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

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer:|[0T.4230.13.2022

Tytut: Maymetsi (sitagliptyna + metformina) w leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypefniong i wiasnorgcznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy zlozyé w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, badz przestac¢ przesylkq kurierskg albo pocztowg na adres siedziby Agenciji.

Dopuszczalne jest réwniez przesfanie na adres poczly elektronicznej: _sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypefniong Deklaracja Konfliktu Interesoéw (pkt. 1) podpisang za pomocq
kwalifikowanego podpisu elektronicznego albo podpisu zaufanego

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

W przypadku zamiaru przestania uwag wraz z Deklaracjag Konfliktu Intereséw przesytka
kurierska albo pocztowa na adres siedziby Agencji, zwracamy sie_z uprzejma prosba
o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia) podpisanego dokumentu za posrednictwem
ePUAP lub poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl.

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

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

Imie i nazwisko osoby sktadajacej DKI dotyczacej zlozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: Tomaz Indihar

Dotyczy wniosku bedacego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:
Maymetsi (sitagliptyna + metformina) w leczeniu cukrzycy typu 2 u dorostych

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011r. 0 refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjainego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2017r., poz. 1844 z péZn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkow
publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z p6Zn. zm. )

3 o ktérej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
$rodkow publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z péZn. zm.)



Prosze podac szczegoly, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktorymi wigzg
Pania/Pana (matzonka/matzonke, zstepnych lub wstepn ych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspéinym pozyciu) relacje powodujace konflikt intereséw. Opis powinien by¢ mozliwie
zwiezly.

Prezes KRKA-Polska Sp. z 0.0.

Jestem $wiadomaly odpowiedzialnosci karnej za zlozenie falszywego os$wiadczenia.

Data skladania i podpis osoby skiadajacej DKI K@ KA

08.03.2023 r. Tomaz Indihar

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowigzku
prawnego ciazacego na AOTMIT w celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony osé6b fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. 2 2016 r.
119.1).

08.03.2023 r. Tomaz Indihar

Dokument podpisany
przez Tomaz Indihar;
ok KRKA Polska
/ /%57%(——”— Data: 2023.03.08
[/ 15:32:45 CET



Refundacja wytacznie u chorych z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym.

Od 2020 r. leki preferowane w wytycznych w przypadku ChSN lub PChN.
Duza sita dziatania hipoglikemizujgcego.

iISGLT-2 i aGLP-1

0Od 2021 r. lek nierekomendowany w wytycznych.

Najmniejsza sita dziatania hipoglikemizujacego wéréd lekéw wymienianych w
wytycznych PTD do 2020 roku.

Konsekwentnie zmniejszajacy si¢ udziat w rynku.

Koszt terapii wyzszy niz w przypadku leku Maymetsi.

akarboza

Rozdz.
3.1.2.2,, str.
13; Rozdz.

411, str. 34, ;
Rozdz. 5.3, str.
52; Rozdz.
5.3.1, str. 53;
Rozdz. 11, str.
72

Poprawny wybor interwencji po nieskutecznosci SU+MET zgodnie z ChPL i
wytycznymi PTD 2022.

Zgodnie z ChPL Maymetsi, u pacjentoéw z glikemia niedostatecznie wyréwnana
podczas stosowania maksymalnej tolerowanej dawki metforminy i pochodnej
sulfonylomocznika lek Maymetsi moze by¢ stosowany wylacznie w leczeniu
potrajnie skojarzonym.

Ponadto, zgodnie z wytycznymi PTD 2022 (str. 43), w przypadku nieskutecznosci
dotychczasowej terapii rekomendowane jest dolaczenie kolejnego leku z innej klasy,
a nie wymiana stosowanego dotychczas nieskutecznego leczenia na inne.
Wskazywane przejécie z SUL+MET na stosowanie SITA+MET, jest aktywnie
refundowane i bylo wczesniej przedmiotem oceny w sekcji po nieskutecznosci
metforminy (SU vs SITA jako leku dodawanego do MET).

W zwigzku z powyzszym, wybor interwencji SITA+SU+MET w przypadku
nieskutecznosci SU+MET jest prawidiowy, podobnie jak wybér komparatora
INS+MET+SU. Zaktadajac usunigcie z terapii (lub redukcje dawki) pochodnej
sulfonylomocznika po dotgczeniu sitagliptyny lub insuliny mozna spodziewaé sie
takich samych wynikéw klinicznych i ekonomicznych jak w przypadku
zaprezentowanego w raporcie HTA poréwnania SITA+MET+SU vs INS+MET+SU —
efekty/koszty metforminy i pochodnej sulfonylomocznika znosza sie (przy zatozeniu
takich samych dawek w obu ramionach), a jedyne roznice pomiedzy grupami
wynikajg z porownania SITA vs INS.

Rozdz.
3.1.2.2,, str.
13; Rozdz. 3.6,
str. 33, Rozdz.
5.2, str. 50, ;
Rozdz. 5.3, str.
52; Rozdz.
5.3.1, str. 53;
Rozdz. 10, str.
68 i 70, Rozdz.
11, str. 72

Schemat intensyfikacji leczenia sitagliptyna w przypadku nieskutecznosci
leczenia MET

Obecne wskazanie dla lekéw zawierajgcych SITA+MET to: ,W doustnej terapii, w
skojarzeniu z metforming: cukrzyca typu 2 u pacjentow u ktérych zastosowanie
metforminy w maksymalnie tolerowanej dawce w monoterapii nie pozwala osiggngc
dobrej kontroli glikemii, warto$¢ HbA1c>7% (przez co najmniej 3 miesigce).”

Réznica miedzy aktualnym brzmieniem wskazania refundacyjnego dla SITA+MET a
wnioskowanym to mozliwoé¢ dodania SITA do MET w okresie krotszym niz 3
miesigce przy nieskutecznosci dotychczasowego leczenia. Z punktu widzenia
dostepnych danych nie jest mozliwe przedstawienie dedykowanych dowodow
naukowych dla tak zdefiniowanej populacji, oraz nie jest moziiwe oszacowanie
populacji, ktéra otrzymana leczenie w tym okresie. Oczekiwanie takiej analizy nie ma
zatem uzasadnienia ani teoretycznego ani praktycznego, tak wigc sformutowanie w
AWA, Ze taka analiza jest ,kluczowa” jest nieuzasadnione.

Rozdz.
3.1.2.2., str.
13; Rozdz.
3.6., str. 33;
Rozdz. 4.1.1.,
tab. 13;;
Rozdz. 5.3, str.
52; Rozdz.
5.3.1, str. 53,

Uzasadniony brak analiz dla SITA+MET+PIO (marginalne zuzycie PIO)

Chorzy leczeni pioglitazonem stanowig ok. 0,14% chorych z cukrzycg typu 2
leczonych metforming, pochodnymi sulfonylomocznika lub pioglitazonem, a sprzedaz
opakowan pioglitazonu stanowi ok. 0,44% sprzedazy pioglitazonu, metforminy i
pochodnych sulfonylomocznika tgcznie.




danych moga stanowi¢ element walidacyjny, ale analitycy agencii nie wskazujg
sposobu ani zrédet, ktére moglyby by¢ wykorzystane alternatywnie.

Komentarz do
cafosci analizy

Komentarz do catos$ci analizy weryfikacyjnej:

1. Nie mozemy zgodzi¢ sie z wnioskami AOTMIT uznajgcymi analizy za
niewystarczajace do oceny wnioskowanego leku i matej wiarygodnosci analiz.
Whniosek AOTMIT nie bazuje na prezentowanych wynikach i udowodnione
wartosci leku, a wylgcznie na oczekiwaniu innego podejécia analitycznego.

2. Zgodnie z przytaczanymi w powyzszych wierszach argumentami, oczekiwane

przez AOTMIT inne podejscie analityczne polegajgce na:

. poréwnaniu z lekami, ktore nie si¢ komparatorami (w tym m.in. SGLT-2 GLP-
1);
« uwzglednieniu interwencji, ktora jest niezgodna z ChPL Maymetsi, {j.

weryfikacyjne] SITA+MET po nieskutecznosci SU+MET;
« uwzglednieniu poréwnania SITA+MET vs SU+MET u chorych z HbA1c <7%, .
u chorych skutecznie leczonych metforming, niewymagajacych intensyfikacji
terapii;
+ uwzglednieniu parametrow nieréznicujgcych (wymienione zatozenie
odpowiedzi na leczenie, czy czestej zmiany podejscia polegajgce na
intensyfikacji leczenia lub czasowej deeskalacji)
nie zwieksza jakosci oraz wiarygodnosci analiz, a tym samym nie ma wartosci w
podejmowaniu decyzji przez Prezesa AOTMIT, a nastepnie przez Ministra Zdrowia.
Komentarz do wnioskéw analizy weryfikacyjnej:
Rozdz. 1. Whioski przedstawione przez AOTMIT mogg budzi¢ nieuzasadnione
3.1.2.2, str. watpliwosci pacjentow, srodowiska medycznego i ptatnika, co do wartosci leku
5 131 1 RotZdé'Z Maymetsi (leku z grupy inhibitorow DPP-4, z ktorej leki sg uznane klinicznie i sg
Rbi d'z' 816 str, czesciowo refundowane), tym samym, biorgc pod uwage wszystkie powyzej
77 Ro.zdzi 1 2' prezentowane argumenty, uprzejmie prosimy o usunigcie z przestrzeni
str. 80 publicznej uogéliniajacych wnioskow o ,krytycznie niskiej wiarygodnosci” czy

,niewystarczajgcych do oceny wnioskowanego leku”.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosza sie wniesione uwagi; nie dotyczy w
przypadku uwag ogdinych.

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

6 analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2} lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z p6in. zm.)
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