Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 74/2025 z dnia 5 maja 2025 roku
w sprawie zmiany brzmienia wskazania refundacyjnego dla produktu
leczniczego Toujeo (insulina glargine)

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadng zmiane brzmienia wskazania
refundacyjnego dla produktu leczniczego Toujeo (insulinum glarginum), roztwor
do wstrzykiwann we wstrzykiwaczu, 300 jm./ml, 10 wkt. po 3 mi,
GTIN 05909991231538, z , Leczenie cukrzycy u dorostych” na , Leczenie cukrzycy
u dorostych, mtodziezy i dzieci w wieku powyzej 6 roku zycia”.

Uzasadnienie

Produkt leczniczy Toujeo jest insuling bazalnq przeznaczong do stosowania
raz na dobe, o dowolnej, ale najlepiej zawsze o tej samej porze. U pacjentow
z cukrzycq typu 1 produkt leczniczy Toujeo musi by¢ stosowany w skojarzeniu
z krotko i (lub) szybko dziatajgcqg insuling w celu pokrycia zapotrzebowania
na insuline w czasie positkow. U pacjentow z cukrzycq typu 2 produkt leczniczy
Toujeo mozna stosowac¢ rowniez w skojarzeniu z innymi lekami
przeciwcukrzycowymi.

Preparat Toujeo zawiera catkowicie rozpuszczong w kwasnym roztworze insuline
glargine. Po wstrzyknieciu podskornym roztwor ulega zobojetnieniu, a insulina —
precypitacji. Z precypitatu w sposob ciqggty uwalniane sq mate ilosci insuliny.
Badania przeprowadzone metodq klamry euglikemicznej u pacjentow z cukrzycq
typu 1 wykazaty, ze w poréwnaniu do insuliny glargine 100 j.m./ml dziatanie
preparatu Toujeo obnizajgce stezenie glukozy byto wydtuzone i bardziej stabilne,
do 36 godzin od podania.

W wyniku przeglgdu systematycznego odnaleziono RCT EDITION JUNIOR
(NCT02735044, Danne 2020a) — miedzynarodowe, wieloosrodkowe, otwarte,
dwuramienne badanie grup rownolegtych fazy Ilb typu
non-inferiority; Danne 2020b metaanalize wynikéw 3 badan RCT, tj. EDITION 4
(NCT01683266), EDITION JP 1 (NCT01689129) and EDITION JUNIOR
(NCT02735044) oraz publikacije Rabbone 2022 — retrospektywne
badanie obserwacyjne.
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RCT EDITION JUNIOR

Pierwszorzedowym punktem koricowym badania byta zmiana HbAIc
po 26 tygodniach. Srednie stezenie HbAIc ulegto redukcji w obu badanych
grupach (o 0,4% zaréwno dla Gla-300, jak i Gla-100). Srednia rdznica
metodq najmniejszych kwadratow (LS) pomiedzy grupami Gla-300 i Gla-100
wyniosta 0,004% (95%Cl: -0,17; 0,18). Hipoteza non-inferiority zostata
potwierdzona (wynik ponizej zdefiniowanego marginesu wynoszqgcego
0,3%), wskazujgc tym samym na nie gorszos¢ Gla-300 wzgledem Gla-100.
Ponadto, nie wykazano wyzszosci Gla-300 nad Gla-100 (p=0,965).
W obu badanych grupach najwiekszq redukcje wartosci HbAlc zanotowano
w pierwszych 12 tyg. badania. Zmiana poziomu HbA1c byta spdjna pomiedzy
roznymi podgrupami klinicznymi pacjentow.

Metaanaliza Danne 2020b

Zgodnie z wynikami metaanalizy redukcja stezenia HbAlc od wartosci
poczqgtkowej do 26. tygodnia byta podobna w obu grupach. Srednia réznica,
oceniona metodq najmniejszych kwadratow (LS) w poziomie HbAlc miedzy
Gla-300 i Gla-100 wyniosta 0,05% (95% Cl: -0,044; 0,150), wykazujgc
rownowaznos¢ Gla-300 w stosunku do Gla-100 (potwierdzona zostata hipoteza
non-inferiority). Czestos¢ wystepowania epizodow ciezkiej hipoglikemii (SH)
podczas stosowania Gla-300 w poréownaniu z Gla-100 nie rdznita sie istotnie
w poszczegdlnych badaniach EDITION, chociaz SH wystepowato rzadziej przy
Gla-300. W metaanalizie wynikdw istotnie mniej uczestnikow doswiadczyto
21 zdarzenia SH od poczgtku badania do 6. miesigca w gr. stosujgcej Gla-300

[39(6,2%)] niz Gla-100 [58 (9,3%); HR (95% ClI) = 0,65 (044
do 0,98).
Rabbone 2022

Po 1 miesigcu u pacjentow stosujgcych Gla-300 w porownaniu z Gla-100
zaobserwowano niewielki wzrost wartosci TIR (ang. time in range) (p = 0,05),
nizszy wskaznik TBR (ang. time below range) <54 mg/dl (p < 0,05) oraz nizszy
wskaznik TAR (ang. time above range) >250 mg/dl (p < 0,05). W grupie Gla-300
uzyskano rowniez istotnie nizszy wskaznik ryzyka glikemii (GRI) (p < 0,05) oraz
bezpieczniejszy rozktad wynikow, z mniejszq liczbg pacjentow w koricowych
strefach ryzyka (C, D i E), ktdre sq zwiqzane z wyZszymi wartosciami GRI i tym
samym z wyzszym ryzykiem hipo- i hiperglikemii.

Odnaleziono trzy dokumenty wytycznych praktyki klinicznej, w tym Standardy
Leczenia Cukrzycy Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego (PTD 2022),
wytyczne  American Diabetes  Association (ADA 2022) oraz
zalecenia National Institute for Health and Care Excellence z 2023 roku
(NICE 2023).
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W Zadnym z odnalezionych dokumentow nie odniesiono sie szczegdofowo
do rodzaju insulinoterapii oraz rekomendowanego dawkowania. Jednak
we wszystkich ww. wytycznych podkreslano znaczenie edukacji, monitorowania
poziomu glukozy we krwi, wsparcia psychologicznego, aktywnosci fizycznej
i odpowiedniej diety, a w zakresie farmakoterapii zaleca sie stosowanie
insulinoterapii (w przypadku cukrzycy typu 2 takze metforminy).

Gtowne argumenty decyzji:

e Pozytywne opinie ekspertow;
e Woyniki badan klinicznych i zalecenia wytycznych;

e Prawdopodobnie bez wpfywu na finanse ptatnika.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze s$rodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem opracowania
nr: 0T.422.0.21.2025 ,Toujeo (insulina glargine) w leczeniu cukrzycy u dorostych, mtodziezy i dzieci w wieku
powyzej 6 roku zycia”; data ukonczenia: 24 kwietnia 2025 r.



