do spraw zdrowia nie wiyd 3
decyzii 0 objeciu refundacja?

2.1.4

Tak: scenariusz
istniejacy

w kolejnych
latach

Czy zawiera ilosciows prognoze rocznych
wydatkdw podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze Srodkdw publicznych,
jakie beds ponoszone na leczenie pacjentdw
wostanie kliniczrym wskazanym we wniosky, z
wyszczegdlnieniem skiadowe]

wydatkdw stanowiacej refundacie ceny
wnioskowanej technologii, przy zatoZzeniu, Ze
minister wiaschny do spraw zdrowia wyda decyzig
o abjeciu refundacja?

2.1.4

Tak: scenariusz
nowey w kolejnych
latach

Czy zawiera oszacowanie dodatkowyech wyd atkow
frodkdw publicznych, jakie beds ponoszone na
leczenie pacjentdw w stanie Kliniczrnym
wskazanym we wniosku, stanowigoych réznice
pomiedzy prognozami, o ktdrych mowa w pkt, 24
i 25, z wyszczegdlnieniem skiad owej

wydatkdw stanowizcej refundacie ceny
wnioskowane] technologii?

Tak: raznica
kosztdw pornisdzy
scenariuszami
MO |
istniejacym

Coy zawiera minimalny i maksymalny wariant
oszacowania, o ktanym mowa w plkt, &7

3.1.2;3.1.3

Czy zawiera zestawienie tabelaryczne wartosci,
na podstawie ktdrych dokonano oszacowan, o
ktdrych mowa w pkt1-3, 6 17 oraz prognoz, o
ktdrych rmowa w pkt 4 i 57

Coy zawiera wyszczegilnienie zatozen, na
podstawie kidrych dokonano aszacowan, o
ktarych mowa w pkt1-3, 6 17 oraz prognoz, o
ktamych mowa w pkt 4 i 5, w szczegdlnosc
zatozen dotyczacych kwalifikacii wnioskowan e

2.2

41
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Mr

Analiza wptywu na budzet

Fozdziat! dokume nt

Kome ntarz

technologii do grupy limitowe] i wyznaczenia
podstawy limitu?

10

Czy zawiera dokument elektroniczny,
umozZliwiajacy powtdrzenie wesoystkich kalkulacii,
weo ey iky ktdnych uzyskano oszacowania

Oraz prognozy?

dotgczony

11

Czy oszacowania i prognozy dokonywane s w
horyzoncie czasowyrm whasciwym dla analizy
wptywu na budzet [nie kritszy niz 2 lata)?

2.4

12

Czy oszacowania oraz prognozy dokonano na
podstawie aszacowan roczne] liczebnosci
populacii?

2.1

13

Coy jezeli nie jest mozliwe przedstawienie
wiarygodnych oszacowan rocznei liczebnosci
populacii analiza zawiera dodatkowy wariant,
w ktdrym oszacowania te uzyskano w oparciu o
inne dane?

2.1

14

Jezeliwnioskowane warunki objecia refundacia abejmuja instrumenty dzi
coy 0szacowania i prognozy (pkt. 21-27), zostaty przedstawione w nastepu

elenia ryzyka, to
jacych wariantach:

—
—

15

Coy jezeliwnioskowane warunki objgcia
refundacja obejmuja utworzenie nowej, odrebnej
grupy limitowe], analiza zawiera wskazanie
dowoddw spetnienia wymagan ustawomiych?

nie dotyczy

16

Czy jezeliwnioskowane warunki objecia
refundacia obejmuja kwalifikacje do wspdlnei,
istniejace] grupy limitowej, analiza wphywu na
budzet zawiera wskazanie dowoddw spetnienia
wymagan ustawowych?

2.2

Ogdlne adnotacje

17

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wphywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze Srodkdw publicznyeh i racjonalizacyina zawieraja,

dane bibliograficzne wezystkich wykorzystanych Pifmiennictwa Tak
publikacji, z zachowaniem stopnia

szczegdtowosci, umozliwiajacego jednoznaczng,

identyfikacje kazdej wykorzystanej publikacii,

wskazanie inmych Zrodet informacii zawartych w Pizmiennictwo Talk

analizach, w szczegdlnosci aktdw prawnych
oraz danych osoboveych autordw
niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i
opinii?
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Spis rysunkow

Fyc. 1. Liczba darostych pacjentdw z cukrzycy, (w omln) stosujacych farmakoterapie -
dane MNFZ dla lat 2013-2018 ekstrapuluwane zgudme Z trendam liniowym na lata
WL £ Najczr@stsze kumbinacje wykupionych substancii czynmych, stosowarnych w

leczeniu cukrzycy, preez dumstych pa-::]entuw [ID'IB r] Rapl:urt MEL - xwkres 4.9
strona 37. .

Al

Al

wio . 3. Odsetki churg,fch z Dkreslunym poziomerm HbATe - Witek 2012, .

i
5

v, 5. Aktualny schemat leczenia i spodziewanse miejsce semaglutydu w ramach
whioskowanegn wikazania [(scenarius istniejacy - kolor niebieski; scenariusz
nowy - kolor ziglony] -chorzy z bardzo wysokim nyzykiem sercowo-naczyniowy m.

Ryc. 6. Srednia zmiana (U insuliny w trakcie badania PIONEER Buvvrveesvee e vevneeeee ee i eens

4, Odsetki chorych z okreslomym poziomem BM - Witek 20128, i e
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Spis tabel

Tab. 1. Kontekst analizy - analizowaneg subpopulacie chonych. oo el

Tab. 2. Kontekst analizy wphywu na system ochrony zdrowia wg schematu PICO. ...
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moZe byd zastosowana w kolejnych latach..

Tab. 4. Przewidywana liczba wszystkich pacjentds leczunyt:h =HOAD Wb M5+ 2104AD,

Tab. 5. Odsetki chorych leczonych insuling bazows preyiete w analizie pudstawuwe] i

= R LT T = vl L o

Tab. 6. Odsetki pa::]entclw 7 Hbllc » 8% preyjete w analizie podstawowej i analizie
wraE | fwosci. .

Tab. ¥. Powiktania cukrzycy Stk T, e e
Tab. 8. Czestosc powikian cukrzycy prayijete w analiZie. oo e e e e

Tab. 9. Przewidywana liczba pacjentdw w ramach dwidch subpopulacii, u ktdrych
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T = T T
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L= PP
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= R T I PP
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T Loy B L= =

Tab. 13. Zestawienie parametrdw analizy dla leku Rybelsus®: rozpowszechnienie

technaologii 1 skionnods do wep it placenia. o e

Tab. 14, Odsetki chorych sktonmych do wspotptacenia oraz  rozpowszechnignis

technologii w analizie podstawowea] i analizie wraZliwosci. .o e

Tab. 15. Prognozowana docelowa liczba chorych rozpoczynajacych 1 kontynuujgcych

leczanie semag Uiy dem. oo e e e

Tab. 1%. Prognozowana docelowa liczba pacjentolat leczonych semagutydem

podawanym doustnie wl i1 roku finansowania. ... e e e
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