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Indeks skrotow

AER

AOTMIT

BMI

CEAC

CEE

CKD

ChPL

CPI

DUL

eGFR

EQ-5D

ESRD

GUS

HbA1c

HDL

HTA

ICER

Wskaznik wydalania Albuminy
(Albumin excretion rate)

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Wskaznik masy ciata
(Body mass index)

Krzywa akceptowalnosci
(Cost-effectiveness acceptability curve)

Europa Srodkowo-Wschodnia
(Central and Eastern Europe)

Przewlekfa choroba nerek
(Chronic kidney disease)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

Wskaznik cen towardw i ustug konsumpcyjnych
(Consumer price index)

Dulaglutyd

Szacunkowy wskaznik filtracji ktebuszkowej
(Estimated glomerular filtration rate)

Kwestionariusz oceny jakosci zycia
(EuroQol 5D)

Progresje do schytkowej niewydolnosci nerek
(End stage renal disease)

Gtéwny Urzad Statystyczny

Hemoglobina glikowana
(Hemoglobin Alc)

Lipoproteiny o wysokiej gestosci tzw. "dobry cholesterol”
(High-Density Lipoprotein)

Ocena technologii medycznych
(Health Technology Assessment)

Inkrementalny wspotczynnik kosztow-efektywnosci
(Incremental cost-effectiveness ratio)
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ICUR

JGP

KDIGO

LAA

LDL

Mz

NICE

NFZ

NPH

PDD

QALY

RNG

SBP

SEM

SMBG

SPSL

T1DM

T2DM

TZP

Inkrementalny wspotczynnik kosztow-uzytecznosci
(Incremental cost-utility ratio)

Jednorodne grupy pacjentéw

Miedzynarodowa organizacja, autorytet w dziedzinie choréb nerek
(Kidney Disease Improving Global Outcomes)

Dtugodziatajgce analogi insuliny
(Long acting analogs)

Lipoproteiny o niskiej gestosci
(Low-density lipoprotein)

Ministerstwo Zdrowia

Brytyjska agencja oceny technologii medycznych
(National Institute for Health and Care Excellence)

Narodowy Fundusz Zdrowia

Insuliny ludzkie izofanowe o $rednim czasie dziatania
(Neutral protamine Hagedorn)

Najczesciej stosowana dobowa dawka leku
(Prescribed daily dose)

Lata zycia skorygowane jakoscig
(Quality-adjusted life years)

Generator liczb losowych
(Random number generator)

Cisnienie skurczowe krwi
(Systolic blood pressure)

Semaglutyd

Samodzielny pomiar glukozy we krwi
(Self-monitoring of blood glucose)

Powazna utrata czucia ucisku
(Severe pressure sensation loss)

Cukrzyca typu 1
(Type 1 diabetes mellitus)

Cukrzyca typu 2
(Type 2 diabetes mellitus)

Tirzepatyd
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Streszczenie

R cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena optacalnosci produktu leczniczego Mounjaro (tirzepatyd, TZP) w populacji
dorostych z cukrzyca typu 2 (T2DM, type 2 diabetes) leczonych co najmniej dwoma lekami hipoglikemizujacymi, z
hemoglobing glikowanag (HbA1c) =7,5%, z otyloscig definiowang jako wskaznik masy ciata (BMI, body mass

index) 230 kg/m? oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym definiowanym jako:

* potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa lub
e uszkodzenie innych narzgdow objawiajgce sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie
lub
e obecnosc 22 gtownych czynnikéw ryzyka sposréd wymienionych:
o wiek = 55 lat dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet,
= dyslipidemia,
= nadci$nienie tetnicze,

> palenie tytoniu.
A Metodyka

Przeprowadzenie analizy ekonomicznej poprzedzono analiza problemu decyzyjnego oraz analiza kliniczng. W
ramach tych analiz zostat zdefiniowany problem decyzyjny, ustalono komparatory oraz oceniono skutecznos¢ i
bezpieczenstwo terapii tirzepatydem (TZP) w poréwnaniu do opcjonalnych sposohow leczenia w warunkach
polskich, ktérymi sg agonisci GLP-1: semaglutyd (SEM) i dulaglutyd (DUL). Przeprowadzono porownania dla
odpowiadajgcych sobie dawek terapeutycznych, zgodnie z algorytmem intensyfikacji leczenia:

e TZP 5mgvs SEM 0,5 mg,

e TZP 10 mg vs SEM 1 mg,

e TZP 15 mgvs SEM 1 mg,

e TZP 5mgvs DUL 1,5 mg,

e TZP 10 mg vs DUL 3 mg,

e TZP 15 mgvs DUL 4,5 mg.

Modelowanie kosztéw i efektow zdrowotnych zwigzanych z leczeniem pacjentdéw z populacji docelowej za
pomocg poréwnanych interwencji oparto na mikrosymulacyjnym modelu PRIME Type 2 Diabetes (PRIME T2D),
do ktérego dostep posiadat Zamawiajgcy. Model ten odzwierciedla $ciezke leczenia pacjentéw z T2DM wraz

wystepowaniem powiktan cukrzycy oraz hipoglikemii.

Model dostosowano do warunkdéw polskich poprzez implementacje odpowiednich danych wejsciowych i
dostosowanie zakresu uwzglednionych obliczen. W ramach dostosowania modelu do warunkéw polskich
dokonano modyfikacji zatozen i ustawien analizy (wybdr komparatorow zgodny z polskg praktyka kliniczna,

ustawienia dla stép dyskontowych i progu optacalnosci), wprowadzeniu polskich danych kosztowych oraz danych
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0 zuzyciu zasobdw oraz Smiertelnosci ogélnej, a takze dostosowaniu danych dla efektywnosci i uzytecznosci

stanéw zdrowia.

Charakterystyke poczatkowg pacjentéw z populacji docelowej przyjeto zgodnie z charakterystyka pacjentéw z
badania SURPASS-4, tj. badania randomizowanego dla TZP, ktorego kryteria wigczenia w najwiekszym stopniu
odpowiadaty populacji docelowej niniejszej analizy. || EGTczENENINGIGEGEEEEEEEEEEEEEEEEE
N U2y tecznosci stanow zdrowia
(T2DM oraz jej powiktan) okreslono przy wykorzystaniu wartosci zidentyfikowanych w ramach przegladu
systematycznego literatury. Ponadto uwzgledniono wpltyw masy ciata (BMI) na jakos¢ zycia. Koszty uwzglednione
w analizie obejmujg koszty leczenia T2DM (ij. koszty agonistow GLP-1, pozostaly lekow stosowanych wraz z
agonistami GLP-1 oraz lekow, igiet i testéw paskowych stosowanych po intensyfikacji leczenia) oraz koszty

leczenia powiktan i dziatan niepozadanych (hipoglikemii).

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z tgcznej perspektywy ptatnika publicznego i
pacjentéw przy uwzglednieniu wspéiptacenia za leki. Wyniki analizy wyznaczono w dozywotnim horyzoncie
czasowym, a ich zakres obejmuje: oczekiwane dalsze przezycie skorygowane jakoscig (QALY), oczekiwane
dalsze przezycie (LY), koszty leczenia pacjenta (z podziatem na kategorie), inkrementalne wspotczynniki
kosztow-uzytecznosci i efektywnosci (ICUR, ICER) oraz ceny progowe. Wyniki ekonomiczne dyskontowano stopg
5%, a wyniki kliniczne stopg 3,5%. Prog optacalnosci przyjeto na poziomie 217 641 zi, zgodnie z obowigzujgcymi
wymaganiami w tym zakresie. Oceny niepewnosci uzyskiwanych wynikéw dokonano za pomocg probabilistycznej

analizy wrazliwosci oraz jednokierunkowych analiz wrazliwosci.
R Wyniki
Wyniki w zakresie efektéw zdrowotnych

Ponizej zestawiono wyniki analizy podstawowej w zakresie efektéw zdrowotnych.

Tabela 1.
Podsumowanie wynikow zdrowotnych
TZP Komparator
Poréwnanie A QALY ALY
QALY LY QALY LY

TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

TZP 15 mg vs SEM 1 mg

TZP 5mg vs DUL 1,5 mg

TZP 10 mg vs DUL 3 mg

TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg

Wyniki ekonomiczne

Ponizej zestawiono wyniki analizy podstawowej w zakresie kosztow z perspektywy NFZ.
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Tabela 2.
Podsumowanie wynikow ekonomicznych — perspektywa NFZ

Koszty komparatora

Porownanie Koszty TZP [zi] [zH A Koszty [z1] ICUR [zl/QALY]
TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg [ ] [ ] [ ] 165 131
TZP 10 mg vs SEM 1 mg [ [ [ 183 076
TZP 15 mg vs SEM 1 mg [ ] [ ] [ ] 164 538
TZP 5mg vs DUL 1,5 mg ] ] ] 139 248
TZP 10 mg vs DUL 3 mg [ [ [ 130 013
TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg [ ] [ ] [ ] 151 504

Ponizej zestawiono wyniki analizy podstawowej w zakresie kosztéw z perspektywy NFZ + pacjent.

Tabela 3.
Podsumowanie wynikow ekonomicznych — perspektywa NFZ + pacjent

Koszty komparatora

Poréwnanie Koszty TZP [zl] 2 A Koszty [zH] ICUR [zH/QALY]
TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg ] ] ] 159 192
TZP 10 mg vs SEM 1 mg [ [ [ 270 546
TZP 15 mg vs SEM 1 mg [ ] [ ] [ ] 333234
TZP 5mg vs DUL 1,5 mg ] ] ] 135 380
TZP 10 mg vs DUL 3 mg [ ] [ ] [ ] 192 787
TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg ] [ [ 307 441

M Whnioski koncowe

W zakresie kosztowe] efektywnosci, wyniki analizy wskazuja, ze:

e 7z perspektywy NFZ:
o TZP 5 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 0,5 mg i wzgledem DUL 1,5 mg,

o TZP 10 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 1 mg i wzgledem DUL 3 mg,
o TZP 15 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 1 mg i wzgledem DUL 4,5 mg,

e z perspektywy NFZ + pacjent:
o TZP 5 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 0,5 mg i wzgledem DUL 1,5 mg,
o TZP 10 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem DUL 3 mg,

o TZP 10 mg nie jest terapig kosztowo-efektywna wzgledem SEM 1 mg,
o TPZ 15 mg nie jest sg terapig kosztowo-efektywna wzgledem SEM 1 mg i wzgledem DUL 4,5 mg.
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1. Wprowadzenie

1.1. Cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena optacalnosci produktu leczniczego Mounjaro (tirzepatyd, TZP)
w populacji dorostych z cukrzycg typu 2 (T2DM, type 2 diabetes) leczonych co najmniej dwoma lekami
hipoglikemizujacymi, z hemoglobing glikowang (HbA1c) =7,5%, z otytosScia definiowang jako wskaznik
masy ciata (BMI, body mass index) 230 kg/m? oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
definiowanym jako:
s potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa lub
s uszkodzenie innych narzadéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory
lub retinopatie lub
s obecnos¢ 22 gtdbwnych czynnikow ryzyka sposréd wymienionych:
o wiek = 55 lat dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet,
o dyslipidemia,
o nadcisnienie tetnicze,

o palenie tytoniu.

Analize przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja, komparator,

wyniki / punkty koncowe):

POPULACJA

Dorosli pacjenci z T2DM uprzednio leczeni co najmniej dwoma lekami hipoglikemizujgcymi z HbA1c
=7,5%, z otytoscig definiowang jako BMI =30 kg/m2 oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym definiowang jako 1) potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa lub 2) uszkodzenie
innych narzgdéw objawiajgce sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub
3) obecnos¢ 2 lub wiecej gtdbwnych czynnikdw ryzyka sposréod wymienionych: wiek =55 lat dla

mezczyzn, 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadci$nienie tetnicze, palenie tytoniu.

INTERWENCJA

Tirzepatyd (TZP) podawany podskérnie w potgczeniu z innymi lekami stosowanymi w leczeniu

cukrzycy w dawkowaniu zgodnym z charakterystyka produktu leczniczego (ChPL)
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KOMPARATORY

e Semaglutyd (SEM) podawany podskérnie w potgczeniu z innymi lekami stosowanymi w
leczeniu cukrzycy w dawkowaniu zgodnym z ChPL
¢ Dulaglutyd (DUL) podawany podskérnie w potaczeniu z innymi lekami stosowanymi w leczeniu

cukrzycy w dawkowaniu zgodnym z ChPL

PUNKTY KONCOWE

* lata zycia (LY),

s lata zycia skorygowane jakoscig (QALY),

s koszty terapii wyrazone w polskich ztotych (zt),

¢ inkrementalne wspoétczynniki kosztéw-uzytecznosci (ICUR),

¢ inkrementalne wspofczynniki kosztow-efektywnosci (ICER/LY),

s cena progowa wyrazona jako cena zbytu netto.

Szczegotowy opis problemu zdrowotnego, ocenianej interwencji i technologii opcjonalnych

przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego [1].

Uzasadnienie metodyki analizy

Analiza ekonomiczna zostata poprzedzona analizag problemu decyzyjnego [1], w ramach ktorej
zdefiniowano problem zdrowotny oraz dokonano wyboru komparatoréw. Metodyke analizy
ekonomicznej ustalono na podstawie wynikdw i wnioskéw z przeprowadzonej analizy klinicznej [2],

w ramach ktérej dokonano systematycznego przegladu badan klinicznych dla ocenianej interwenc;ji

oraz komparatoréw.

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) [3] analiza
ekonomiczna standardowo powinna sktada¢ sie z analizy uzytecznosci kosztéw lub analizy
efektywnosci kosztéw. Rekomenduje sie wykonywanie analizy uzytecznosci kosztoéw oraz analizy
efektywnosci kosztéw jednoczesnie. W Swietle powyzszych spostrzezen, analize przeprowadzono
w formie analizy kosztow-uzytecznoéci oraz analizy kosztéw-efektywnosci wzgledem zyskanych lat
zycia (LY). Podejscie to jest takze zgodne z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika
2023 roku w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we

wnioskach refundacyjnych [4].

W ramach analizy klinicznej zidentyfikowano badanie randomizowane SURPASS-2 [5], w ktérym

wykazano wyzszos¢ TZP nad SEM. W konsekwencji, w $wietle rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z
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dnia 24 pazdziernika 2023 roku w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetniaé analizy
uwzglednione we wnioskach refundacyjnych nie zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy z dnia 12 maja
2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz

wyrobow medycznych [6].

HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 12



2.1.

Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Metodyka

Technika analityczna

Analize ekonomiczng przeprowadzono w formie analizy kosztow-uzytecznosci. Koszty oraz efekty
zdrowotne dla poréwnywanych schematdw zostaly wyznaczone w oparciu o zewnetrzny model
PRIME T2D zasilony na potrzeby niniejszej analizy danymi adekwatnymi dla polskiej praktyki
klinicznej obejmujacymi m.in. dane dotyczgce kosztéw w warunkach polskich oraz smiertelnosci w
populacji ogélnej. Model umozliwia przeprowadzenie symulacji rozwoju choroby w dozywotnim

horyzoncie czasowym.

Zasadniczym elementem analizy kosztow-uzyteczno$ci jest uwzglednienie informacji o tym, jak
przebieg choroby wplywa na jako$¢ i jednocze$nie dlugos$¢ zycia pacjentéw. Im gorsza jest jakosé
zycia pacjenta w okreslonym stanie zdrowia, tym nizszg wage (uzytecznos$é) przypisuje sie danemu
stanowi. Uzytecznos¢ stanu zdrowia zawiera sie najczesciej w przedziale [0,1], gdzie 1 oznacza
uzytecznos¢ stanu pelnego zdrowia, natomiast 0 oznacza uzyteczno$é przypisywang zgonowi.

Dopuszcza sie takze uzytecznosci ujemne, ktore opisujg stany gorsze niz mierg.

Znajac Sciezke zycia pacjenta w modelu, mozliwe jest wyznaczenie przezycia skorygowanego
o jakos¢ (QALY). Zestawienie wynikow kosztowych oraz QALY dla poréwnywanych interwencji
pozwala wyznaczy¢ inkrementalny wspotczynnik kosztéw-uzytecznosci (ICUR, ang. incremental cost-

utility ratio), bedacy podstawa do wnioskowania o optacalno$ci analizowanej interwenc;ji.

_ koszt, —koszt

ICUR,, .= :
R QALY, — QALY,

gdzie L oznacza wyniki uzyskane dla ramienia interwencji ocenianej, zas K dla ramienia komparatora.

W sytuacji, gdy oceniana interwencja generuje wyzszg liczbe QALY oraz jest drozsza wzgledem
komparatora, zostanie uznana za interwencje optacalng w poréwnaniu z komparatorem, jezeli ICUR
przyjmie wartos¢ nizszg od progu optacalnosci. Im nizsza wartos¢ ICUR w tej sytuacji, tym mniegj
bedzie kosztowaé uzyskanie dodatkowej jednostki efektu zdrowotnego przy zastosowaniu ocenianego
leku zamiast komparatora.

W sytuacji, gdy oceniana interwencja generuje nizszg liczbe QALY oraz jest tarisza wzgledem
komparatora, zostanie uznana za interwencje optacalng w poréwnaniu z komparatorem, jezeli ICUR
przyjmie warto$¢ wyzszg od progu optacalnoéci. Im wyzsza warto$¢ ICUR w tej sytuacji, tym wiecej

oszczedno$ci bedzie generowad utrata jednostki efektu zdrowotnego.
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Ponadto interwencja oceniana bedzie dominowa¢ (bedzie zdominowana) nad komparatorem, jezeli jej
stosowanie wigzac¢ sie bedzie z nizszymi (wyzszymi) kosztami i wiekszymi (mniejszymi) efektami

zdrowotnymi — w takim przypadku nie wyznacza sie ICUR.

Zgodnie z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych
wymagan [4], cena progowa w analizie kosztéw-uzytecznosci opartej na wynikach ICUR okreslona
jest jako cena zbytu netto za opakowanie ocenianego leku, przy ktorej wartos¢ wspotczynnika ICUR

dla poréwnywanych schematéw terapeutycznych jest rowna progowi optacalnosci (patrz rozdz. 2.10).

Struktura modelu

Modelowanie kosztow i efektow zdrowotnych zwigzanych z leczeniem pacjentéw z populacii
docelowej za pomocg pordéwnanych interwencji oparto na modelu PRIME Type 2 Diabetes (PRIME
T2D) [7, 8], do ktorego dostep posiadat Zamawiajgcy. Model ten dostosowano do warunkéw polskich
poprzez implementacje odpowiednich danych wej$ciowych i dostosowanie zakresu uwzglednionych
obliczen [8]. Silnik obliczeniowy modelu PRIME T2D napisany jest w jezyku Java 10 z dostepem do
modelu poprzez interfejs online. Cykl w modelu wynosi 1 rok. Polskie dane wejsciowe zostaty
opracowane przez firme HTA Consulting i zaimplementowane do modelu globalnego przez jego

autorow.

Po przeprowadzeniu systematycznego przegladu literatury w celu zidentyfikowania danych z badan
longitudinalnych dotyczgcych istniejgcych modeli dla T2DM oraz rownan ryzyka powiktan dla populacji
z T2DM, opracowano model PRIME T2D zgodnie z wytycznymi dobrych praktyk, aby symulowaé
postep choroby, powiktania zwigzane z cukrzycg oraz $miertelno$é. Model PRIME T2D zostat
zaprojektowany jako model mikrosymulacyjny, z dyskretnym modelowaniem zdarzen w czasie. Model
jest w stanie symulowaé algorytmy leczenia, wystepowanie czynnikdw ryzyka oraz prognozowac
skumulowang =zapadalno$¢ na powikfania makronaczyniowe i mikronaczyniowe, a takze
wystepowanie dziatarh niepozgdanych (hipoglikemii). Kazdy symulowany pacjent jest narazony na
ryzyko wystgpienia zdarzen w rocznych cyklach modelu poprzez losowo uporzadkowang sekwencje
modeli ryzyka w dwoch ramionach” symulacji. Modele ryzyka, zakodowane jako indywidualne
Jkontrolery”, zostaty opracowane w celu modelowania nastepujacych powiktan T2DM:

» zawal miesnia sercowego (pierwsze i kolejne zdarzenia),

s udar mozgu (pierwsze i kolejne zdarzenia),

s niewydolnosé serca,

» choroba niedokrwienna serca,

¢ niewydolno$é nerek,

* neuropatia (utrata czucia ci$nieniowego),

* amputacja,

s owrzodzenie stop,

e utrata wzroku,
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s obrzek plamki zotte).

Dodatkowo opracowano modele ryzyka dla hipoglikemii tagodnej i ciezkiej w zaleznosci od

wskaznikdw ryzyka tych zdarzen dla zastosowanego leczenia.

Smiertelno$é byta modelowana za pomoca odrebnego ,kontrolera”, wykorzystujacego cztery rézne
réwnania ryzyka w zaleznosci od historii zdarzen pacjenta: dwa réwnania logistyczne dla pacjentéw, u
ktérych wystapito zdarzenie w biezgcym cyklu (jedno dla pacjentéw z wcze$niejszg historig powikian,
drugie dla tych bez takiej historii), funkcje Gompertza dla pacjentéw z historig zdarzen, ale bez
zdarzen w biezgcym cyklu, oraz funkcje Gompertza dla ,Smiertelnosci tta” dla pacjentéw bez historii
zdarzen i bez zdarzen w biezgcym cyklu. Kazda funkcja ryzyka zgonu opierata sie na réwnaniach
modelu UKPDS Outcomes Model 2 (OM2), z opcjg zastapienia funkcji Gompertza w przypadku

~Smiertelnosci tta” tablicami zycia specyficznymi dla wieku i pici oraz konkretnego kraju.

JKontrolery” ryzyka powiktan i zgonu zwracajg prawdopodobienstwa wystgpienia zdarzenia dla
kazdego pacjenta w biezgcym cyklu modelu, w oparciu o cechy pacjenta (dane demograficzne,
czynniki ryzyka i historie zdarzen). Prawdopodobienistwo kazdego powiklania okreslano nastepnie za
pomocg procesu stochastycznego btgdzenia losowego (ang. random walk), w ramach ktérego
prawdopodobienstwo poréwnywano z wartoscig losowg pochodzacg z rozkiadu jednostajnego (z

przedziatu 0-1) w celu ustalenia czy zdarzenie miato miejsce w biezgcym cyklu.

Efektywnos¢ terapii modelowana jest na podstawie wprowadzonych dla kazdej z poréwnywanych
terapii wartosci zmiany czynnikéw ryzyka wynikajgcej ze stosowanego leczenia. Czynniki ryzyka
obejmujg HbA1c, cie$nienie skurczowe krwi (SBP, ang. systolic blood pressure), BMI (ang. body mass
index), szacunkowy wskaznik filtracji klebuszkowej (eGFR, ang. estimated glomerular filtration rate),
stezenia cholesterolu LDL i HDL, tetno, liczbe biatych krwinek i hemoglobine. Zmiana wartosci
czynnikdw ryzyka odnoszona jest do wyjsciowych poziomow i przypisywana w pierwszym cyklu (roku)
modelowania. W kolejnych cyklach poziom czynnikow ryzyka modelowany jest na podstawie krzywych
umozliwiajacych uwzglednienie albo statego poziomu danego czynnika albo okre$lonej wartosci
rocznej zmiany tego poziomu (bezwzglednej lub wzglednej). Ponadto model uwzglednia przerywanie /
zmiane (intensyfikacje) leczenia w przypadku przekroczenia okreslonego progu czynnika ryzyka
(przerywane jest wowczas dotychczas stosowane leczenie). W momencie intensyfikacji leczenia
ponownie uwzgledniane sg zmiany warto$ci czynnikow ryzyka, zgodnie z zatoZzeniami okreslonymi dla

terapii stosowanej w ramach intensyfikacji. Nie uwzgledniono przerywania leczenia z innych przyczyn.

Wynikami modelu PRIME T2D sa wyniki kliniczne, QALY, koszty bezposrednie i posrednie, a takze
standardowe miary efektywnosci kosztowej. Oczekiwang diugosé zycia skorygowang o jakosé
oszacowano W modelu, stosujgc podejscie addytywne. Model umozliwia réwniez przeprowadzanie

probabilistycznej analizy wrazliwosci.

Na ponizszym rysunku przedstawiono schemat dziatania modelu.
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Rysunek 1.
Schemat dziatania modelu PRIME T2D
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T powiktanie ze zwiekszonym ryzykiem zgonu w roku wystapienia i w latach kolejnych;
1 Powiktania ze zwiekszonym ryzykiem zgonu zwiazanym z wystepowaniem tego powiklania w przesztosci.
RNG (ang. random number generator) - generator liczb losowych; SPSL (ang. severe pressure sensation loss) - powazna utrata czucia

Podstawowe informacje o modelu PRIME T2D w formie tabelarycznej zebrano ponizej.

Tabela 4.
Podstawowe informacje o modelu PRIME T2D

Parametr

Informacje

Typ modelu (zasada dziatania)

Model mikrosymulacyjny, z dyskretnym modelowaniem zdarzen w czasie

Oprogramowanie / dostep

Silnik obliczeniowy modelu napisany jest w jezyku Java 10 z dostepem do
modelu poprzez interfejs online

Audyt kodu zrodiowego

Kod Zrédtowy zostat poddany audytowi zewnetrznemu przez strone trzecia
w celu zapewnienia doktadnosci/rzetelnosci

Zrédta danych

Dane kliniczne wykorzystywane do szacowania ryzyka powiktan pochodza
wytacznie z populacji T2DM i opieraja sie na szerokim przegladzie literatury

Walidacja

Wyniki ostatniej walidacji, z uwzglednieniem informacji o walidacji CVOT
(CardioVascular Outcomes Trial) zostaty opublikowane w 2022 [7]

Ocena ryzyka powikian makronaczyniowych

Podejscie polegajace na usrednianiu modeli w celu oszacowania ryzyka w
réznych populacjach, usredniajace réwnania ryzyka z modelu UKPDS OM2
(United Kingdom Prospective Diabetes Study Outcomes Model 2), modelu
BRAVO irejestru Hong Kong Diabetes Registry. Model automatycznie wazy
szacunki ryzyka dla roznych populacji. Szczegdty metodyczne opisano w
publikacji Pollock 2022 [7]

Modelowanie poszczegolnych pacjentow

Kazdy symulowany pacjent w modelu jest odrebny (ze wzgledu na
prébkowanie charakterystyki kohorty)

Podejscie do Smiertelnosci

taczy Smiertelnos¢ zwigzang z powiktaniami i dane specyficzne dla kraju
(Polski), wykorzystujac ryzyka zgonu z powodu powiktan z modelu UKPDS
OM2 i tablice trwania zycia

Progresja eGFR wplywa na wyniki leczenia
nefropatii

Progresje do schytkowej niewydolnosci nerek (ESRD — ang. end stage renal
disease) mozna modelowa¢ na podstawie spadajacego wskaznika filtracji
ktebuszkowej (eGFR)
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Parametr

Informacje

Petny dostep na zadanie

Dostep do modelu dla organow HTA

(pod warunkiem zachowania poufnosci)

Infrastruktura, na ktérej dziata model, zapewnia najwyzszg wydajnosc (krotki
Czas symulacji czas symulacji). Model przeprowadza symulacje pierwszego rzedu dla
1 000 000 unikalnych pacjentéw w ciagu okoto 19 minut

Podstawowe informacje o zatozeniach analizy ekonomicznej w formie tabelarycznej zebrano ponizej,

a szczegotowo opisano w dalszej czesci dokumentu.

Tabela 5.
Podstawowe informacje o zatozeniach analizy ekonomicznej

Analiza ekonomiczna Przyjete w analizie

Uzasadnienie

Wykorzystany model PRIME T2D Model

QOcena ryzyka powiktan zwiazanych z
cukrzyca w oparciu o réwnania ryzyka
dostosowane do populacji T2DM leczonej
agonistami receptora GLP-1

Horyzont czasowy 50 lat

Zastosowano diugoterminowy horyzont
czasowy, aby uchwyci¢ powiktania
schylkowe i zgodnie z wytycznymi

dotyczacymi modelowania cukrzycy [9]

Ptatnika publicznego;

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT i

Perspektywa platnika publicznego i pacjenta Rozporzac!zgnlem Ministra Zdr'owm dot.
minimalnych wymagan
. ’ Najlepsze dopasowanie do populacji
IRPASS-4
Charakterystyka populacji Na podstawie SURPASS-4 docelowej w Polsce

Pacjenci intensyfikowali leczenie do
Intensyfikacja leczenia insuliny bazowej, gdy HbA1c wzrosto
powyzej 7,5%

Zgodnie z modelem ekonomicznym
stanowiacym cze$¢ zalecen NICE dot.
postepowania z T2DM — NG28 [10]

Progresja diugoterminowa HbA1c Réwnanie progresji UKPDS OM2

Zapewnienie zgodnosci z wezesniejszymi
ocenami refundacyjnymi w T2DM oraz z
modelem ekonomicznym stanowigcym
czesc zalecen NICE dot. postepowania z
T2DM - NG28

Przeglad literatury i koszty jednostkowe w

Koszty powiktan warunkach polskich

Zapewnienie aktualnych kosztow leczenia
populacji T2DM warunkach

Zapewnienie aktualnych uzytecznosci

Uzytecznosc¢ standéw zdrowia Przeglad literatury stan6w zdrowia w populacji T2DM

Zastosowanie zatoZzenia majace na celu

Ryzyko powikian UKPDS OM2; Model BRAVO i inne zrodta  OPtymalizaci oceny ryzyka zarowno w
przypadku populacji z wczesna, jak i

zaawansowang T2DM [7]

UKPDS OM2 oraz polskie tablice trwania

Ryzyko zgonu sycia

Uwzglednienie polskich danych
dotyczacych dtugosci zycia (dane z Global
Health Repository 2019)

2.3. Populacja docelowa

Populacje docelowg dla TZP stanowa dorosli pacjenci z T2DM uprzednio leczeni co najmniej dwoma

lekami hipoglikemizujacymi z HbA1¢c =7,5%, z otytoscig definiowang jako BMI =30 kg/m2 oraz bardzo
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wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym definiowang jako 1) potwierdzona choroba sercowo-
naczyniowa lub 2) uszkodzenie innych narzaddéw objawiajgce sie poprzez: biatkomocz lub przerost
lewej komory lub retinopatie, lub 3) obecnos¢ 2 lub wiecej gtéwnych czynnikow ryzyka sposréd
wymienionych: wiek 255 lat dla mezczyzn, =260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze,

palenie tytoniu.

Poréwnywane interwencje

Tirzepatyd podawany podskoérnie w potgczeniu z innymi lekami stosowanymi w leczeniu cukrzycy

w dawkowaniu zgodnym z ChPL stanowi terapie oceniang w niniejszej analizie.

Poréwnanie przeprowadzono wzgledem dwoéch innych terapii  odpowiadajacych praktyce
postepowania w Polsce, ktora stanowi:
 semaglutyd podawany podskérnie w potgczeniu z innymi lekami stosowanymi w leczeniu
cukrzycy w dawkowaniu zgodnym z ChPL,
e dulaglutyd podawany podskérnie w potgczeniu z innymi lekami stosowanymi w leczeniu

cukrzycy w dawkowaniu zgodnym z ChPL.

Przedmiotem wniosku sg opakowania w dawkach: TZP 25 mg, TZP 5 mg, TZP 7,5 mg, TZP 10 mg,
TZP 12,5 mg i TZP 15 mg. Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego (ChPL) [11] poczatkowa
dawka TZP wynosi 2,5 mg raz w tygodniu. Po 4 tygodniach nalezy zwiekszy¢ dawke do 5 mg raz w
tygodniu. Po uptywie co najmniej 4 tygodni leczenia aktualnie stosowang dawkg, mozna zwiekszac
dawke w przyrostach co 2,5 mg, jesli zajdzie taka potrzeba. Zalecane dawki podtrzymujgce to 5, 10 i

15 mg, a maksymalna — 15 mg raz w tygodniu.

Analogicznie, w przypadku komparatoréw na wykazie lekdéw refundowanych dostepne sg opakowania
o réznych dawkach:

s dla SEM: SEM 0,25 mg, SEM 0,5 mg, SEM 1 mg,

e dlaDUL: DUL 1,5 mg, DUL 3 mgiDUL 4,5 mg.

Zgodnie z ChPL dla SEM [12], poczgtkowa dawka SEM to 0,25 mg raz na tydzien. Po 4 tyg. dawke
nalezy zwiekszy¢ do 0,5 mg raz na tydzieri. Po co najmniej 4 tygodniach przyjmowania dawki 0,5 mg
raz na tydzien, dawke mozna zwiekszy¢ do odpowiednio 1 mg raz na tydzien w celu dodatkowej
poprawy glikemii. Po co najmniej 4 tygodniach przyjmowania dawki 1 mg raz na tydzien, dawke
mozna zwiekszy¢ do 2 mg raz na tydzien w celu dodatkowej poprawy kontroli glikemii (nalezy przy

tym mie¢ na uwadze, ze opakowanie SEM 2 mg nie jest refundowane w Polsce).

Zgodnie z ChPL dla DUL [13], zalecana dawka DUL w leczeniu uzupetniajgcym wynosi 1,5 mg raz w
tygodniu. W razie potrzeby dawke 1,5 mg mozna zwiekszy¢ po co najmniej 4 tyg. do 3 mg raz w
tygodniu. Dawke 3 mg mozna zwiekszy¢ po co najmniej 4 tyg. do 4,5 mg. Maksymalna dawka wynosi

4.5 mg raz w tygodniu.
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Biorgc pod uwage powyzsze oraz dostepne dowody naukowe (przedstawione w ramach analizy
klinicznej) poréwnano niskie dawki terapeutyczne (TZP 5 mg w poréwnaniu z SEM 0,5 mg i DUL
1,5 mg) i odpowiednio srednie/wysokie dawki terapeutyczne (TZP 10 mg/15 mg w poréwnaniu z SEM
1 mg i DUL 3 mg/4,5 mg). Uzasadnieniem dla takiego postepowania byla mozliwos¢ eskalacji dawki
wynikajgca z dostepnosci kilku dawek terapeutycznych dla kazdej substancji (co oznacza, ze
utrzymanie kontroli glikemii nie wymaga zmiany leczenia ani dodania kolejnego leku). Stad przyjeto
podejscie polegajgce na poréwnaniu ze soba odpowiadajgcych sobie dawek zgodnie z algorytmem
intensyfikaciji:

e TZP 5mg vs SEMA 0,5 mg,

e TZP 10 mgvs SEM 1 mg,

e TZP 15 mgvs SEM 1 mg,

e TZP 5mgvs DUL 1,5 mg,

e TZP 10 mg vs DUL 3 mg,

e TZP 15 mgvs DUL 4,5 mg.

Zatozono, ze dla wszystkich refundowanych prezentacji lekéw zawierajgcych SEM Ilub DUL
obowiazywa¢ bedzie 30% poziom odpfatnosci $wiadczeniobiorcy, wszystkie prezentacje beda
refundowane w ramach grupy limitowej 252.0, Leki przeciwcukrzycowe - agonisci GLP-1, zgodnie z
dotychczas obowigzujacymi zasadami. Ponadto, zgodnie z wykazem lekéw refundowanych,
refundowane leki zawierajgce SEM i DUL sg wydawane bezptatnie pacjentom, ktorzy ukonczyli 65.

rok zycia.

Whnioskowany sposéb refundacji TZP zaklada, ze bedzie on finansowany w ramach wykazu lekow

refundowanych w czesci A 1. Zakladane jest utworzenie nowej grupy limitowej dla TZP, uzasadnienie

przedstawiono w analizie wplywu na budzet [14]. [ NN
]

W analizie uwzgledniono stosowanie dodatkowych lekéw doustnych w skojarzeniu z agonistami GLP-
1, tj. metforminy (MET), pochodnych sulfonylomocznika (SU, w tym: gliklazyd, glimepiryd i glipizyd),
inhibitorow DPP-4 (w tym: sitagliptyna i wildagliptyna) oraz inhibitoréw SGLT-2 (w tym: dapagliflozyna,

empagliflozyna i kanagliflozyna).

Szczegotowy opis porownywanych interwencji przedstawiono w analizie problemu decyzyjnego [1].

Perspektywa analizy

W przypadku poréwnywanych technologii medycznych wystepuje wspéifinansowanie terapii dlatego
analize przeprowadzono z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $rodkéw publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia) i $wiadczeniobiorcy, a takze

wytacznie z perspektywy ptatnika publicznego.
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2.6. Horyzont czasowy analizy

Analize przeprowadzono w dozywotnim horyzoncie czasowym, na potrzeby modelowania
utozsamionym z okresem 50 lat. Z uwagi na fakt, ze w badaniu SURPASS-4 [15] (na podstawie,
ktérego okreSlono charakterystyki poczatkowe pacjentdw) s$rednia wieku chorych wynosita
odpowiednio 63,6 lat jest to racjonalne zatozenie — pozwalajgce na uwzglednienie nawet pacjentow

znacznie przekraczajgcych srednig dtugosé zycia w populacji ogélnej. Cykl w modelu wynosi 1 rok.

W ramach analizy wrazliwosci, w scenariuszu H, dozywotni horyzont utozsamiono z okresem 20 lat —
pozwalajacy na ujecie (i nieznaczne przekroczenie) okresu do osiggniecia przez pacjentow Sredniej

dlugosci zycia w populacji ogo6ine;.

Efekty zdrowotne

Skuteczno$¢ i bezpieczenstwo porownywanych interwencji przyjeto na podstawie wynikow badan
klinicznych uwzglednionych w analizie klinicznej [2]. W ramach niniejszej oceny analizowano
nastepujgce punkty koncowe:

+ zmiana HbA1c (%),

s zmiana ci$nienia skurczowego krwi (SBP, ang. systolic blood pressure) (mmHg),

s zmiana stezenia cholesterolu LDL cholesterol (mmol/L),

s zmiana stezenia cholesterolu HDL cholesterol (mmol/L),

e zmiana masy ciata (kg) / zmiana BMI (ang. body mass index) (kg/m?).

Koszty

W analizie uwzgledniono wylgcznie bezposrednie koszty medyczne ponoszone przez platnika

publicznego oraz ptatnika publicznego i pacjentow. Wyrézniono nastepujgce kategorie kosztowe:
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s koszty leczenia T2DM (agonisci GLP-1, pozostate leki stosowane wraz z agonistami GLP-1
oraz leki, igly i testy paskowe stosowane po intensyfikacji leczenia),

* Kkoszty leczenia powiktan i dziatan niepozgdanych (hipoglikemii).

Szczegotowy opis kosztéw uwzglednionych w analizie przedstawiono w rozdziale 3.7.

Dyskontowanie

Horyzont czasowy analizy ekonomicznej przekracza 1 rok, w zwigzku z czym uwzgledniono

dyskontowanie efektéw zdrowotnych i kosztow.

W scenariuszu gtéwnym analizy ekonomicznej przyjeto, ze roczne stopy dyskontowe wynoszg 5% dla
kosztow i 3,5% dla efektow zdrowotnych, zgodnie z wytycznymi AOTMIT [3] oraz rozporzgdzeniem
Ministra Zdrowia z dnia 24 paZdziernika 2023 roku w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg

spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach refundacyjnych [4].

W ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci przetestowano scenariusz D, w ktérym stopy

dyskontowe okreslono na poziomie 0% dla kosztow i efektow zdrowotnych.

Prog optacalnosci

Prég optacalnosci to maksymalny akceptowany koszt uzyskania jednostki efektu zdrowotnego (lub
minimalny akceptowalny koszt utraty jednostki efektu zdrowotnego w sytuacji, gdy stosowanie
interwencji wigze sie z uzyskaniem gorszych efektéw zdrowotnych przy jednocze$nie nizszych
kosztach). Zalezy od jednostki efektu zdrowotnego oraz sktonnosci ptatnika do ptacenia za dodatkowy
efekt zdrowotny. Zgodnie art.12 pkt 13 oraz art. 119 ust. 2 pkt 7 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku
o refundacji lekow, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych, wysokos¢ progu kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢
ustala sie jako trzykrotno$¢ Produktu Krajowego Brutto na jednego mieszkanca, o ktérym mowa
wart. 6 ust. 1 ustawy z dnia 26 pazdziernika 2000 r. o sposobie obliczania warto$ci rocznego
produktu krajowego brutto (Dz. U. Nr 114, poz. 1188 oraz z 2009 r. Nr 98, poz. 817).

Wysokosé progu optacalnosci obowigzujgca na dzien zakonczenia analizy wynosi 217 641 zt [17].

Dodatkowo przedstawiono zaleznos¢ prawdopodobieristwa optacalnosci ocenianej technologii od

wysokosci progu optacalnosci, dla progéw z zakresu od 0 zt do 217 641 zt.
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2.11. Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w modelu mogg podlega¢ zmianom w zalezno$ci od rozrzutu i niepewnosci
oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym w ramach analizy przeprowadzono
probabilistyczng analize wrazliwosci oraz jednokierunkowe analizy wrazliwosci dla parametrow,

ktérych oszacowanie obarczone byto najwieksza niepewnoscia.
Probabilistyczna analiza wrazliwosci

W ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci (PSA) przypisano parametrom modelu odpowiednie
rozkltady prawdopodobienistwa, a nastepnie przeprowadzono wielokrotne symulacje dla zestawow
parametréow, kazdorazowo losowanych z zadanych rozktadow prawdopodobienstwa. Uzyskane wyniki
pozwalajg na wyznaczenie przedziatdw ufnosci dla wynikéw klinicznych i ekonomicznych, a takze na
wyznaczenie krzywych akceptowalnosci (CEAC) w przypadku analiz kosztow-uzytecznosci lub

kosztow-efektywnosci.

W probabilistycznej analizie wrazliwosci wykonywano po 1 000 symulaciji. W ramach kazdej symulaciji
obliczono koszty, QALY oraz inkrementalny wspétczynnik kosztéw-uzytecznosci (ICUR). Wyniki
przeprowadzonych symulacji (r6znica w kosztach, réznica w QALY) umieszczono na plaszczyZnie
optacalnosci. Kazdy punkt zaznaczony na wykresie odpowiada jednej symulacji. Na osi poziomej
zaznaczono roznice w uzyskanych efektach zdrowotnych (QALY), a na osi pionowej réznice w

kosztach pomiedzy poréwnywanymi terapiami.

W ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci losowano wartosci z rozktadu normalnego dla
charakterystyk poczgtkowych, parametrow efektywnosci, kosztow leczenia powikfan, uzytecznosci
standéw zdrowia oraz wspotczynnikbw w rownaniach ryzyka wykorzystywanych do modelowania

parametréw klinicznych w diugim horyzoncie.
Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

Niezaleznie od probabilistycznej analizy wrazliwosci przetestowano zmienno$¢ wynikow modelu
w zaleznosci od zmiany warto$ci parametréw, ktérych oszacowanie obarczone bylo najwiekszag

niepewnoscig lub ktére nie zostaly uwzglednione w probabilistycznej analizie wrazliwosci.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci zbadano wptyw na wyniki zatozen dotyczgcych:
e stop dyskontowych,

¢ horyzontu czasowego analizy,

¢ uzytecznosci stanéw zdrowia,

e kosztoéw lekow,

¢ kosztow powikian,

e charakterystyk poczatkowych,

¢ intensyfikacji leczenia,
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» efektywno$ci terapii.

Opis scenariuszy rozwazanych w jednokierunkowych analizach wrazliwosci, zakres zmienno$ci

poszczegodlnych parametrow oraz uzyskane wyniki przedstawiono w rozdziale 5.
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3. Dane zrodtowe

3.1. Charakterystyka populac;ji

Charakterystyka wyjSciowej kohorty zostata zaczerpnieta z randomizowanego kontrolowanego
badania SURPASS-4 [15] i przyjeto, ze jest reprezentatywna dla populacji docelowej populacii.
Dodatkowo przeprowadzono analize wrazliwosci, w ramach ktérej uwzgledniono odnalezione dane
odpowiadajace polskiej populacji pacjentow z T2DM. Dane takie dostepne byly jedynie dla czesci
parametréw i odnosity sie do ogdlnej populacji pacjentétw T2DM, zatem w mniejszym stopniu

odpowiadajac populacji docelowej analizy niz dane zaczerpniete z badania SURPASS-4.

Tabela 6.
Charakterystyka poczatkowa populacji
Analiza podstawowa Analiza wrazliwosci (scenariusz CH)
Parametr Srednia s?adnc::rlgg\i;e Zrédto Srednia Zrédio
Demografia
Udzial mezczyzn (%) [ || SURPASS-4 446 Witek 2012 [18]
Udziat palaczy (%) [ ] [ ] SURPASS-4 [ ] SURPASS-4
Wiek (lata) || || SURPASS-4 63,8 Witek 2012
Czas trwania cukrzycy (lata) [ ] [ SURPASS-4 9,7 Witek 2012
Masa ciata (kg) [ [ SURPASS-4 [ ] SURPASS-4
Etnicznosc
Pochodzenie europejskie (%) - - SURPASS-4 100
Pochodzenie afrykanskie (%) - - SURPASS-4 0
Zatozenie
Pochodzenie indyjskie (%) B B SURPASS-4 0
Pozostali || || SURPASS-4 0
Czynniki ryzyka
HbA1c (%) [ | [ ] SURPASS-4 [ ] SURPASS4
SBP (mmHg) IR IR SURPASS-4 [ ] SURPASS-4
Cholesterol catkowity (mmol/L) || [ ] SURPASS-4 [ ] SURPASS-4
LDL (mmol/L) [ [ ] SURPASS-4 [ | SURPASS-4
HDL (mmoliL) [ [ SURPASS-4 [ SURPASS-4
BMI (kg/m2) [ ] [ ] SURPASS-4 [ SURPASS-4
eGFR (mL/min/1,73 m?) [ ] ] SURPASS-4 [ ] SURPASS-4
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Analiza podstawowa Analiza wrazliwosci (scenariusz CH)
Parametr .
Srednia ST Zrédlo Srednia Zrédto
standardowe
Liczba biatych krwinek Wartos¢ Warto&é domyéina
(10° krwinek/mL) L L mggmﬁ'j“smzmz L z modelu PRIME
Tetno (uderzenia na minute) [ ] IR SURPASS-4 [ SURPASS-4
- - Wartos¢ - Wartos¢ domysina
Hemoglobina (g/dL) domysina z
modelu PRIME Z modelu PRIME
Historia powiktan
Odsetek z migotaniem
przedsionkow (%) [ B SURPASS-4 B SURPASS-4
Odsetek z albuminuria
250 malL (%) [ B SURPASS-4 B SURPASS4
Odsetek z choroba naczyn
obwodowych (%) [ B SURPASS-4 15,6 Andel 2008 [19]
Odsetek z historig zawatu
migsnia sercowego (%) L L SURPASS-4 12,4 Andel 2008
Odsetek z historia udaru (%) [ ] B SURPASS-4 7,2 Andel 2008
Odsetek z choroba
niedokrwienna serca (%) [ ] || SURPASS-4 31,0 Andel 2008
Odsetek z rewaskularyzacja Jankowski 2011
wiencowa (%) - - SURPASS-4 5.4 [20]
Odsetek z niewydolnoscia 1 A G A — i e
serca (%) || || SURPASS-4 | SURPASS-4
Odsetek z owrzodzeniem stopy .
(%) || || Zatozenie 3,0 Andel 2008
Odsetek z amputacja (%) [ [ ] SURPASS-4 1,7 Andel 2008
Odsetek z utrata wzroku (%) - - SURPASS-4 0,3 Andel 2008
Odsetek z niewydolnoscia
nerek (%) [ [ ] SURPASS-4 3,3 Raport NFZ [21]
Odsetek z SPSL/neuropatia (%) [ ] [ | SURPASS-4 32,5 Witek 2012

n/d — nie dotyczy

Ponadto w ramach scenariusza E-2 analizy wrazliwosci uwzgledniono alternatywne charakterystyki
poczagtkowe, tj. wykorzystano dane z randomizowanego badania SURPASS-2 [5], w ktérym
przeprowadzono poréwnanie TZP 10 mg/ 15 mg z SEM 1 mg. Badanie to stanowito zrédto danych dla
efektywnosci w scenariuszu E-2, stad w celu zachowania spdjnosci danych w wariancie tym

uwzgledniono charakterystyki odpowiadajgce wynikom dot. efektywnosci.

Tabela 7.
Charakterystyka poczatkowa populacji — analiza wrazliwosci, scenariusz E-2
Parametr Srednia ST Zrodlo
standardowe
Demografia
Udziat mezczyzn (%) [ [ SURPASS-2
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kiebuszkowej (mL/min/1,73 m?)

Liczba biatych krwinek
(108 krwinek/mL)

Wartos¢ domysina z
modelu PRIME

Tetno (uderzenia na minute)

SURPASS-2

Wartos¢ domyséina z

Parametr Srednia s?aic;e:g::\i.\?e Zrédio
Udziat palaczy (%) [ B SURPASS-2
Wiek (lata) [ [ SURPASS-2
Czas trwania cukrzycy (lata) - - SURPASS-2
Etnicznosc¢
Pochodzenie europejskie (%) [ [ ] SURPASS-2
Pochodzenie afrykanskie (%) || || SURPASS-2
Pochodzenie indyjskie (%) [ ] [ ] Zatozenie
Pozostali [ B SURPASS-2
Czynniki ryzyka

HbA1c (%) || || SURPASS-2
SBP (mmHg) [ ] [ SURPASS-2
Cholesterol catkowity (mmol/L) [ [ SURPASS-2
LDL (mmol/L) || || SURPASS-2
HDL (mmoliL) [ [ SURPASS-2
BMI (kg/m?) [ B SURPASS-2
Szacowany wspotczynnik filtracji - - SURPASS-2

[ [

[ [

H

Hemoglobina (g/dL)

modelu PRIME

Historia powiktan

Odsetek z migotaniem przedsionkéow
(%)

SURPASS-2

Odsetek z albuminurig 250 mg/L (%)

SURPASS-2 (zatozenie,
ze réwnowazne z
biatkomoczem)

Odsetek z choroba naczyn

obwodowych (%) SURPASS-2

Odsetek z historig zawatu miesnia SURPASS-2
sercowedo (%)

Odsetek z historig udaru (%) SURPASS-2

Odsetek z choroba niedokrwiennag
serca (%)

SURPASS-2 CSR
(oszacowanie jako
catkowita liczba zaburzen
pomniejszona o migotanie
przedsionkow i zawat
miesnia sercowego)

Odsetek z rewaskularyzacja

wienicowa (%) I [ | SURPASS-2
Odsetek z niewydolnoscia serca (%) || SURPASS-2
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Parametr Srednia L PRI Zrodto
standardowe
Zatozenie (nie
Odsetek z owrzodzeniem stopy (%) [ | B raportowane w
SURPASS-2)
Odsetek z amputacja (%) [ || SURPASS-2
Odsetek z utrata wzroku (%) [ ] B SURPASS-2
Odsetek z niewydolnoscia nerek (%) [ ] [ ] SURPASS-2
Odsetek z SPSL/neuropatia (%) [ | [ | SURPASS-2

n/d — nie dotyczy

Efektywnos¢ interwencji

Ponadto w przypadku pordwnania TZP 10 mg / 15 mg vs SEM 1 mg przeprowadzono dodatkowy
wariant analizy wrazliwosci (scenariusz E-2), w ktorym uwzgledniono wyniki pochodzgce z badania

SURPASS-2, {j. randomizowanego badania, w ktérym przeprowadzono poréwnanie TZP vs SEM.

Uwzgledniono nastepujgce parametry: zmiana HbA1c, zmiana SBP, zmiana LDL, zmiana HDL,

zmiana eGFR i zmiana BMI.
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Tabela 8.
Efekty leczenia — zmiana BMI w pierwszym roku terapii wyliczona na podstawie zmiany masy ciata

Wyliczona zmiana BMI (kg/m2) — dla wzrostu

) Zmiana masy ciata (kg) 166.25 cm

Interwencja ’
Srednia zmiana SD Srednia zmiana SD
TZP 5mg [ ] [ [ ] [ |
TZP 10 mg [ ] [ | [ ] [ ]
TZP 15 mg I [ I L
SEM 0,5 mg [ ] [ I i
SEM 1 mg I | I |
DUL 1,5 mg I [ [ |
DUL 3 mg [ ] [ ] [ ] [ |
DUL 4,5 mg [ | [ | | i

SD - odchylenia standardowe

3.2.2. TZP 5mgvs SEM 0,5 mg

W ponizszej tabeli zestawiono dane dot. efektywnos$ci dla poréwnania TZP 5 mg oraz SEM 0,5 mg

(Tabela o) |
-

E?;?tljw?r'loéé terapii w pierwszym roku dla poréwnania TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg
S i sb) H riﬂ"n?f(é"é’)
HbA1c (%) [ I
SBP (mmHg) [ ] I
LDL (mmol/L) [ ] ]
HDL mmol/L) ] ]
BMI (kg/m?) ® [ I

W kolejnej tabeli zestawiono dane dot. efektywnosci terapii uwzglednione w analizie wrazliwosci

(scenariusz E-1, Tabela 10).
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E?:;I;v:r?c-)éé terapii w pierwszym roku dla poréwnania TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg — analiza wrazliwosci

Parametr _TZP 5mg SEM 0,5 mg

srednia (SD) srednia (SD)

HbA1c (%) [ ] [

SBP (mmHg) I ]

LDL (mmol/L) I |

HDL mmol/L) ] ]

BMI (kg/m?) ® | ——

3.2.3. TZP 10 mg/15 mg vs SEM 1 mg

W ponizszej tabeli zestawiono dane dot. efektywnosci dla poréwnania TZP w dawkach 10 mg i 15 mg

oraz SEM w dawce 1 mg (Tabela 11).

E?glgtlv:r;lt;éé terapii w pierwszym roku dla porownania TZP 10mg/15 mg vs SEM 1 mg
RETETTEG 'TZP ‘_IO mg 'TZP ‘!5 mg ’SEM_1 mg
srednia (SD) srednia (SD) srednia (SD)
HbA1c (%) [ [ |
SBP (mmHg) I — —
LDL (mmoliL) | [ I
HDL mmol/L) I I L
BMI (kg/m?) * ] | I

W kolejnej tabeli zestawiono dane dot. efektywnosci terapii uwzglednione w analizie wrazliwosci w

scenariuszu E1 (Tabela 12) oraz w scenariuszu E-2 (Tabela 13).

Tabela 12.
Efektywnosc¢ terapii w pierwszym roku dla porownania TZP 10mg/15 mg vs SEM 1 mg — analiza wrazliwosci (scenariusz
E-1)

Parametr e i TZP 15 mg _SEM 1 mg
Srednia (SD) Srednia (SD) srednia (SD)

HbA1c (%) I I r—
SBP (mmHg) [ ] I .
LDL (mmol/L) _ _ _
HDL mmol/L) ] I I
BMI (kg/m?) 2 I I I
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Tabela 13.
Efektywnosc¢ terapii w pierwszym roku dla poréwnania TZP 10mg/15 mg vs SEM 1 mg — analiza wrazliwosci (scenariusz
E-2)
PR TZP 10 mg TZP 15 mg SEM 1 mg
srednia (SD) srednia (SD) srednia (SD)
HbA1c (%)
SBP (mmHg)

LDL (mmol/L)

HDL mmol/L)

BMI (kg/m?)

eGFR (mL/min/1,73m?)

Czestosc tagodnych hipoglikemii (liczba zdarzen na rok)

3.24. TZP 5mgvs DUL 1,5 mg

W ponizszej tabeli zestawiono dane dot. efektywno$ci dla poréwnania TZP w dawce 5 mg oraz DUL w

dawce 1,5 mg (Tabela 14).

Tabela 14.
Efektywnos¢ terapii w pierwszym roku dla porownania TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg

Parametr , — 5 mg

1]
=
1]
=8
=
EY
[
=

DUL 1,5 mg

HbA1c (%)

SBP (mmHg)

LDL (mmol/L)

HDL mmol/L)

BMI (kg/m?) 2

W,
@
[1°]

j=1
=)
Q

o
[w]

W kolejnej tabeli zestawiono dane dot. efektywnosci terapii uwzglednione w analizie wrazliwosci

(scenariusz E-1, Tabela 15).

Tabela 15.

Efektywnosc terapii w pierwszym roku dla porownania TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg — analiza wrazliwosci

Parametr

TZP 5 mg

DUL 1,5 mg
srednia (SD)

HbA1c (%)

SBP (mmHg)

LDL (mmol/L)

HDL mmol/L)

BMI (kg/m?) 2
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3.2.5. TZP 10 mg vs DUL 3 mg

W ponizszej tabeli zestawiono dane dot. efektywno$ci dla poréwnania TZP w dawce 10 mg oraz DUL

w dawce 3 mg (Tabela 16). |

Tabela 16.
Efektywnos¢ terapii w pierwszym roku dla porownania TZP 10 mg vs DUL 3 mg
Parametr <rocnia (50) <rodia (5D)
HbA1c (%) ] —
SBP (mmHg) I I
LDL (mmol/L) I I
HDL mmol/L) [ ] [
BMI (kg/m?) ® I —

W kolejnej tabeli zestawiono dane dot. efektywnoS$ci terapii uwzglednione w analizie wrazliwosci

(scenariusz E-1, Tabela 17).

E?é):tljv:r?c.)éé terapii w pierwszym roku dla poréwnania TZP 10 mg vs DUL 3 mg — anaiiza wraziiwosci
Parametr <rocnia (50) <rodia (5D)
HbA1c (%) I —
SBP (mmHg) I I
LDL (mmol/L) I I
HDL mmol/L) [ ] I
BMI (kg/m?) |  —

3.2.6. TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg

W ponizszej tabeli zestawiono dane dot. efektywnos$ci dla poréwnania TZP w dawce 15 mg oraz DUL

w dawce 4,5 mg (Tabela 18). | HEEEEEEE—
-

Tabela 18.
Efektywnosc terapii w pierwszym roku dla poréwnania TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg
TZP 10 mg DUL 4,5 mg
FEIEES $rednia (SD) $rednia (SD)
HbA1c (%) ] —
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TZP 10 mg DUL 4,5 mg

Parametr $rednia (SD)

SBP (mmHg)

LDL (mmol/L)

HDL mmol/L)

BMI (kg/m?)

70
=4
@
o
=
(Y
“
&

W kolejnej tabeli zestawiono dane dot. efektywnoS$ci terapii uwzglednione w analizie wrazliwosci

(scenariusz E-1, Tabela 19).

E?:I?tljv:r?c.)éé terapii w pierwszym roku dla porownania TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg - analiza wrazliwosci
Parametr <rocnia (50) Srodnia (3D)
HbA1c (%) ] —
SBP (mmHg) I I
LDL (mmol/L) I I
HDL mmol/L) [ ] [ ]
BMI (kg/m?) | ——

Intensyfikacja leczenia

W ramach analizy zatozono, ze pacjenci intensyfikujg terapie, gdy poziom stezenia HbA1¢ przekracza
7,5%. Zatozenie to jest zgodne z zaleceniami NICE dotyczacymi leczenia T2DM u dorostych (NG28)
[10]. Zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego [23] intensyfikacja leczenia
powinna nastapi¢ w przypadku, gdy HbA1c jest powyzej celu dotyczgcego kontroli glikemii. Celem
0golnym jest wartos¢ HbA1c < 7%, jednak w przypadku niektérych grup cel ten jest wyzszy — cel
wynosi HbA1c 8,0-8,5% w przypadku os6b w zaawansowanym wieku z wieloletnig cukrzycg i
istotnymi powiktaniami makroangiopatycznymi i/lub licznymi chorobami towarzyszgcymi, gdy
przewidywany czas przezycia jest krotszy niz 10 lat. W konsekwenciji, biorac pod uwage definicje
populacji docelowej niniejszej analizy mozna sie spodziewaé, Ze intensyfikacja u czesci pacjentow
bedzie nastepowaé juz przy wartosci HbA1c 7,0%, a u czesSci przy wartosci 8,0-8,5%. W
konsekwenciji, wybdr wartosci 7,5% jako granicznej jest zgodny z polskimi zaleceniami. W ramach
analizy wrazliwoéci testowano scenariusz, w ktérym intensyfikacja nie zalezy od wartosci HbA1c, ale
od czasu trwania terapii i wynosi 3 lata ({j. po 3 latach terapii TZP, SEM lub DUL nastepuje
intensyfikacja leczenia). Scenariusz zastosowany w analizie wrazliwosci jest zgodny z innymi

analizami dla analogéw GLP-1 ocenianymi przez AOTMIT [24-26].
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W analizie zalozono, ze intensyfikacja leczenia polega na zaprzestaniu dotychczasowego leczenia (w
szczegoblnosci przerwaniu terapii agonistami GLP-1) | rozpoczeciu terapii insuling bazalng i

pozostawaniu na niej przez reszte horyzontu analizy.

Ponizej przedstawiono informacje na temat intensyfikacji do insuliny bazowej w analizie podstawowej:

e Zalozono, ze HbA1c zmniejszy sie srednio o 0,68% — warto$¢ te wyliczono w oparciu o
réwnanie z publikacji Willis 2017 [27]. Celem tej publikacji bylo okreslenie réwnan
odzwierciedlajgcych efektywno$é leczenia i wystepowania hipoglikemii podczas insulinoterapii
pod kgtem modeli ekonomicznych stosowanych w analizach kosztéw-efektywnosci. Podejscie
to jest zgodne z analizg NICE NG28 [28].

s Zalozono, ze BMI powréci do wartosci wyjsciowych w pierwszym roku leczenia insuling bazows.
Jest to zatozenie konserwatywne, biorgc pod uwage, Ze rozpoczecie insulinoterapii bazowej
wigzalo sie z umiarkowanym wzrostem masy ciata w badaniu 4-T (Holman 2007 [29]). To
podejscie zostalo przyjete ze wzgledu na brak danych umozliwiajgcych rozréznienie zmiany
masy ciata po rozpoczeciu terapii insulinowej u pacjentéw wczeséniej leczonych TZP, SEM lub
DUL.

s Zalozono, ze wszystkie pozostate czynniki ryzyka powrdocg do wartosci wyjsciowych po
rozpoczeciu leczenia insuling bazowg, poniewaz w momencie przeprowadzania analizy i
modelowania nie byto dowoddw na trwato$¢ efektu terapii.

» Podczas insulinoterapii uwzgledniono ryzyko wystgpienia tagodnych hipoglikemii na poziomie
14 epizoddw na pacjenta na rok oraz brak ciezkich hipoglikemii na podstawie publikacji Fadini
2019 [30].

W modelowaniu przyjeto upraszczajgce zalozenie dotyczgce tylko jednego etapu intensyfikacii
leczenia. Komplikowanie analizy kolejnymi etapami intensyfikacji miatoby bardzo niewielki wplyw na

efektywno$é kosztowa, poniewaz zmiany bylyby podobne w obu ramionach leczenia.

Modelowanie czynnikdw ryzyka w czasie

W rozdz. 3.2 przedstawiono zmiany parametrow fizjologicznych w pierwszym roku leczenia
wynikajgce z efektywnosci stosowanych interwencji. W kolejnych latach wartosci tych parametrow
modelowano zgodnie z tymi samymi rownaniami ryzyka dla wszystkich poréwnywanych interwencji,

zgodnie z zatozeniami opisanymi w kolejnych podrozdziatach.

3.4.1. HbA1c
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Rysunek 2.
Modelowanie diugoterminowej progresji HbA1c — przyktad TZP 10 mg vs SEM 1 mg
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Rysunek 3.
Modelowanie diugoterminowe BMI — przyktad TZP 10 mg vs SEM 1 mg
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Rysunek 4.
Modelowanie diugoterminowej progresji skurczowego cisnienia krwi — przyktad TZP 10 mg vs SEM 1 mg
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Rysunek 5.
Modelowanie diugoterminowe eGFR — przykiad TZP 10 mg vs SEM 1 mg

3.4.2.4. CHOLESTEROL HDL 1 LDL
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Rysunek 6.
Modelowanie diugoterminowe cholesterolu HDL — przykiad TZP 10 mg vs SEM 1 mg

Rysunek 7.
Modelowanie diugoterminowe cholesterolu LDL — przyktad TZP 1
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3.5. Uzytecznosci standw zdrowia

3.5.1. Uzytecznosci zwigzane z  powiktaniami i dzialaniami

niepozgdanymi

Uzytecznosci standw zdrowia okreSlono w oparciu o przeglad systematyczny, ktérego szczegdty

przedstawiono w rozdziale A.1.2.

Celem przegladu byto odnalezienie informacji zwigzanej z jakoscig zycia pacjentdéw T2DM oraz jej
spadku wynikajgcego z wystapienia powiktan zwigzanych z T2DM, w tym zawatu mieénia sercowego,
udaru mézgu, niewydolnosci serca, choroby niedokrwiennej serca, niewydolnosci nerek, neuropatii,

amputacji, owrzodzenia stop, utraty wzroku, obrzeku plamki zéttej i hipoglikemii.

W sumie zidentyfikowano 69 artykutdw, w ktérych podano wartosci uzytecznosci w przypadku
powiklan zwigzanych z T2DM. Najczesciej stosowang metodg/instrumentem pozyskiwania byt EQ-5D
(n=42 badania), a nastepnie wymiary Short Form-6 (SF-6D; n=6), metoda handlowania czasem (TTO;
n=5), Health Utilities Index Mark 2 lub Mark 3 (HUI-2/3; n=2), 156D (n=1), wizualna skala analogowa
(n=1) i metoda loterii (SG; n=1). Udar mdézgu i amputacja byly zwigzane z najwiekszymi spadkami
jakosci zycia (Qol), wahajacymi sie od —0,59 do —0,04 w przypadku udaru i od —0,122 do -0,0631 w
przypadku amputacji.

Priorytet wlaczenia do analizy zostat nadany wynikom uzytecznoéci okreslonym przy uzyciu EQ-5D.
Kazdemu modelowanemu pacjentowi przypisano bazowg wartos¢ uzytecznosci wynoszgcg 0,82 w
kazdym roku zycia, w oparciu o dane z publikacji Hayes 2016 [33]. W przypadku wystapienia
powiktania lub zdarzenia niepozgdanego, wyjsciowa uzyteczno$¢ byla zmniejszana. Przyjete w
analizie podstawowe] wartosci spadkow jakosci zycia dla poszczegdlnych powiktan i zdarzen

niepozadanych przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 20.
Wartosci uzytecznosci stanow zdrowia wykorzystane w analizie podstawowej

Uzytecznosc / spadek

Stan pacjenta uzytecznosci Zrodio
T2DM bez powiktan 0,82 Hayes 2016 [33]
Powiklania makronaczyniowe

Zawal mig$nia sercowego (zdarzenie) -0,051 Briggs 2017 [34]

Zawat migsnia sercowego (historia) -0,051 Briggs 2017

Udar mozgu (zdarzenie) -0,111 Briggs 2017

Udar moézgu (historia) -0,111 Briggs 2017

Choroba niedokrwienna serca (w kazdym roku) -0,010 Hayes 2016
Rewaskularyzacja (zdarzenie) -0,038 Shao 2019 [35]
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Uzytecznosé / spadek

Stan pacjenta uzytecznoscl Zrédio
Rewaskularyzacja (historia) -0,016 Shao 2019
Niewydolnos¢ serca (w kazdym roku) -0,065 Briggs 2017
Powiklania mikronaczyniowe
Owrzodzenie stopy (rok zdarzenia) -0,023 Nauck 2019 [36]
Owrzodzenie stopy (kolejne lata) 0 Zatozenie
Amputacja konczyny dolnej (rok zdarzenia) -0,122 Nauck 2019
Amputacja konczyny dolnej (kolejne lata) -0,122 Nauck 2019
Utarta wzroku (w kazdym roku) -0,083 Hayes 2016
Neuropatia (w kazdym roku) -0,066 Shao 2019
Obrzek plamki (pierwszy rok) -0,047 Mitchell 2012 [37]
Obrzek plamki (kolejne lata) 0 Zatozenie
Powiktania nerkowe
Przewlekta niewydolnos¢ nerek (stadium 1) 0 Zatozenie
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 2) 0 Zatozenie
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 3) -0,004 Zatozenie na podstawie Nauck 2019 [36]
Przewlekta niewydolnosc¢ nerek (stadium 4) -0,004 Zatozenie na podstawie Nauck 2019
Przewlekta niewydolnosc¢ nerek (stadium 5) -0,049 Hayes 2016

Zdarzenia niepozadane

Ciezki epizod hipoglikemii -0,060

Evans 2013 [38]
Lagodny epizod hipoglikemii -0,005

W ramach analizy wrazliwosci, w kwestii wplywu, jaki na wyjsciowg uzytecznos¢ pacjentdow ma
wystgpienie powiklan i dziatan niepozadanych, rozpatrzono dwa scenariusze U-1 i U-2, w ktorych
wykorzystano odpowiednio zestawy minimalnych i maksymalnych wartosci spadkéw uzytecznosci
zwigzanych z wystapieniem danego powikitania lub dziatania niepozgdanego. Wartosci minimalne i
maksymalne pozyskano z publikacji odnalezionych w ramach przegladu systematycznego, z
dodatkowg selekcjg — odrzuceniem np. warto$ci znacznie odbiegajgcych od przedstawionych w
innych publikacjach dotyczacych danego powiktania albo nielogicznych — gdyby wptyw powiktania w
bardziej zaawansowanym stadium byt nizszy niz powiklania w poczatkowym stadium. W ponizszych

tabelach przedstawiono oba scenariusze, ze wskazaniem wykorzystanych wartosci i zrédta danych

Tabela 21.
Wartosci uzytecznosci stanow zdrowia wykorzystane w analizie wrazliwosci (scenariusz U-1)
Stan pacjenta Uzytecznosc Zrédio
T2DM bez powiktan 0,82 Hayes 2016 (jak w analizie podstawowej)

Powiklania makronaczyniowe

Zawal miesnia sercowego (zdarzenie) -0,0119 Kiadaliri 2014 [39]
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Stan pacjenta Uzytecznosé Zrodio
Zawat migsnia sercowego (historia) -0,0119 Kiadaliri 2014
Udar mozgu (zdarzenie) -0,035 Zhang 2012 [40]

Udar moézgu (historia) -0,035 Zhang 2012

Choroba niedokrwienna serca (w kazdym roku) -0,01 Hayes 2016
Rewaskularyzacja (zdarzenie) -0,038 Shao 2019 (jak w analizie podstawowej)
Rewaskularyzacja (historia) -0,016 Shao 2019 (jak w analizie podstawowej)

Niewydolnos$é serca (w kazdym roku) -0,037 Yfantopoulos 2020 [41]

Powiklania mikronaczyniowe

Owrzodzenie stopy (rok zdarzenia) -0,016 Solli 2010 [42]
Owrzodzenie stopy (kolejne lata) 0 Zatozenie
Amputacja konczyny dolnej (rok zdarzenia) -0,0631 O’Reilly 2011 [43]
Amputacja konczyny dolnej (kolejne lata) -0,0631 O’Reilly 2011
Utrata wzroku (w kazdym roku) -0,083 Hayes 2016 (jak w analizie podstawowej)
Neuropatia (w kazdym roku) -0,051 Yfantopoulos 2020
Obrzek plamki (pierwszy rok) -0,047 Mitchell 2012 (jak w analizie podstawowej)
Obrzek plamki (kolejne lata) 0 Zatozenie
Powiktania nerkowe
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 1) 0 Zatozenie
Przewlekta niewydolnosc¢ nerek (stadium 2) 0 Zatozenie
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 3) -0,004 Zatozenie oparte na Nauck 2019
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 4) -0,004 Zatozenie oparte na Nauck 2019
Przewlekta niewydolnosc¢ nerek (stadium 5) -0,049 Hayes 2016

Zdarzenia niepozadane

Cigzki epizod hipoglikemii -0,0726 Harris 2014 [44] (alternatywny zestaw
Lagodny epizod hipoglikemii -0,0028 wartosci)
Tabela 22.
Wartosci uzytecznosci stanow zdrowia wykorzystane w analizie wrazliwosci (scenariusz U-2)
Stan pacjenta Uzytecznosc Zrédio
T2DM bez powiktan 0,82 Hayes 2016

Powiklania makronaczyniowe

Zawal miesnia sercowego (zdarzenie) -0,073 Lee 2012 [45]
Zawat migsnia sercowego (historia) -0,073 Lee 2012
Udar mozgu (zdarzenie) -0,135 Solli 2010
Udar moézgu (historia) -0,135 Solli 2010
Choroba niedokrwienna serca (w kazdym roku) -0,0516 Kiadaliri 2014
Rewaskularyzacja (zdarzenie) -0,038 Shao 2019 (jak w analizie podstawowej)
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Stan pacjenta Uzytecznosé Zrodio
Rewaskularyzacja (historia) -0,016 Shao 2019 (jak w analizie podstawowej)
Niewydolnos$é serca (w kazdym roku) -0,0821 Kiadaliri 2014

Powiklania mikronaczyniowe

Owrzodzenie stopy (rok zdarzenia) -0,118 Zhang 2020 [46]
Owrzodzenie stopy (kolejne lata) 0 Zatozenie
Amputacja konczyny dolnej (rok zdarzenia) -0,122 Hayes 2016
Amputacja konczyny dolnej (kolejne lata) -0,122 Hayes 2016
Utrata wzroku (w kazdym roku) -0,083 Hayes 2016 (jak w analizie podstawowej)
Neuropatia (w kazdym roku) -0,247 Kontodimopoulos 2012 [47]
Obrzek plamki (pierwszy rok) -0,047 Mitchell 2012 (jak w analizie podstawowej)
Obrzek plamki (kolejne lata) 0 Zatozenie
Powiktania nerkowe
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 1) 0 Zatozenie
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 2) 0 Zatozenie
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 3) -0,004 Za{ozeniZn(;ﬁiaZELepnoadsNtzuwi(wi?;9 (ak w
Przewlekta niewydolnosé nerek (stadium 4) -0,004 Za{ozeniZn(;ﬁiaZELepnoadsNtzuwi(wi?;9 (ak w
Przewlekta niewydolnosc¢ nerek (stadium 5) -0,1018 O’Reilly 2011

Zdarzenia niepozadane

Ciezki epizod hipoglikemii

-0,0726

Lagodny epizod hipoglikemii

-0,0028

Harris 2014 [44] (alternatywny zestaw
wartosci)

3.5.2. Uzytecznosci zwigzane ze zmiang BMI

W obliczeniach uwzgledniono poprawe jako$ci zycia zwigzang ze zmniejszeniem masy ciala w

pierwszym roku leczenia agonistg receptora GLP-1. Wykorzystano wyniki opublikowane w badaniu

Boye 2022 [48], przedstawione w Tabela 23. Celem badania Boye 2022 byto okre$lenie uzytecznosci

stanéw zdrowia zwigzanych ze spadkiem masy ciata (o maksymalnie 20%) u pacjentéw otylych w

podgrupach z i bez cukrzycy (w niniejszej analizie wykorzystano dane dot. pacjentéw otylych z

T2DM).

Tabela 23.

Uzytecznos$¢ zwigzana ze spadkiem masy ciata, wedlug Boye 2022

Masa ciata

ijtecznoé(:,
Srednia (SD)

. Roznica
Srednia (SD)

Obecna masa ciala

0,797 (0,184)

2,5% spadek masy ciata

0,808 (0,176)

0,011 (0,029)
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Masa ciala U,iyteciznoéé, . Réi_nica
Srednia (SD) Srednia (SD)
5% spadek masy ciala 0,820 (0,171) 0,023 (0,050)
10% spadek masy ciata 0,839 (0,167) 0,042 (0,068)
15% spadek masy ciata 0,850 (0,158) 0,053 (0,087)
20% spadek masy ciata 0,857 (0,155) 0,060 (0,093)

Do oceny wptywu utraty masy ciala w pierwszym roku symulacji dla TZP, SEM i DUL wykorzystano
liniowg interpolacje uzytecznosci przedstawionych w Tabela 23. Procentowa zmiana masy ciata
zwigzana z kazda terapig oraz wynikajagca z tego zmiana uzyteczno$ci zostaty przedstawione
odpowiednio w Tabela 24. Wyjsciowe BMI oraz zmiany w BMI zostaty zaczerpniete z badania
SURPASS-4.

Tabela 24.
Uzytecznos$¢ zwigzana ze spadkiem masy ciata dla TZP, SEM i DUL, w pierwszym roku

Uzytecznosc przyjeta w pierwszym

Interwencja Zmiana masy ciata
roku

TZP 5 mg

TZP 10 mg

TZP 15 mg

SEM 0,5 mg

SEM 1 mg

DUL 1,5 mg

DUL 3 mg

DUL 4,5 mg

W kazdym kolejnym roku (poza pierwszym) wplyw masy ciata/BMI na jakos¢ zycia okreslano przy
uzyciu spadku wartosci uzytecznosci -0,0061 dla kazdej jednostki BMI powyzej 25 kg/m? we
wszystkich symulacjach, na podstawie danych opublikowanych w Bagust 2005 [49]. W ramach
publikacji tej analizowano rézne modele statystyczne majgce na celu ocene uzytecznosci stanu
zdrowia pacjentdw z cukrzycg w zalezno$ci od szeregu czynnikéw, w tym poziomu BMI. Przyjeto, Ze
podejécie polegajace na przypisaniu zmian uzyteczno$ci do zmian BMI, zamiast przypisywania jakosci
zycia do danego BMI, jest blizsze rzeczywistosci, poniewaz wplyw zmian BMI lub masy ciala na
jakos¢ zycia jest na ogot znacznie wiekszy (odczuwalny, widoczny) niz wpltyw konkretnych

(bezwzglednych) stanéw BMI lub masy ciata na jakos¢ Zycia.
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3.6. Dawkowanie

3.6.1. Dawkowanie TZP, SEM i DUL

Dawkowanie TZP oraz komparatoréw (SEM i DUL) opisano w rozdz. 2.4. W analizie przeprowadzono
poréwnania nie dla usrednionej dawki poszczegdlnych interwencji, ale dla poszczegoélnych dawek. W
Swietle algorytmu zwiekszania dawki dla poréwnywanych interwencji w analizie przeprowadzono
nastepujgce poréwnania:

e TZP 5mgvs SEM 0,5 mg,

e TZP 10 mgvs SEM 1 mg,

e TZP 15 mgvs SEM 1 mg,

e TZP 5mgvs DUL 1,5 mg,

e TZP 10 mg vs DUL 3 mg,

e TZP 15 mgvs DUL 4,5 mg.

3.6.2. Dawkowanie pozostatych lekéw i zuzycie wyrobéw medycznych

Dawkowanie pozostatych lekéw okreslono na podstawie DDD. W ponizszej tabeli podsumowano

przyjete zatozenia.

Tabela 25.
Dawkowanie lekow doustnych
Grupa Substancja Dawka dobowa
Metformina Metformina 2000 mg
Gliklazyd 60 mg
SU Glimepiryd 2mg
Glipizyd 10 mg
Sitagliptyna 100 mg
Inhibitory DPP-4
Wildagliptyna 100 mg
Dapagliflozyna 10 mg
Inhibitory SGLT-2 Empagliflozyna 10 mg
Kanagliflozyna 100 mg
Insulina bazalna Insulina bazalna 401U

Stosowanie insuliny wigze sie z wykorzystaniem igiet i paskéw SMBG (ang. self-monitoring of blood
glucose) do samodzielnego pomiaru glukozy we krwi. Zatozono, ze pacjent zuzywa jedng igte dziennie
(insulina bazalna jest podawana jednokrotnie w ciggu dnia) i jeden test paskowy dziennie (zgodnie z

zaleceniami Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego [23]).
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Tabela 26.
Zuzycie igiel i testow paskowych podczas insulinoterapii
Wyrob medyczny Zuzycie dobowe
Igty 1 szt.
Testy paskowe 1 szt.

Koszty

W analizie uwzgledniono nastepujgce koszty u pacjentéw leczonych z zastosowaniem TZP lub
komparatorow:
» Kkoszty leczenia (agonisci GLP-1, pozostate leki stosowane wraz z agonistami GLP-1 oraz leki,
igly i testy paskowe stosowane po intensyfikacji leczenia),

» Kkoszty leczenia powiktan i dziatan niepozgdanych.

3.7.1. Koszty leczenia T2DM

W niniejszym rozdziale opisano uwzglednione koszty w zakresie:
* kosztow agonistéw GLP-1 (TZP, SEM, DUL),
» Kkosztow pozostatych lekow stosowanych w skojarzeniu z agonistami GLP-1,

* Kkosztow intensyfikacji leczenia (insulina bazowa, testy paskowe, igty).

Koszty lekow (z wyjatkiem TZP), igiet i testéw paskowych okreslono na podstawie najbardziej
aktualnych dostepnych danych: obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2025 r. [50] oraz

danych NFZ zaczerpnietych z serwisu lkarPro [51].

Zgodnie z obwieszczeniem, dla wszystkich lekéw aktualnie finansowanych uwzgledniono refundacje w
podziale na pacjentéw ponizej 65r.z. i powyzej 65 r.z. W celu oszacowania udziatu chorych w
poszczegodlnych grupach wiekowych wykorzystano dane o liczbie zrefundowanych opakowan ogétem
oraz u pacjentéw powyzej 65 r.z. Analizie poddano dane o sprzedazy refundowanej z okresu od
stycznia do maja 2025 r. (najnowsze dostepne dane w momencie przygotowywania analizy). W
analizie nie uwzgledniono danych z wczes$niejszego okresu, gdyz od stycznia 2025 r. nastapity zmiany
marz detalicznych. W analizie podstawowej uwzgledniono Srednie Kkoszty NFZ i pacjentow
uwzgledniajgce obie grupy wiekowe. Ponadto rozwazono dwa warianty analizy wrazliwosci;, w ktérych
uwzgledniono wylgcznie koszty dla pacjentow ponizej 65 r.z (wariant S-1) i powyzej 65 r.z (wariant S-
2).
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3.7.1.1. TZP

W analizie przyjeto, ze w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o refundacji Mounjaro utworzona
zostanie nowa grupa limitowa dla lekéw zawierajgcych TZP, w ramach wykazu lekéw refundowanych,

w czesci A1.

Cene zbytu netto produktu Mounjaro dla wszystkich wnioskowanych prezentacji leku uzyskano od

Zamawiajgcego. Kazde opakowanie obejmuje 1 wstrzykiwacz zawierajgcy 4 dawki TZP.

Zalozono, ze opakowaniem wyznaczajgcym limit bedzie ||| | | )} Uzasadnienie

przedstawiono w analizie wplywu na budzet [14]. [N

Wartoséci cen detalicznych okreslono zgodnie z zapisami ustawy refundacyjnej dotyczgcymi wysokos$ci
marzy detalicznej. Ceny hurtowe oraz hurtowa brutto obliczono przy zastosowaniu marzy hurtowej
w wysokosci 6% i stawki VAT w wysokoéci 8% oraz marzy detalicznej obowigzujgcej od 1 stycznia
2025r.

B Koszt poszczegolnych prezentacji leku Mounjaro, obliczone z uwzglednieniem

powyzszych zalozen przedstawiono w Tabela 27.

Tabela 27.
Cena Mounjaro

- AR BREFTH
Mounjaro 2,5 mg, 1 wstrz. IR IR I B N e [ ]
Mounjaro 5 mg, 1 wstrz. [ Il I I N e [
Mounjaro75mg,iwstz. [ N HEE BN BN BN BN
mounjarotomg,twstz. [N I HEE B BN BN BN
Mounjaro 12,5 mg, 1 wstrz. I B B B e e [
Mounjaro15mg,iwstz. [N I 1 BN BN EE Bl

3.7.1.2. SEM

SEM dostepny jest w ramach wykazu otwartego, w postaci leku Ozempic z poziomem odptatnosci

30% obowigzujgcym dla pacjentow do 65 r.2.
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Tabela 28.
Informacje dotyczace cen i kosztow lekow zawierajacych SEM (zt) — pacjenci ponizej 65 r.z.

Lek Cena zbytu netto Cena detaliczna finall;sirg\i:ania patl:(j:ﬁf; ?gl,?]%) Koszt dla NFZ
Ozempic 0,25 mg 332,50 403,55 394,28 127,55 276,00
Ozempic 0,5 mg 332,50 403,55 394,28 127,55 276,00
Ozempic 1 mg 332,50 403,55 394,28 127,55 276,00

SEM jest dostepny bezptatnie dla Swiadczeniobiorcéw, ktérzy ukonczyli 65 r.z. W celu oszacowania
udziatu tych chorych wykorzystano dane NFZ dotyczgce liczby zrefundowanych opakowan ogoétem
oraz u pacjentéw powyzej 65 r.z. z serwisu lkarPro. Uwzgledniono najnowsze dostepne dane, tj. od
lutego do kwietnia 2025 r. Nie uwzgledniono danych z wczeéniejszego okresu, gdyz w okresie od
pazdziernika do grudnia 2024 r. nierefundowany byt drugi z lekow z grupy agonistow GLP-1 — DULA,

co mogto zaburzy¢ strukture wieku w ramach zrefundowanych opakowan. Wyniki przedstawiono w
ponizszej tabeli.

Tabela 29.
Informacje o wielkosci i wartosci refundacji lekow zawierajacych SEM

Nazwa 2025.02 2025.03 2025.04 S
Srednia

Liczba zrefundowanych opakowan ogdtem

Ozempic 0,25 mg 4 063 4918 5250 14 231
Ozempic 0,5 mg 15739 18 827 19 950 54 516
Ozempic 1 mg 43 268 46 178 51199 140 645

Liczba zrefundowanych opakowan u pacjentow w wieku 65 r.z.

Ozempic 0,25 mg 2497 2491 3204 8192
Ozempic 0,5 mg 11113 11412 14 049 36 574
Ozempic 1 mg 23131 21142 23 540 67 813

Udziat pacjentow po 65 r.z.

Ozempic 0,25 mg 61% 51% 61% 58%
Ozempic 0,5 mg 1% 61% 70% 67%
Ozempic 1 mg 53% 46% 46% 48%

W celu okreslenia sredniego kosztu dla NFZ, oszacowano $rednig wazong odptatnosé NFZ dla
kazdego opakowania przy uwzglednieniu aktualnie obowigzujacych poziomoéw odptatnosci i $rednich
udziatéw pacjentdw w poszczegoinych grupach wiekowych. W ponizszej tabeli zestawiono koszty
SEM przyjete w analizie.
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Tabela 30.
Koszty SEM przyjete w analizie
Analiza podstawowa Wariant S-1 Wariant S-2
Lek Cena za opak. Cena za opak. Cena za opak. Cena za opak. Cena za opak. Cena za opak.
— NFZ + —NFZ + —NFZ +
- NFZ N —NFZ . — NFZ .
pacjent pacjent pacjent
Ozempic 0,25 mg 349,42 403,55 276,00 403,55 403,55 403,55
Ozempic 0,5 mg 361,57 403,55 276,00 403,55 403,55 403,55
Ozempic 1 mg 337,50 403,55 276,00 403,55 403,55 403,55
3.7.1.3. DUL

DUL dostepny jest w ramach wykazu otwartego, w postaci leku Trulicity z poziomem odptatnosci 30%

obowiazujgcym dla pacjentéw do 65 r.z.

;I;ﬁ‘g‘reﬁa?::}é dotyczace cen i kosztow lekow zawierajacych DUL i uwzglednionych w analizie (zi)
Lek Cena zbytu netto  Cena detaliczna finall;sirg\::ania pa;::f; ?;g%) Koszt dla NFZ
Trulicity 1,5 mg 156,50 197,14 197,14 59,14 138,00
Trulicity 3 mg 156,50 197,14 197,14 59,14 138,00
Trulicity 4,5 mg 156,50 197,14 197,14 59,14 138,00

DUL jest dostepny bezplatnie dla $wiadczeniobiorcow, ktorzy ukonczyli 65 r.z. W celu oszacowania
udziatu tych chorych wykorzystano dane NFZ dotyczgce liczby zrefundowanych opakowan ogoétem
oraz u pacjentéw powyzej 65 r.z. z serwisu lkarPro. Uwzgledniono najnowsze dostepne dane, tj. od
lutego do kwietnia 2025 r. Nie uwzgledniono danych z wczeéniejszego okresu, gdyz w okresie od
pazdziernika do grudnia 2024 r. DUL byt nierefundowany, co mogto zaburzy¢ strukture wieku w

ramach zrefundowanych opakowan. Wyniki przedstawiono w ponizszej tabeli.

;I;ﬁ‘lc))‘rerl':a?::?é o wielkosci i wartosci refundacji lekow zawierajacych DUL i uwzglednionych w analizie
Nazwa 202502 202503  2025.04 Sumal
Liczba zrefundowanych opakowan ogdtem
Trulicity 1,5 mg 32 007 34 231 35439 101 677
Trulicity 3 mg 8922 11175 11 388 31485
Trulicity 4,5 mg 2875 3519 3923 10 317
Liczba zrefundowanych opakowan u pacjentow w wieku 65 r.z.

Trulicity 1,5 mg 24 201 22559 24 566 71325
Trulicity 3 mg 5238 5252 5601 16 091
Trulicity 4,5 mg 1703 1528 1715 4946
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Nazwa 2025.02 2025.03 2025.04 :‘r‘:r‘;:i ;
Udziat pacjentow po 65 r.z.
Trulicity 1,5 mg 76% 66% 69% 70%
Trulicity 3 mg 59% 47% 49% 519%
Trulicity 4,5 mg 59% 43% 44% 48%

W celu okreslenia sredniego kosztu dla NFZ, oszacowano $rednig wazong odptatnosé NFZ dla
kazdego opakowania przy uwzglednieniu aktualnie obowigzujacych poziomoéw odptatnosci i Srednich
udziatéw pacjentdw w poszczegoinych grupach wiekowych. W ponizszej tabeli zestawiono koszty

DUL przyjete w analizie.

Tabela 33.
Koszty DUL przyjete w analizie
Analiza podstawowa Wariant S-1 Wariant S-2
e Cena za opak. CenaNz:ZoEak. Cena za opak. CenaNz:ZoBak. Cena za opak. CenaNz:Zol)ak.
- NFZ - —NFZ - - NFZ T
pacjent pacjent pacjent
Trulicity 1,5 mg 179,49 197,14 138,00 197,14 197,14 197,14
Trulicity 3 mg 168,22 197,14 138,00 197,14 197,14 197,14
Trulicity 4,5 mg 166,35 197,14 138,00 197,14 197,14 197,14

3.7.1.4. LEKI DOUSTNE

W analizie uwzgledniono koszty lekéw doustnych stosowanych wraz z TZP, SEM i DUL, takich jak:
 metformina (MET),
s pochodne sulfonylomocznika (SU),
¢ inhibitory dipeptydylopeptydazy-4 (DPP-4),
¢ inhibitory kotransportera sodowo-glukozowego-2 (SGLT-2).

Ponadto uwzgledniono koszt insuliny bazowej stosowanej w ramach intensyfikaciji terapii.

W celu okreslenia udziatow lekéw doustnych stosowanych wraz z TZP, SEM i DUL wykorzystano
dane z badania SURPASS-4 [15, 52] oraz dane NFZ dot. liczby zrefundowanych jednostek

poszczegolnych lekdw [51].

Udziaty lekéw stosowanych w skojarzeniu z agonistami GLP-1 okre$lono przy zatozeniu, ze:
e pacjenci stosujg 2 lub 3 doustne leki (na podstawie badania SURPASS-4 83% pacjentéw
stosowato 2 leki doustne, a 17% 3 leki doustne, Tabela 34),
s WsZzyscy pacjenci stosujg MET,
e W grupie pacjentow stosujgcych 2 doustne leki, oprocz MET stosowany jest SU lub inhibitor

DPP-4, przy czym odsetki pacjentéw stosujacych poszczegdlne klasy lekéw okreslono na
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podstawie danych o liczbie zrefundowanych jednostek w okresie od stycznia do maja 2025 r_,

na podstawie danych z serwisu lkarPro (Tabela 35),

s W grupie pacjentow stosujacych 3 leki doustne zatozono, ze oprécz MET, czes¢ pacjentéw
stosuje:

o inhibitor SGLT-2, przy czym odsetek takich pacjentéw okreSlono na podstawie danych z
badania SURPASS-4, w ktorym 25% stosowato leki z tej grupy (Tabela 36),

o pacjenci, ktérzy nie stosujg inhibitoréw SGLT-2 stosujg SU i inhibitor DPP-4,

o pacjenci, ktérzy stosujg MET i inhibitor SGL-2 jako trzeci lek doustny stosujg SU lub inhibitor
DPP-4, przy czym odsetki pacjentéw stosujgcych poszczegdlne klasy lekow okreslono na
podstawie danych o liczbie zrefundowanych jednostek w okresie od listopada 2023 r. do
czerwca 2024 r_, na podstawie danych serwisu lkarPro (Tabela 35),

» odsetki pacjentow stosujacych poszczegotine leki w ramach poszczegodlnych klas okreslono na

podstawie danych o liczbie zrefundowanych jednostek w okresie od stycznia do maja 2025 r_,

na podstawie danych serwisu lkarPro (Tabela 37).

Nalezy mie¢ na uwadze, ze analizowane leki refundowane sg w szerszej populacji niz analizowana —
zardéwno biorgc pod uwage samg populacje T2DM, jak i w przypadku empagliflozyny i dapagliflozyny
wskazania pozacukrzycowe (nadciSnienie i przewlekla niewydolnos¢é nerek). W konsekwencji
oszacowane udziaty poszczegodlnych lekéw moga w pelni nie odzwierciedla¢ praktyki klinicznej u
pacjentow z populacji docelowej. Niemniej jednak, biorgc pod uwage, ze przyjeto jednakowe zatozenia
niezaleznie do agonisty GLP-1, z ktérym skojarzone sa te leki, powyzsze ograniczenie ma niewielki

wplyw na wyniki analizy.

I?cl;i: I?::L-éw doustnych stosowanych w SURPASS-4 przez pacjentow stosujacych co najmniej 2 leki doustne 2
Parametr 2 leki doustne 3 leki doustne
Liczba pacjentow 1052 217
Odsetek pacjentow 83% 17%

a) 725 pacjentéw w badaniu stosujgcych 1 lek doustny pominieto w rozwazaniach

Tabela 35.
Udzial pacjentow stosujacych inhibitory DPP-4i SU
Parametr Sprzedaz LDD udziat
su 91 646 235 66%
Inhibitory DPP4 46 500 760 34%

Tabela 36.
Liczba pacjentow stosujacych inhibitory SGLT-2 w badaniu SURPASS-4
Parametr Wartos¢
Liczba pacjentow w badaniu 1995
Liczba pacjentow stosujacych inhibitory SGLT-2 501
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Parametr Wartosé

Odsetek pacjentow 25%

Tabela 37.
Udziat pacjentow stosujacych wskazana doustna terapie — wedtug substancji czynnych

Udziat wg sprzedazy LDD

Grupa lekow Substancja czynna Sprzedaz LDD (w gruple lakéw)

Gliklazyd 50 245 530 54,8%
suU Glimepiryd 41335245 45,1%
Glipizyd 65 460 0,1%
Sitagliptyna 27 780 158 93,1%

Inhibitor DPP-4
Wildagliptyna 2060 750 6,9%
Dapagliflozyna 17 3436607 50,3%
Inhibitor SGLT-2 Empagliflozyna 16 494 256 2 47,9%
Kanagliflozyna 6132007 1,8%

a) sprzedaz z okresu kwiecieri-maj 2025 r. (zmiana podstawy limitu finansowania od kwietnia 2025 r.)

W oparciu o powyzsze rozwazania okre$lono jaki odsetek pacjentéw stosuje poszczegélne grupy

lekéw doustnych w skojarzeniu z agonistami GLP-1. Informacje te przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 38.
Udzial pacjentow stosujacych wskazana doustna terapie — wedlug grup lekow
Grupa Udziat MET suU Inhibitor DPP-4 Inhibitor SGLT-2
Pacjenci stosujacy 2 doustne leki 83% 100% 66% 34% 0%
Pacjenci stosujacy 3 doustne leki 17% 100% 92% 83% 25%
Srednia 100% 71% 42% 4%

W ponizszych tabelach przedstawiono informacje dotyczace kosztéw zwigzanych ze stosowaniem
wymienionych wczesniej substancji. Wykorzystano informacje o wielkosci i wartosci sprzedazy
refundowanej. Na podstawie tych danych mozliwe bylo okre$lenie sredniego kosztu za miligram

(koszty w populacji do i od 65 r.z. okreslono na postawie aktualnego obwieszczenia).

Tabela 39.
Sredni koszt za mg substancji stosowanych w skojarzeniu z agonistami GLP-1
Sredni koszt [zl] — analiza Koszt w populacji 18-64 [z1] — Koszt w populacji 65+ [z1] —
Substancja podstawowa scenariusz S-1 scenariusz S-2
czynna
NFZ NFZ+ — pocjent |  NFZ NFZ+ — pocjent | NFZ NFZ+  pacjent

Pacjent Pacjent Pacjent

Metformina 0,0003 0,0004 0,0001 0,0002 0,0004 0,0002 0,0004 0,0004 0,0000

Gliklazyd 0,0092 0,0105 0,0013 0,0041 0,0105 0,0064 0,0105 0,0105 0,0000

Glimepiryd 0,1520 0,1651 0,0131 0,1022 0,1651 0,0629 0,1651 0,1651 0,0000
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Sredni koszt [zl] - analiza Koszt w populacji 18-64 [z1] — Koszt w populacji 65+ [z1] —
. podstawowa scenariusz S-1 scenariusz S-2
Substancja
czynna
NFZ NFZ+  pacjent | NFz NFZ+ — pacjent | NFz NFZ+ — pacjent
Pacjent Pacjent Pacjent

Glipizyd 0,0719 0,0802 0,0083 0,0185 0,0802 0,0617 0,0802 0,0802 0,0000

Sitagliptyna 0,0102 0,0114 0,0012 0,0075 0,0114 0,0040 0,0114 0,0114 0,0000

Wildagliptyna 0,0118 0,0133 0,0015 0,0073 0,0133 0,0060 0,0133 0,0133 0,0000

Kanagliflozyna 0,0478 0,0534 0,0056 0,0374 0,0534 0,0160 0,0534 0,0534 0,0000

Dapagliflozyna 0,4952 0,5339 0,0387 0,3739 0,5339 0,1601 0,5339 0,5339 0,0000

Empagliflozyna | 0,4967 0,5351 0,0384 0,3745 0,5351 0,1605 0,5351 0,5351 0,0000

3.7.1.5. INTENSYFIKACJA LECZENIA

W analizie uwzgledniono stosowanie insuliny bazalnej w ramach intensyfikacji leczenia (por. rozdz.
3.3). W analizie uwzgledniono koszty zwigzane ze stosowaniem insuliny NPH oraz LAA (jako $rednia

wazona cena dostepnych preparatow wielkoscig sprzedazy).

Koszty zwigzane ze stosowaniem insuliny bazalnej wyznaczono analogicznie, jak w przypadku lekow
doustnych tj. z uwzglednieniem poziomu odptatnosci (zaleznym od wieku pacjenta). Przyjeto, ze

dawka dobowa insuliny wynosi 40 1U (zgodnie z DDD).

Tabela 40.
Sredni koszt zt za 1 U insuliny bazalnej

Sredni koszt [zl] — analiza Koszt w populacji 18-64 Koszt w populacji 65+ [zH

podstawowa [z1] — scenariusz S-1 — scenariusz S-2
Substancja
NFZ+ . NFZ+ . NFZ+ .
NFZ Pacjent Pacjent NFZ Pacjent Pacjent NFZ Pacjent Pacjent

Insulina bazalna (NPH lub LAA) | 0,091 0,106 0,015 0,070 0,106 0,036 0,106 0,106 0,000

Stosowanie insuliny wigze sie z wykorzystaniem igiet i paskow SMBG do samodzielnego pomiaru
glukozy we krwi. W obu przypadkach, zgodnie z aktualnym obwieszczeniem Ministra Zdrowia [50]
mamy do czynienia z wyrobami medycznymi refundowanymi w czesci ,A3. Wyroby medyczne
dostepne w aptece na recepte w calym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we

wskazaniu okreslonym stanem klinicznym”.

Wyroby medyczne zawierajgce igly refundowane sg w ramach grupy limitowej ,256.0, Igty do
wstrzykiwaczy”. Poziom odptatnosci pacjenta to 30%, we wskazaniu ,Cukrzyca wymagajgca

podawania insuliny, z ograniczeniem do 4 opakowan igiet na rok dla jednego pacjenta”.

Wyroby medyczne zawierajgce paski SMBG sa refundowane w ramach grupy limitowej ,219.2 Paski
diagnostyczne do oznaczania glukozy we krwi’. Obowigzujg w niej dwa wskazania refundacyjne.

Pierwsze wskazanie to ,Cukrzyca” i typ odptatnoéci $wiadczeniobiorcy 30% — w tym przypadku
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wyroby mogg byé refundowane u pacjentéw stosujgcych insuline bazalng. Drugie wskazanie
obowigzujgce w tej samej grupie to ,Cukrzyca typu |; Pozostate typy cukrzycy wymagajgce co
najmniej 3 wstrzyknie¢ insuliny na dobe oraz terapia cukrzycy za pomocg pompy insulinowej” dotyczy

intensywnej insulinoterapii, a wiec nie dotyczy rozwazanego w niniejszej analizie etapu leczenia.

W analizie przyjeto Sredni koszt igiet i paskéw SMBG, obliczony jako $rednia wazona kosztu
wynikajgcego z wykazu lekow refundowanych i sprzedazy refundowanej z okresu styczen — maj 2025.

Koszt w przeliczeniu na sztuke przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 41.
Koszt stosowania igiet i paskow SMBG — w przeliczeniu na 1 szt. wyrobu medycznego

Sredni koszt [zi]

Wyrob medyczny

NFZ NFZ + pacjent Pacjent
Igty 0,133 0,200 0,067
Paski SMBG 0,542 0,776 0,234

3.7.1.6. PODSUMOWANIE KOSZTOW LECZENIA

Ponizej przedstawiono podsumowanie kosztow terapii TZP, SEM i DUL (tgczne koszty z
uwzglednieniem agonistow GLP-1 i lekow doustnych) oraz pdzniejszej intensyfikacji leczenia. Koszty

przedstawiono w podziale na rozpatrywane perspektywy analizy oraz dawke agonistow GLP-1.

W przypadku SEM zroznicowanie kosztow w zaleznosci od stosowanej w terapii dawki wystepuje w
przypadku perspektywy ptatnika publicznego. Wprawdzie wszystkie opakowania lekéw zawierajgcych
SEM majg takg samg cene zbytu netto, cene detaliczng i limit finansowania, ale leki te sg wydawane
bezpfatnie pacjentom po ukoriczeniu 65 r.z. W obliczeniach uwzgledniono wiec koszt bedacy Srednig
wazong uwzgledniajgcg roznice w koszcie ponoszonym przez pacjentdow przed i po osiggnieciu
65r.z; Srednia ta jest rézna w zaleznosci od opakowania. W przypadku perspektywy wspdlnej
platnika publicznego i pacjenta, koszt wszystkich opakowan lekéw zawierajgcych SEM jest taki sam —

wynikajgcy z tej samej ceny detaliczne;.

W przypadku DUL sytuacja jest identyczna, jak w przypadku SEM — wystepuje zréznicowanie kosztu
terapii z zastosowaniem réznych dawek w perspektywie ptatnika publicznego, a w perspektywie
wspodlnej ptatnika publicznego i pacjenta koszty sg takie same niezaleznie od stosowanej dawki.

Spowodowane jest to doktadnie takg samg sytuacja, jak w przypadku SEM.
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Tabela 42.
Koszty terapii TZP — perspektywa ptatnika publicznego
Odsetek
Dawka Koszt stosujacy sct):sstfjfclz(y Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa Jednostka Koszt jednostki (B) # tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEXx
(A) (C=AxB) grupy) g ”(E) " 365,25/7)
(D)®
TzP | L | | . I | I
MET Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0003 zt 4,37 zt 100,00% 100% 228,23 zt
Gliklazyd 7 x 60 mg 1mg 0,0092 zt 3,85zt 54,8% 77,76 zt
SuU Glimepiryd 7 x2mg 1mg 0,1520 zt 2,13 zt 451% 71% 35,39 zt
Glipizyd 7 x 10 mg 1mg 0,0719 z 5,03 zt 0,1% 0,13 zt
Sitagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0102 zt 7,14 z 93,1% 146,38 zt
Inhibitor DPP-4 42%
Wildagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0118 zt 8,27 zt 6,9% 12,57 zt
Kanagliflozyna 7 x 100 mg 1mg 0,0478 zt 33,43 zt 1,8% 1,34 zt
Inhibitor SGLT-2 Dapagliflozyna 7 x 10 mg 1mg 0,4952 zt 34,67 zt 50,3% 4% 39,19 zt
Empagliflozyna 7 x 10 mg 1mg 0,4967 zt 34,77 zt 47,9% 37,38 zt
I I
a) na podstawie Tabela 27 i Tabela 39; b) na podstawie Tabela 37; c) na podstawie Tabela 38
Tabela 43.
Koszty terapii TZP - perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta
Odsetek
Dawka Koszt stosujacy sct):sstfjfclz(y Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa Jednostka Koszt jednostki (B) * tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEXx
(A) (C=AxB) grupy) g ”(E) " 365,25/7)
(D)®
zp I L | | . . | I
I [ [ I I [ [ I
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Odsetek

Dawka Koszt stosujacy Odse_tek Koszt roczny
stosujacy
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa Jednostka Koszt jednostki (B) # tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEXx
(A) (C=AxB) grupy) g ”(E) " 365,25/7)
(D)®
| I [ I I | | |
MET Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0004 zt 5,25 zt 100,00% 100% 273,89 zt
Gliklazyd 7 x 60 mg 1mg 0,0105 z 4,41 z 54,8% 89,18 zt
SuU Glimepiryd 7 x2mg 1mg 0,1651 zt 2,31zt 451% 71% 38,43 zt
Glipizyd 7 x10 mg 1mg 0,0802 zt 5,61zt 0,1% 0,15 zt
Sitagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0114 zt 8,00 zt 93% 163,88 zt
Inhibitor DPP-4 42%
Wildagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0133 zt 9,34 z 7% 14,19 zt
Kanagliflozyna 7 x 100 mg 1mg 0,0534 zt 37,38 zt 2% 1,49 zt
Inhibitor SGLT-2 Dapagliflozyna 7 x 10 mg 1mg 0,5339 z 37,38 zt 50% 4% 42,26 zt
Empagliflozyna 7 x 10 mg 1mg 0,5351 zt 37,46 zt 48% 40,27 zt
I I I
| | |
I | |
a) na podstawie Tabela 27 i Tabela 39; b) na podstawie Tabela 37; c) na podstawie Tabela 38
Tabela 44.
Koszty terapii SEM — perspektywa ptatnika publicznego
Odsetek
Dawka Koszt stosujacy s(t):ss:jt::y Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa Jednostka Koszt jednostki (B) ? tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEXx
(A) (C=AxB) grupy) g TI%E) 2 365,25/7)
(D)®
SEM 0,5 mg 0,25 opak. 1 opak. (1 pen) 361,57 zt 90,39 zt 100,0% n/d 4 716,57 zt
SEM
SEM 1 mg 0,25 opak. 1 opak. (1 pen) 337,50 zt 84,37 zt 100,0% n/d 4 402,56 zt
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Odsetek

: Odsetek
Dawka Koszt stosujacy S — - Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa Jednostka Koszt jednostki (B) * tygodniowy (w ramach (gru Ijt?kgw) (CxDxEXx
(A) (C=AxB) grupy) g ”(E) " 365,25/7)
(D)®
MET Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0003 zt 4,37 zt 100,0% 100% 228,23 zt
Gliklazyd 7 x 60 mg 1mg 0,0092 zt 3,85zt 54,8% 77,76 zt
SuU Glimepiryd 7 x2mg 1mg 0,1520 zt 2,13 zt 451% 71% 35,39 zt
Glipizyd 7 x 10 mg 1mg 0,0719 zt 5,03 zt 0,1% 0,13 zt
Sitagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0102 zt 7,14 z 93% 146,38 zt
Inhibitor DPP-4 42%
Wildagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0118 zt 8,27 zt 7% 12,57 zt
Kanagliflozyna 7 x 100 mg 1mg 0,0478 zt 33,43 zt 2% 1,34 zt
Inhibitor SGLT-2 Dapagliflozyna 7 x 10 mg 1mg 0,4952 zt 34,67 zt 50% 4% 39,19 zt
Empagliflozyna 7 x 10 mg 1mg 0,4967 zt 34,77 zt 48% 37,38 zt
SEM 0,5 mg + doustne leczenie taczny koszt 5 295,04 zt
SEM 1 mg + doustne leczenie taczny koszt 4 980,93 zt
a) na podstawie Tabela 30 i Tabela 39; b) na podstawie Tabela 37; c) na podstawie Tabela 38
Tabela 45.
Koszty terapii SEM — perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta
Odse_tek Odsetek
Dawka Koszt stosujacy stosujacy Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa (A) Jednostka Koszt jednostki (B) # tygodniowy (w ramach (grupe lek6w) (CxDxEXx
Yo (C=AxB) grupy) 9 ”(E) " 365,25/7)
(D)®
SEM SEM 0,5 mg; 1 mg 0,25 opak. 1 opak. (1 pen) 403,55 zt 100,89 zt 100,0% n/d 5264,17 z
MET Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0004 zt 5,25 zt 10000% 100% 273,89 zt
Gliklazyd 7 x 60 mg 1mg 0,0105 z 4,41 z 54,8% 89,18 zt
SuU 71%
Glimepiryd 7x2mg 1mg 0,1651 zt 2,31z 451% 38,43 zt
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Odsetek

K : Odsetek K
. ) Dawka ) ] os.zt stosujacy stosujacy oszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa (A) Jednostka Koszt jednostki (B) * tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEXx
Yo (C=AxB) grupy) 9 ”(E) " 365,25/7)
(D)®
Glipizyd 7x10 mg 1mg 0,0802 zt 5,61zt 0,1% 0,15 zt
Sitagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0114 zt 8,00 zt 93% 163,88 zt
Inhibitor DPP-4 42%
Wildagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0133 zt 9,34 zt 7% 14,19 zt
Kanagliflozyna 7 x 100 mg 1mg 0,0534 zt 37,38 zt 2% 1,49 zt
Inhibitor SGLT-2 Dapagliflozyna 7x10 mg 1mg 0,5339 zt 37,38 zt 50% 4% 42,26 zt
Empagliflozyna 7x10 mg 1mg 0,5351 zt 37,46 zt 48% 40,27 zt
SEM 0,5 mg; 1 mg + doustne leczenie taczny koszt 5 927,89 zt
a) na podstawie Tabela 30 i Tabela 39; b) na podstawie Tabela 37; c) na podstawie Tabela 38
Tabela 46.
Koszty terapii DUL — perspektywa ptatnika publicznego
Koszt (t)dse_tek Odsetek Koszt
. . Dawka . . osz stosujacy stosujacy oszi roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa (A) Jednostka Koszt jednostki (B) ? tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEx
Y9 (C=AxB) grupy g ‘;‘E) " 365,25/7)
(D)*®
DUL 1,5 mg 0,5 opak. (1 pen) 1 opak. (2 peny) 179,49 zt 89,74 zt 100,0% n/d 4 682,66 zt
DUL DUL 3 mg 0,5 opak. (1 pen) 1 opak. (2 peny) 168,22 zt 84,11 zt 100,0% n/d 4 388,86 zt
DUL 4,5 mg 0,5 opak. (1 pen) 1 opak. (2 peny) 166,35 zt 83,18 zt 100,0% n/d 4 340,00 zt
MET Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0003 zt 4,37 zt 100,0% 100% 228,23 zt
Gliklazyd 7 x 60 mg 1mg 0,0092 zt 3,85zt 54,8% 77,76 zt
SuU Glimepiryd 7x2mg 1mg 0,1520 zt 2,13 zt 451% 71% 35,39 zt
Glipizyd 7x10mg 1mg 0,0719 z 5,03 zt 0,1% 0,13 zt
Inhibitor DPP-4 Sitagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0102 zt 7,14 z 93% 42% 146,38 zt
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Odsetek

K : Odsetek
. ) Dawka ) ] os.zt stosujacy stosujacy Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa (A) Jednostka Koszt jednostki (B) * tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEXx
Yo (C=AxB) grupy) 9 ”E " 365,25/7)
(D) b ( )
Wildagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0118 zt 8,27 zt 7% 12,57 zt
Kanagliflozyna 7 x 100 mg 1mg 0,0478 zt 33,43 zt 2% 1,34 zt
Inhibitor SGLT-2 Dapagliflozyna 7x10mg 1mg 0,4952 zt 34,67 zt 50% 4% 39,19 zt
Empagliflozyna 7x10mg 1mg 0,4967 zt 34,77 zt 48% 37,38 zt
DUL 1,5 mg + doustne leczenie taczny koszt 5 261,04 zt
DUL 3 mg+ doustne leczenie taczny koszt 4 967,24 zt
DUL 4,5 mg + doustne leczenie taczny koszt 4 918,38 zt
a) na podstawie Tabela 33 i Tabela 39; b) na podstawie Tabela 37; c) na podstawie Tabela 38
Tabela 47.
Koszty terapii DUL — perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta
K Odse_tek Odsetek K
- ) Dawka ) ) os_zt stosujacy stosujacy oszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa (A) Jednostka Koszt jednostki (B) ? tygodniowy (w ramach (grupe lekéw) (CxDxEx
Y9 (C=AxB) grupy) g ‘;‘E) " 365,25/7)
(D)*®
DUL DUL 1,5mg; 3 mg; 4,5mg 0,5 opak. (1 pen) 1 opak. (2 peny) 197,14 zt 98,57 zt 100,0% 5143,24 zt
MET Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0004 zt 5,25 zt 100,0% 100% 273,89 zt
Gliklazyd 7 x 60 mg 1mg 0,0105 zt 4,41 z 54,8% 89,18 zt
SuU Glimepiryd 7x2mg 1mg 0,1651 zt 2,31z 451% 71% 38,43 zt
Glipizyd 7x10 mg 1mg 0,0802 zt 5,61zt 0,1% 0,15 zt
Sitagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0114 zt 8,00 zt 93% 163,88 zt
Inhibitor DPP-4 42%
Wildagliptyna 7 x 100 mg 1mg 0,0133 zt 9,34 zt 7% 14,19 zt
Inhibitor SGLT-2 Kanagliflozyna 7 x 100 mg 1mg 0,0534 zt 37,38 zt 2% 4% 1,49 zt
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Odsetek Odsetek
Dawka Koszt stosujacy S — - Koszt roczny
Grupa substancji Substancja czynna tygodniowa (A) Jednostka Koszt jednostki (B) * tygodniowy (w ramach (gru Ijt?kgw) (CxDxEXx
Yo (C=AxB) grupy) 9 ”E " 365,25/7)
(D) b ( )
Dapagliflozyna 7x10mg 1mg 0,5339 zt 37,38 zt 50% 42,26 zt
Empagliflozyna 7x10mg 1mg 0,5351 zt 37,46 zt 48% 40,27 zt
DUL 1,5 mg; 3 mg; 4,5 mg + doustne leczenie taczny koszt 5 806,97 zt
a) na podstawie Tabela 33 i Tabela 39; b) na podstawie Tabela 37; c) na podstawie Tabela 38
Tabela 48.
Koszty intensyfikacji leczenia, z wykorzystaniem insuliny bazowej — perspektywa ptatnika publicznego
. . Odsetek stosujacy
. Dawka tygodniowa . . a Koszt tygodniowy . Koszt roczny
Technologia medyczna (A) Jednostka Koszt jednostki (B) (C=AxB) (grup((;l:l’t)ekow) (C x D x 365,25/7)
Insulina bazowa 7 x40 1U 11U 0,091 zt 25,51 z 100,0% 1331,22 zt
Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0003 z 4,37 zt 100,0% 228,23 zt
Igty 7 igiet 1 szt. 0,133 zt 0,93 zt 100,0% 48,54 zt
Paski SMBG 7 paskow 1 szt. 0,542 zt 3,79 z 100,0% 197,93 zt
taczny koszt 1 805,92 zt
a) na podstawie Tabela 39, Tabela 40 i Tabela 41
Tabela 49.
Koszty intensyfikacji leczenia, z wykorzystaniem insuliny bazowej — perspektywa ptatnika publicznego i pacjenta
. . Odsetek stosujacy
. Dawka tygodniowa . . a Koszt tygodniowy . Koszt roczny
Technologia medyczna (A) Jednostka Koszt jednostki (B) (C=AxB) (grup((;Dlt)ekow) (C x D x 365,25/7)
Insulina bazowa 7 x40 1U 11U 0,106 zt 29,65 zt 100,0% 1 547,23 zt
Metformina 7 x 2000 mg 1mg 0,0004 zt 5,25 zt 100,0% 273,89 zt
Igty 7 igiet 1 szt. 0,200 zt 1,40 zt 100,0% 72,92 zt
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Odsetek stosujacy

Dawka tygodniowa Koszt tygodniowy Koszt roczny

. . . a A

Technologia medyczna (A) Jednostka Koszt jednostki (B) (C=AxB) (grupt(gl:l’t)ekow) (C x D x 365,25/7)
Paski SMBG 7 paskow 1 szt. 0,776 zt 5,43 zt 100,0% 283,52 zt
taczny koszt 2 177,56 zt

a) na podstawie Tabela 39, Tabela 40 i Tabela 41
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3.7.2. Koszty leczenia powiktan i dziatan niepozgdanych

W przypadku leczenia chorych z T2DM moga wystapi¢ powiktania wymagajgce leczenia zwigzane z ta
jednostkg chorobowa, mogg takze wystapi¢ dziatania niepozgadane zwigzane z podjetym leczeniem.
W ramach powiktan uwzgledniono:

+ zawatl miesnia sercowego — rok 1 irok 2+,

e udar mézgu — rok 1 irok 2+,

¢ niewydolnosé serca —rok 1 irok 2+,

e choroba niedokrwienna serca — rok 1 i rok 2+,

s rewaskularyzacja —rok 1 irok 2+,

s neuropatia —rok 1irok 2+,

e amputacja —rok 1irok 2+,

e owrzodzenie stop —rok 1irok 2+,

e utrata wzroku —rok 1 irok 2+,

s obrzek plamki zoltej — rok 1 i rok 2+,

* niewydolno$é nerek — jednakowy koszt niezaleznie od czasu od wystgpienia.
W ramach dziatan niepozgdanych uwzgledniono tagodne i ciezkie hipoglikemie.

Szczegotowe szacowanie kosztéw leczenia powiktan wymagatoby tworzenia bardzo skomplikowanych
modeli rozwoju choroby, uwzgledniajgcych zuzycie zasobow medycznych, obarczonych duzg
niepewnoscig przyjetych zatozen. Z tego wzgledu tam, gdzie bylo to mozliwe, wykorzystano dane z
publikacji oceniajgcych m.in. koszty leczenia powiklan wystepujacych u pacjentow z T2DM w Polsce.
Wykorzystano dane z odnalezionych publikacji Grelewska 2019 [53], Hatdas 2015 [54] i Jha 2023 [55].
Tam, gdzie nie bylo mozliwe oszacowanie kosztow z wykorzystaniem danych z tych publikacji,

przeprowadzono wiasng analize szacunku tych kosztéw.

3.7.2.1. UWZGLEDNIENIE WZROSTU KOSZTOW OCHRONY ZDROWIA

e W analizie kosztéw leczenia powiklanh wykorzystano publikacje, z ktérych najstarsza zostata
opublikowana w 2014 roku. W przypadku, gdy kilka publikacji podawato oszacowanie leczenia
danego powikfania uwzgledniano szacunki z publikacji najnowszej. Nie odnaleziono innych
publikacji, ktére zawieratyby aktualniejsze szacunki kosztéw leczenia powiktan T2DM. Aktualizacje
wysokoséci kosztéw dokonano w oparciu o wskazniki cen towaréw i ustug konsumpceyjnych (CPI) w
kategorii zdrowie. lloczyn wskaznikdw za okres obejmujgcy lata od roku oszacowania kosztéw do
2024 r. stanowi mnoznik pozwalajacy przeliczy¢ éwczesne koszty, na koszty mozliwie bliskie

aktualnym.
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I\?ab:cl)aégoc-Pl w latach 2014-2024 w kategorii zdrowie i mnoznik kosztu do wartosci adekwatnej dla 2024 roku
Rok CPI Mnoznik kosztu do wartosci z 2024 r.
2014 100,2 1,410
2015 101,9 1,384
2016 99,2 1,395
2017 101,2 1,379
2018 102,0 1,352
2019 103,2 1,310
2020 104,8 1,250
2021 103,3 1,210
2022 1071 1,130
2023 108,4 1,042
2024 104,2 1

3.7.2.2. KOSZT LECZENIA POWIKLAN MAKRONACZYNIOWYCH

Koszt hospitalizacji zwigzanej z udarem moézgu lub zawatem miesnia sercowego

W celu okreslenia kosztéw zwigzanych z leczeniem udaru mézgu i zawalu serca przeanalizowano
katalog JGP pod kgtem wylonienia grup, w ramach ktérych mozliwe jest rozliczenie hospitalizacji dla

analizowanych wskazan.

W obliczeniach przyjeto, ze hospitalizacje zwigzane z udarem mdzgu rozliczane sg w ramach grup:
s A48 — Kompleksowe leczenie udaréw mézgu > 7 dni w oddziale udarowym,
s A49 — Udar mbzgu - leczenie > 3 dni oraz

e AB0 — Udar mdzgu - leczenie.

Koszty hospitalizacji pacjentow z zawatem mieénia sercowego okreslono na podstawie grup:
e E10 - OZW - diagnostyka inwazyjna,
e E11-0ZW - leczenie inwazyjne dwuetapowe > 3 dni,
e E12G — OZW - leczenie inwazyjne,
e E15—-0ZW - leczenie inwazyjne > 7 dni z pw,
e E16-0ZW >69r.z lubz pw oraz

e E17G - OZW - leczenie zachowawcze.

W kolejnym kroku na podstawie danych za rok 2023 raportowanych w Statystykach NFZ [56]
okreslono liczby hospitalizacji rozliczonych w ramach ww. grup, $rednie wartosci tych hospitalizacji
oraz zakresy swiadczen, w ramach ktérych sg one najczesciej rozliczane. Na podstawie wyceny

punktu dla tych zakresow $Swiadczen (okreslonej na podstawie danych o kontraktach dostepnych w
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Informatorze o umowach NFZ [57]) wyznaczono $rednie mnozniki odpowiadajgce wzrostowi wyceny

punktu miedzy rokiem 2023 a 2. potowg roku 2025 dla analizowanych grup JGP.

Podsumowanie danych oraz obliczen w zakresie kosztéw udaru mézgu i zawatu serca przedstawiajg

ponizsze tabele.

Tabela 51.
Zmiana wyceny punktu dla wybranych zakresow swiadczen miedzy rokiem 2023 a 2025 (dane z 5 sierpnia 2025 roku)
_— = Kod zakresu Kwota Liczba jednostek Wycena L
SR IEs L SR T Swiadczen s kontraktu [zi] rozliczeniowych  punktu S
Neurologia 2023 15 064 283,38 9270 213,18 1,63 zt
hos italigac'_a 03.4220.030.02 1,16
p 1 2. pot. 2025 8 642 399,52 4 597 021,02 1,88 zt
Neurochirurgia — 2023 56 717 538,24 35 847 567,02 1,58 zt
hospitaliza%ia 03.4570.030.02 1,19
2. pot. 2025 27 803 268,80 14 788 972,78 1,88 zt
Choroby wewnetrzne 2023 39 906 259,56 24 766 986,00 1,61zt
hog italiza‘i.a T 03.4000.030.02 1,18
p 1 2. pot. 2025 17 902 939,56 9 456 225,00 1,89 zt
Kompleksowa opieka po 2023 678 837 434,18 410 850 255,21 1,65 zt
zawale migsnia sercowego 03.4100.500.02 1,17
(KOS-zawat) 2. pot. 2025 353 796 789,27 182 505 577,50 1,94 zt
. . 2023 502 553 257,20 315 075 505,37 1,60 zt
l'f:srd'lzﬁf::; 03.4100.030.02 1,18
P 1 2. pot. 2025 181 352 302,74 96 690 343,86 1,88 zt
Kardiologia - 2023 762 866 773,49 549 494 995,14 1,39 zt
hospitalizacja E10, E11, 03.4100.130.02 1,18
E12G, E15 2. pot. 2025 323 727 007,80 197 372 567,70 1,64 zt
Tabela 52.
Oszacowanie sredniego wzrostu wyceny punktu dla analizowanych grup JGP
. = Liczba hospitalizacji -
Kod zakresu swiadczen, ; Mnoznik dotyczacy wzrostu 5 .
. : rozliczonych, w ramach Sredni
Grupa JGP w ramach ktérego rozliczano Al , wyceny punktu dla zakresu -
analizowane grupy JGP S IR S swiadczen AL
grupy w roku 2023
Grupy dotyczace udaru moézgu
A48 03.4220.030.02 64 883 1,16 1,16
03.4220.030.02 8 466 1,16
A49 1,16
03.4000.030.02 983 1,18
03.4220.030.02 9242 1,16
A50 03.4000.030.02 822 1,18 1,16
03.4570.030.02 221 1,19
Grupy dotyczace zawatu migsnia sercowego
03.4100.130.02 7 845 1,18
E10 1,18
03.4100.500.02 1614 1,17
03.4100.130.02 7 660 1,18
E11 1,18
03.4100.500.02 5515 1,17
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Liczba hospitalizacji

Kod zakresu swiadczen, .
rozliczonych, w ramach

Mnoznik dotyczacy wzrostu Sredni

Grupa JGP w ramach ktorego rozliczano .y o Y wyceny punktu dla zakresu -
analizowane grupy JGP swiadczen
w roku 2023
03.4100.130.02 25229 1,18
E12G 1,18
03.4100.500.02 14 228 1,17
03.4100.130.02 2334 1,18
E15 1,18
03.4100.500.02 1012 1,17
03.4100.030.02 3 504 1,18
E16 03.4100.500.02 88 1,17 1,18
03.4000.030.02 3219 1,18
03.4100.030.02 1606 1,18
E17G 1,18
03.4000.030.02 1707 1,18
Tabela 53.
Koszt hospitalizacji zwiazanej z udarem mézgu i zawatu migsnia sercowego
. Srednia Mnoznik . .
T Grupa L'.Ctha . wartosc dotyczacy K_osz_t - Sredpl Ifosz_t_
Zdarzenie kliniczne hospitalizacji e hospitalizacji hospitalizacji
JGP  Wroku2023  Mospitalizacii wzrostu w roku 2025  w roku 2025 °
w roku 2023 wyceny punktu
A48 65 493 17 545,88 zt 1,16 20 298,98 zt
Udar mézgu A49 9 517 9 563,90 zt 1,16 11 082,56 zt 18 015,98 zt
A50 10 348 8 579,05 z 1,16 9 943,36 zt
E10 9 459 7 861,78 zt 1,18 927717 zt
E11 13175 28 552,55 zt 1,18 33635,20 zt
Lo E12G 39 457 19 237,45 zt 1,18 22 671,02 zt
Zas‘gfc'mgs';'a 21186,15 2t
g E15 3 346 28 080,62 =zt 1,18 33 105,88 zt
E16 6 888 6 104,89 zt 1,18 7 175,96 zt
E17G 3364 4 534,76 zt 1,18 5 330,34 zt

a) Srednia wazona liczbg hospitalizacji w ramach dansj grupy
Koszty z publikacji Grelewska 2019

W publikacji Grelewska 2019 analizowano koszt leczenia choréb makro- i mikronaczyniowych u
pacjentéw chorych na cukrzyce w wybranych krajach regionu Europy Srodkowej i Wschodniej. Koszty
z poszczegolnych krajéw raportowano w euro, w z uwzglednieniem kurséw Europejskiego Banku
Centralnego w okresie miedzy kwietniem a majem 2017 (publikacja datowana jest na 2019, ale dane
kosztowe byly oszacowane wczesniej). Kurs EUR/zt wynosit wtedy $rednio 4,2167 [58] i taki kurs
wykorzystano, aby przedstawione w publikacji wartosci w EUR przeliczy¢ na pierwotne wartosci w
ztotych. Nastepnie, aby uwzgledni¢ wptyw skumulowanej inflacji od 2017, przemnozono zgodnie z
Tabela 50 przeliczone na zlote koszty przez warto$¢ 1,379, uzyskujgc szacunek dla wartosci w roku
2024.
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W ponizszej tabeli, podobnie jak w publikacji Grelewska 2019, koszty leczenia powikitan rozdzielono
na 1. rok (w ktérym koszty sg wyzsze) i kolejne lata (w ktérych koszty sg nizsze). W ramach kosztu dla
1. roku uwzglednione zostaly w analizie zaréwno jednorazowe koszty poczatkowe zwigzane z
wystgpieniem zdarzenia (w tym hospitalizacja), jak i koszty postepowania w kolejnych miesigcach w
1. roku po zdarzeniu, przy czym koszty hospitalizacji dla udaru moézgu i zawatu miesnia sercowego
oszacowano powyzej ha podstawie danych ze Statystyk JGP, stad nie zostaly juz uwzglednione w
oparciu o publikacje Grelewska 2019.

Baza dla wartosci przedstawionych w ponizszej tabeli byly koszty przedstawione w publikacji
Grelewska 2019 (przeliczone zgodnie z wcze$niej opisanymi zatozeniami dotyczgcymi kursu EUR i

wskaZnika wplywu inflacii).

Tabela 54.
Koszt leczenia powiktan makronaczyniowych z publikacji Grelewska 2019
Powikianie Koszt w publikacji Koszt leczenia na 2024 r.
Zawal mi?é?}‘:ﬁi‘?{:ﬁ;ﬁ%‘)” rok 1 {(bez 158843 EUR 923355 z4
Zawatl miesnia sercowego, rok 2+ 437,95 EUR 2 545,81 zt
Udar, rok 1 (bez hospitalizaciji) 1076,08 EUR 6 255,26 zt
Udar, rok 2+ 78,38 EUR 455,62 zt
Niewydolnosc serca, rok 1 1830,53 EUR 10 640,88 zt
Niewydolnosc¢ serca, rok 2+ 1830,53 EUR 10 640,88 zt

Koszty choroby niedokrwiennej serca

W przypadku choroby niedokrwiennej serca, szacunek kosztéw oparto na raporcie ,NFZ o zdrowiu —
Choroba niedokrwienna serca” [99]. Zgodnie z metrykg na stronie internetowej, raport ten byl
opublikowany w kwietniu 2020, ale dokonano jego aktualizacji w czerwcu 2022, uzupelniajgc dane o
wartosci z 2021. Na podstawie dostepnych informacji o warto$é refundacji Swiadczen udzielonych z
powodu choroby niedokrwiennej serca i liczby pacjentow, ktérym udzielono $wiadczenia z
rozpoznaniem gtdbwnym choroba niedokrwienna serca — po odliczeniu kosztéw zawatu miesnia
sercowego (okreslony juz wczesniej) — oszacowano koszt leczenia choroby niedokrwiennej serca na
1 731,93 zt w pierwszym roku; a po odliczeniu kosztow zdarzen ostrych (zawatu miesnia sercowego i
niestabilnej dfawicy piersiowej) — oszacowano koszty leczenia przewleklego na poziomie 1 519,38 zt
od drugiego roku (Tabela 55). Po uwzglednieniu inflacji od 2021 — ostateczny szacunek tych kosztow
wynosi odpowiednio 2 095,16 zt i 1 838,04 zt (Tabela 56).
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Tabela 55.
Koszty leczenia choroby niedokrwiennej serca
Wartosc Liczba Kwota
Wskazanie refundacji . refundacji na Uzasadnienie
- : przypadkow ]
Swiadczen pacjenta
Choroba niedokrwienna serca — ogétem (A) 1 997 200 000 zt 669 977 2981,00 zt Da;‘\fé';gﬁ’””
Zawal miesnia sercowego Dane z raportu
(B1) 954 100 000 =zt 67 700 14 093,06 zt NFZ [59]
Niestabilna diawica Dane z raportu
Ost_re ;espoty piersiowa (B2) 154 600 000 zt 17 500 8 834,29 zt NFZ [59]
wiencowe
Suma
Ogotem (B) 1108 700 000 zt 85 200 13 012,91 zt powyzszych
dwoch wierszy
Choroba niedokrwienna serca — ogolembez 54 544 g 5t 584 777 1519,38 2t A-B
ostrych zespotéw wiencowych
Choroba niedokrwienna serca — ogotem bez 1043 100 000 2t 602 277 1731932t A—B1

zawatu miesnia sercowego

Tabela 56.
Koszty leczenia choroby niedokrwiennej serca — dane przyjete w analizie
Powiktanie Koszt leczenia na 2021 r. Koszt leczenia na 2024 r.
Choroba niedokrwienna serca, rok 1 1731,93 zt 2 095,16 zt
Choroba niedokrwienna serca, rok 2+ 1519,38 zt 1 838,04 zt

Koszty rewaskularyzacji

W celu okreslenia kosztéw zwigzanych z leczeniem udaru mézgu i zawalu serca przeanalizowano
katalog JGP pod kgtem wylonienia grup, w ramach ktérych mozliwe jest rozliczenie hospitalizacji dla

analizowanych wskazan.

W obliczeniach przyjeto, ze hospitalizacje zwigzane z udarem mdzgu rozliczane sg w ramach grup:
e E04 — Pomostowanie naczyn wiericowych z plastyka,

 E05G — Pomostowanie naczyn wiencowych z pw >=2,

+ E06G — Pomostowanie naczyn wiencowych bez pw,

o E23G — Angioplastyka wiencowa z implantacjg jednego stentu,

s E24G - Angioplastyka wienncowa z implantacjg nie mniej niz 2 stentéw lub wielonaczyniowa,

» E26 — Angioplastyka wiencowa balonowa.

W kolejnym kroku na podstawie danych za rok 2023 raportowanych w Statystykach NFZ [56]
okreslono liczby hospitalizacji rozliczonych w ramach ww. grup, $rednie wartosci jednostek tych
hospitalizacji oraz zakresy Swiadczen, w ramach ktorych sg one najczesciej rozliczane. Na podstawie
wyceny punktu za 2. potowe 2025 r. dla tych zakresow Swiadczen (okreslonej na podstawie danych o

kontraktach dostepnych w Informatorze o umowach NFZ [57]), wyznaczono $rednie koszty tych
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hospitalizacji na 2025 r. Podsumowanie danych oraz obliczeh w zakresie kosztow rewaskularyzacji

przedstawia ponizsza tabela.

Tabela 57.
Koszt hospitalizacji zwiazanej z rewaskularyzacja

Srednia wartosé

Liczba . Koszt Sredni koszt
Grupa JGP hospitalizacji jedl_ms_tek . BT L hospitalizacji w hospitalizacji w
w roku 2023 sl fekupane roku 2025 roku 2025
w roku 2023

E04 431 57 711,37 1,88 zt 108 497,38 zt
E05G 1621 49 201,80 1,88 zt 92 499,38 zt
E06G 7 145 36 603,79 1,88 zt 68 815,13 zt

22683,13 zt
E23G 33346 6513,64 1,88 zt 12 216,98 zt
E24G 22635 9 804,46 1,88 zt 18 389,23 zt
E26 2892 5904,04 1,88 zt 11 073,61 zt

Podsumowanie

Ponizej podsumowano koszty powiktan mikronaczyniowych z perspektywy ptatnika publicznego.

;;:)l:';ltalé;c?z-enia powiktan makronaczyniowych — perspektywa ptatnika publicznego
Powiklanie Koszt leczenia Zrodto
Zawat miesnia sercowego, rok 1 30 419,70 zt Greleilljaaggfg,zrc;i ZS?;?;;IL Jap
Zawal miesnia sercowego, rok 2+ 2 545,81 zt Grelewska 2019, CPI
Udar mézgu, rok 1 242,242 Grele\lrzl?; 369189,2&? 28?;33;':' JGP
Udar mozgu, rok 2+ 455,62 zt Grelewska 2019, CPI
Rewaskularyzacja, rok 1 22683,13 zt Statystyki JGP
Rewaskularyzacja, rok 2+ 0,00 zt Zatozenie
Choroba niedokrwienna serca, rok 1 2 095,16 zt Raport NFZ o zdrowiu 2020/22
Choroba niedokrwienna serca, rok 2+ 1 838,04 zt Raport NFZ o zdrowiu 2020/22
Zastoinowa niewydolnosc¢ serca, rok 1 10 640,88 zt Grelewska 2019, CPI
Zastoinowa niewydolnos¢ serca, rok 2+ 10 640,88 zt Grelewska 2019, CPI

3.7.2.3. KOSZT LECZENIA POWIKLAN MIKRONACZYNIOWYCH

Koszty z publikacji Hatdas 2015

W publikacji Hatda$ 2015 szacowano koszty leczenia chorych z T2DM w Polsce. Wszystkie koszty
przedstawiono w zlotych, a dane kosztowe pochodzity z 2014. Wszystkie koszty w publikacji

przedstawiono z perspektywy wspélnej ptatnika publicznego i pacjenta.
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W celu wykorzystania informacji przedstawionych w publikacji Hatldas 2015, zgodnie z Tabela 50
uwzgledniono wptyw inflacji na wartosci kosztdow z 2014 poprzez ich przemnozenie przez wartosé

1,41, uzyskujac szacunek dla wartosci w roku 2024.

W przypadku owrzodzenia stop w publikacji Hatdas 2015 podano koszt leczenia postaci zakazonej
oraz niezakazonej. Na podstawie wielooSrodkowego badania Prompers 2007 [60] przyjeto, ze postac
zainfekowana dotyczy 58% chorych, a niezainfekowana 42% chorych. Sredni wazona kosztu leczenia
owrzodzenia stop po uwzglednieniu inflacji wyniosta 725,44 zt w pierwszym roku. W drugim i kolejnych
latach zatloZzono, Zze u 100% chorych leczona bedzie posta¢ niezainfekowana (ze ewentualne infekcje
zostang wyleczone w pierwszym roku), wiec koszt leczenia po uwzglednieniu inflacji w tym przypadku

wyniesie 44 34 zl rocznie.

W przypadku amputacji koriczyny dolnej w analizie uwzgledniono podane w publikacji Hatdas 2015
tacznie koszty zwigzane z wykonaniem amputacji i kosztem zakupu protezy, przypisano te koszty do
pierwszego roku od wystgpienia zdarzenia amputacji. W drugim roku oraz Kolejnych latach
uwzgledniono koszt ponoszony u chorych z historia wyleczenia owrzodzenia poprzez zastosowanie
amputacji. Po uwzglednieniu inflacji koszty te wynosity odpowiednio 18 488,39 zt w pierwszym roku i
203,48 zt w latach kolejnych.

W przypadku utraty wzroku i neuropatii zaczerpnieto koszty w podziale na rok wystgpienia oraz na

kolejne lata.

Tabela 59.
Koszt leczenia powiktan mikronaczyniowych z publikacji Hatdas 2015 — perspektywa ptatnika publicznego

Powikianie Koszt w publikacji Koszt leczenia na 2024 r.

864,14 zt u 58% chorych

Owrzodzenie stop, rok 1 31,44 7} u 42% chorych 725,44 z
Owrzodzenie stop, rok 2+ 31,44 zt 44 34 zt
Amputacja, rok 1 13 110,06 zt 18 488,39 zt
Amputacja, rok 2+ 144,29 zt 203,48 zt
Utrata wzroku, rok 1 2 814,46 zt 3 969,08 zt
Utrata wzroku, rok 2+ 260,77 zt 367,75 zt
Neuropatia, rok 1 724,94 zt 1022,34 zt
Neuropatia, rok 2+ 439,64 zt 620,00 zt

a) przyjeto, ze u 58% wystepuje zakazone owrzodzenie, a u 42% niezakazone owrzodzenie [60]
Koszty obrzeku plamki zottej

Jedynie koszty leczenia obrzeku plamki zoéitej okre$lono na podstawie danych NFZ. Zgodnie z
zaleceniami Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego [23] w przypadku postaci pozadotkowej
cukrzycowego obrzeku plamki zaleca sie zabieg laserowy, a w przypadku postaci z zajeciem dotka

wskazane jest zastosowanie iniekcji doszklistkowych preparatami przeciwciat anty-VEGF. W
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konsekwencji oszacowanie kosztu obrzeku plamki Zotej przeprowadzono przy zatozeniu, Ze pacjenci
bedg leczeni z wykorzystaniem bewacyzumabu (w ramach programu lekowego B.70) Ilub
fotokoagulacji laserowej. Zgodnie z raportem AOTMIT dla bewacyzumabu w leczeniu cukrzycowego
obrzeku plamki zéttej [61] 68% pacjentéw ma cukrzycowy obrzek plamki z zajeciem dotka i sposrod
nich 70% spetnia kryterium ostrosci widzenia pozwalajacego na kwalifikacje do leczenia
bewacyzumabem. Po ziozeniu tych wielkosci mozna oszacowac, ze u 47,6% pacjentbw mozna
zastosowaé terapie bewacyzumabem, a u pozostalych 52.4% pacjentéw zgodnie z zatozeniem

przyjetym w niniejszej analizie zastosowana bedzie fotokoagulacja laserowa.

Przyjeto, ze bewacyzumab bedzie podawany 11 razy w pierwszym i 6 razy w roku w kolejnych latach,
co jest zgodne z zapisami programu lekowego B.70, wedlug ktorych tgcznie 10 podan w fazie
nasycenia nalezy podawaé w odstepach wynoszgcych okolo miesigca, a kolejne podania w fazie
podtrzymujgcej nalezy podawa¢ w odstepach minimum 8 tygodniowych. W celu oszacowania
rocznego kosztu leczenia bewacyzumabem uwzgledniajgc koszty leku (na podstawie komunikatu NFZ
[62]), podania i monitorowania w programie lekowym (na podstawie Zarzadzenia Prezesa NFZ nr
9/2025/DGL z pbézniejszymi zmianami [63] oraz danych o kontraktach dostepnych w Informatorze o

umowach NFZ [57]). Podsumowanie oszacowania przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 60).

Tabela 60.
Koszty leczenia obrzeku plamki zoltej — leczenie bewacyzumabem
Parametr 1. rok Kolejne lata
Liczba dawek 11 6
Dawka na podanie 1,25 mg
Cenaza1mg 1,38 zt
Roczne koszty leku 18,93 zt 10,33 zt
Koszt za podanie 706,18 zt?
Roczne koszty podania 7 768,01 zt 4 237,10 zt
Koszty kwalifikacji 762,97 zt® 0zt
Roczne koszty monitorowania 464,50 zt © 464,50 zt ©
Lacznie 9 014,40 zt 4 711,92 zt

a) 378,56 x 1,87 zt: b) 409 x 1,87 zk: ¢) 249 x 1,87 zt

Procedura fotokoagulacji laserowej moze by¢ rozliczana w ramach Swiadczenia ambulatoryjnego 748
(w przypadku, gdy dotyczy jednego oka) lub Z80 (w przypadku, gdy dotyczy obu oczu). Koszty
Swiadczen okreslono w oparciu o Zarzadzenie Prezesa NFZ nr 132/2024/DSOZ (z pézniejszymi
zmianami [64]) oraz danych o kontraktach dostepnych w Informatorze o umowach NFZ [57]. W celu
okreslenia Sredniego kosztu wykorzystano dane NFZ opublikowane w  Zestawieniu dotyczgcym
Swiadczen okulistycznych” [65]. Przeanalizowano dane dla procedury 1424, w ramach ktorej
przeprowadzana jest fotokoagulacja. Na podstawie informacji o liczbie $Swiadczen w 2019 r.
zwigzanych z wykazang procedurg (59 054) oraz o liczbie sprawozdanych procedur w 2019 r.

(75 744) okres$lono, ze $wiadczenie Z80 musiato by¢ wykonane u 16 690 (réznica miedzy wskazanymi
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wczesniej liczbami) co stanowi ok 28%. Pozostate 72% Swiadczenn musiato zostaé wykonanych jako
Swiadczenie Z48. Uwzgledniajgc wazone udziatami koszty Swiadczen oraz fakt, Zze Swiadczenia sg
ponawiane i wykonuje sie ich $rednio 1,9 na pacjenta rocznie [66] okre$lono roczny koszt
fotokoagulacji laserowej (Tabela 61).

Tabela 61.
Koszty leczenia obrzeku plamki zottej — fotokoagulacja laserowa
Koszt za zabieg Udziat Liczba
Sy Swiadczenie Swiadczenie Swiadczenie $wiadczenie zab'i%ﬁw i iR
ZA8 Z80 ZA8 Z80
Fotokoagulacja laserowa 742,25 zt 2 1484,49 zt® 72% 28% 1,9 1 808,84 zt

a) 415 x 1,79 2t b) 830 x 1,79 zt

W kolejnej tabeli podsumowano koszty leczenia obrzeku plamki z6itej przyjete w analizie.

Tabela 62.
Koszty leczenia obrzeku plamki zottej — dane przyjete w analizie
Powiklanie Bewacyzumab Fotokoagulacja laserowa Srednia ?
Obrzek plamki, rok 1 9 014,40 zt 1 808,84 zt 5 238,69 zt
Obrzek plamki, rok 2+ 4711,92 zt 1 808,84 zt 3190,71 zt

a) przy zalozeniu, ze u 47,6% pacjentéow mozna zastosowac terapie bewacyzumabem, a u pozostatych 52,4% pacjentéw zastosowana bedzie
fotokoagulacja laserowa

Podsumowanie

Ponizej podsumowano koszty powiktai mikronaczyniowych.

Tabela 63.
Koszt leczenia powiktan mikronaczyniowych
Powiklanie Koszt leczenia Perspektywa Zrédio
Owrzodzenie stop, rok 1 725,44 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Owrzodzenie stop, rok 2+ 44,34 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Amputacja, rok 1 18 488,39 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Amputacja, rok 2+ 203,48 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Utrata wzroku, rok 1 3 969,08 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Utrata wzroku, rok 2+ 367,75 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Obrzek plamki, rok 1 5 238,69 zt NFZ Dane NFZ
Obrzek plamki, rok 2+ 3 190,71 zt NFZ Dane NFZ
Neuropatia, rok 1 1022,34 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI
Neuropatia, rok 2+ 620,00 zt NFZ + pacjent Hatdas 2015, CPI

HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 70



Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

3.7.2.4. KOSZT LECZENIA POWIKLAN NERKOWYCH

Koszt leczenia powiklan nerkowych oszacowano z wykorzystaniem dwoéch publikacji Jha 2023 oraz
Grelewska 2019.

W publikacji Jha 2023 szacowano koszty leczenia chorych z przewlekig niewydolnoscig nerek, w
réznych panstwach, takze w Polsce. Roczne koszty leczenia chorych z przewleklg niewydolnoscig
nerek okreslono w podziale na stadia wzgledem poziomu GFR: G3a, G3b, G4, G5. W niniejszej
analizie, aby zachowa¢ zgodno$¢ z wykorzystywanym modelem stadia G3a i G3b potraktowano
tacznie (usredniono koszty), wykorzystano réwniez wartos¢ dla stadium G4. Nie przedstawiono
kosztow dla wczesniejszych stadidow, dlatego w niniejszej analizie uznano, ze sg pomijalne (na to
wskazuje trend wysokosci kosztdw w Kolejnych stadiach). W publikacji przedstawiono koszty
uaktualnione na 2022 rok (pierwotne dane pochodzity z 2021, ale uwzgledniono inflacje). W ramach
szacowania kosztow na potrzeby niniejszej analizy dokonano dalszej aktualizacji do roku 2024
(zgodnie z Tabela 50); aby uwzglednié wplyw inflacji wartosci kosztéw z 2022 przemnozono przez

wartosé 1,13, uzyskujgc szacunek dla wartosci w roku 2024.

W przypadku najwyzszego stadium (G5) przewlekiej choroby nerek raportowana warto$¢ kosztow w
publikacji Jha 2023 jest relatywnie niska, jako Ze nie uwzglednia pacjentéw podczas leczenia
nerkozastepczego, podczas gdy w krancowym stadium przewlektej choroby nerek moze wystapi¢
chociazby konieczno$¢ przeprowadzania dializ albo transplantacji (koszty leczenia nerkozastepczego
analizowano w tej publikacji oddzielnie). W niniejszej analizie kKoszt leczenia pacjentdw w najwyzszym
stadium przewlektej niewydolnosci nerek okreslono na podstawie publikacji Grelewska 2019 po

przeliczeniu na ztotéwki i uwzglednieniu inflacji.

Tabela 64.
Koszt leczenia powiktan nerkowych

Stadium przewleklej

. = Koszt w publikacji Koszt leczenia na 2024 r. Zrédto
niewydolnosci nerek
- 171,00 zt .
Stadium 3 (érednia 68 zt | 274 z1) 193,15 z Jha 2023; CPI
Stadium 4 548,00 zt 618,98 zt Jha 2023; CPI
Stadium 5 12 804,27 EUR 74 431,28 zt Grelewska 2019; CPI

3.7.2.5. KOSZT LECZENIA HIPOGLIKEMII

Wysokosé kosztéw zwigzanych z leczeniem hipoglikemii zalezy od jej ciezkosci. W analizach HTA
ocenianych w ostatnim czasie przez AOTMIT [67, 68], w przypadku tagodnej hipoglikemii
przyjmowano, ze koszt jej leczenia wynosi 0 zt. W niniejszej analizie réwniez zaloZzono, ze tagodna

hipoglikemia nie generuje kosztow leczenia.
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W przypadku ciezkiej hipoglikemii pojawiajg sie zauwaZalne koszty. W celu ich identyfikacji
przeprowadzono przeglad badan kosztowych, w wyniku ktérego odnaleziono 3 publikacje: Jakubczyk
2015 [69], Jakubczyk 2016 [70] i Grzeszczak 2012 [71].

W badaniu Jakubczyk 2015 przeprowadzono przeglad systematyczny i meta-analize badan na temat
zuzycia zasobow w leczeniu epizoddw ciezkiej hipoglikemii. W Jakubczyk 2016 wykorzystano wyniki
wczesniej wymienionej publikacji Jakubczyk 2015 i oszacowano koszty zwigzane z pojedynczym

epizodem ciezkiej hipoglikemii w 9 europejskich krajach, m.in. w Polsce.

W badaniu Grzeszczak 2012 przeprowadzono analize kosztéw-uzytecznosci dla poréwnania
saksagliptyny i insuliny NPH w terapii T2DM. W analizie uwzgledniono m.in. koszty leczenia ciezkiej
hipoglikemii. Nie przedstawiono szczego6tdw dotyczacych sposobu przeprowadzania obliczen, a
zawarto informacje, ze uwzgledniono koszty zwigzane z hospitalizacja, oddziatem ratunkowym oraz
wizytami lekarskimi.

Po przeprowadzonej analizie odnalezionych publikacji dotyczgcych leczenia hipoglikemii
zdecydowano, by na potrzeby niniejszej analizy skorzystaé przede wszystkim z publikacji
Jakubczyk 2016, gdyz opisano w niej szczegolowo informacje dotyczgce zuzycia zasobdw, co
umozliwito oszacowanie kosztu hipoglikemii na podstawie kosztéw jednostkowych z aktualnych
danych NFZ i MZ.

Zgodnie z metodyka z publikacji Jakubczyk 2016 przyjeto, ze w zaleznosci od stopnia ciezkosci
epizodu ciezkiej hipoglikemii, pacjenci wymagajg leczenia szpitalnego, pozaszpitalnego Iub
domowego. Odsetki pacjentéw wymagajacych poszczegoélnych rodzajow leczenia zaczerpnieto z
przegladu systematycznego opisanego w publikacji Jakubczyk 2015, zostaly one przedstawione w

ponizszej tabeli.

;igilt?{ ?esc-:zenia ciezkiej hipoglikemii — odsetek pacjentow wymagajacych danego rodzaju leczenia
Rodzaj leczenia Odsetek pacjentow
Leczenie szpitalne 9,97%
Leczenie pozaszpitalne 22,30%
Leczenia domowe 67,73%

W ramach kazdego z analizowanych rodzajéw leczenia wyodrebniono kategorie kosztow — w oparciu
o dane z publikacji Jakubczyk 2016. Dane te sg specyficzne dla polskiej populacji, uzyskano je na

podstawie konsultacji z ekspertami klinicznymi.
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Tabela 66.
Koszty leczenia cigzkiej hipoglikemii — zuzycie zasobow w poszczegélnych kategoriach

Kategoria Odsetek pacjentow Liczba jednostek

Leczenie szpitalne

Hospitalizacja 100% 1

Transport 34% 1

Leczenie pozaszpitalne

Wizyta na SOR 33% 1

Wizyta w ramach POZ 17% 1

Wizyta domowa lekarza w ramach POZ 17% 1
Transport 30% 1

Leczenie domowe

Testy paskowe 100% 1

Glukagon 30% 1

POZ - Podstawowa Opieka Zdrowotna, SOR — Szpitalny Oddziat Ratunkowy

W niniejszej analizie przyjeto, ze wystepuje zerowy koszt w nastepujgcych kategorii kosztowych:
» transport — Kategoria ta zalicza sie do kosztow bezposrednich niemedycznych, ktére nie zostaty
uwzglednione w niniejszej analizie,
» wizyta na SOR — leczenie na SOR jest rozliczane w formie ryczattéw [72],
» wizyta w ramach POZ — leczenie w ramach POZ rozliczane jest w ramach stawki kapitacyinej i

nie zalezy od liczby wizyt przypadajgcych na pojedynczego pacjenta.

Koszty hospitalizacji okreslono na podstawie Zarzadzenia 37/2024/DS0OZ [73], uwzgledniono wartosé
punktowg hospitalizacji dla grupy JGP 40 Cukrzyca z powiktaniami i inne stany zaburzen glikemii oraz

kosztu punktu na podstawie informatora o umowach.

Tabela 67.
Koszt hospitalizacji zwiazanej z epizodem ciezkiej hipoglikemii
Wartosc¢ Koszt
ST e punktowa LIl hospitalizacji
K40 Cukrzyca z powiktaniami i inne stany zaburzen glikemii 3 467 1,86 zt 6 444 53 zt

Obecnie jedynym produktem leczniczym zawierajgcym glukagon jest GlucaGen 1 mg HypoKit. W
analizie przyjeto, ze z perspektywy pfatnika publicznego i pacjenta koszt opakowania tego leku jest
rowny jego cenie detalicznej brutto wynoszgcej 65,84 zt wynikajacej z najnowszego obwieszczenia
Ministra Zdrowia [50]. W przypadku perspektywy pfatnika publicznego koszty okreslono na podstawie
danych o wielkosci i wartosci sprzedazy refundowanej zagregowanych w serwisie IkarPro.
Wykorzystano dane z okresu od stycznia do maja 2025 r. Dzielgc catkowitg wartos¢ sprzedazy przez
liczbe zrefundowanych opakowan, uzyskano $redni koszt wynoszgcy 64,22 zt. Wartosc¢ ta jest nieco

wyzsza niz wartosé, ktéra wynikataby z kosztu ponoszonego przez pfatnika publicznego z czesci A1
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wykazu otwartego, gdyz uwzglednia ona fakt, ze zgodnie z czescig B1 wykazu otwartego, glukagon

moze by¢ wydawany bezptatnie pacjentom, ktérzy ukorczyli 65 r.z.

Koszty testow paskowych, stosowanych przy podawaniu insuliny bazalnej, przedstawiono wczesniej
(por. rozdz. 3.7.1.5); zatozono, ze beda wykorzystane réwniez w przypadku leczenia domowego
ciezkiej hipoglikemii.

Podsumowanie oszacowania przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 68.
Koszt leczenia ciezkiej hipoglikemii uwzgledniony w niniejszej analizie
Koszt jednostkowy Koszt catkowity Odsetek
. pacjentow
. . sete -
Typ leczenia Kategoria pacjentow NEZ NFZ + NEZ NFZ + wdymagajqcych
pacjent pacjent 2Neyo t_ypu
leczenia
Leczenie Hospitalizacja 100% 6 444,53 zt 6 444,53 zt \
szpitalne 9.97%
Transport 34% 0,00 zt 0,00 zt
Wizyta na SOR 33% 0,00 zt 0,00 =zt
Wizyta w ramach POZ 17% 0,00 zt 0,00 zt
Leczenie
. . 22,3%
pozaszpitalne Wizyta domowa ’
lekarza w ramach POZ 17% 000z 0.002
Transport 30% 0,00 zt 0,00 zt
Testy paskowe 100% 0,54 z 0,78 zt 0,54 zt 0,78 zt
e
Glukagon 30% 64,22 zt 65,84 =zt 19,27 zt 19,75 zt
Koszt
catkowity - - - 655,94zt 656,42 zt -

3.7.2.6. UWZGLEDNIENIE PERSPEKTYWY KOSZTOW

W przypadku wiekszosci powiktan, w analizie wykorzystano dane z publikacji zawierajgcych
opracowania fgcznych kosztéw. Uwzgledniono przy tym publikacje Grelewska 2019, w ktérej koszty
raportowano z perspektywy NFZ i Haldas 2015, gdzie koszt raportowano z perspektywy platnika
publicznego i pacjenta. W celu uwzglednienia kosztéw powiktan z obydwu analizowanych perspektyw

wykorzystano dane z innych analiz dotyczacych T2DM ocenianych przez AOTMIT.

W analizach dla lekéw stosowanych w T2DM, w ktérych wyznaczono Kkoszty powikian cukrzycy
korzystajac ze zrédet pierwotnych (analiza dla Lantus 2014 [74], analiza dla Invokana 2014 [75] oraz
analiza dla Levemir 2014 [76]), odnaleziono przydatne dane. Na podstawie najnowszej sposrod
odnalezionych analiz, {j. analiza dla Levemir 2014 przyjeto, ze w zaleznos$ci od stanu zdrowia chorego
koszt ptatnika publicznego stanowi od 95,5% do 100% kosztu powiktan cukrzycy ponoszonych z
perspektywy wspoélnej ptatnika i pacjenta. Dokladne wartosci, na podstawie ktdrych przyjeto

odpowiednie odsetki, przedstawiono ponizej (Tabela 69).
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Tabela 69.
Udzial kosztow ptatnika publicznego w kosztach z perspektywy ptatnika publicznego i pacjentow — analiza dla Levemir
2014

Kategoria kosztowa Piatnik publiczny S pu_bllczny * qum kos_ztow
pacjent platnika publicznego

rok 1 12 857,29 zt 12984,43 z 99,0%

Zawal serca
rok 2+ 2943,81 zt 3 070,95 z 95,9%
Diawica piersiowa 1613,28 zt 1661,21 zt 97.1%
Niewydolnos¢ zastoinowa serca 7 740,85 zt 7 756,08 zt 99,8%
rok 1 19 454,78 zt 19 469,77 z 99,9%

Udar mozgu
rok 2+ 859,71 zt 874,70 zt 98,3%
Leczenie laserowe powikian retinopatii 1 786,50 zt 1 786,50 zt 100,0%
rok 1 2646,11 zt 2 646,11 zt 100,0%

Utrata wzroku

rok 2+ 83,00 zt 83,00 zt 100,0%
rok 1 1 553,70 zt 1 553,70 zt 100,0%

Neuropatia
rok 2+ 983,59 zt 983,59 zt 100,0%
Amputacja bez protezy 8 515,54 zt 8 515,54 zt 100,0%
Amputacja - proteza 9 767,68 zt 9 767,68 zt 100,0%
Leczenie gangreny 4 841,05 zt 497413 zt 97.3%
Owrzodzenia bez zakazenia (nowe i 135,00 21 135,00 2t 100,0%

wyleczone)

Obserwacja po amputacji - proteza 377,65 zt 377,65z 100,0%

Ponizej zestawiono przyjete w analizie koszty standw zdrowia (Tabela 70).

Tabela 70.
Koszty powiktan — oszacowanie dla poszczegolnych perspektyw
Mnoznik NFZ
Powiklanie NFZ vs NFZ + NFZ + pacjent Komentarz
pacjent
Zawat miesnia sercowego, rok 1 30 419,70 zt 99,0% 30 511,01 zt
Zawat miesnia sercowego, rok 2+ 2 545,81 zt 95,9% 2 655,76 zt
Udar mozgu, rok 1 24 271,24 zt 99,9% 24 276,05 zt
Udar moézgu, rok 2+ 455,62 zt 98,3% 463,57 zt
Na podstawie kosztu z
Rewaskularyzacja, rok 1 22 683,13 zt 100% 22683,13 zt perspektywy NFZ
przeliczono koszt z
Rewaskularyzacja, rok 2+ 0,00 zt 100% 0,00 zt perspektywy NFZ +
pacjent
Choroba niedokrwienna serca, rok 1 2 095,16 zt 97.1% 2 157,40 z
Choroba niedokrwienna serca, rok 2+ 1 838,04 zt 97,1% 1892,64 zt
Zastoinowa niewydolnosc serca, rok 1 10 640,88 zt 99,8% 10 661,81 zt
Zastoinowa niewydolnos¢ serca, rok 2+ 10 640,88 zt 99,8% 10 661,81 zt
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Mnoznik NFZ
Powiklanie NFZ vs NFZ + NFZ + pacjent Komentarz
pacjent
Niezakazone:
. . 100%
Owrzodzenie stop, rok 1 706,53 zt . i 725,44 zt
Zakazone:
97,3%
Owrzodzenie stop, rok 2+ 44 .34 zt 100% 44,34 zt
Amputacja, rok 1 18 488,39 zt 100% 18 488,39 zt Na podstawie kosztu z
perspektywy NFZ +
Amputacja, rok 2+ 203,48 zt 100% 203,48 zt pacjent przeliczono koszt
z perspektywy NFZ
Utrata wzroku, rok 1 3 969,08 zt 100% 3 969,08 zt
Utrata wzroku, rok 2+ 367,75 zt 100% 367,75 zt
Neuropatia, rok 1 1022,34 zt 100% 1022,34 zt
Neuropatia, rok 2+ 620,00 zt 100% 620,00 zt
Obrzek plamki, rok 1 5238,69 zt 100% 5238,69 zt
Obrzek plamki a, rok 2+ 3190,71 zt 100% 3 190,71 zt Na podstawie kosztu z
perspektywy NFZ
Przewlekla niewydolnosé¢ nerek — stadium 3 193,15 zt 100% 193,15 zt przeliczono koszt z
perspektywy NFZ +
Przewlekta niewydolnos¢ nerek — stadium 4 618,98 zt 100% 618,98 zt pacjent
Przewlekta niewydolnosc¢ nerek — stadium 5 74 431,28 z 100% 74 431,28 zt
Hipoglikemia ciezka 655,94 zi - 656,42 zt Oszacowanie dia kazdej

perspektywy oddzielnie

3.7.2.7. PODSUMOWANIE

W ponizszej tabeli podsumowano koszty powikfan przyjete w analizie. W ramach analizy wrazliwosci

testowano wariant minimalny i maksymalny, w ktérych przyjeto, ze koszty sg o0 10% nizsze lub wyzsze

niz w analizie podstawowe;.

Tabela 71.

Koszty powiktan — dane przyjete w analizie

Analiza podstawowa

Wariant minimalny
(scenariusz K-1)

Wariant maksymalny
(scenariusz K-2)

Powiktanie
NFZ e NFZ e NFZ e
pacjent pacjent pacjent
Zawat mieé}';if SOrCOWedO, 30419702 3051101z 273777321 274599121 33461672 33562112
Zawat miefgliazier°°weg°’ 2545812t 2655762t 229122z 239018z 280039z 292133z
Udar mézgu, rok 1 24271247 2427605zt 2184411zt 2184845z 2669836z 26 703,66z
Udar mézgu, rok 2+ 45562 7t 463,57 zt 410,06 zt 417,21 zt 501,19 zt 509,92 zt
Rewaskularyzacja, rok 1 22 683,132zf 2268313zt 2041481zt 20414812z 2495144z 2495144z
Rewaskularyzacja, rok 2+ 0,00 zt 0,00 z 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt 0,00 zt
Chorobanledokrwienna  , 4o5 164 51574024 1885642t 19416621 230467zt 237314z
serca, rok 1
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Powikianie

. Wariant minimalny Wariant maksymalny
Analiza podstawowa ] -
(scenariusz K-1) (scenariusz K-2)
NFZ ulFees NFZ ik NFZ LT
pacjent pacjent pacjent

Choroba niedokrwienna
serca, rok 2+

1838,04 zt 1892,64 zt 1654,23 zt 1703,38 zt 2 021,84 zt 208191z

Zastoinowa niewydolnosc
serca, rok 1

10 640,88 zt 10 661,81 zt 9 576,79 zt 9 595,63 zt 11 704,97 zt 11728,00 zt

Zastoinowa niewydolnosc
serca, rok 2+

10 640,88 zt 10 661,81 zt 9 576,79 zt 9 595,63 zt 11 704,97 zt 11728,00 zt

Owrzodzenie stop, rok 1

706,53 zt 725,44 zt 635,87 zt 652,89 zt 777,18 zt 797,98 zt

Owrzodzenie stop, rok 2+

44,34 zt 44,34 zt 39,90 zt 39,90 zt 48,77 zt 48,77 zt

Amputacja, rok 1

18 488,39 zt 18488392t 16639,55z 16 639,552t 20337,22z 2033722zt

Amputacja, rok 2+

203,48 zt 203,48 zt 183,14 zt 183,14 zt 223,83z 22383z

Utrata wzroku, rok 1

3 969,08 zt 3 969,08 zt 357217 zt 357217 zt 4 365,98 zt 4 365,98 zt

Utrata wzroku, rok 2+ 367,75z 367,75zt 330,97 zt 330,97 zt 404,52 zt 404,52 zt
Neuropatia, rok 1 102234 zt 1022,34 zt 920,11 zt 920,11 zt 1124,58 zt 1124,58 zt
Neuropatia, rok 2+ 620,00 zt 620,00 zt 558,00 zt 558,00 zt 682,00 zt 682,00 zt

Obrzek plamki, rok 1

5 238,69 z 5 238,69 zt 4714,82 zt 4714,82 z 5 762,56 zt 5762,56 zt

Obrzek plamki a, rok 2+

3190,71 zt 3190,71 zt 287164zt 287164z 3 509,78 zt 3 509,78 zt

Przewlekla niewydolnos¢

) 193,15 zt 193,15 2t 173,83 2t 173,83 2t 212,46 21 212,46 zt
nerek — stadium 3

Przewlekla niewydolnos¢ ¢4 o5 4 618,98 zi 557,08 zt 557,08 zt 680,88 zi 680,88 zt
nerek — stadium 4

Przewlekla niewydolnos¢
nerek — stadium 5

7443128zt 7443128z 6698815zt 6698815zt 8187441zt 8187441z

Hipoglikemia ciezka

655,94 zt 656,42 zt 590,34 zt 590,78 zt 721,53 zt 722,06 zt
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4.

4.1.

Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

W kolejnych rozdziatach przedstawiono wyniki analizy z perspektywy NFZ i NFZ + pacjent.

Perspektywa NFZ

4.1.1. TZP vs SEM

41.1.1. TZP 5 MG VS SEM 0,5 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku Zycia skorygowanego o jako$¢é w przypadku zastosowania
TZP 5 mg zamiast SEM 0,5 mg wynosi 165 131 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).

Tabela 72.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg, perspektywa NFZ

Kategoria TZP 5mg SEM 0,5 mg TZP 5 mg vs SEM 0,5

mg
LY L L I
QALY [ | |
Koszty [zi] - - -
ICER [zl/LY] - - 505 250
ICUR [zHHQALY] - - 165 131
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] | | [
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Tabela 73.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg, perspektywa NFZ — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa TZP 5 mg SEM 0,5 mg TZP 5 mg vs SEM 0,5

Zawal migsnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnos¢ serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos$é nerek (przed ESRD)

Przewlekla niewydolnosé nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

B} =|=nnn=n=nl-nn:

tacznie

4.1.1.2. TZP 10 MG VS SEM 1 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku Zycia skorygowanego o jako$¢é w przypadku zastosowania
TZP 10 mg zamiast SEM 1 mg wynosi 183 076 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Tabela 74.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ
Kategoria TZP 10 mg SEM 1 mg TZP 10 mg vs SEM 1 mg
LY . . N
QALY [ ] [ [
Koszty [z1] [ [ [
ICER [z}/LY] - - 529 417
ICUR [zH/QALY] - - 183 076
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] | | I

Tabela 75.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ — kategorie kosztowe

TZP 10 mg vs SEM 1

Kategoria kosztowa TZP 10 mg SEM 1 mg mg

Zawal miesnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos¢ nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie

41.1.3. TZP 15 MG VS SEM 1 MG
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Koszt uzyskania dodatkowego roku Zycia skorygowanego o jako$¢é w przypadku zastosowania

TZP 15 mg zamiast SEM 1 mg wynosi 164 538 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci

(217 641 zi). |
|
|
I

Tabela 76.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ
Kategoria TZP 15 mg SEM 1 mg TZP 15 mg vs SEM 1 mg
LY [ . |
QALY [ ] [ | [ ]
Koszty [21] [ I .
ICER [z}/LY] - - 786 962
ICUR [zHQALY] - - 164 538
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] I I -

Tabela 77.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ — kategorie kosztowe

TZP 15 mg vs SEM 1

Kategoria kosztowa TZP 15 mg SEM 1 mg mg

Zawal migsnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos$é nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie

HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 81



Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

41.2. TZP vs DUL

41.21. TZP 5 MG VS DUL 1,5 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania
TZP 5 mg zamiast DUL 1,5 mg wynosi 139 248 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).

Tabela 78.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg, perspektywa NFZ

Kategoria TZP 5 mg DUL 1,5 mg ' Um"; 2=t
LY [ I |
QALY [ [ [
Koszty [z1] [ [
ICER [zi/LY] - - 440 973
ICUR [zHQALY] - - 139 248
Cena progowa (cena zbytu netto) [zt] | | [ ]

Tabela 79.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg, perspektywa NFZ — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa TZP 5mg DUL 1,5 mg TZP 5 mg vs DUL 1,5

mg
Zawal miesnia sercowego - - -
Udar mézgu - - -
Choroba niedokrwienna serca [ [ |
Rewasularyzacja - - -
Niewydolnos¢ serca - - -
Utrata widzenia [ ] [ | |
Obrzek plamki [ | [ | [ |
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Kategoria kosztowa

TZP 5 mg

DUL 1,5 mg

TZP 5 mg vs DUL 1,5

Przewlekla niewydolnos¢ nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie

|||-ll-g

41.2.2. TZP 10 MG VS DUL 3 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania

TZP 10 mg zamiast DUL 3 mg wynosi 130 013 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci

(217 641 z1).

Tabela 80.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs DUL 3 mg, perspektywa NFZ

Kategoria TZP 10 mg DUL 3 mg TZP 10 mg vs DUL 3 mg
LY I I I
QALY [ ] [ | [ ]
Koszty [zi] [ ] [ ] [
ICER [zl/LY] - - 307 587
ICUR [zHQALY] - - 130 013
Cena progowa (cena zbytu netto) [zt] | | [ ]
HTA Consulting 2025 (www.hta.pl) Strona 83



Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Tabela 81.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs DUL 3 mg, perspektywa NFZ — kategorie kosztowe

TZP 10 mg vs DUL 3

Kategoria kosztowa TZP 10 mg DUL 3 mg mg

Zawal migsnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnos¢ serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos$é nerek (przed ESRD)

Przewlekla niewydolnosé nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

tacznie

4.1.2.3. TZP 15 MG VS DUL 4,5 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku Zycia skorygowanego o jako$¢é w przypadku zastosowania
TZP 15 mg zamiast DUL 45 mg wynosi 151 504 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Tabela 82.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg, perspektywa NFZ

TZP 15 mg vs DUL 4,5

Kategoria TZP 15 mg DUL 4,5 mg mg

LY

Koszty [z1]

ICER [z}/LY] 758 074

ICUR [zHQALY] 151 504

[ ] [ ] [ ]
QALY [ [ | [
[ ] [ ] [ ]

| |

Cena progowa (cena zbytu netto) [zi]

Tabela 83.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg, perspektywa NFZ — kategorie kosztowe

TZP 15 mg vs DUL 4,5

Kategoria kosztowa TZP 15 mg DUL 4,5 mg mg

Zawal miesnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos$é nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

4.2. Perspektywa NFZ + pacjent

421. TZP vs SEM

4.21.1. TZP 5 MG VS SEM 0,5 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania
TZP 5 mg zamiast SEM 0,5 mg wynosi 159 192 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).

Tabela 84.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg, perspektywa NFZ + pacjent

TZP 5 mg vs SEM 0,5

Kategoria TZP 5 mg SEM 0,5 mg mg
LY . [ |
QALY [ ] [ [
Koszty [z1] [ [
ICER [zi/LY] - - 487 094
ICUR [zHQALY] - - 159 192
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] | | I

Tabela 85.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg, perspektywa NFZ + pacjent — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa TZP 5mg SEM 0,5 mg TZP 5 mg vs SEM 0,5

mg
Zawal miesnia sercowego - - -
Udar mézgu - - -
Choroba niedokrwienna serca [ [ | |
Rewasularyzacja - - -
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Kategoria kosztowa

TZP 5 mg

SEM 0,5mg

TZP 5 mg vs SEM 0,5

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos$é nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie

BB} ==nnn=n=mn:

4.21.2. TZP 10 MG VS SEM 1 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania

TZP 10 mg zamiast SEM 1 mg wynosi 270 546 zt i jest wyzszy od przyjetego progu optacalnosci

(217 641 zt).

Tabela 86.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ + pacjent

Kategoria TZP 10 mg SEM 1 mg TZP 10 mg vs SEM 1 mg
LY L L I
QALY [ ] [ | [ ]
Koszty [zi] [ [ ] [
ICER [zl/LY] - 782 333
ICUR [zHQALY] - - 270 546
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Kategoria

TZP 10 mg

SEM 1 mg

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

Cena progowa (cena zbytu netto) [zi]

Tabela 87.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ + pacjent — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa

TZP 10 mg

SEM 1 mg

TZP 10 mg vs SEM 1
mg

Zawal miesnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos¢ nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie

4.21.3. TZP 15 MG VS SEM 1 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania

TZP 15 mg zamiast SEM 1 mg wynosi 333 234 zt i jest wyzszy od przyjetego progu optacalnosci

(217 641 z1).
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Tabela 88.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ + pacjent

Kategoria TZP 15 mg SEM 1 mg TZP 15 mg vs SEM 1 mg
LY . [ |
QALY [ [ [
Koszty [z1] . [ [
ICER [zi/LY] - - 1593 808
ICUR [zHQALY] - - 333 234
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] | | I

Tabela 89.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs SEM 1 mg, perspektywa NFZ + pacjent — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa

TZP 15 mg

SEM 1 mg

TZP 15 mg vs SEM 1
mg

Zawal miesnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos¢ nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

Lacznie

422 TZP vs DUL

4221. TZP 5 MG VS DUL 1,5 MG
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania
TZP 5 mg zamiast DUL 1,5 mg wynosi 135 380 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).

Tabela 90.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg, perspektywa NFZ + pacjent

TZP 5 mg vs DUL 1,5

Kategoria TZP 5 mg DUL 1,5 mg mg
LY . . [
QALY [ ] [ [
Koszty [z1] [
ICER [zi/LY] - - 428 730
ICUR [zHQALY] - - 135 380
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] | | I

Tabela 91.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg, perspektywa NFZ + pacjent — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa TZP 5mg DUL 1,5 mg TZP 5mg vs DUL 1,5

Zawal miesnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnosc serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos¢ nerek (przed ESRD)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Il-=siReEeEinnn
n1-= (B N njnlNED
II-II-I-II-IIE

Koszt analogu GLP-1
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

TZP 5 mg vs DUL 1,5

Kategoria kosztowa TZP 5 mg DUL 1,5 mg mg

tacznie L L .

4.2.2.2. TZP 10 MG VS DUL 3 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania
TZP 10 mg zamiast DUL 3 mg wynosi 192 787 zt i jest nizszy od przyjetego progu optacalnosci
(217 641 zt).

Tabela 92.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs DUL 3 mg, perspektywa NFZ + pacjent
Kategoria TZP 10 mg DUL 3 mg TZP 10 mg vs DUL 3 mg
LY L L I
QALY [ ] [ | [ ]
Koszty [z1] [ [
ICER [z}/LY] - - 456 111
ICUR [zH/QALY] - - 192 787
Cena progowa (cena zbytu netto) [zi] I I -

Tabela 93.
Wyniki analizy podstawowej — TZP 10 mg vs DUL 3 mg, perspektywa NFZ + pacjent — kategorie kosztowe

TZP 10 mg vs DUL 3

Kategoria kosztowa TZP 10 mg DUL 3 mg mg
Zawal migsnia sercowego - - -
Udar mézgu - - -
Choroba niedokrwienna serca - - -
Rewasularyzacja - - -
Niewydolnos¢ serca - - -
Utrata widzenia [ ] [ | [ |
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Kategoria kosztowa

TZP 10 mg

DUL 3 mg

TZP 10 mg vs DUL 3
mg

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos¢ nerek (przed ESRD)

Przewlekla niewydolnosé nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

tacznie

4.2.2.3. TZP 15 MG VS DUL 4,5 MG

Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$¢ w przypadku zastosowania

TZP 15 mg zamiast DUL 4,5 mg wynosi 307 441 zt i jest wyzszy od przyjetego progu optacalnosci

(217 641 z1).

Tabela 94.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg, perspektywa NFZ + pacjent

TZP 15 mg vs DUL 4,5

Kategoria TZP 15 mg DUL 4,5 mg mg
LY I I I
QALY [ ] [ [
Koszty [zi] ] [ ] [
ICER [z4/LY] | | 1538 296
ICUR [zHQALY] | | 307 441
Cena progowa (cena zbytu netto) [zt] | | [ ]
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Tabela 95.

Wyniki analizy podstawowej — TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg, perspektywa NFZ + pacjent — kategorie kosztowe

Kategoria kosztowa

TZP 15 mg vs DUL 4,5

TZP 15 mg DUL 4,5 mg mg

Zawal migsnia sercowego

Udar mézgu

Choroba niedokrwienna serca

Rewasularyzacja

Niewydolnos¢ serca

Utrata widzenia

Obrzek plamki

Przewlekla niewydolnos$é nerek (przed ESRD)

Przewlekla niewydolnosé nerek (ESRD)

Neuropatia

Amputacja

Owrzodzenia

Hipoglikemie

Leczenie T2DM, w tym

Koszt analogu GLP-1

tacznie

4.3. Probabilistyczna analiza wrazliwosci

4.3.1. Perspektywa NFZ

4311. TZP 5 MG VS SEM 0,5 MG
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 1.
Ptaszczyzna oplacalnosci dla QALY dla porownania TZP 5 mg z SEM 0,5 mg — perspektywa NFZ

Wykres 2.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z SEM 0,5 mg — perspektywa NFZ

4.3.1.2. TZP 10 MG VS SEM 1 MG

Szczegoty analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 3.
Ptaszczyzna oplacalnosci dla QALY dla porownania TZP 10 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ

Wykres 4.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 10 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ

4.3.1.3. TZP 15 MG VS SEM 1 MG

Szczegoly analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 5.
Ptaszczyzna oplacalnosci dla QALY dla porownania TZP 15 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ

Wykres 6.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 15 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ

43.1.4. TZP 5 MG VS DUL 1,5 MG

Szczegoly analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 7.
Ptaszczyzna oplacalnosci dla QALY dla porownania TZP 5 mg z DUL 1,5 mg — perspektywa NFZ

Wykres 8.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z DUL 1,5 mg — perspektywa NFZ

4.3.1.5. TZP 10 MG VS DUL 3 MG

Szczegoly analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 9.
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 10 mg z DUL 3 mg — perspektywa NFZ

Wykres 10.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z DUL 3 mg — perspektywa NFZ

4.3.1.6. TZP 15 MG VS DUL 4,5 MG

Szczegoly analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 11.
Ptaszczyzna oplacalnosci dla QALY dla porownania TZP 15 mg z DUL 4,5 mg — perspektywa NFZ

Wykres 12.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 15 mg z DUL 4,5 mg — perspektywa NFZ
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

4.3.2. Perspektywa NFZ + pacjent

43.21. TZP 5 MG VS SEM 0,5 MG

Szczegoly analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.

Wykres 13.
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z SEM 0,5 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 14.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 5 mg z SEM 0,5 mg — perspektywa NFZ + pacjent

4.3.2.2. TZP 10 MG VS SEM 1 MG

Szczegoty analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.

Wykres 15.
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 16.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ + pacjent

4.3.2.3. TZP 15 MG VS SEM 1 MG

Szczegoty analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.

Wykres 17.
Ptaszczyzna oplacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 18.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z SEM 1 mg — perspektywa NFZ + pacjent

4.3.2.4. TZP 5 MG VS DUL 1,5 MG

Szczegoty analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.

Wykres 19.
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z DUL 1,5 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 20.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 5 mg z DUL 1,5 mg — perspektywa NFZ + pacjent

4.3.2.5. TZP 10 MG VS DUL 3 MG

Szczegoty analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.

Wykres 21.
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z DUL 3 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 22.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z DUL 3 mg — perspektywa NFZ + pacjent

4.3.2.6. TZP 15 MG VS DUL 4,5 MG

Szczegoty analizy PSA widoczne sg na ponizszych wykresach.

Wykres 23.
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z DUL 4,5 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

Wykres 24.
Krzywa optacalnosci dla QALY dla porownania TZP 15 mg z DUL 4,5 mg — perspektywa NFZ + pacjent
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

5. Analiza wrazliwosci

5.1. Scenariusze analizy wrazliwosci

W ponizszej tabeli zebrano najwazniejsze parametry wykorzystane w modelu, wraz z ich wartosciami

w analizie podstawowej i warto$ciami testowanymi w ramach analizy wrazliwosci. Zawarto tez

odno$nik do uzasadnienia zakresu zmiennosci/wartosci wykorzystanych w analizie wrazliwosci.

Tabela 96.

Zestawienie wartosci parametrow uwzglednionych w analizie wrazliwosci

Zmieniany parametr

Wartos¢ w analizie

Uzasadnienie zakresu

Scenariusz z e T . -
(domysina wartosc) wrazliwosci Zmiennosci
H Horyzont czasowy (50) 20 Rozdz 2.6
Dyskontowanie (5% dla kosztéw i 3,5% dla 0% dla kosztéw i 0% dla efektow
D . Rozdz. 2.9
efektéow zdrowotnych) zdrowotnych
- — Charakterystyki pacjentéw polskich z
Charakterystyka wyjsciowa pacjentow (na h
CH podstawie SURPASS-4, Tabela 6) T2DM uzupetnione o SURPASS-4 Rozdz 3.1
(Tabela 6)
Wartosci minimalne przedstawione w
u-1
. . I . Tabela 21
Uzytecznosci dla powiktan cukrzycy i Rozdz 3.5.1
zdarzen hipoglikemii (Tabela 20) . . ~
U2 Wartosci maksymalne przedstawione
) w Tabela 22
Koszty zmniejszone o 10% w
K-1 stosunku do analizy podstawowej
Koszty leczenia powiktan i dziatan (Tabela 71)
niepozadanych (Tabela 71) Rozdz.3.7.2.7
K2 Koszty zwiekszone o 10% w stosunku
do analizy podstawowej (Tabela 71)
Przyjety koszt refundaciji dla populacji
S Koszty lekow z perspektywy NFZ ($rednia z do 653;("(.'[_‘3?(;?:;; a?::)ae;oagf bela
uwzglednieniem udziatu populacji do 65 r.z. ’ ’ Rozdz 3.7.1
i po ukonczeniu 65 r.z. Tabela 30, Tabela Przyjety koszt refundacji dla populadii
33, Tabela 39, Tabela 40) ! X .
S-2 po ukonczeniu 65 roku zycia (Tabela
30, Tabela 33, Tabela 39, Tabela 40)
Rozpoczecie intensyfikacji leczenia Intensyfikacja Ieczer_1ia po 3 latach
1-1 (dla HbA1c > 7.5%) terapii (w obu_ poréwnywanych Rozdz 3.3
ramionach)
E-1 Efektywno$¢ terapii
Rozdz. 3.2
Dla porownania TZP 10 mg / 15 mg vs
E-2 SEM 1 mg na podstawie badania
SURPASS-2 (Tabela 13)
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu doroslych pacjentow z cukrzyca typu 2

5.2. Wyniki analizy wrazliwosci
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Tabela 97.
Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — perspektywa NFZ
Koszty Lata zycia QALY CER ICUR Zini
. H miana
Scenariusz Opis TZP Komp. 2P Komp. ir“ll\:?:r;‘_ or e ir“ll\:?:r;‘_ e irﬁ?:m (ZHLY) (zQALY) ICUR
2P 5 me sevosmg [ I N BN BN B B B B B . |
puismg [ HEE B BN BN BN B B B B e [ |
Analiza podstawowa TZP 10 mg SEM T mg - - - - - - - - - - - -
putamg [ HEE BN B B B D D BD e e [ |
2P 15 mg sevimg [l I I I BN B B B B B . [ |
pu4smg [ HEE HE BN BN B BN B B B . |
2P 5me sevosmg [l I HE B B B B BN B B . |
pbismg [ HEE B B BN BN B B B B e [ |
! Horyzont 2P 10me sevimg [l I N B B B B N B N . [ |
czasowy - 20 lat pusmg [l HEE BN BN BN BN BN BN B BN N =
2P 15 mg sevimg [l I I B B B B N B N . [ |
pu4smg [ HEE HE BN BN B BN B B B e |
1205 mg sevosmg [ NN BN BN BN B BB B B S b ==
puismg [ HEEE B B B B B B B B B e
A _g%sg;";g:;g;z pomg SEMIme NENN NN NN ENN NN BN N BN BN N Em =
H rowatmgen” usm; D NN HEE BN BN B = B N = = .
2P 15 mg sevimg i HEE I BN BN B B N B b b =
pu4smg [ HEE I BN BN B BN BN B B . [
o Charakterystyka s sevosmg [ I N BN BN B B B N S . [ |
wylsciowa puismg [ HEE B BN BN B B B B B e [ |
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Koszty Lata zycia QALY
. . ICER ICUR Zmi
Scenariusz Opis U SR Wart Wart Wart (ZLY)  (z/QALY) ICUR.
TZP Komp. . § TZP  Komp. § TZP Komp. §
inkrem. inkrem inkrem
pacjgntéw na 2P 10 SEM 1 mg I I I B B [ [ [ [ ]
podstawie mg
SURPASS-4, 2 putamg i HEE BN B B B B D B e e [
dostosowaniem
do populacji op 15 semimg [H HEE I BN BN BN B B BN B e [
polskiej mg
putasmg I I N BN BN B B D D E e [
. sevosmg [ I I BN BN BN BN B BN BEE e [
mg
Wartosci puismg H I HEE BN B BN BN D D BE e [
minimalne
uzytecznosci semimg [ I I B BN B I B BN I e [
u-1 dla powiktan TZP 10 mg
cu'lj(rzycy i puesmg I I BN BN B BB B BB N O e (|
zdarzen
hipoglikemii semimg [ I I BN BN BN B B BN I e [
TZP 15 mg
putasmg H I N BN BN BN B D D B e [
S SEM 0,5 mg - - - - - - - - - - - -
mg
Wartosci putismg H I HEE BN B BN BE D BN BE e |
maksymalne
uzytecznosci semimg [ I B BN BN BN B B BN I e [
u-2 dla powiktan TZP 10 mg
cu:‘(rzycy i puesmg I HE BN BN B B BB Bl B B e |
zdarzen
hipoglikemii ssmimg [ HEE I BN BN BN B B BN I e [
TZP 15 mg
putasmg [ I N BN BN B B D D  BE e |
S SEM 0,5 mg - - - - - - - - - - - -
mg
Koszty leczenia putismg H I HEE BN B BN BN BE D BE e |
powiktan i
dziatan semimg [ HEE 1 B BN BN B B BN I e [
K-1 niepozadanych TZP 10 mg
(-10% wzgledem putamg i I N BN BN BN B D D EE . [
analizy
podstawowej) 7P 15 SEM 1 mg [ ] [ ] I I B B [ I [ [ |
mg
putasmg H I N BN BN BN B D D B e [
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Koszty Lata zycia QALY
Scenariusz Opis TZP Komp ICER ICUR Zmiana
TZP Komp. _Wart. TZP  Komp _Wart. TZP  Komp. Wart. (z4/LY) (zt/QALY) ICUR
inkrem. inkrem. inkrem
e semosmg [ I B BN BN BN B D BN B e |
Koszty leczenia mg
powiklan i putismg [ N N BN BN BN BN D D BN e [
K-2 niep?)zii::ifl"uych TZP 10 SEM 1 mg . L I Il I BN B . [ [ ] [ [ ]
- mg
wigledorn ousmy NN NN NN INN INN BN BN BN BN I EE B
podasrt‘:\llflfal(lvej) TZP 15 SEM 1 mg  —  — I I I BN BN BN . [ [ [ ]
mg
pu4smg [ I B BN BN BN BN D D BE e [
e semosmg [ HEE B BN BN BN B D B B e [
mg
putismg I HEE B B B B BD B B B e [
Koszty lekow ssmimg [ I B B BN B B D Bl B e |
S-1 dla populacjido TZP 10 mg
65 roku zycia pusmg i HE B BN B B BB B b B e |
S sevimg [ I B BN BN BN B B B B |
mg
pu4smg [ I B BN BN BN BE D D BE e |
e semosmg [ HIE B BN BN BN B B B B e |
mg
putismg I HEE B B B BE BD D B B e |
Koszty lekow ssmimg [ I B B BN B B D Bl B e [
S-2 dla populacjiod TZP 10 mg
65 roku zycia pusmg I HE B BN B B BB Bl b B e [
S sevimg [ I I BN I B B B B I e [
mg
pu4smg [ I B BN BN BN BE D D BE e [
e semosmg [ I B BN BN B B D BN D b e
mg
y Ilntensxfikacj; putismg I HEE B BN B B B B B D B e
- eczenia po
latach terapii ssmimg [ I B B B B B B Il IS BEEE Ee
TZP 10 mg
puesmg I I B BN BN B BB BN B S b e
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Koszty Lata zycia QALY
Scenariusz Opis TZP Komp ICER ICUR Zmiana
TZP Komp. ) Wart. TZP Komp. - Wart. TZP  Komp Wart. (zt/LY) (zt/QALY) ICUR
inkrem. inkrem. inkrem
sevimg H I HE B B B B b I e [ |
TZP 15
mg
pu4smg [ HE HE B BN B B B BB b e [
sevosmg [ HEE B B BN B B B B e e [ |
TZP 5
mg
Efektywnos¢ putismg [ HEE BN B B B D BN B EE e [ |
terapii w
. oparciu o 7m0 ssmimg [ H I I B BN B B = e e [
- mg
puesmg [ HE BN B BN B B B B B e [
s sevimg H HE HE B BN B B B B I e [
mg
pussmg [ HE HE B BN B B N E b e [
Eftektyvgnos’é Tzp1iomg semMimg N HEE I BN BN BN B D B B e [ |
erapii na
E-2 .
Jodstawle ' rzp1smg sEMimg NN NI HEN HEN DN BN BN BN BN BDE B Em
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

W tabeli ponizej zestawiono wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy NFZ + pacjent dla poréwnania

TZP z komparatorami.
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Tabela 98.
Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — perspektywa NFZ + pacjent
Koszty Lata zycia QALY
Scenariusz Opis TzpP Komp. Wart. Wart. Wart. (Iz(i:/E$) (le/((:)liEY) er?:il?;a
TZP Komp. inkrem. TZP Komp. inkrem TZP  Komp. T
S sevosmg [l N N BN BN BN D B B B S .
putismg [ HEE I BN BN BN BN B B B B .
Analiza podstawowa TZP 10 mg SEMTme - — N . - - i = - — — -
pusmg I I BN BN B BE B B B BN B =
126 15 mg sevimg [l HEE N BN BN BN BN D B S Bl =
pu4smg [ HEE BN BN BN BN BE BE B e B =
S sevosmg [l N N BN BN BN BN BN BN B N .
putismg [ HEE I BN BN BN B B D B B .
) Hozont oo SMimg NN NEN EEN EE BN BN BN BN BN SN I
czasowy - 20 lat pusmg i I BN BN BN BN B B B BN N =
126 15 mg sevimg [l HIE N BN BN BN BN BN N S EEE
pu4smg [ HEE B BN BN BN B BE D B B .
S semvosmg N NN N BN BN BN BN B BN D B e
putismg [ HEEE BN BN BB BN B BE BN D B .
) Dhdakosstow o SEvimg NS NEEN NN HNN BNN BN BN BN BN BN I =S
0% dia foktow T ousmy NN HEN NN N BN N W B B S S .
126 15 mg sevimg [ NN BN BN B BN B D D D EE .
pu4smg EE HEEE N BN BB BN B D D D B .
i Craraktonystka 1o, STMOSma HEN NEN EEN NN ENN BN BN BN BN INN IS
wyisclowa putismg [ HEE N BN BN BN B BE D D B .
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Koszty Lata zycia QALY
. . ICER ICUR Zmi
Scenariusz Opis U SR Wart Wart Wart (ZHLY)  (zHQALY) ICUR
TZP Komp. . § TZP Komp § TZP  Komp. §
inkrem. inkrem inkrem
pacj:ntéw na 2P 10 semimg I R I I e Il Il I N [ |
podstawie mg
SURPASS-4, z puesmg I HEE BN B BN BN BD B B D B e
dostosowaniem
do populacji op 15 ssmimg H HE B BN BN B B BN D S EEE .
polskiej mg
pu4smg [ HEE B B BN BN B D D D B .
S SEM 0,5 mg - - - - - - - - - - - -
mg
Wartosci pueismg [ I B B BN BN B B B D B .
minimalne
uzytecznosci semimg [ I B BN BN B B BB B b B e
u-1 dla powiktan TZP 10 mg
culérzycy i DUL 3 mg [ ] [ ] I I e [ | [ [ | [ [ [ |
zdarzen
hipoglikemii ssmimg H HIE I BN BN B BN B B E EEE e
TZP 15 mg
pu4smg [ HEE B B BN BN B BD D D BE e
S SEM 0,5 mg - - - - - - - - - - - -
mg
Wartosci pueismg H I B B BN BN B D B B B =
maksymalne
uzytecznosci semimg I I B BN BN B BB Bl B N B =
u-2 dla powiktan TZP 10 mg
cuI;rzycy i DUL 3 mg [ ] [ ] I I e Il [ | [ [ [ |
zdarzen
hipoglikemii ssmimg H HIE B BN BN B B D B S EEE .
TZP 15 mg
pu4smg I HEE B B B BN B BD D B BE e
S SEM 0,5 mg - - - - - - - - - - - -
mg
Koszty leczenia puismg H I B B BN BN B D B B B =
powiktan i
dziatan semimg I I B BN BN B BB Bl B N B =
K-1 niepozadanych  TZP 10 mg
(-10% wzgledem putamg [ I N BN BN B B D B S EE =
analizy
podstawowej) P 1 ssmimg H HE B BN BN B B D D D EEE .
mg
pu4smg [ HEE BHEE B BN BN B D D D B .
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Koszty Lata zycia QALY
Scenariusz Opis U SR Wart. Wart. Wart. ('2?155) (z&llglﬂv) ZlT:iSEa
TZP Komp. inkrem. TZP Komp. inkrem. TZP  Komp. i —
semosmg NN N N HNN BDE BN BN BN B DD BN B
Koszyleczonia . PO oy s, N N NEN DEE NN BN BN BN BN NN DEm BS
- niep‘:,;';j,j;;,ych piomg SEMime NN NEN NN NN EEN BN EN BN BN NN = ==
wrglodom busm; [ HEE NN BN BN BN BN B BE EE = .
bodatanei) f2pismg _SEMIMS I I D DS B B B B B B .
pu4smg SN NN HEN BN BN BN BN B BN DS B B
apamg SMOS™ I I Il I S B B BN BN B B
puismg NSl NN DI HEE BB BN BN BN BN B B
y ensyfikacia L SEM TS I I I BN I B B B B D B
latach terapii pusmg EEN HEEN DN BN BDN BN BN B B DS S
szsmgSEMmg---------_--
pu4smg S HEEN HEE BN BN BN BN I BN BN B B
apamg MO I I I I S B B B B S B
Efektywnos¢ puismg N HEEE DN BN BB BN BN BN BN B B B
. opareiu 0 oy SMmo HEN EEN EEN EN BN BN BN BN I BN S .
pusmg I I HEN BN BN BN BN B BN I EE =
szsmgSEMmg---------_--
pu4smg I NN HEE BN BN BN BN B I D e .
Efeywnose  TzPiomg SEMimo NEENEN WEEN NEN NN NN N BN BN BN ESN EE =
erapii ha
= JDodstawie  17o 1y sevmo NN NEEN NENN NN BN BN BN BN BN INNE BDE BN
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W ponizszych tabelach zestawiono ceny progowe dla poszczeg6lnych wariantéw analizy wrazliwosci.

zzlr)lili:)?:g-;owe dla opak. TZP 5 mg — porownania TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg i TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg
SyeoyTere Perspektywa NFZ Perspektywa NFZ + pacjent
USZ 7P 5mgvs SEMO05mg TZP5mgvsDUL1,5mg | TZP 5mgvs SEM0,5mg TZP 5mg vs DUL 1,5 mg
Podst. I I I I
H I I I I
D I I I I
CH . I . I
u-1 . I . I
u-2 I I I I
K-1 I I I I
K-2 I I I I
s-1 | I i |
§-2 I I ] i
I-1 . . . .
E-1 . I . I
E-2 | | i |
Tabela 100.
Ceny progowe dla opak. TZP 10 mg — porownania TZP 10 mg vs SEM 1 mg i TZP 10 mg vs DUL 3 mg
Scenari Perspektywa NFZ Perspektywa NFZ + pacjent
usz TZP10mgvs SEM1mg TZP10mgvsDUL3mg | TZP10mgvs SEM1mg TZP 10 mg vs DUL 3 mg
Podst. I I I I
H I I I I
D I I I I
CH I I I I
U-1 I I . I
u-2 I I I I
K-1 I I I I
K-2 I I I I
-1 I I | |
s-2 I I I I
-1 . . I .
E-1 I I . I
E-2 I i . |
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Tabela 101.
Ceny progowe dla opak. TZP 15 mg — poréwnania TZP 15 mg vs SEM 1 mg i TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg

Perspektywa NFZ Perspektywa NFZ + pacjent

Scenari
usz TZP 15 mg vs DUL 4,5

mg

TZP 15 mg vs DUL 4,5

TZP 15 mg vs SEM 1 mg TZP 15 mg vs SEM 1 mg

Podst.

H

D

CH

U-1

U-2

K-1

K-2

$-1

S-2

E-1

E-2
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Walidacja

Walidacja wewnetrzna i zewnetrzna

Model PRIME T2D zostat poddany szerokiej walidacji [7]. Walidacja modelu zostata przeprowadzona
przez autoréw zgodnie z dobrymi praktykami w zakresie transparentnosci i walidacji modeli [77].
Ocena zgodnosci modelu z rzeczywistoscig (ang. face validity) zostata przeprowadzona przez
ekspertow w dziedzinie cukrzycy i modelowania. Ocena ta obejmowata analize struktury modelu,
zatozen, wynikéw oraz kluczowych zrodet danych i zostata przeprowadzona podczas spotkania rady
doradczej. W celu zweryfikowania wewnetrznej spéjnosci modelu, przeprowadzono audyt kodu przez
zewnetrzng organizacje (HealthMetrics Outcomes Research, Bonita Springs, FL, USA). Proces ten
obejmowat przeglad kodu zrodtowego modelu pod katem btedow skladniowych, odtworzenie kodu w
odrebnym $rodowisku programistycznym w celu wykrycia ewentualnych rozbieznosci oraz weryfikacje
wszystkich danych liczbowych zawartych w kodzie w odniesieniu do Zrédlowych danych
referencyjnych. Przeprowadzono réwniez testowanie wartosci binarnych, pustych i ekstremalnych, a
takze testy replikacji z wykorzystaniem réwnowaznych warto$ci punktéw koricowych pochodzgcych z

danych zrédiowych modelu [7].

Opracowano zautomatyzowany framework walidacyjny modelu, umozliwiajacy porownanie wynikow
modelu PRIME T2D z opublikowanymi rezultatami z szeregu testow walidacyjnych. Framework
walidacyjny zostat napisany w Python 3 i automatyzuje wykonanie modelu PRIME T2D w odniesieniu
do zestawu testdw walidacyjnych, z ktorych kazdy sklada sie z pakietu plikéw w formacie JSON
(JavaScript Object Notation). Pliki te definiujg charakterystyki wyjsciowe Kohorty, efekty leczenia oraz
parametry symulacji (takie jak tabele zycia i modele trajektorii czynnikdéw ryzyka). Domysiny zestaw
testéw walidacyjnych w trakcie opracowywania modelu obejmowat rézne badania dotyczgce lekow
przeciwcukrzycowych, obejmujgce wiele klas terapeutycznych i specyfike réznych krajow. Do walidacji
wykorzystano m.in.: badanie Lipids in Diabetes Study (LDS, z wynikami zaczerpnietymi z publikacji
UKPDS OM2), ACCORD, REWIND, LEADER, EMPA-REG OUTCOME, DEVOTE, Fung 2015, Wan
2018 oraz Shah 2015 [7].

W ramach kazdego testu walidacyjnego poréwnywano bezwzgledne wartosci skumulowanej czestosci
wystepowania uzyskane w modelu PRIME T2D oraz odpowiadajgce im warto$ci z badan. Na tej
podstawie szacowano bezwzgledny i wzgledny biad dla kazdego punktu koricowego oraz $redni btad
bezwzgledny (ang. mean absolute error) i pierwiastek btedu Sredniokwadratowego (ang. root mean

square deviation) dla kazdego badania [7].
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6.2. Walidacja konwergenciji

Walidacja konwergencji polega na porownaniu wynikow modelowania z wynikami uzyskanymi w
innych modelach dotyczgacych tego samego problemu i — w przypadku réznic — wyjasnienie ich
przyczyn. W celu przeprowadzenia walidacji konwergencji przeszukano w sposob systematyczny
baze PubMed (w tym MEDLINE) oraz strony agencji HTA pod katem odnalezienia analiz
ekonomicznych, ktorych wyniki moglyby zosta¢ pordwnane z wynikami opracowanego modelu.
Schemat wyszukiwania publikacji zamieszczono w rozdziale A1.1. W wyniku przeszukanie
odnaleziono 4 opracowania, w ktérych przedstawiono wyniki dla poréwnan analizowanych w niniejszej
analizie i w ktérych przedstawiono wyniki wyrazone w jednostkach QALY lub LY (NICE 2023 [78],
Valentine 2023 [79], Hu 2024 [80], PBAC 2023 [81]). Analizy NICE 2023 oraz Valentine 2023 zostaty

przeprowadzone na tym samym modelu co niniejsza analiza, tj. PRIME T2D.

W ponizszej tabeli (Tabela 102) zestawiono wyniki niniejszej analizy w poréwnaniu do wynikéw
analizy NICE 2023. W ramach analizy NICE uwzgledniono wszystkie poréwnania bedace réwniez

przedmiotem tej analizy . |

Tabela 102.
Poréwnanie wynikéw analizy NICE 2023 z wynikami niniejszej analizy
TZP Komparator
Analiza Poréwnanie A QALY ALY
QALY LY QALY LY

TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

TZP 15 mg vs SEM 1 mg

Niniejsza analiza

TZP 10 mg vs DUL 3 mg

H N
I N
H N
TZP 5mgvs DUL 1,5 mg [ I
H N
I N

TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg

TZP 5 mg vs SEM 0.5 mg 8715 13122 8634 13075 0,081 0,047
TZP 10 mg vs SEM 1 mg 8768 13155 8673 1309 0,095 0,059

NICE 2023 pRIME 2P 15 Mg Vs SEM 1 mg 8808 13176 8673 1309 0135 0.08
T2D TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg 8715 13122 8615 13063 0100 0,059

TZP 10 mg vs DUL 3 mg 8768 13155 8636 13076 0132 0,079
TZP15mgvsDUL45mg 8808 13176 8657 13092 0150 0,084

NICE 2023 — corg  TZP 5 Mg vs SEM 0,5 mg 8247 11599 8142 11554  0.105 0.045
Diabetes Model TZP 10 mg vs SEM 1 mg 8290 11614 8194 11,58 0,096 0,035
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TZP Komparator
Analiza Poréwnanie A QALY ALY
QALY LY QALY LY
TZP 15 mg vs SEM 1 mg 8,322 11,629 8,194 11,58 0,128 0,049
TZP 5mgvs DUL 1,5mg 8,247 11,599 8,128 11,553 0,119 0,047
TZP 10 mg vs DUL 3 mg 8,290 11,614 8,163 11,568 0,127 0,046
TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg 8,322 11,629 8,163 11,561 0,158 0,068

W ponizszej tabeli (Tabela 103) zestawiono wyniki niniejszej analizy w poréwnaniu do wynikow

pozostatych 3 analiz uwzglednionych w ramach walidacji. W przypadku tych 3 analiz mozliwe byto

zestawienie wynikéw poréwnan TZP 10 mg / 15 mg vs SEM 1 mg. | GcGNGNNGEEEEEEEEE
Tabela 103.
Poréwnanie wynikéw analizy innych analiz z wynikami niniejszej analizy
TZP Komparator
Analiza Poréwnanie A QALY ALY
QALY LY QALY LY
Niniejsza analiza—  TZP 10 mg vs SEM 1 mg [ IR [ ] IR [ [ ]
wariant
podstawowy TZP 15 mg vs SEM 1 mg Il BN B B . |
Niniejsza analiza— 127 10 Mg Vs SEM 1 mg Il B BB BB B B
sconaruszE2 - 1zpismgvssemimg [l N HE EE BN BN
TZP 10 mg vs SEM 1 mg 10,26 15,1 10,15 15,06 0,11 0,04
Valentine 2023
TZP 15 mg vs SEM 1 mg 10,28 15,11 10,15 15,06 0,13 0,05
TZP 10 mg vs SEM 1 mg 8,50 13,25 8,41 13,23 0,09 0,02
PBAC 2023
TZP 15 mg vs SEM 1 mg 8,53 13,26 8,41 13,23 0,11 0,03
TZP 10 mg vs SEM 1 mg 11,21 13,19 11,12 13,12 0,09 0,07
Hu 2024
TZP 15 mg vs SEM 1 mg 11,27 13,28 11,12 13,12 0,14 0,16
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Podsumowanie i1 wnioski

WYNIKI W ZAKRESIE EFEKTOW ZDROWOTNYCH

Ponizej zestawiono wyniki analizy podstawowej w zakresie efektéw zdrowotnych.

Tabela 104.
Podsumowanie wynikow zdrowotnych
TZP Komparator
Poréwnanie A QALY ALY
QALY LY QALY LY

TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

TZP 15 mg vs SEM 1 mg

TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg

TZP 10 mg vs DUL 3 mg

TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg

WYNIKI EKONOMICZNE

Ponizej zestawiono wyniki analizy podstawowej w zakresie kosztow z perspektywy NFZ.

Tabela 105.
Podsumowanie wynikow ekonomicznych — perspektywa NFZ

Koszty komparatora

Poréwnanie Koszty TZP [zl] 2 A Koszty [zH] ICUR [zH/QALY]
TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg ] ] ] 165 131
TZP 10 mg vs SEM 1 mg [ ] [ ] [ ] 183 076
TZP 15 mg vs SEM 1 mg [ [ [ 164 538
TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg [ ] [ ] [ ] 139 248
TZP 10 mg vs DUL 3 mg ] ] ] 130 013
TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg [ ] [ ] [ ] 151 504

Ponizej zestawiono wyniki analizy podstawowej w zakresie kosztéw z perspektywy NFZ + pacjent.

Tabela 106.
Podsumowanie wynikow ekonomicznych — perspektywa NFZ + pacjent

Koszty komparatora

Poréwnanie Koszty TZP [zH] 2

A Koszty [z4] ICUR [zH/QALY]

TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg

159 192
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Koszty komparatora

Porownanie Koszty TZP [zi] [zH A Koszty [z1] ICUR [zl/QALY]
TZP 10 mg vs SEM 1 mg [ [ [ 270 546
TZP 15 mg vs SEM 1 mg [ ] [ ] [ ] 333234
TZP 5mg vs DUL 1,5 mg ] ] ] 135 380
TZP 10 mg vs DUL 3 mg [ [ [ 192 787
TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg [ ] [ ] [ ] 307 441

WNIOSKI

W zakresie kosztowej efektywnosci, wyniki analizy wskazujg, ze:

s 7 perspektywy NFZ:

o TZP 5 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 0,5 mg i wzgledem DUL 1,5 mg,

o TZP 10 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 1 mg i wzgledem DUL 3 mg,

o TZP 15 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzglede

» 7 perspektywy NFZ + pacjent:

QrRA
oIVl

-—

mg i wi

o TZP 5 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 0,5 mg i wzgledem DUL 1,5 mg,

o TZP 10 mg jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem DUL 3 mg,

o TZP 10 mg nie jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 1 mg,

o TZP 15 mg nie jest terapig kosztowo-efektywng wzgledem SEM 1 mg i wzgledem

DUL 4,5 mg.
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8. Ograniczenia

W analizie wykorzystano model PRIME T2D. Wszystkie ograniczenia tego modelu sg réwniez

ograniczeniami niniejszego opracowania.

Efektywnos¢ interwencji uwzglednionych w analizie okreSlono na podstawie wynikéw badan
wigczonych do analizy klinicznej. Ograniczenia przeprowadzonej analizy klinicznej wptywajg na

ograniczenia niniejszej analizy.

Charakterystyka populacji zostata okreslona w oparciu o badanie SURPASS-4, ktére zostato
przeprowadzone w populacji najbardziej zblizonej do populaciji docelowej. Charakterystyki te moga
sie rézni¢ od polskiej populacji pacjentow. W ramach analizy wrazliwosci testowano alternatywny
zestaw charakterystyk uwzgledniajacy polski dane dla niektérych parametréw. Nalezy mie¢ jednak

na uwadze, ze polskie dane dotycza ogoélnej populaciji z T2DM.

W analizie przyjeto upraszczajace podejscie polegajgce na uwzglednieniu tylko jednego etapu
intensyfikacji leczenia w przypadku braku kontroli glikemii, tj. zastosowania insuliny bazalnej po
zaprzestaniu leczenia agonistami GLP-1.W praktyce, w przypadku braku kontroli glikemii nastepuje
dalsza intensyfikacja leczenia, w tym zastosowanie intensywnej insulinoterapii (insulina bazalna +
bolus). Niemniej jednak komplikowanie analizy kolejnymi etapami intensyfikacji miatoby niewielki

wptyw na efektywnos$¢ kosztowg, poniewaz zatozenia dotyczytyby obu ramionach leczenia.

Uzytecznosci standw zdrowia (T2DM i jej powiklan) zaczerpnieto z réznych zrodet, co byto
podyktowane dostepnoscig danych. Oznacza to, ze na relacje miedzy spadkami uzytecznosci dla
poszczegoinych powiktan mogag mie¢ wptyw réznice w populacjach wigczonych do poszczegoélnych
badan. Niemniej jednak, taka sytuacja wystepuje standardowo w analizach ekonomicznych dla
cukrzycy. Wplyw przyjetych zatozen dotyczgcych uzytecznosci testowano w ramach analizy
wrazliwosci.

Udziaty doustnych lekéw stosowanych w skojarzeniu z agonistami GLP-1 okre$lono na podstawie
kilku upraszczajacych zatozen i uwzgledniajgc kilka zrédet danych. W szczegolnosci uwzgledniono
wyniki badania SURPASS-4, w ktdrym dobér lekow doustnych mogt odbiegaé od polskiej praktyki.
Ponadto wykorzystano dane NFZ o liczbie zrefundowanych jednostek, ktére odnoszg sie tgcznie
do wszystkich wskazan, w ktorych finansowane sa te leki — sg to szersze wskazania niz populacja

docelowa obejmujgce zaréwno szersze wskazanie w ramach T2DM jak i, w przypadku czesci
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inhibitorébw SGLT-2, inne wskazania, jak nadci$nienie i przewlekta niewydolno$é nerek. Brak jest
jednak bardziej wiarygodnych danych pozwalajgcych na okreslenie tych udziatdw, a przyjete
zatozenia majg niewielki wptyw na wyniki analizy, jako ze przyjeto, ze udzialy sa jednakowe

niezaleznie od stosowanego agonisty GLP-1.

Koszty powiktann okreSlono w pierwszej kolejnosci na podstawie opublikowanych badan
kosztowych. Sg to publikacje sprzed kilku lat, zatem obecnie koszty tych powiktar sg najpewniej
wyzsze, co zostalo odzwierciedlone przez zastosowanie wskaznika CPl. Pomimo tego
ograniczenia, dane z tych publikacji stanowig najbardziej wiarygodne dostepne Zrédio i stanowig

kompleksowe oszacowanie kosztu powikfan.

W przypadku czesci powiktan koszty oszacowano de novo (ze wzgledu na brak danych w
odnalezionych publikacjach). W konsekwencji, oszacowania te oparto na zalozeniach wlasnych,
ktére mogag odbiegaé od metodyki szacowania kosztow innych powiklan zaczerpnietych z publikacji

kosztowych.

Oszacowanie kosztow w odnalezionych publikacjach dotyczyto jednej perspektywy. W celu
uwzglednienia kosztdw z perspektywy alternatywnej zastosowano uproszczone podejscie
procentowego przeliczenia kosztu w oparciu o dane z innych analiz ekonomicznych ocenianych
przez AOTMIT. Dane te pochodzg z analizy sprzed 10 lat, zatem obecnie proporcje kosztow

miedzy perspektywami mogg by¢ inne.
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Dyskusja

Celem analizy ekonomicznej byta ocena optacalnosci TZP w poréwnaniu do zdefiniowanych
komparatoréw u pacjentow z populacji docelowej. Definicja populacji docelowej byta zgodna z
obecnym wskazaniem refundacyjnym dla innych refundowanych agonistow GLP-1 (SEM i DUL).
Poréwnanie przeprowadzono dla par odpowiadajgcych sobie dawek w odniesieniu do algorytmu

intensyfikacji dawkowania.

Modelowanie przeprowadzono z wykorzystaniem modelu PRIME T2D umozliwiajgcego symulowanie
przebiegu T2DM u pacjentéw oraz typowych powiktan tej choroby. Ryzyko wystepowania powiktan
jest Scisle powigzane z parametrami Kklinicznymi, ktorych poziomy sg zwigzane ze stosowang
interwencjg, w szczegodlnosci ryzyko wystapienia powiktan cukrzycy zalezy od poziomu HbA1c, masy

ciata (BMI) oraz cisnienia krwi oraz parametrow lipidowych. || EGcNEGEENEEEEEEEEEEE

W analizie przyjeto, ze leczenie z zastosowaniem agonistow GLP-1 trwa do osiggniecia poziomu
HbA1c > 7,5%. Pomimo, Ze zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego celem
o0golnym leczenia jest HbA1c < 7%, to istniejg grupy pacjentéow, u ktérych celem jest HbA1c < 8,0-
8,5%, zatem przyjecie poziomu 7,5% mozna uzna¢ za zgodne z zaleceniami. Po osiggnieciu tego
poziomu przyjeto, ze pacjent przerywa dotychczasowe leczenie i rozpoczyna insulinoterapie z
zastosowaniem insuliny bazalnej. Uwzgledniono wylgcznie jeden etap intensyfikacji leczenia, pomimo
ze w praktyce mozliwa jest dalsza intensyfikacja, np. do schematu insulina bazalna + bolus. Przyjete

uproszczenie nie powinno istotnie wptywaé na wyniki.

Przyjete wartosci uzyteczno$ci standéw zdrowia okre$lono w oparciu o przeprowadzony na potrzeby
globalnego modelu przeglad systematyczny. Podobnie jak w szeregu innych analiz ekonomicznych
dla cukrzycy, konieczne byto wykorzystanie wielu Zrédet danych. Ponadto nie odnaleziono danych dla
populacji Polski. Dodatkowo uwzgledniono spadki uzytecznosci zwigzane ze wzrostem masy ciata /
MI.

o8}
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W analizie uwzgledniono koszty leczenia, w tym w szczegdlnosci koszty agonistdéw GLP-1 i koszty
lekdéw doustnych. Przyjeto przy tym, ze cze$é pacjentéw z populacji docelowej stosuje leki bezptatnie
w ramach programu leki 65+. Odsetki pacjentow w poszczegdlnych grupach wiekowych wyznaczono
na podstawie danych NFZ. Zestawienie sredniej wartosci refundacji z odptatnosciami pacjentow w
grupach wiekowych pozwala na precyzyjne okreslenie odsetka opakowan zrefundowanych wsrod

pacjentow 65+ dla kazdego produktu.

Wyniki analizy wskazujg, ze terapia TZP jest kosztowo-efektywna z perspektywy NFZ niezaleznie od
dawki i w poréwnaniu zaréwno do SEM, jak i DUL. W przypadku perspektywy NFZ + pacjent, terapia z
zastosowaniem TZP w dawce 5 mg jest kosztowo-efektywna, terapia TZP 10 mg jest kosztowo-

efektywna wytgcznie w porownaniu z DUL 3 mg, a terapia TZP 15 mg nie jest kosztowo-efektywna

wzgledem SEM i DUL. |
|
|
|
-
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perspektywa NFZ + PACIENT ... e e e e e e e e e e nnnn 100
Krzywa opfacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z SEM 0,5 mg — perspektywa
N Z DA Nt e 101
Plaszczyzna opfacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z SEM 1 mg -
perspektywa NFZ + PACIENT ... e e e e e e e e e e nnnn 101
Krzywa opfacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z SEM 1 mg — perspektywa
N Z DA Nt e 102
Plaszczyzna opfacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z SEM 1 mg -
perspektywa NFZ + PACIENT ... e e e e e e e e e e nnnn 102
Krzywa opfacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z SEM 1 mg — perspektywa
A o T Lo = o | 103
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z DUL 1,5 mg —
perspektywa NFZ + pacient ... 103
Krzywa optacalno$ci dla QALY dla poréwnania TZP 5 mg z DUL 1,5 mg — perspektywa
N Z o PaC et . e 104
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z DUL 3 mg -
perspektywa NFZ + pacient ... 104
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 10 mg z DUL 3 mg — perspektywa
N Z o PaC et . e 105
Ptaszczyzna optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z DUL 4,5 mg —
perspektywa NFZ + pacient ... 105
Krzywa optacalnosci dla QALY dla poréwnania TZP 15 mg z DUL 4,5 mg — perspektywa
N Z o PaC et . e 106
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SPIS RYSUNKOW

Rysunek 1.
Rysunek 2.
Rysunek 3.
Rysunek 4.

Rysunek 5.
Rysunek 6.
Rysunek 7.
Rysunek 8.
Rysunek 9.

Schemat dziatania modelu PRIME T2D ... e 16
Modelowanie dtugoterminowej progresji HbA1c — przyktad TZP 10 mgvs SEM1mg....................... 34
Modelowanie diugoterminowe BMI — przyktad TZP 10 mgvs SEM 1 mg ... 35
Modelowanie diugoterminowej progresji skurczowego cisnienia krwi — przyktad TZP 10 mg

VS SEM T MO e 36
Modelowanie dtugoterminowe eGFR — przykiad TZP 10 mgvs SEM 1mg ..., 37
Modelowanie diugoterminowe cholesterolu HDL — przyktad TZP 10mgvs SEM1mg ..................... 38
Modelowanie dtugoterminowe cholesterolu LDL — przykfad TZP 10 mgvs SEM 1 mg...................... 38
Schemat selekcji analiz ekonomicznych odnalezionych w ramach przeszukania............................ 143
Schemat selekcji badan dotyczacych uzytecznosci standw zdrowia...............ooooooo 147
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Tabela 107.

12. Zgodnos¢ z minimalnymi wymaganiami

Wskazanie spelnienia minimalnych wymagan dla analizy ekonomicznej okreslonych w rozporzadzeniu Ministra

Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 roku

Wymaganie

Rozdziat / Strona / Tabela

§2.

Informacje zawarte w analizach musza by¢ aktualne na dzien ztozenia wniosku, co
najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych.

Dane w zakresie skutecznosci,
bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i
sposobu finansowania ocenianych
technologii sg aktualne na dzien zlozenia

whiosku.

§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera:
1. analize podstawowg Rozdz. 4
2. analize wrazliwosci Rozdz. 5

3. przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych (...)

Aneks A.1.1, A2

§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera:

1. zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych wynikajgcych
z zastosowania wnioskowanej technologii oraz porownywanych technologii
opcjonalnych (...)

Rozdz. 4

2. oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o
jakosé, wynikajgcego z zastagpienia technologii opcjonalnych, w tym
refundowanych technologii opcjonalnych, wnioskowang technologia

Rozdz. 4

3. oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia, wynikajacego
z zastapienia technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii
opcjonalnych, wnioskowang technologia — w przypadku braku mozliwosci
wyznaczenia kosztu, o ktérym mowa w pkt 2;

Rozdz. 4

4. oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktérej koszt, o
ktérym mowa w pkt 2, a w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia tego
kosztu — koszt, o ktorym mowa w pkt 3, jest rowny wysokosci progu, o ktérym
mowa w art. 12 pkt 13 ustawy;

Rozdz. 4

5. zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowar

(--)

Rozdz. 3

6. wyszczegblnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowarn (...)

Rozdz. 2, 3

7. dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtdrzenie wszystkich kalkulacji i
oszacowan (...)

Model PRIME T2D
dostepny online na zadanie

§5.3

W przypadku braku réznic w wynikach zdrowotnych pomiedzy technologig
wnioskowang a technologia opcjonalng, dopuszcza sie przedstawienie

oszacowania réznicy pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej Nie dotyczy
a kosztem stosowania technologii opcjonalnegj (...)
§54
Dopuszcza sie przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii
wnioskowanej, przy ktérym réznica, o ktérej mowa w ust. 3, jest réwna zero, Nie dotyczy

zamiast przedstawienia oszacowania, o ktérym mowa w ust. 2 pkt 4.
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Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela
§55
Jezeli  wnioskowane  warunki 1. z uwzglednieniem proponowanego Nie dotvez
objecia  refundacia  obejmuja instrumentu dzielenia ryzyka ey
instrumenty dzielenia ryzyka (...)
oszacowania i kalkulacie (...) 2 b lednieni
powinny by¢ przedstawione < e? uwzgt¢ S'e.nl'a proponswanego Rozdz. 4
w nastepujacych wariantach: Instrumentu dzielenia ryzyka
§56
1. oszacowanie ilorazu kosztu stosowania
wnioskowanej technologii i wynikow
zdrowotnych uzyskanych u pacjentéw
stosu_jqcych yvnlo:-‘._kowanq t_echnologle, Nie dotyczy
wyrazonych jako liczba lat zycia
skorygowanych o jakos¢, a w przypadku
braku mozliwosci wyznaczenia tej liczby —
Jezeli zachodzg okolicznosci, Jako liczba lat zycia
o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 2 el kosztu st .
ustawy, analiza ekonomiczna . ?szha colwa_r_ueu_)raz? oszi s_kqsowanla
Zawiera: echnologii opcjonalnej i wynikow Nie dotyczy
zdrowotnych uzyskanych u pacjentéw
stosujacych technologie opcjonalna (...)
3. kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowane;j
technologii, przy ktérej wspotczynnik, o
ktérym mowa w pkt 1, nie jest wyzszy od Nie dotyczy
zadnego ze wspotczynnikdw, o ktérych
mowa w pkt 2.
§5.7
Jezeli horyzont wiasciwy dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii
wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (...) powinny zosta¢ przeprowadzone .
o . : g o e o Rozdziat 2.9
z uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dia kosztow i 3,5%
dla wynikow zdrowotnych.
§5.8
Jezeli wartosci (...) obejmujg oszacowania uzytecznosci standéw zdrowia, analiza
ekonomiczna musi zawiera¢ przeglad systematyczny badan pierwotnych Aneks A.1.2
i wtérnych uzytecznosci stanow zdrowia (...).
§ 5.9 Analiza wrazliwosci zawiera:
1. okreslenie zakresow zmiennosci wartosci wykorzystanych do uzyskania
oszacowan
2. uzasadnienie zakresow zmiennosci Rozdziat 5

3. oszacowania (...) uzyskane przy zatozeniu wartosci stanowigcych granice
zakresdw zmiennosci (...) zamiast wartosci uzytych w analizie podstawowej

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwoch wariantach:

1. z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
$rodkéw publicznych

2. z perspektywy wspolnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkéw publicznych i $wiadczeniobiorcy

Rozdziat 2.5, 4

§ 5.1
Oszacowania, o ktérych mowa w ust. 2 pkt 1-4, dokonywane sg w horyzoncie .
. . . ; Rozdziat 2.6
czasowym wiasciwym dla analizy ekonomiczne;j.
§5.12
Do przegladéw, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje sie przepisy § 4 ust. Aneks A1

3pkt3i4.
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Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela

§ 8. Analizy, o ktorych mowa w §1, musza zawierac:

1. dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem
stopnia szczegoétowosci umozliwiajacego jednoznaczng identyfikacje kazdej z
wykorzystanych publikacji;

Rozdziat 10
2. wskazanie innych zrédet informaciji zawartych w analizach, w szczegolnosci

aktéw prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,

analiz, ekspertyz i opinii.
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Aneks A.

A.1. Strategie wyszukiwania

A.1.1. Analizy ekonomiczne

W celu odnalezienia opublikowanych analiz ekonomicznych dotyczacych badanego problemu
zdrowotnego z wynikami niniejszej analizy dokonano przeszukania baz informacji medycznych oraz
stron internetowych nastepujgcych agenciji HTA:

» MEDLINE wyszukiwanie systematyczne przeprowadzone poprzez PubMed [82],

+ Cochrane [83],

o AOTMIT [84],

+ NICE (National Institute for Health and Clinical Excellence) [85],

* |ISPOR (International Society for Pharmacoeconomics and Outcomes Research) [86],

s PBAC (Pharmaceutical Benefits Advisory Committee) [87].

Szczegotowe kryteria wigczenia | wykluczenia analiz ekonomicznych zaprezentowano w tabeli ponizej
(Tabela 108).

Tabela 108.
Kryteria wlaczenia i wykluczenia analiz ekonomicznych dotyczacych badanej interwencji
Kryteria wiaczenia Kryteria wykluczenia
¢ Analizy ekonomiczne; ¢ Inny typ publikacji (nie analiza ekonomiczna);
¢ Interwencja — tirzepatyd; * Interwencja inna niz tirzepatyd;
¢ Populacja dorostych pacjentéow z T2DM,; * Brak danych dotyczacych efektow zdrowotnych;
* Raportowane wielkosci efektéw zdrowotnych — QALY, LY. * Wytacznie dane dotyczace kosztéw leczenia.

Opis zaimplementowanych strategii oraz wyniki wyszukiwania w poszczegdlnych bazach
zaprezentowano w ponizszych tabelach.

gfrl;‘z;z:aoev.yszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego w bazie PubMed

Lp. Stowa kluczowe w"y'ﬁﬁ?:w
#1 tirzepatide 701
#2 "tirzepatide” [Supplementary Concept] 248
#3 "LY3298176" 17
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Lp. Stowa kluczowe Llc.zb_a
wynikéw
#4 Mounjaro 30
#5 #1 OR#2 OR#3 OR #4 711
economic* OR economical OR economics OR economic OR cost-benefit OR "cost benefit" OR cost-
consequences OR "cost consequences” OR cost-minimisation OR "cost minimisation™ OR cost-minimization
#6 OR "cost minimization" OR cost-effectiveness OR "cost effectiveness” OR cost-utility OR "cost utility” OR 1 968 069
“decision tree” OR "Markov model" OR “DES” OR "discrete event simulation” OR "discrete-event simulation”
OR "economic review" OR "cost analysis" OR "costs analysis" OR "pharmacoeconomic evaluation" OR
"pharmacoeconomic model" OR "pharmacoeconomic models"
#7 #5 AND #6 40
Data przeszukania: 10 grudnia 2024 r.
Tabela 110.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego w bazie Cochrane
Lp. Stowa kluczowe Llc.zb_a
wynikéw
#1 tirzepatide 401
#2 "LY3298176" 59
#3 Mounjaro 4
#4 #1 OR #2 OR #3 407
economic* OR economical OR economics OR economic OR cost-benefit OR "cost benefit" OR cost-
consequences OR "cost consequences” OR cost-minimisation OR "cost minimisation™ OR cost-minimization
#5 OR "cost minimization" OR cost-effectiveness OR "cost effectiveness” OR cost-utility OR "cost utility” OR 80 275
“decision tree” OR "Markov model" OR “DES” OR "discrete event simulation” OR "discrete-event simulation”
OR "economic review" OR "cost analysis" OR "costs analysis" OR "pharmacoeconomic evaluation" OR
"pharmacoeconomic model" OR "pharmacoeconomic models"
#6 #4 AND #5 13
Data przeszukania: 10 grudnia 2024 r.
Tabela 111.

Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego w pozostatych
bazach informacji medycznej oraz na stronach agencji HTA

Liczba wynikow

Baza danych Stowo klucz
odnalezionych wiaczonych do analizy

Mounjaro 0 0
AOTMIT Tirzepatide 0 0
Tirzepatyd 0 0
Mounjaro 7 1

NICE
Tirzepatide 11 1
Mounjaro 5 0

ISPOR
Tirzepatide 34 1
Mounjaro 3 1

PBAC
Tirzepatide 3 1
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Liczba wynikow

Baza danych Stowo klucz
odnalezionych wiaczonych do analizy
Tirzepatyd 0 0
Lacznie (niepowtarzajace sie) 48 3

Data przeszukania: 10 grudnia 2024 r.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono 101 pozycji, z czego 40 pozycji odnaleziono
w bazie PubMed, 13 pozycji w bazie Cochrane oraz 48 pozycji w pozostatych bazach informac;i
medycznej oraz na stronach agencji HTA. Sposrad 40 publikacji odnalezionych w bazie PubMed do
analizy petnych testow zakwalifilkowano 7 pozycji, z czego do analizy wigczono 3 publikacje (Mody
2024 [88] oraz Valentine 2023 [79], Hu 2024 [80]). Sposrdd 61 publikacji odnalezionych w pozostatych
bazach danych (w tym Cochrane) do analizy wigczono 3 pozycje (NICE 2023 [78], Tang 2024 [89],
oraz PBAC 2023 [81]). Ponadto odnaleziono jedng publikacje z referencji — Nikitin 2022 [90]. Proces
selekcji badan na poszczegolnych etapach przeprowadzonego przegladu przedstawiono na
schemacie ponizej (Rysunek 8).

Rysunek 8.
Schemat selekcji analiz ekonomicznych odnalezionych w ramach przeszukania

101 pozycji
odnalezionych w wyniku przeszukania
bazy informacji medycznej, w tym:
* PubMed: 40,
e Cochrane: 13,
* Pozostate bazy i strony agencji HTA: 48

90 pozycji
odrzucono na poziomie analizy tytutow i abstraktow

A 4

y

11 pozycji
zakwalifikowano do dalszej analizy na
podstawie peinych tekstéw

1 pozycje
doszukano z referencji i niesystematycznie

A

5 pozyciji
odrzucono na poziomie lektury petnych tekstéw

h 4

7 publikacji
wigczono do analizy
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A.1.2. Uzytecznosci

W analizie wykorzystano przeglad systematyczny uzytecznosci przeprowadzony na potrzeby

globalnego modelu [91].

Tabela 112.
Strategia wyszukiwania badan dotyczacych jakosci zycia pacjentow z T2DM i jej powiklaniami w bazie PubMed

I —
| .
—
T
*
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Tabela 113.
Strategia wyszukiwania badan dotyczacych jakosci zycia pacjentow z T2DM i jej powiklaniami w bazie Embase

L
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Tabela 114.
Strategia wyszukiwania badan dotyczacych jakosci zycia pacjentow z T2DM i jej powiklaniami w bazie Cochrane

n
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Rysunek 9.
Schemat selekcji badan dotyczacych uzytecznosci stanow zdrowia

i
A N
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A.2. Odnalezione analizy ekonomiczne

Tabela 115.
Odnalezione analizy ekonomiczne dotyczace rozwazanego problemu zdrowotnego
Sposob MR Panstwo, Stopa
Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, ry Perspektywa Wyniki P
A czasowy " dyskontowa
typ analizy analizy
TZP 10 mg vs SEM 2,0 mg Patient-level Stany AQALY = 0,085
Mody 2024 S simulation Zjednoczone, o
88] Pacjenci z T2DM (model PRIME 50 lat platnika 3%
TZP15mgvs SEM20mg  12D), CUA publicznego AQALY = 0,121
- AQALY:
Building, 20 lat: 0,40
Pacjenci z T2DM z TZP 10 mg vs placebo Relating, 30 Iat: 0’52’
otytoscig stosujgcy Assessing, and Stany 20 Iat: 0’57’
Tang 2024 diete oraz ¢wiczenia Validating 20 lat/ 30 Zjednoczone, T bd
[89] fizyczne lub leki Outcomes lat/ 40 lat ptatnika AQALY: h
stosowane (BRAVO) of publicznego 20 lat: 0 4;6
w leczeniu cukrzycy TZP 15 mg vs placebo Diabetes 30 Iat: 0’90’
Model, CUA 40 lat: 0,65,
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 5 mg vs DUL 1,5 mg ALY =0,047 ALY =0,059
AQALY =0,119 AQALY =0,1
Pacienci z T2DM Patient-level CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
jenct : TZP 5 mg vs DUL 3 mg simulation ) ALY =0,031 ALY = 0,046
kwalifikujgcy sie w Wielka _ _
A h (model PRIME . AQALY = 0,084 AQALY =0,079
NICE 2023 Wielkiej Brytanii do Brytania, o
[78] leczenia T2D oraz 50 lat ptatnika 3.5%
2 zastosowaniem CORE ublicznedo CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
oLt TZP 5 mg vs DUL 4,5 mg Diabetes P 9 ALY = 0,038 ALY = 0,03
Model), CUA AQALY = 0,084 AQALY =0,058
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 5 mg vs SEM 0,5 mg ALY =0,045 ALY =0,047
AQALY =0,105 AQALY = 0,081
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Sposob Horvzont Panstwo, Stopa
Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, czz?s,o Perspektywa Wyniki d skor?towa
typ analizy wy analizy y
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 5 mg vs SEM 1 mg ALY =0,02 ALY =0,026
AQALY = 0,053 AQALY = 0,042
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 5mg vs SEM 7,0 mg ALY = 0,056 ALY =0,073
(doustnie) AQALY = 0,115 AQALY = 0,12
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 5 mg vs SEM 14,0 mg ALY = 0,024 ALY = 0,048
(doustnie) AQALY = 0,71 AQALY = 0,073
TZP 5 mg vs Liraglutyd 1,2 COREAEYIa:e()te()SSIA\I-AOdeI: PR"XI’_EYTE% l(\)/ls)del:
mg AQALY = 0,127 AQALY = 0,134
TZP 5 mg vs Liraglutyd 1,8 COREAR(aE%%T;AOdeI: PRIXALE('I':Z(I?CI)\ggdeI:
mg AQALY = 0,119 AQALY = 0,115
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs DUL 1,5 mg ALY = 0,062 ALY = 0,092
AQALY =0,162 AQALY =0,153
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs DUL 3 mg ALY = 0,046 ALY =0,079
AQALY =0,127 AQALY =0,132
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs DUL 4,5 mg ALY = 0,053 ALY = 0,063
AQALY =0,126 AQALY =0,111
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs SEM 0,5 mg ALY =0,6 ALY =0,08
AQALY = 0,147 AQALY =0,134
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs SEM 1 mg ALY = 0,035 ALY = 0,059
AQALY = 0,096 AQALY = 0,095
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs SEM 7,0 mg ALY = 0,071 ALY = 0,106
(doustnie) AQALY = 0,158 AQALY = 0,173
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Sposob Horvzont Panstwo, Stopa
Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, czz?s,o Perspektywa Wyniki d skor?towa
typ analizy wy analizy y
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs SEM 14,0 ALY = 0,039 ALY = 0,081
mg (doustnie) AQALY = 0,113 AQALY = 0,126
) CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs Liraglutyd ALY = 0.069 ALY = 0.123
1,2mg AQALY = 0,17 AQALY = 0,187
. CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 10 mg vs Liraglutyd ALY = 0.062 ALY = 0.101
1.8 mg AQALY = 0,161 AQALY = 0,168
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs DUL 1,5 mg ALY = 0,076 ALY =0,113
AQALY =0,194 AQALY =0,192
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs DUL 3 mg ALY = 0,06 ALY =0,1
AQALY =0,159 AQALY =0,171
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs DUL 4,5 mg ALY = 0,068 ALY = 0,084
AQALY =0,158 AQALY =0,15
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs SEM 0,5 mg ALY =0,075 ALY =0,101
AQALY =0,179 AQALY =0,174
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs SEM 1 mg ALY =0,049 ALY =0,08
AQALY =0,128 AQALY =0,135
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs SEM 7,0 mg ALY = 0,086 ALY = 0,127
(doustnie) AQALY = 0,19 AQALY = 0,212
CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs SEM 14,0 ALY =0,054 ALY =0,102
mg (doustnie) AQALY = 0,145 AQALY = 0,166
. CORE Diabetes Model: PRIME T2D Model:
TZP 15 mg vs Liraglutyd ALY = 0.084 ALY = 0.144
1.2mg AQALY = 0,202 AQALY = 0,227
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Panstwo,
Perspektywa
analizy

Sposob
modelowania,
typ analizy

Stopa
dyskontowa

Horyzont

Wyniki
czasowy

Autor, rok Populacja Interwencje

PRIME T2D Model:
ALY =0,122
AQALY =0,208

. CORE Diabetes Model:
TZP 15 mg vs Liraglutyd ALY = 0,076

1.8 mg AQALY = 0,193

Valentine
2023 [79]

Populacja pacjentow
z T2DM zgodna z
populacjg pacjentow
z badania
SURPASS-2

TZP 5 mg vs SEM 1 mg

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

TZP 15 mg vs SEM 1 mg

Patient-level
simulation
(model PRIME
T2D)

TZP:

LY = 15,10
QALY =10,21
SEM:

LY = 15,06
QALY =10,15
Woyniki inkrementalne:
ALY =0,04
AQALY =0,06

Stany
Zjednoczone,
ptatnika
publicznego

50 lat

TZP:
LY =15,10
QALY =10,26
SEM:
LY = 15,06 3%
QALY =10,15
Wyniki inkrementalne:
ALY = 0,04
AQALY =0,11

TZP:

LY = 15,11
QALY =10,28
SEM:

LY = 15,06
QALY =10,15
Woyniki inkrementalne:
ALY =0,05
AQALY =0,13

PBAC 2023
[81]

Populacja pacjentow
z T2DM zgodna z
populacjg pacjentow
z badania
SURPASS-2

TZP 5 mg vs SEM 1 mg

Patient-level
simulation

50 lat Australia

TZP
QALY =8.45
LY =13.24
SEM
QALY = 8.41 5%
LY =13.23
Wyniki inkrementalne:
AQALY = 0,04
ALY =0,01
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Autor, rok

Populacja

Interwencje

Sposob
modelowania,
typ analizy

Panstwo,
Perspektywa Wyniki
analizy

Horyzont
czasowy

Stopa
dyskontowa

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

TZP 15 mg vs SEM 1 mg

TZP
QALY =8.50
LY =13.25
SEM
QALY = 8.41
LY =13.23

Wyniki inkrementalne:

AQALY =0,09
ALY =0,02

TZP
QALY =8.53
LY =13.26
SEM
QALY = 8.41
LY =13.23

Woyniki inkrementalne:

AQALY =0,11
ALY =0,03

Hu 2024 [80]

Populacja pacjentow
z T2DM zgodna z
populacjg pacjentow
z badania
SURPASS-2

TZP 5 mg vs SEM 1 mg

TZP 10 mg vs SEM 1 mg

Patient-level
simulation
(UKPDS OM2),
CUA

TZP
QALY = 11,17
LY =13,17
SEM
QALY = 11,12
LY =13,12

Wyniki inkrementalne:

. . AQALY =0,05
40 lat Chiny, pfatnika

publicznego TZP

QALY =11,21
LY= 13,19
SEM
QALY = 11,12
LY = 13,12

Woyniki inkrementalne:

AQALY =0,09

5%
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Analiza ekonomiczna. Tirzepatyd (Mounjaro) w leczeniu dorostych pacjentéw z cukrzycg typu 2

Sposob Horvzont Panstwo, Stopa
Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, v Perspektywa Wyniki P
. czasowy . dyskontowa
typ analizy analizy
TZP
QALY = 11,27
LY = 13,28
TZP 15 mg vs SEM 1 mg QALY 211 12
LY = 13,12
Wyniki inkrementalne:
AQALY =0,14
TZP
QALY =4,90
LY =9,36
SEM
QALY =4,85
LY =9,53
Patient-level Empagliflozyna
Populacja pacjentow simulation na QALY =4,60
z T2DM na TZP bazie modelu LY =9,17
s podstawie kohorty UKPDS . Terapia standardowa
Nikitin 2022 387 pacjentow z USA o Outcomes ~ Dozywotni o Platnika QALY = 4,13 3%
[90] z bada Tormh Sanderdows Model 2 publicznego LY = 8,34
przeprowadzonych w (UKPDS- TZP vs SEM
latach 2013-2018 OM2)oraz AQALY =0,05
modelu T2DM ALY =-0,17
TZP vs Empagliflozyna
AQALY =0,30
ALY =0,19
TZP vs Terapia standardowa
AQALY =0,76
ALY =1,02
b.d. — brak danych
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