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Wykaz skrétow

WYKAZ SKROTOW METODYCZNYCH

AEs
AOTMIT
ASR
ChPL
DALY
NFZ
SAEs

ul

WHO

zdarzenie niepozadane

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
wspotczynnik standaryzowany wiekiem
Charakterystyka produktu leczniczego

lata Zycia skorygowane niesprawnoscig

Narodowy Fundusz Zdrowia

powazne zdarzenia niepozadane

przedzial niepewnosci

Swiatowa Organizacja Zdrowia

WYKAZ SKROTOW DZIEDZINOWYCH

AACE

ADA

ADS

ASR
AWMSG
AVSCD
BMI

CDA
CDA-AMC

CKD/PChN
cVvD
DAPA
DBP
DPP-4i
eGFR

ESC

G-BA

GIP

GLP-1RA
HAS
HbAlc
HDL

HF
HFmrEF

HFpEF

IDF
IFG
IGT
IQWIG

MACE
MASH

MASLD

MET

wspotczynnik standaryzowany wiekiem
miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa

wskaznik masy ciata

przewlekta choroba nerek

choroba sercowo-naczyniowa
dapagliflozyna

ci$nienie krwi rozkurczowe

inhibitory dipeptydylopeptydazy 4
szacunkowy wskaznik filtracji klebuszkowej

glukozozalezny peptyd insulinotropowy

agonisci receptora glukagonopodobnego peptydu-1
hemoglobina glikowana

Lipoproteina o wysokiej gestosci

niewydolnos¢ serca

niewydolnos¢ serca z umiarkowanie obnizong frakcja
wyrzutowa

niewydolnos¢ serca z zachowang frakcjg wyrzutowa

Miedzynarodowa Federacja Diabetologiczna
nieprawidfowa glikemia na czczo

nieprawidfowa tolerancja glukozy

powazne niepozgdane zdarzenia sercowo-naczyniowe

metabolicznie uwarunkowane zapalenie watroby

metabolicznie uwarunkowana stluszczeniowa choroba
watroby
Metformina

FORMEDIS

HEALTH TECHNOLOGY ASSESEMENT

Adverse Events

Age- Standardised Rates

Disability-Adjusted Life Years
Serious Adverse Events
Uncertainty Interval

World Health Organization

American Association of Clinical
Endocrinology

American Diabetes Association
Australian Diabetes Society

age- standardised rates

All Wales Medicines Strategy Group
Atherosclerotic Cardiovascular Disease
Body Mass Index

Canadian Diabetes Association

Canada’s Drug Agency - L’Agence des
médicaments du Canada

Chronic Kidney Disease

Cardiovascular Disease

Diastolic Blood Pressure

Dipeptidyl Peptidase-4 Inhibitors
Estimated Glomerular Filtration Rate
European Society of Cardiology
Germainsasmer Bundesausschluss
Glucose-Dependent Insulinotropic
Polypeptide

Glucagon-Like Peptide-1 Receptor Agonists
Haute Autorite de Sante

High density lipoprotein

Heart Failure

Heart Failure With Mildly Reduced Ejection
Fraction

Heart Failure With Preserved Ejection
Fraction

International Diabetes Federation
Impaired Fasting Glucose
Impaired Glucose Tolerance

Institut fur Qualitdt und Wirtschaftlichkeit
im Gesundheitswesen

major adverse cardiovascular events
Metabolic Dysfunction-Associated
Steatohepatitis

Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic
Liver Disease
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NAFLD
NICE

NYHA
OGTT
PAD/PAOD

PBAC

PBS
PPAR-y

PTAC/PHARMAC

PTD
SBP

SGLT-2i
sMc

su
T2DM/DM2
TOD

TZD

WHO

niealkoholowa stfuszczeniowa choroba watroby

doustny test tolerancji glukozy

Choroba tetnic obwodowych/Obwodowa choroba
niedokrwienna koriczyn

receptor aktywowany przez proliferatory peroksysoméw typu
gamma

Polskie Towarzystwo Diabetologiczne

cisnienie krwi skurczowe

inhibitory kotransportera sodowo-glukozowego typu 2
pochodne sulfonylomocznika

cukrzyca typu 2

uszkodzenie narzadéw docelowych

tiazolidynediony

Swiatowa Organizacja Zdrowia

WYKAZ PRZYWOLANYCH AKTOW PRAWNYCH | DOKUMENTOW

Obwieszczenie
refundacyjne

Rozporzadzenie w sprawie
minimalnych wymagan

Ustawa o refundacji

Ustawa o swiadczeniach

Wytyczne HTA

wskazaniu (Dz.U. z 2023 r. poz. 2345 z pézn. zm.).

publicznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 1461).

: FORMEDIS

HEALTH TECHNOLOGY ASSESEMENT

Non-Alcoholic Fatty Liver Disease

National Institute for Helalth and Care
Excellence

New York Heart Association
Oral Glucose Tolerance Test

Peripheral Arterial Disease/Peripheral
Arterial Occlusive Disease

Pharmaceutical Benefits Advisory
Committee

Pharmaceutical Benefits Scheme

Peroxisome Proliferator-Activated Receptor
Gamma

Pharmacology and Therapeutics Advisory
Committee/Pharmaceutical Management
Agency

Systolic Blood Pressure

Sodium—Glucose Cotransporter 2 Inhibitors
Scottish Medicines Consortium
Sulfonylureas

Type 2 Diabetes Mellitus

Target Organ Damage

Thiazolidinediones

World Health Organization

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 marca 2026 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1
kwietnia 2026 r. (Dziennik Urzedowy Ministra Zdrowia z 2026 r. poz. 19).

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 24 paZzdziernika 2023 r. w sprawie minimalnych wymagan,
jakie musza spetniac analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie ceny zbytu
netto, o objecie refundacja i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartosci
klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyroboéw medycznych. (Dz.U. z 2025 r. poz. 907)

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw

+  Woytyczne oceny technologii medycznych, wersja 3.0. Agencja Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpier 2016

+  Wytyczne oceny technologii medycznych. Wyroby medyczne. Czes¢ I. Wyroby o
zastosowaniu profilaktycznym u terapeutycznym, wersja 1.0. Agencja Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, czerwiec 2021
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Streszczenie

Celem analizy problemu decyzyjnego jest zdefiniowaie elementéw schematu PICOS (populacja, interwencja,
komparator, oceniane efekty zdrowotne, metodyka badan), zaprezentowanie aktualnych wytycznych
postepowania, zalecenn polskich i miedzynarodowych stowarzyszenn dotyczgcych praktyki medycznej
oraz przedstawienie zakresu analizy klinicznej, ekonomicznej oraz wptywu na system ochrony zdrowia,
zwigzanych z oceng zasadnosci finansowania produktu leczniczego Diaflix Combo, bedgcego produktem
ztozonym z dwdch substancji czynnych (dapagliflozyna + metformina) w jednej tabletce. Wnioskowane jest
objecie Diaflix Combo w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi, tj. w leczeniu oséb dorostych z cukrzyca
typu 2 u jako leczenie uzupetniajace do diety i wysitku fizycznego:

+ u pacjentéw, u ktorych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania maksymalnej
tolerowanej dawki metforminy w monoterapii;

+ w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentéw, u ktérych nie
uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania metforminy w skojarzeniu z tymi produktami
leczniczymi;

+ u pacjentéw juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.

Z uwagi na obowigzujgce wskazania refundacyjne dla dapagliflozyny, ponizej wyodrebniono subpopulacje
chorych z cukrzycg typu 2 stanowigce populacje docelowg analizy obejmujgce zaréwno pacjentéw juz
kwalifikujacych sie do refundacji, jak i grupy obecnie nieobjete finansowaniem. W szczegdlnosci
zidentyfikowano subpopulacje odpowiadajgce zakresowi wskazan rejestracyjnych produktu Diaflix Combo,
ktére — pomimo zgodnosci z zapisami ChPL oraz aktualnymi wytycznymi klinicznymi — nie sg obecnie objete
refundacjg dapagliflozyny. Subpopulacje te odzwierciedlajg istniejgca luke refundacyjng, a ich uwzglednienie ma
na celu umozliwienie finansowania produktu Diaflix Combo w petnym zakresie wskazania rejestracyjnego:

Populacja obecnie refundowana (populacja obecnie objeta refundacja dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny w cukrzycy typu 2):

+ Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktdrzy nie osiggneli
pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu
z innymi produktami leczniczymi, z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym rozumianym jako:
e potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub
e uszkodzenie innych narzaddéw objawiajgce sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory
lub retinopatie, lub
e obecnos¢ 3 lub wiecej gtéwnych czynnikdw ryzyka sposréd wymienionych ponizej: wiek 255 lat
dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu, otytosc.
+ Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc >7%, stosujacy diete i ¢éwiczenia fizyczne: juz leczeni
dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych tabletek.

Populacja obecnie nierefundowana (rozszerzenie o populacje obecnie nieobjetg refundacjg przez
dapagliflozyne w cukrzycy typu 2):

+ Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktdrzy nie osiggneli
pozgdanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi, niezaleznie od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego, z wytgczeniem
pacjentéw z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym.

+ Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujgcy diete i éwiczenia fizyczne: ktdrzy nie osiggneli
pozgdanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi
produktamileczniczymi, z przewlektg chorobg nerek i eGFR 230 ml/min/1,73 m? do <90 ml/min/1,73 m?,
niezaleznie od albuminurii lub biatkomocz.
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W opracowaniu przedstawiono réwniez wyniki przeglgdu aktualnych zalecen klinicznych dotyczacych
analizowanego stanu zdrowotnego.

PROBLEM ZDROWOTNY

Cukrzyca typu 2 (T2DM, ang. type 2 diabetes mellitus) jest przewlektg, postepujacg chorobg metaboliczng
charakteryzujgca sie hiperglikemig wynikajgcg z insulinoopornosci tkanek obwodowych oraz stopniowo
narastajacej dysfunkcji komadrek B trzustki, odpowiedzialnych za wydzielanie insuliny.

W rozwoju cukrzycy typu 2 kluczowga role odgrywajg zaréwno czynniki genetyczne, jak i Srodowiskowe —
w szczegblnosci nadwaga i otytosé (zwtaszcza brzuszna), siedzacy tryb zycia oraz nieprawidtowe nawyki
zywieniowe. Proces chorobowy rozwija sie zwykle powoli, czesto bezobjawowo przez wiele lat, co sprzyja
pdznemu rozpoznaniu i zwieksza ryzyko powiktan.

W klasyfikacji ICD-10 cukrzyca typu 2 kodowana jest jako E11 — Cukrzyca insulinoniezalezna, w tym m.in.:

E11.0 —z $pigczka,

E11.2 — z chorobami nerek,

E11.3 —z powikfaniami okulistycznymi,
E11.4 — z powikfaniami neurologicznymi,
E11.6 — z innymi powiktaniami okreslonymi,
E11.9 — bez powiktan.

+ + + + + 4+

Z punktu widzenia klinicznego, cukrzyca typu 2 jest chorobg ogdlnoustrojowg, ktérej skutki wykraczajg poza
zaburzenia gospodarki weglowodanowej. Przewlekta hiperglikemia prowadzi do licznych powikfan
mikroangiopatycznych (retinopatia, nefropatia, neuropatia) oraz makroangiopatycznych (choroba
niedokrwienna serca, udar mdzgu, choroba tetnic obwodowych), bedacych gtdwng przyczyng zwiekszonej
Smiertelnosci w tej populacji.

Wedtug danych Miedzynarodowe] Federacji Diabetologicznej (IDF, 2025), na swiecie na cukrzyce choruje ok.
589 min osdb. Duza cze$¢ przypadkdw cukrzycy pozostaje nierozpoznana. Szacuje sie, ze 43% dorostych
pacjentéw nie posiada formalnej diagnozy, co przektada sie na okoto 252 miliony oséb nieswiadomych swojego
stanu zdrowia. Sytuacja ta ma powazne implikacje kliniczne, epidemiologiczne i ekonomiczne, prowadzac
do opdznien w leczeniu, zwiekszonego ryzyka powiktan oraz wyiszych kosztéw terapii i hospitalizacji.
Dane epidemiologiczne wskazujg jednak na dalszy wzrost liczby chorych w nadchodzacych dekadach, co wynika
gtéwnie ze starzenia sie populacji, urbanizacji, niezdrowego stylu zycia, a takze ograniczonego dostepu do opieki
zdrowotnej w wielu regionach swiata.

Cukrzyca pozostaje jednym z najpowazniejszych wyzwan zdrowia publicznego w Polsce, charakteryzujgcym sie
wyrazng tendencjg wzrostowg zaréwno pod wzgledem zapadalnos$ci, jak i chorobowosci. Zgodnie z danymi
Narodowego Funduszu Zdrowia w 2018 roku pacjenci z cukrzycg typu 2 stanowili 63,29% (1,68 min osdb)
wszystkich chorych na cukrzyce, natomiast wedtug szacunkéw eksperckich z 2024 roku ich odsetek siegat juz
okoto 90%. Na podstawie danych raportowanych przez NFZ odnotowano wzrost odsetka chorych na cukrzyce
typu 2 z 2,14 min (5,57% populacji ogdlnej) w roku 2019 do 2,55 min (6,75% populacji ogdlnej) w roku 2023.
Dorosli z cukrzycg typu 2 w roku 2023 stanowili 8,36% populacji ogdlnej dorostych Polakéw (wzrost z 6,86%
w roku 2019). Tendencja wzrostowa byta stata dla catego okresu 2019-2023.

AKTUALNE POSTEPOWANIE MEDYCZNE

Aktualne wytyczne krajowe i miedzynarodowe wskazujg, ze leczenie cukrzycy typu 2 powinno mie¢ charakter
zindywidualizowany i uwzglednia¢ nie tylko ryzyko hipoglikemii, ale rowniez choroby wspétistniejace, ryzyko
sercowo-naczyniowe czy czynnos$¢ nerek. Metformina pozostaje podstawg terapii, szczegdlnie w populacji
ogdlnej. U pacjentdow z chorobg sercowo-naczyniowg, niewydolnoscig serca lub przewlektg chorobg nerek
priorytet majg leki o udowodnionym dziataniu kardioprotekcyjnym lub nefroprotekcyjnym — inhibitory SGLT2
oraz agonisci GLP-1 — nawet niezaleznie od wartosci HbAlc. Jednoczesnie w algorytmach nadal istotne miejsce
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zajmujg takze inhibitory DPP-4, pochodne sulfonylomocznika, pioglitazon oraz insulina. Pomimo, ze wytyczne
nie odnosza sie bezposrednio do konkretnej kombinacji metformina + dapagliflozyna, to w wiekszosci
przypadkéw jednoznacznie wspierajg stosowanie inhibitorow SGLT2i (w tym dapagliflozyny) w skojarzeniu
z metforming — zaréwno na wczesnym etapie leczenia, jak i w ramach intensyfikacji terapii.

INTERWENCIA

Analizowang interwencjg jest produkt leczniczy Diaflix Combo® (dapagliofozyna + metformina) stosowany
w leczeniu oséb dorostych z cukrzycg typu 2 u jako leczenie uzupetniajgce do diety i wysitku fizycznego:

+ u pacjentéw, u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania maksymalnej
tolerowanej dawki metforminy w monoterapii;

+ w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentéw, u ktérych
nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania metforminy w skojarzeniu z tymi produktami
leczniczymi;

+ U pacjentéw juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.

Lek zostat dopuszczony do obrotu w ramach procedury narodowe;j.
Whnioskowany produkt leczniczy Diaflix Combo nie jest obecnie refundowany w zadnym wskazaniu.

W obecnej sytuacji refundacyjnej w Polsce finansowane ze $rodkdéw publicznych sg produkty lecznicze
zawierajgce dapagliflozyne lub metformine stosowane w postaci oddzielnych tabletek, co oznacza, ze dostep
do obu substancji czynnych jest zapewniony, jednak nie w postaci produktu ztozonego.

Produkt leczniczy Diaflix Combo dotychczas nie byt przedmiotem oceny Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji (AOTMIT). Nie oceniano réwniez innych preparatéw ztozonych zawierajgcych dapagliflozyne
w potgczeniu z metformina.

Produkt leczniczy Diaflix Combo, ze wzgledu na rejestracje w procedurze narodowej, nie posiada aktualnie
rekomendacji organizacji zagranicznych. Dostepne rekomendacje zagraniczne odnoszg sie do produktu
leczniczego Xigduo, stanowigcego produkt ztozony (dapagliofozyna + metformina).

KOMPARATOR

Majgc na uwadze wytyczne kliniczne oraz obecng sytuacje refundacyjng, ponizej przedstawiono zakres
przyjetych komparatoréw w poszczegdlnych subpopulacjach chorych z cukrzycg typu 2 stanowigcych populacje
docelowa:

+ Populacja refundowana (populacja obecnie objeta refundacjg dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — bardzo wysokie ryzyko CV: dapagliflozyna w skojarzeniu z metforming, empagliflozyna
w skojarzeniu z metforming, kanagliflozyna w skojarzeniu z metformina.

+ Populacja refundowana (populacja obecnie objeta refundacjg dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — pacjenci leczeni dapagliflozyng i metforming w oddzielnych tabletkach: dapagliflozyna
w skojarzeniu z metforming w oddzielnych tabletkach.

+ Populacja nierefundowana (populacja obecnie nieobjeta refundacjg dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — niezaleznie od poziomu ryzyka CV (bez bardzo wysokiego ryzyka CV): pochodne
sulfonylomocznika w skojarzeniu z metformina.

+ Populacja nierefundowana (populacja obecnie nieobjeta refundacjg dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — przewlekta choroba nerek: pochodne sulfonylomocznika w skojarzeniu z metformina.

We wszystkich analizowanych populacjach dodatkowo uwzgledniono Xigduo, tj. produkt ztozony zawierajgcy
dapagliflozyne i metformine, jako najblizszy odpowiednik ocenianej technologii.
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EFEKTY ZDROWOTNE
Ocena skutecznosci:

+ powazne zdarzenia sercowo-naczyniowe (MACE, ang. Major Adverse Cardiovascular Events), tj. zgon
Z przyczyny sercowo-naczyniowej, zawat miesnia sercowego, udar;

zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych,

zgon niezaleznie od przyczyny,

hospitalizacje z powodu niewydolnosci serca,

zawat mies$nia sercowego,

udar,

poziom hemoglobiny glikowanej (HbAlc),

masa ciata,

poziom cisnienia skurczowego (SBP, ang. Systolic Blood Pressure),

+ + + + + 4+ 4+ + o+

poziom cisnienia rozkurczowego (DBP, ang. Diastolic Blood Pressure).
Ocena bezpieczenistwa:

+ zdarzenia niepozgdane ogdtem,
+ zdarzenia niepozgdane specjalnego zainteresowania,
+ powazne zdarzenia niepozgdane (SAEs, ang. Serious Adverse Events).

Wymienione punkty koncowe dotyczg ocenianej jednostki chorobowej i jej przebiegu oraz odzwierciedlajg
rekomendacje dotyczace standaryzacji parametrow oceny zdrowotnej w badaniach klinicznych, zgodnie
z wytycznymi.

TYPY BADAN WEACZONY DO ANALIZY

Przedmiotem wyszukiwania bylty dowody naukowe najwyzszej jakosci, ktérych metodyka umozliwia uzyskanie
najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymentalnej oraz rzeczywistej ocenianej
interwencji, skupiajac sie na badaniach randomizowanych oraz przegladach systematyczne z przeprowadzonymi
metaanalizami, jednoczesnie uwzgledniajgcych ocene we wskazanych punktach koncowych. Dodatkowo,
w kontekscie oceny preparatu ztozonego zawierajgcego dapagliflozyne i metformine (Diaflix Combo),
uwzgledniono wyniki badan bioréwnowaznosci, ktére stanowig podstawe do wnioskowania o poréwnywalne;j
biodostepnosci substancji czynnych w stosunku do ich jednoczesnego podawania w postaci oddzielnych
produktéw leczniczych.
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1. Cel analizy

Celem analizy problemu decyzyjnego jest zdefiniowaie elementéw schematu PICOS (populacja, interwencja,
komparator, oceniane efekty zdrowotne, metodyka badan), zaprezentowanie aktualnych wytycznych
postepowania, zalecenn polskich i miedzynarodowych stowarzyszenn dotyczgcych praktyki medycznej
oraz przedstawienie zakresu analizy klinicznej, ekonomicznej oraz wptywu na system ochrony zdrowia,
zwigzanych z oceng zasadnosci finansowania produktu leczniczego Diaflix Combo® (dapaglifiozyna +
metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi, tj. w leczeniu oséb dorostych z cukrzyca typu 2
u jako leczenie uzupetniajgce do diety i wysitku fizycznego:

+ u pacjentéw, u ktorych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania maksymalnej
tolerowanej dawki metforminy w monoterapii;

+ w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentéw, u ktérych nie
uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania metforminy w skojarzeniu z tymi produktami
leczniczymi;

+ U pacjentéw juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.
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2. Problem zdrowotny

2.1 Definicja populacji docelowej

W celu okreslenia populacji docelowej dla leku Diaflix Combo (dapagliflozyna + metformina) pierwszym krokiem
jest okreslenie populacji zgodnej ze wskazaniem rejestracyjnym, tj. leczenie dorostych pacjentéw z cukrzyca
typu 2 jako leczenie uzupetniajgce do diety i wysitku fizycznego, populacje docelowg stanowia:

+ pacjenci, u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania maksymalnej tolerowanej
dawki metforminy w monoterapii;

+ pacjenci, u ktérych nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania terapii skojarzonej:
metformina z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy;

+ U pacjentéw juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.

Biorgc pod uwage aktualnie obowigzujace wskazanie refundacyjne dla dapagliflozyny (produkt leczniczy Diaflix)
dotyczace leczenia cukrzycy typu 2, tj. ,,Cukrzyca typu 2, u pacjentdw stosujgcych co najmniej jeden lek
hipoglikemizujgcy, z HbAlc 27% oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym rozumianym jako:
potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub uszkodzenie innych narzgdow objawiajgce sie poprzez:
biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub obecnos¢ 3 lub wiecej gtdwnych czynnikow ryzyka
sposrod wymienionych ponizej: wiek 255 lat dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze,
palenie tytoniu, otytos¢”, ponizej wyszczegdlniono subpopulacje chorych, ktére mozina podzieli¢c na dwie
zasadnicze grupy z punktu widzenia dostepu do refundacji.

Po pierwsze, do populacji docelowej Diaflix Combo nalezg pacjenci obecnie objeci refundacja dla wskazan do
stosowania dapagliflozyny, tj. chorzy z cukrzyca typu 2 spetniajacy kryteria bardzo wysokiego ryzyka sercowo-
naczyniowego, u ktdrych terapia dapagliflozyng jest juz finansowana. W tej grupie zastosowanie produktu
Diaflix Combo stanowi w praktyce substytucje dotychczasowego schematu leczenia (dapagliflozyna +
metformina w oddzielnych tabletkach) poprzez wykorzystanie produktu ztozonego, co nie wigze sie
z rozszerzeniem populacji, a jedynie z optymalizacjg farmakoterapii (m.in. uproszczenie schematu leczenia).

W ramach populacji obecnie objetej refundacjg dla wskazan do stosowania dapagliflozyny nalezy réwniez
uwzgledni¢ populacje odnoszacg bezposrednio do zapisu wskazania rejestracyjnego z ChPL Diaflix Combo:

+ dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 (HbAlc 27%), juz leczeni dapagliflozyng w skojarzeniu
z metforming podawanymi w postaci osobnych tabletek.

Komentarz: populacja ta odpowiada grupie chorych kwalifikujgcych sie do substytucji terapii skojarzonej
stosowanej w postaci oddzielnych tabletek produktem ztozonym.

Po drugie, zidentyfikowano populacje obecnie nieobjete refundacja dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny, ktére odpowiadajg zakresowi wskazan rejestracyjnych produktu Diaflix Combo i stanowig
potencjalne rozszerzenie dostepu do terapii. Obejmujg one w szczegdlnosci:

+ dorostych pacjentédw z cukrzycg typu 2 (HbAlc 27%), u ktérych nie uzyskano wystarczajacej
kontroli glikemii pomimo stosowania metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, niezaleznie od poziomu ryzyka
sercowo-naczyniowego, z wytgczeniem pacjentdw z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym (juz objetych refundacja dapagliflozyny);

+ dorostych pacjentédw z cukrzycg typu 2 (HbAlc 27%), u ktérych nie uzyskano wystarczajacej
kontroli glikemii pomimo stosowania metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, z wspdtistniejgca przewlekta chorobg
nerek (eGFR =30 ml/min/1,73 m? do <90 ml/min/1,73 m?), niezaleznie od stopnia albuminurii
lub biatkomoczu.



Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

Komentarz: powyzsze populacje zostaty wyodrebnione zgodnie z aktualnymi wytycznymi klinicznymi i odnosza
sie bezposrednio do populacji zdefiniowanej w ChPL Diaflix Combo, tj. do pacjentéw, u ktorych nie uzyskano
wystarczajgcej kontroli glikemii podczas stosowania maksymalnej tolerowanej dawki metforminy
w monoterapii lub w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy.
Nalezy jednak zaznaczyé, ze zgodnie z ChPL Diaflix Combo stosowanie metforminy jest przeciwwskazane
u pacjentéw z eGFR <30 ml/min/1,73 m?, w zwigzku z czym definicja populacji docelowej zostata odpowiednio
zawezona do pacjentéw z eGFR 230 ml/min/1,73 m? do <90 ml/min/1,73 m2. Nalezy réwniez zwrdéci¢ uwage,
iz cze$ciowo populacja z przewlektg choroba nerek oraz cukrzyca jest juz objeta refundacja. Zgodnie z obecnymi
zapisami refundacyjnymi dla dapagliflozyny pacjenci z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,
stwierdzonym na podstawie uszkodzenia innych narzagddw manifestujgcego sie m.in. poprzez biatkomocz, sg
objeci refundacjg. Zgodnie z wytycznymi diagnostycznymi, przewlekty (utrzymujacy sie przez co najmniej 3
miesigce) biatkomocz stanowi podstawe rozpoznania przewlektej choroby nerek. Jednoczesnie dapagliflozyna
jest refundowana u pacjentéw ze stwierdzong przewlektg chorobg nerek z eGFR <60 ml/min/1,73 m? przy
stwierdzonej albuminurii lub stwierdzonym biatkomoczu, niezaleznie od obecnosci cukrzycy typu 2. W zwigzku
z powyzszym populacje nieobjetg refundacjg, a wsrdd ktdrej zaleca sie w wytycznych klinicznych stosowanie
dapaglifiozyny w przewlektej chorobie nerek, stanowi populacja z eGFR 230 ml/min/1,73 m?
do <60 ml/min/1,73 m? bez albuminurii oraz bez biatkomoczu oraz populacja z eGFR =60 ml/min/1,73 m?
do <90 ml/min/1,73 m?, niezaleznie od wystepowania albuminurii oraz bez biatkomoczu.

W konsekwencji, populacja docelowa dla produktu Diaflix Combo obejmuje zaréwno pacjentéw juz
kwalifikujacych sie do refundacji dapagliflozyny, jak i nowe grupy chorych wynikajace z petnego zakresu wskazan
rejestracyjnych Diaflix Combo. Dodatkowo, zdefiniowana populacja docelowa spetnia kryteria okreslone w ChPL
Diaflix Combo (wskazanie rejestracyjne), zgodnie z aktualnymi zaleceniami stosowania leczenia skojarzonego
dapagliflozyny i metforminy w cukrzycy typu 2 w obowigzujacych polskich i miedzynarodowych wytycznych
klinicznych.

Szczegdty dotyczace definicji populacji docelowej i wnioskowanego zapisu wskazan refundacyjnych dla leku
Diaflix przedstawiono w tabeli ponizej.
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Tabela 1. Wskazania rejestracyjne i refundacyjne a proponowany zapis refundacyjny — definicja populacji docelowej dla leku Diaflix Combo w cukrzycy typu 2

Wskazanie refundowane (stan
obecny - odniesienie
do dapagliflozyny)

Wskazanie zarejestrowane

Whnioskowany zapis wskazan refundacyjnych

Populacja docelowa

Cukrzyca typu 2, u pacjentow
stosujgcych co najmniej jeden
lek hipoglikemizujacy, z HbA1c
>7% oraz bardzo wysokim
ryzykiem sercowo-naczyniowym
rozumianym jako:

1. potwierdzona choroba
sercowo-naczyniowa, lub

2. uszkodzenie innych narzadow
objawiajace sie poprzez:
biatkomocz lub przerost lewej
komory lub retinopatie, lub

3. obecnosc¢ 3 lub wiecej
gléwnych czynnikéw ryzyka
sposrod wymienionych ponizej:
wiek 255 lat dla mezczyzn i 260
lat dla kobiet, dyslipidemia,
nadcisnienie tetnicze, palenie
tytoniu, otylosc.

W leczeniu cukrzycy typu 2 u oséb dorostych
jako leczenie uzupetniajace do diety i wysitku
fizycznego:

+

u pacjentéw, u ktorych nie
uzyskano wystarczajgcej kontroli
podczas stosowania maksymalne;j
tolerowanej

dawki metforminy w monoterapii;
w terapii skojarzonej z innymi
produktami leczniczymi w leczeniu
cukrzycy, u pacjentéw, u ktérych
nie uzyskano wystarczajacej
kontroli podczas

stosowania metforminy w
skojarzeniu z tymi produktami
leczniczymi;

u pacjentéw juz

leczonych dapagliflozyng w
skojarzeniu

z metforming podawanymi w
postaci osobnych tabletek.

Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%,
stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy

nie osiggneli pozagdanej odpowiedzi klinicznej

po zastosowaniu metforminy w monoterapii

lub w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi
stosowanymi w leczeniu cukrzycy, niezaleznie

od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego.

Populacja obecnie refundowana (populacja obecnie objeta
refundacja dla wskazan do stosowania dapagliflozyny w
cukrzycy typu 2)

Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy
diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie osiggneli pozadanej
odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy

w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi produktami
leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, z bardzo
wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym rozumianym
jako:

1. potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub

2. uszkodzenie innych narzadow objawiajace sie poprzez:
biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub
3. obecnosé 3 lub wiecej giéwnych czynnikéw ryzyka
sposrod wymienionych ponizej: wiek 255 lat dla mezczyzn i
>60 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze,
palenie tytoniu, otylos¢.

Populacja obecnie nierefundowana (rozszerzenie o
populacje obecnie nieobjeta refundacja dla wskazan do
stosowania dapagliflozyny w cukrzycy typu 2)

Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy
diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie osiggneli pozadanej
odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy

w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi produktami
leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, niezaleznie
od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego, z wylgczeniem
pacjentow z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym.

Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%,
stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: juz

leczeni dapagliflozyng w skojarzeniu

z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.

Populacja obecnie refundowana (populacja obecnie objeta
refundacja dla wskazan do stosowania dapagliflozyny w
cukrzycy typu 2)

Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbA1c 27%, stosujacy
diete i ¢wiczenia fizyczne: juz leczeni dapagliflozyng w
skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.
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Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%,
stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po
zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi
stosowanymi w leczeniu cukrzycy, z przewlekia
choroba nerek i eGFR 230 ml/min/1,73 m2 do <90
ml/min/1,73 m2, niezaleznie od albuminurii lub
biatkomocz.

Populacja obecnie nierefundowana (rozszerzenie o
populacje obecnie nieobjeta refundacja
przez dapagliflozyne w cukrzycy typu 2)

Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy
diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie osiggneli pozadanej
odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy

w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi produktami
leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, z przewlekia
choroba nerek i eGFR 230 ml/min/1,73 m2do <90
ml/min/1,73 m2, niezaleznie od albuminurii lub biatkomocz.
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2.2 Definicja problemu zdrowotnego

Zgodnie z aktualnie obowiazujgca definicjg ADA [1], cukrzyca (tac. diabetes mellitus) stanowi grupe przewlektych
zaburzen metabolicznych gospodarki weglowodanowej, w przebiegu ktorych dochodzi do nieprawidtowego
wykorzystania glukozy jako zrodta energii oraz jej nadmiernej produkcji, co prowadzi z kolei do hiperglikemii.
Rozpoznanie cukrzycy opiera sie na stwierdzeniu podwyzszonego stezenia glukozy w osoczu krwi zylnej lub
zwiekszonego poziomu hemoglobiny glikowanej (HbA1lc). Zgodnie z klasyfikacjg kliniczng, wyréznia sie kilka
podstawowych typow cukrzycy: cukrzyce typu 1, cukrzyce typu 2, cukrzyce cigzowa oraz inne, specyficzne
postacie wynikajace z okreslonych przyczyn, takich jak cukrzyca monogenowa, choroby zewnatrzwydzielniczej
czesci trzustki czy dziatanie niektorych lekow [2].

Cukrzyca typu 2 (cukrzyca insulinoniezalezna) stanowi najczesciej wystepujaca posta¢ choroby, odpowiadajgca
za okoto 90% przypadkow. Jest to jednostka chorobowa o charakterze przewlektym, postepujacym, ktérej
etiologia zwigzana jest z insulinoopornoscig tkanek obwodowych oraz wzglednym niedoborem insuliny.

W klasyfikacji ICD-10 [3] cukrzyca typu 2 klasyfikowana jest kodem E11.

2.3 Etiologia i patogeneza

Cukrzyca typu 2 jest heterogenng chorobg metaboliczng o ztozonej etiopatogenezie, wynikajacej z interakcji
czynnikdow  genetycznych i srodowiskowych.  Kluczowymi  mechanizmami  patofizjologicznymi
sg insulinoopornos¢ tkanek obwodowych (gtéwnie miesni szkieletowych, watroby oraz tkanki ttuszczowej)
oraz stopniowo narastajgca dysfunkcja komorek B wysp trzustkowych.

Czynniki genetyczne predysponuja do rozwoju choroby, jednak dominujaca role w jej ujawnieniu odgrywaja
czynniki srodowiskowe, takie jak nadmierna masa ciata (szczegdlnie otytos¢ brzuszna), brak aktywnosci fizycznej
oraz wysokokaloryczna dieta, ktére prowadzg do rozwoju insulinoopornosci. Szczegdty dotyczace czynnikéw
ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2 przedstawiono w tabeli ponizej (Tabela 2):

Tabela 2. Czynniki ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2

Czynniki ryzyka rozwoju cukrzycy typu 2 [4]

wiek (>45 lat),

nieprawidfowa masa ciata (BMI 225 kg/m?), otytos¢ brzuszna (BMI > 30 kg/m2),
brak aktywnosci fizycznej,

nieprawidlowa dieta (wysokokaloryczna),

+ 4+ o+ +

pochodzenie etniczne (np. Afroamerykanie, Latynoamerykanie, rdzenni Amerykanie, Amerykanie, pochodzenia
azjatyckiego, Polinezyjczycy),

obcigzajacy wywiad rodzinny,

palenie papierosow,

nadmierne spozycie alkoholu,

urodzenie dziecka o masie >4 kg,

cukrzyca ciezarnych w wywiadzie,

nadcisnienie tetnicze (2140/90 mmHg),

dyslipidemia (niskie stezenie HDL<40 mg/dl i/lub wysokie triglicerydéw

>250 mg/dl),

nieprawidfowa glikemia na czczo (100-125 mg/dl, 5,6-6,9 mmol/l),

uposledzona tolerancja glukozy (stezenie glukozy 140-199 mg/dl w drugiej godzinie testu; 7,8—1 1,0 mmol/l)

+ 4+ + + + + + + + + o+

stosowanie lekow diabetogennych (np. glikokortykosteroidy, katecholaminy, tiazydowe i tiazydopodobne leki
moczopedne, f3 -adrenolityki)

Insulinoopornos¢ wiaze sie z zaburzong sygnalizacja receptorows insuliny, akumulacjg posrednich metabolitow
lipidowych (m.in. diacylogliceroli, ceramidow), przewlektym stanem zapalnym niskiego stopnia i stresem



Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

oksydacyjnym [5]. W odpowiedzi na insulinoopornos¢ dochodzi do kompensacyjnej hiperinsulinemii, ktéra
z czasem prowadzi do przecigzenia i niewydolnosci komérek B. Zjawiska gluko- i lipotoksycznosci przyspieszaja
ich apoptoze oraz uposledzajg zdolnos$¢ adaptacyjnego wydzielania insuliny. Utrzymujgca sie hiperglikemia,
w potgczeniu z hiperglukagonemia i nasilonym watrobowym wytwarzaniem glukozy, skutkuje utrwaleniem
zaburzen glikemii. W obrazie klinicznym cukrzyca typu 2 rozwija sie powoli, czesto bezobjawowo przez wiele lat
[6]. Utrwalona hiperglikemia prowadzi do rozwoju powiktan naczyniowych — zarédwno mikroangiopatii
(retinopatia, nefropatia, neuropatia), jak i makroangiopatii (choroba niedokrwienna serca, udar mdzgu,
miazdzyca naczyn obwodowych), stanowigcych gtdwng przyczyne zwiekszonej chorobowosci i umieralnosci
w tej populacji pacjentow(7].

2.4 Klasyfikacja

Cukrzyca typu 2 (T2DM) to choroba heterogenna pod wzgledem patofizjologii i obrazu klinicznego.
Wedtug wytycznych American Diabetes Association (ADA) z 2025 roku, klasyfikacja T2DM powinna uwzgledniaé
dominujgce mechanizmy patogenetyczne, co umozliwia dostosowanie terapii do indywidualnych potrzeb
pacjenta oraz poprawia skutecznosc¢ leczenia i rokowanie.

Zgodnie z ta klasyfikacjg w cukrzycy typu 2 wyrdznia sie trzy gtéwne fenotypy:

+ Typinsulinopornosci dominujgcej— cechuje sie przewagg insulinoopornosci, czesto zwigzanej z otytoscig
brzuszng i zespotem metabolicznym. Pacjenci prezentujg hiperinsulinemie oraz zaburzenia
metaboliczne, takie jak dyslipidemia i nadcisnienie.

+ Typ z dominujgcy dysfunkcjg komérek B — charakteryzuje sie uposledzong sekrecjg insuliny przy
stosunkowo niewielkiej insulinoopornosci. Wystepuje gtéwnie u 0séb szczuptych i wigze sie z szybkim
pogorszeniem funkcji komdrek B oraz wczesniejszym wdrozeniem insulinoterapii.

+ Typ mieszany — faczy cechy insulinoopornosci i dysfunkcji komorek B, co wymaga kompleksowego
podejscia terapeutycznego.

Drugi podziat, uwzgledniajgcy systemy klasyfikacji diagnostycznej ogranicza sie jedynie do rozpoznania choroby,
jednak bez uwzglednienia charakterystyki fenotypu cukrzycy. Poniiszy podziat skoncentrowany jest
na przebiegu choroby oraz potencjalnym wspétistnieniu powikfan:

E11.0 - Cukrzyca insulinoniezalezna (ze $piaczky),

E11.1 — Cukrzyca insulinoniezalezna (z kwasicg ketonows),

E11.2 - Cukrzyca insulinoniezalezna (z powiktaniami nerkowymi),

E11.3 - Cukrzyca insulinoniezalezna (z powiktaniami ocznymi),

E11.4 - Cukrzyca insulinoniezalezna (z powiktaniami neurologicznymi),

E11.5 — Cukrzyca insulinoniezalezna (z powiktaniami w zakresie krgzenia obwodowego),
E11.6 - Cukrzyca insulinoniezalezna (z innymi okreslonymi powiktaniami),

E11.7 - Cukrzyca insulinoniezalezna (z wieloma powiktaniami),

E11.8 - Cukrzyca insulinoniezalezna (z nieokreslonymi powiktaniami),

+ + 4+ + 4+ + 4+ + + o+

E11.9 — Cukrzyca insulinoniezalezna (bez powiktan)[8].

2.5Rozpoznanie

Rozpoznanie cukrzycy sktada sie z jednoznacznego potwierdzenia hiperglikemii spetniajacej kryteria
rozpoznania cukrzycy oraz identyfikacji jej typu (etiologii), wedtug aktualnie obowigzujacej klasyfikacji
Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) [9].
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W przypadku wystepowania objawoéw takich jak: nasilona diureza (wielomocz), wzmozone pragnienie,
niezamierzona utrata masy ciata, inne, mniej typowe objawy: ostabienie i wzmozona, senno$¢, zmiany ropne
na skorze oraz stan zapalny narzgdéw moczowo-ptciowych Polskie Towarzystwo Diabetologiczne zaleca
oznaczenie glikemii przygodnej (o dowolnej porze dnia, nie musi by¢ na czczo). Podstawe do rozpoznania
cukrzycy stanowi wynik 2200 mg/dl (211,1 mmol/l) [10]. U pacjentéw bez powyzszych objawow
oraz u pacjentéw z objawami, ale wynikiem <200mg/dl diagnostyka opiera sie na:

+ dwukrotnym oznaczeniu glikemii na czczo w godzinach porannych (kazde oznaczenie nalezy wykonac
innego dnia), gdzie dwa wyniki 2126 mg/dl (7,0 mmol/l) s3 podstawg do rozpoznania cukrzycy,

+ jednorazowym oznaczeniu hemoglobiny glikowanej (HbAlc) - wartos$¢ 26,5% (248 mmol/mol).

W sytuacji, gdy jedno- lub dwukrotny pomiar glikemii na czczo wykazuje wartosci w zakresie 100-125 mg/dI
(5,6-6,9 mmol/l), co odpowiada nieprawidtowej glikemii na czczo (ang. impaired fasting glucose, |FG), badz
stezenie hemoglobiny glikowanej (HbAlc) miesci sie w przedziale 5,7-6,4% (39-46 mmol/mol), u osoby
z uzasadnionym podejrzeniem zaburzen gospodarki weglowodanowej (tj. nieprawidtowej tolerancji glukozy lub
cukrzycy), zasadne jest wykonanie doustnego testu tolerancji glukozy (OGTT, oral glucose tolerance test).

Kryterium rozpoznania cukrzycy stanowi warto$¢ glikemii w 120. minucie OGTT wynoszgca 2200 mg/dl
(11,1 mmol/l), natomiast zakres 140-199 mg/dl (7,8-11,0 mmol/l) wskazuje na nieprawidtowg tolerancje
glukozy (IGT, impaired glucose tolerance).

Uznaje sie, ze glikemia na czczo, wartos¢ HbAlc oraz glikemia w 120. minucie testu OGTT majg réwnowazne
znaczenie diagnostyczne w rozpoznawaniu cukrzycy, mimo ze kazdy z tych parametréw identyfikuje odmienna
populacje chorych.

Sposréd wymienionych metod, pomiar glikemii w 120. minucie OGTT cechuje sie najwyzszg czutoscig
w wykrywaniu zaréwno cukrzycy, jak i standw przedcukrzycowych w populacji ogélnej [10].

Niezaleznie od objawdw, badania przesiewowe w kierunku cukrzycy/nieprawidtowej glikemii, nalezy
przeprowadzac:

+ U 0sob powyzej 45 roku zycia oraz niezaleznie od wieku u wszystkich oséb, u ktérych wystepuje
co najmniej jeden czynnik ryzyka cukrzycy,

+ u chorych na mukowiscydoze (po 10. roku zycia coroczne przeprowadzanie doustnego testu tolerancji
glukozy),

+ u kobiet w cigzy, u ktérych nie zdiagnozowano wczesniej cukrzycy (miedzy 24. a 28. tygodniem cigzy
zaleca sie wykonanie doustnego testu tolerancji glukozy),

+ tolerancji glukozy w celu diagnostyki cukrzycy cigzowej [10].

2.6 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania

Obraz kliniczny

Cukrzyca typu 2 (T2D) charakteryzuje sie dtugim, czesto wieloletnim okresem bezobjawowym, w ktérym proces
chorobowy rozwija sie stopniowo. Objawy kliniczne pojawiajg sie najczesciej dopiero wtedy, gdy przewlekta
hiperglikemia przekroczy prég nerkowy dla glukozy, a jednoczesnie dochodzi do znaczgcego wyczerpania
czynnosci komorek B trzustki. Z tego wzgledu u wielu chorych rozpoznanie stawiane jest dopiero w fazie
powiktah mikro- i makroangiopatycznych.

Stadium subkliniczne cukrzycy typu 2 moze przebiega¢ bezobjawowo, mimo aktywnego przebiegu choroby.
W tym czasie utrzymuje sie kompensacyjna hiperinsulinemia, ktéra pozwala na utrzymanie prawidtowej glikemii
na czczo. Zaburzenia gospodarki weglowodanowej mozina wykry¢ jedynie w testach przesiewowych
(np. test obcigzenia glukoza — OGTT) lub na podstawie stezenia HbAlc. Czesto pierwszymi objawami mogg by¢:

+ postepujgce przyrosty masy ciata, szczegélnie w zakresie ttuszczu trzewnego,
+ sennosc po positkach,
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+ niewielkie spadki energii i zmeczenie,
+ subkliniczne nadci$nienie tetnicze i/lub dyslipidemia (hipertriglicerydemia, obnizony HDL).

Wraz z postepujgcyg dekompensacjg funkcji komadrek B trzustki i utrwalong hiperglikemig pojawiajg sie objawy
kliniczne wynikajace z bezposredniego dziatania wysokich stezen glukozy, w tym m.in.:

+ Poliuria — czeste i obfite oddawanie moczu; wynika z przekroczenia progu nerkowego glukozy
(ok. 180 mg/dl), prowadzgcego do glukozurii i diurezy osmotyczne;.

+ Polidypsja —wzmozone pragnienie jako mechanizm kompensujacy utrate ptynéw przez nerki.
+ Polifagia — zwiekszony apetyt, bedacy odpowiedzig organizmu na zmniejszone wykorzystanie glukozy
w komérkach.

+ Utrata masy ciata — mimo polifagii, u czesci pacjentéw obserwuje sie redukcje masy ciata spowodowang
przewlektym niedoborem insuliny i zwigzanym z tym katabolizmem biatek i lipidow.

Przewlekta hiperglikemia prowadzi takze do dysfunkcji uktadu odpornosciowego, zaréwno w zakresie
odpornosci wrodzonej, jak i nabytej. Zaburzenia funkcji fagocytarnej neutrofili, opdzniona chemotaksja
oraz zmniejszona aktywnos¢ bakteriobdjcza przyczyniajg sie do zwiekszonej podatnosci na infekcje.
Dodatkowo hiperglikemia sprzyja namnazaniu sie drobnoustrojow, co zwieksza ryzyko zakazen, do ktdérych
nalezg: zakazenia uktadu moczowego, kandydozy uktadu moczowo-ptciowego, zakazenia tkanek miekkich
(czyraki, ropnie, zanokcice, zakazenia martwicze), zakazenia drég oddechowych, zakazenia stomatologiczne
(zapalenia przyzebia, ropnie). W przebiegu neuropatii i/lub niedokrwienia czesto wystepujg przewlekte
owrzodzenia stép (tzw. Zespdt stopy cukrzycowej), ktorym towarzyszg ciezkie zakazenia bakteryjne i grzybicze,
mogace -prowadzi¢ do zapalenia kosci i szpiku (osteomyelitis) oraz koniecznosci amputacji [11].

U niektérych pacjentdow pierwszg manifestacjag T2DM moze by¢ incydent sercowo-naczyniowy
(np. zawat miesnia sercowego, udar niedokrwienny mézgu). [12]

Przebieg naturalny

Cukrzyca typu 2 (T2DM) stanowi przewlekte schorzenie metaboliczne o ztozonej patogenezie, rozwijajgce sie
stopniowo w wyniku narastajgcych zaburzen homeostazy glukozy. Proces ten rozpoczyna sie
od insulinoopornosci, zwtaszcza w tkankach obwodowych (miesnie szkieletowe, watroba, tkanka ttuszczowa),
a nastepnie obejmuje stan przedcukrzycowy, definiowany jako nieprawidtowa glikemia na czczo (IFG)
lub nieprawidtowa tolerancja glukozy (IGT), zgodnie z klasyfikacjag WHO i ADA [6, 13].

Postepujgca dysfunkcja komoérek [ trzustki, wynikajgca z chronicznego przecigzenia metabolicznego
i lipotoksycznosci, prowadzi do uposledzenia wydzielania insuliny i stopniowej utraty kontroli glikemii [14].
W zaawansowanych stadiach choroby niezbedne staje sie intensyfikowanie terapii, obejmujgce zwiekszenie
dawek lekéw doustnych lub wdrozenie leczenia insuling egzogenng [15].

Dtugotrwale utrzymujgca sie hiperglikemia przyczynia sie do rozwoju powiktan naczyniowych — zaréwno
mikroangiopatii (retinopatia, nefropatia, neuropatia), jak i makroangiopatii (choroba niedokrwienna serca, udar
madzgu, choroba tetnic obwodowych), istotnie pogarszajac rokowanie i jakosé¢ zycia chorych [16, 17].

W przypadku braku skutecznej interwencji terapeutycznej, T2DM przebiega w sposdb progresywny, prowadzac
do trwatych uszkodzen struktur naczyniowych i narzgdowych, ktérych charakter moze by¢ nieodwracalny [18].

Powiktania

Jednym z gtdwnych obcigzen socjoekonomicznych w przebiegu cukrzycy typu 2 sg powiktania, wérdd ktoérych
wymienia sie powiktania nagte i przewlekte (w tym powiktania mikronaczyniowe, makronaczyniowe i inne).
Wsrdd chorych na cukrzyce typu 2 odnotowano wyzsze ryzyko powikfan tj.:

+ rozwiniecie choréb sercowo-naczyniowych (o 60% wyzsze niz w populacji zdrowej),
+ ryzyko udaru (o 54% wyzsze), ryzyko zawatu serca (o 73% wyzsze niz w populacji zdrowej) oraz
+ ryzyko wystgpienia niewydolnosci serca (ryzyko wyzsze o 84% niz w populacji zdrowej) [19].
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Na podstawie danych epidemiologicznych szacuje sig, ze co najmniej 50-70% pacjentow z cukrzycg typu 2
rozwinie w ciggu zycia co najmniej jedno powiktanie przewlekte [7, 20]. Szczegoétowe zestawienie powiktan
zwigzanych z cukrzyca typu 2 w podpodziale na gtéwne grupy przedstawiono ponizej [11].

Tabela 3. Zestawienie powiktfari w przebiegu cukrzycy typu 2

Grupa powiktan

Typ powikian

Mechanizm i przebieg powiktania

Powiktania
mikroangiopatyczne

Retinopatia
cukrzycowa

Najczestsza przyczyna nabytej slepoty u osob w wieku produkcyjnym. Rozwija sie
na skutek przewlektej hiperglikemii prowadzacej do uszkodzenia naczyn siatkowki,
zwiekszenia ich przepuszczalnosci oraz niedokrwienia. Obraz kliniczny obejmuje
posta¢ nieproliferacyjng, przedproliferacyjng i proliferacyjng, czesto z
towarzyszacym obrzekiem plamki (DME), ktéry stanowi gidéwng przyczyne
pogorszenia ostrosci wzroku.

Nefropatia
cukrzycowa,
przewlekia choroba
nerek (CKD)

Najczestsza przyczyna schytkowej niewydolnosci nerek (ESRD) w krajach
rozwinietych. Jej podiozem jest mikroangiopatia kiebuszkowa. Obraz kliniczny
obejmuje progresje od mikroalbuminurii, przez jawny biatkomocz i spadek eGFR,
do przewlekltej choroby nerek w stadium koncowym, wymagajacej leczenia
nerkozastepczego.

Neuropatia
cukrzycowa

Heterogenna grupa powikian zwigzanych z uszkodzeniem somatycznych i
autonomicznych wildékien nerwowych. Najczestszg postacia jest dystalna
symetryczna  polineuropatia  czuciowo-ruchowa, charakteryzujagca  sie
parestezjami, przeczulica, zaburzeniami czucia wibracji i temperatury oraz
ostabieniem odruchéw sciegnistych, zwtaszcza w koriczynach dolnych. Neuropatia
autonomiczna dotyczy m.in. ukladu sercowo-naczyniowego (tachykardia
spoczynkowa, brak przyspieszenia akcji serca podczas wysitku, hipotonia
ortostatyczna), przewodu pokarmowego (gastropareza, zaburzenia rytmu
wyproéznien), ukladu moczowo-piciowego (pecherz neurogenny, zaburzenia
erekcji) oraz gruczotéw potowych (anidrosis, hiperhydroza kompensacyjna).

Zespot stopy
cukrzycowej

Zespot stopy cukrzycowej (ZSC) definiowany jest jako obecnos¢ infekcji,
owrzodzenia lub destrukcji tkanek glebokich stopy u chorego z cukrzyca,
najczesciej w wyniku wspéfistnienia polineuropatii i choroby naczyn obwodowych.
Neuropatia odpowiada za utrate czucia bélu i urazéw, a mikroangiopatia i
makroangiopatia za niedokrwienie tkanek. Procesy te prowadza do owrzodzen,
martwicy, infekcji (rowniez z udzialem bakterii beztlenowych) oraz czesto
koniecznosci amputacji koriczyny. ZSC istotnie zwieksza ryzyko zgonu i pogorszenia
jakosci zycia.

Powiktania
makroangiopatyczne/
sercowo-naczyniowe

Choroba
niedokrwienna serca,
zawal miesnia
sercowego, zawaly
bezobjawowe

Pacjenci z DM2 wykazujg znacznie zwiekszone ryzyko rozwoju choroby wiericowej,
wynikajagce z przyspieszonego rozwoju miazdzycy. Hiperglikemia, dyslipidemia,
stres oksydacyjny i przewlekly stan zapalny sprzyjaja uszkodzeniu srédbtonka
naczyniowego oraz progresji blaszek miazdzycowych. Czestos¢ wystepowania
niemych zawaléw miesnia sercowego (bezbdlowych) jest istotnie zwiekszona.
Choroba wierncowa u 0séb z DM2 cechuje sie ciezszym przebiegiem i gorszym
rokowaniem.

Choroba naczyn
mozgowych (udar
niedokrwienny,
przemijajacy epizod
niedokrwienny)

Cukrzyca zwieksza ryzyko udaru mozgu 2—4-krotnie, glownie o charakterze
niedokrwiennym. Patofizjologicznie zwigzane jest to z przyspieszong miazdzyca
duzych naczyn (np. tetnicy szyjnej wewnetrznej) oraz uszkodzeniem mikrokrazenia
mozgowego. Wspdlistniejgce nadcisnienie tetnicze i zaburzenia lipidowe
dodatkowo zwiekszajg ryzyko udaru.

Choroba naczyn
obwodowych
(PAD/PAOD)

Charakteryzuje sie zwezeniem lub zamknieciem tetnic koriczyn dolnych, czego
efektem jest uposledzenie ukrwienia dystalnych czesci koriczyn. Klinicznie
manifestuje sie chromaniem przestankowym, bdlem spoczynkowym, a w
zaawansowanym stadium — owrzodzeniami i martwicg, co moze prowadzi¢ do
amputacji. Wspolistniejgca neuropatia moze maskowac objawy bdlowe.

Niewydolnos¢ serca i
zaburzenia rytmu
serca

Niewydolno$¢ serca moze stanowi¢ nastepstwo przebytych incydentéw
niedokrwiennych, ale moze réwniez rozwijac sie niezaleznie od zawatu. Obecnos¢
niewydolnosci serca znaczaco pogarsza rokowanie i wigze sie ze skréceniem
przezycia.

W Polsce szacunkowo ok. 150 tys. pacjentéw z cukrzyca cierpi rownoczesnie na
niewydolnos¢ serca

Stluszczenia watroby
i sttuszczeniowe

NAFLD jest powszechnie wspotwystepujgcym schorzeniem u pacjentow z cukrzyca
typu 2, bedgcym wynikiem insulinoopornosci i dyslipidemii. Moze postepowac do
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zapalenie watroby

niealkoholowego zapalenia watroby (MASH), widknienia i marskosci watroby.

(MASH/MASLD) Stanowi takze niezalezny czynnik ryzyka rozwoju raka watrobowokomaérkowego.

Pacjenci z «cukrzyca typu 2 wykazujag uposledzong funkcje ukiadu
Zwiekszona odpornosciowego, obejmujgca deficyty w chemotaksji, fagocytozie i aktywnosci
podatnos¢ na neutrofili. Skutkuje to zwiekszong czestoscig i ciezszym przebiegiem zakazen
zakazenia bakteryjnych (np. ukfadu moczowego, skory, ptuc) oraz grzybiczych (szczegdlnie

kandydoz narzagdéw piciowych i jamy ustnej).

Do najczestszych zmian skérnych naleza:
. acanthosis nigricans — hiperkeratotyczne, brunatne zgrubienia w okolicach karku,
Zmiany

pach i pachwin (marker insulinoopornosci), dermopatia cukrzycowa — drobne,
hipopigmentowane zmiany na przedniej powierzchni goleni, necrobiosis lipoidica
diabeticorum, czyracznos¢, kandydoza i inne zakazenia skory.

dermatologiczne

Diugotrwata hiperglikemia, uszkodzenie naczyn mozgowych oraz zaburzenia
metaboliczne zwiekszajg ryzyko rozwoju tagodnych zaburzeni poznawczych oraz
otepienia, w tym choroby Alzheimera i otepienia naczyniowego. U oséb starszych
z DM2 czesto dochodzi do szybszej progresji deficytéow poznawczych.

Inne powiktania
narzadowe i
metaboliczne

Zaburzenia otepienne
i funkcji poznawczych

Dysfunkcje seksualne
i problematyka
genitourytarna (np.
dyspareunia, czeste
zakazenia uktadu
moczowo-plciowego)

Zaburzenia kostno-
mineralne

Zaburzenia
stomatologiczne i -
choroby przyzebia

2.7 Epidemiologia

Cukrzyca stanowi jedno z najpowazniejszych wyzwan zdrowia publicznego na swiecie, zaréwno ze wzgledu na
rosngcy czestos¢ wystepowania, jak i znaczace obcigzenie dla systemow opieki zdrowotnej oraz gospodarki.
Wedtug najnowszych danych opublikowanych przez Migdzynarodowg Federacje Diabetologiczng (International
Diabetes Federation, IDF) w roku 2025, cukrzyca dotyczy 11,1% dorostej populacji globalnej.
Odpowiada to okoto 589 milionom osdb zyjgcych z rozpoznang chorobg [13].

Duza czes¢ przypadkow cukrzycy pozostaje nierozpoznana. Szacuje sie, ze 43% dorostych pacjentow nie posiada
formalnej diagnozy, co przektada sie na okoto 252 miliony oséb nieswiadomych swojego stanu zdrowia [21].
Sytuacja ta ma powazne implikacje kliniczne, epidemiologiczne iekonomiczne, prowadzac do opdznien
w leczeniu, zwigkszonego ryzyka powiktan oraz wyzszych kosztow terapii i hospitalizacji. Dane epidemiologiczne
wskazujg jednak na dalszy wzrost liczby chorych w nadchodzacych dekadach, co wynika gtownie ze starzenia sie
populacji, urbanizacji, niezdrowego stylu zycia, a takze ograniczonego dostepu do opieki zdrowotnej w wielu
regionach swiata.

Analiza zmiany wskaznika DALY, uwzgledniajgcego lata zycia utracone z powodu przedwczesnej smierci (YLL),
jak i lata przezyte z niepetnosprawnoscig (YLD) spowodowang przebiegiem cukrzycy typu 2, wykazuje
wzrastajgce obcigzenie chorobg w skali globalnej. W analizie opublikowanej przez Xie 2025, cukrzyca typu 2,
wynikajaca z nieprawidtowych nawykow zywieniowych, stanowita jedna z gtéwnych przyczyn utraty zdrowych
lat zycia na swiecie, z istotnymi roznicami regionalnymi w zakresie wystepowania i cigzkosci choroby [22].
Wedtug danych Global Burden of Disease, globalna standaryzowana wzgledem wieku czestosé¢ wystepowania
cukrzycy typu 2 w 2019 roku wynosita 5282,9 przypadkéw na 100 000 osob, co stanowi wzrost o 49%
w porownaniu z rokiem 1990 [23]. Wspodtczynnik zgondw standaryzowany wzgledem wieku wyniost
18,5/100 000, co oznacza wzrost o 10,8% w tym samym okresie. Globalny wskaznik DALY (lata zycia
skorygowane o niepetnosprawnosé) zwigzany z cukrzyca typu 2 wynosit w 2019 roku 801,5/100 000, co stanowi
wzrost 0 27,6% w porownaniu do 1990 roku (Tabela 4). Dane te jednoznacznie wskazujg na systematyczny
wzrost obcigzenia chorobg w ujeciu globalnym. Czestos¢ wystepowania choroby byta nieznacznie wyzsza
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u mezczyzn i wykazywata dodatnig korelacje z wiekiem, osiggajgc najwyzsze wartosci w grupie wiekowej
75-79 lat, a nastepnie ulegajac spadkowi w starszych grupach wiekowych [23].

Tabela 4. Liczba przypadkéw, zgonow i DALY zwigzanych z cukrzycq typu 2 w 2019 r. oraz procentowa zmiana wskaznikéw
standaryzowanych wzgledem wieku na 100 000 mieszkaricow [dane GBD na lata 1990-2019]

Chorobowosé Zgony
DALYs (95% Ul
(95% uI) (95% uI) SERnd
Region Liczebnosé ASR na Zmu:l;aﬂ% Liczebnosé ASR na Zmla:saR% Liczebnosé ASR na Zmu:l;aR%
(95% UI) 100,000 w (95% UI) 100,000 w (95% Ul) 100,000 w
[min] (95% UlI) ELcahs [tys] (95% UI) [ L [min] (95% UI) L
2019) s 2019) 2019)
5282,9 49 1472,9 18,5 801,5
, 437,9 ’ ’ ’ 10,8 66,3 ’ 27,6
Swiat ! (4853,6; (47,1; (1371,9; (17,2; ! ! (670,6; !
402; 477 4.4:17,4) | (55,5; 79 22; 33
$902;477) 5752,1) 50,6) 1565,9) 19,7) (4,4;17,4) | (55,5;79) 954,4) ( )
5360,8 60,5 93,4 34,6 515,8
Europa 40,8 (37; ! ! ! 8,5 ! 4,2 (3,3; ! 12,5
Zachodnia 44,7) (4812,9; (54,3; (82,5; 7,691 | 378" 5,4) (389,5 | 18213
’ 5915,5) 67,3) 99,8) o 32) ’ 663,9) 1S
5619,9 53,4 26,8 11,9 1,7 730,2
E 10,8 (9,8; ’ ’ ’ ’ ’ 1,5 (1,1; ’ 25,8
Ce:::apl:a ! 1(7)’ " | (5099,5; (49,7; (23,3; (10,4; (-10,7; ’ 1(9)' g (559; (17: 32.8)
’ 6110,2) 57,3) 30,6) 13,6) 14,7) ’ 923,1) 135
2856,6 31,8 48,3 376 33,6
Europa 9,1(8,3; ! ! 21,6 (19; 6,1 ! 1,3 (1; !
Wschodnia 10,1) (2582,5; (28,1; 24,1) (5,4; 6,8) (32,3; 1,6) (295,1; (28,1;
’ 3157) 35,6) ’ o D 65,5) ’ 468,2) 39,2)

Skréty: Ul — przedziat niepewnosci (ang. Uncertainty Interval), DALY — lata zycia skorygowane niesprawnoscig (ang. Disability-Adjusted Life Years), ASR —
wspdtczynnik standaryzowany wiekiem (ang. Age- Standardised Rates)

Cukrzyca pozostaje jednym z najpowazniejszych wyzwan zdrowia publicznego w Polsce, charakteryzujacym sie
wyrazng tendencjg wzrostowa zaréwno pod wzgledem zapadalnosci, jak i chorobowosci. Zgodnie z danymi
Narodowego Funduszu Zdrowia oraz szacunkami ekspertow, liczba osdb zyjgcych z cukrzycg w Polsce
systematycznie rosnie. W 2018 roku na cukrzyce (wszystkie typy) chorowato ok. 2,86 min osob, natomiast
w roku 2022 liczba ta osiggneta poziom 3,11 min chorych, co odpowiadato okoto 8-9% populacji ogdlnej [24].
Zdecydowang wiekszos¢ przypadkow stanowi cukrzyca typu 2, ktorej udziat w populacji diabetologicznej wzrost
istotnie w analizowanym okresie. W 2018 roku pacjenci z cukrzycg typu 2 stanowili 63,29% (1,68 min oséb)
wszystkich chorych na cukrzyce [25], natomiast wedtug szacunkéw eksperckich z 2024 roku ich odsetek siegat
juz okoto 90% [26]. Na podstawie danych raportowanych przez NFZ (Tabela 5), odnotowano wzrost odsetka
chorych na cukrzyce typu 2 z 2,14 min (5,57% populacji ogdlnej) w roku 2019 do 2,55 min (6,75% populacji
ogolnej) w roku 2023. Dorosli z cukrzycg typu 2 w roku 2023 stanowili 8,36% populacji ogdlnej dorostych
Polakéw (wzrost z 6,86% w roku 2019). Tendencja wzrostowa byta stata dla catego okresu 2019-2023.

W populacji dzieci i mtodziezy (<15. roku zycia) wystepowanie cukrzycy, zwtaszcza typu 2, pozostaje trudne
do oszacowania ze wzgledu na brak ogdlnopolskiego rejestru. Wedtug danych prezentowanych przez Rzecznika
Praw Dziecka oraz ekspertow diabetologii, czestos¢ wystepowania cukrzycy ogétem w tej grupie wiekowej
wynosi okoto 17,7 przypadkow na 100 000 dzieci, z przewagg typu 1 [27]. Wedtug danych NFZ liczba rozpoznan
cukrzycy typu 2 w grupie wiekowej <18 roku zycia wzrosta w ostatnich latach z 2 980 do 3 280 przypadkow, co
stanowi 0,04% ogolnej populacji pediatrycznej w roku 2023 (Tabela 5). Tendencja ta wskazuje na potrzebe
ukierunkowania dziatan profilaktycznych na najmtodsze grupy populacyjne, w szczegdlnosci poprzez
przeciwdziatanie nadwadze i otylosci oraz promowanie aktywnosci fizycznej jako kluczowych elementow
prewencji cukrzycy typu 2 u dzieci i mtodziezy [24].

Tabela 5. Liczba pacjentow z rozpoznaniem cukrzyca insulinoniezalezna (ICD-10: E11) wg danych NFZ wraz z udziatem procentowym w
populacji ogolnej

Kategoria Grupa wiekowa 2019 2020 2021 2022 2023
E11  wraz 7 | <18lat 2980 2670 2917 3174 3280
podkodami (jako | 218 lat 2134708 2073 683 2160 152 2242 034 2 547 062
gtéwnym oraz jako | Ogétem 2137 640 2076 295 2163 006 2245 146 2 550 260
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wspotwystepujacy)
[n]*
kategoria Grupa wiekowa 2019 2020 2021 2022 2023
<18 lat
(liczba przypadkow
cukrzycy typu 2 w 0,04% 0,04% 0,04% 0,04% 0,04%
grupie <18
) /populacja <18 r.2)
P(r)o?l:(tﬁwy udziat >18 lat
f diz noiowane' w (liczba przypadkow
swo'ge' " d e cukrzycy typu 2 w 6,86% 6,67% 7,03% 7,33% 8,36%
wieliojwe' [% ]g"‘ * ’ grupie 18+/
I 1% populacja 18+)
Ogdtem
liczb
(liczba ) 5,57% 5,41% 5,68% 5,92% 6,75%
przypadkow/ogdina
populacja Polski)

*Zrédto: baza SWIAD NFZ wedtug opracowania AWA Forxiga Nr: OT.423.0.15.2024 [28]
**7rédto: Obliczenia wlasne na podstawie danych GUS oraz danych z bazy SWIAD NFZ

Pomimo dostepnosci danych administracyjnych, szacuje sie, ze nawet okoto 700 tys. oséb chorujgcych
na cukrzyce w Polsce pozostaje niezdiagnozowanych, co wskazuje na istotne niedoszacowanie rzeczywistej skali
problemu oraz podkresla potrzebe intensyfikacji dziatan w zakresie wczesnej diagnostyki i profilaktyki
pierwotnej choroby [29].

2.8 Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Aktualnie obowigzujgce zasady postepowania terapeutycznego u pacjentow ze stwierdzong cukrzycg typu 2
opisano w oparciu o odnalezione w wyniku wyszukiwania z dnia 15.04.2026 r,. wytyczne kliniczne organizacji
i towarzystw diabetologicznych.

Przeszukano nastepujgce zrddta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:

Polskie Towarzystwo Diabetologiczne (PTD): https://ptdiab.pl/

American Diabetes Association (ADA): https://diabetes.org/

Canadian Diabetes Association (CDA): https://www.diabetes.ca/

National Institute for Health Excellence (NICE): https://www.nice.org.uk/
American Association of Clinical Endocrinology (AACE): https://pro.aace.com/
European Society of Cardiology (ESC): https://www.escardio.org/

Australian Diabetes Society (ADS): https://www.diabetessociety.com.au/

+ + + + + + + o+

TripDataBase, https://www.tripdatabase.com/

Ograniczono sie do uwzglednienia wytgcznie wytycznych opublikowanych od 2020 roku. W opisie ponizszych
dokumentow skupiono sie na rekomendacjach dotyczacych farmakoterapii w przebiegu cukrzycy typu 2
dla pacjentow bez dodatkowych czynnikow ryzyka oraz wedtug dodatkowego wystepowania czynnikow ryzyka
schorzen sercowo-naczyniowych, definiowanych jak ponizej w tabeli.
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Tabela 6. Kategorie ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentow z cukrzycq typu 2 [ wytyczne ESC 2023]

STOPIEN RYZYKA PARAMETRY KLINICZNE PACJENTA

Pacjenci z cukrzyca typu 2 z:
+  Klinicznie potwierdzong diagnoza ASCVD lub
+  Ciezkim TOD lub
+  10-letnim ryzykiem CVD 220%, zgodnie z narzedziem SCORE2-Diabetes

Pacjenci z cukrzyca typu 2, niespetniajacy kryteriow bardzo wysokiego ryzyka CV i:
+  10-letnim ryzykiem CVD 10 do <20%, zgodnie z narzedziem SCORE2-Diabetes

Pacjenci z cukrzyca typu 2, niespetniajgcy kryteriow bardzo wysokiego ryzyka CV i:
+  10-letnim ryzykiem CVD 5 do <10%, zgodnie z narzedziem SCORE2-Diabetes

Umiarkowane ryzyko CV

. Pacjenci z cukrzyca typu 2, niespetniajacy kryteriow bardzo wysokiego ryzyka CV i:
Niskie ryzyko CV . ) . . .
+  10-letnim ryzykiem CVD <5%, zgodnie z narzedziem SCORE2-Diabetes

Tabela 7. Spis odnalezionych wytycznych klinicznych

Organizacja/ Towarzystwo Zakres wytycznych Rok publikacji

Zalecenia kliniczne dotyczace postepowania u 0séb z

cukrzyca (w tym typ 2) 2025

Polskie Towarzystwo Diabetologiczne [10]

) . Postepowanie w chorobach sercowo-naczyniowych u
European Society of Cardiology [30] chorych z cukrzyca (w tym typ 2) 2023

Farmakologiczne podejscie do leczenia hiperglikemii —

American Diabetes Association [31] . 2026
standardy postepowania w cukrzycy (w tym typ 2)

American Association of Clinical Endocrinology Kompleksowy algorytm postepowania w cukrzycy typu 2023

[32] 2

w dot | i 5b d tych iek

National Institute for Health Excellence [33] ytyczne do yc'zqce eczenia os6b doroslych (w wieku 2026

18 lat i starszych) z cukrzyca typu 2
Canadian Diabetes Association (Diabetes Farmakologiczne leczenie hiperglikemii w cukrzycy 2024
Canada) [34] typu 2 u dorostych

Post i k 2 u mtodych dorostych
Australian Diabetes Society [35] ostepowanie w cv‘; Mrlzi‘;i‘;tzg“a 5 TaT odych doroslyc 2024

Tabela 8. Streszczenie odnalezionych wytycznych klinicznych - postepowanie terapeutyczne w leczeniu cukrzycy typu 2

Organizacja/
Akronim, rok Rekomendowane interwencje
(kraj/region)

Wytyczne polskie

Zalecenia kliniczne dotyczace postepowania u 0oséb z cukrzyca

Postepowanie farmakologiczne w leczeniu cukrzycy typu 2:
+  Farmakoterapii cukrzycy typu 2 powinny towarzyszy¢: kompleksowa, ustrukturyzowana edukacja,
wlasciwe postepowanie zywieniowe, wsparcie psychologiczne i zaplanowana aktywnos¢ fizyczna.
Wybdr lekéw powinien uwzgledniac wszystkie indywidualne cechy pacjenta, w tym jego priorytety, styl
zycia i zachowania zdrowotne, choroby wspotistniejgce, motywacje, zaburzenia poznawcze oraz aspekty
socjalne [E].
+  Jako leki pierwszego wyboru przy rozpoczynaniu leczenia farmakologicznego w cukrzycy typu 2 nalezy
rozwaza¢ w pierwszej kolejnosci inhibitory SGLT2 (flozyny) lub agonistéw receptora GLP-1, lub
Towarzystwo metformine. U pacjentéw z udokumentowang miazdZzycowg chorobg sercowo-naczyniowsa,
Diabetologiczne niewydolnoscia serca, przewleklta choroba nerek lub wspétistnieniem wielu czynnikéw ryzyka sercowo-
2025 [10] naczyniowego wybor powinien uwzglednia¢ w pierwszej kolejnosci efekt sercowo-naczyniowy i
nefroprotekcyjny lekéw [A].

Polskie

(Polska)
+  Terapie skojarzong w nowo rozpoznanej cukrzycy typu 2 nalezy rozwazy¢ u pacjentéw z wymienionych

wyzej grup ryzyka oraz w nasilonej hiperglikemii (HbAw«> 8,5%) [A].

+ Jezelileczenie rozpoczeto od monoterapii, ktora staje sie niewystarczajgca do osiggniecia lub utrzymania
docelowej wartosci HbAx, nalezy dodac drugi lek przeciwhiperglikemiczny. Decyzji tej nie nalezy
odwleka¢ przez okres diuzszy niz 3-4 miesigce [A].

+ U pacjentéw z chorobg miazdzycowa ukifadu sercowo-naczyniowego, niewydolnoscia serca, przewlekia
chorobg nerek lub licznymi czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego przy intensyfikacji leczenia
powinno sie zastosowaé w pierwszej kolejnosci preparaty o udowodnionym korzystnym wplywie na
ryzyko progresji tych schorzen oraz na smiertelnos¢ catkowita i sercowo-naczyniowa [A].
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Organizacja/
Akronim, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

+ U pacjentdw z niewydolnoscig serca nalezy preferowac flozyny, a w przypadku przeciwwskazan do ich
stosowania powinno sie stosowac agonistow receptora GLP-1 [A].

+ U pacjentéw z rozpoznang miazdzycowa chorobg sercowo-naczyniowa lub licznymi czynnikami ryzyka
albo przewlekla chorobg nerek nalezy rozwazaé zastosowanie obu grup lekéw (flozyn lub agonistow
receptora GLP-1). Wczesna terapia skojarzona metforming i/lub flozynami, i/lub agonistami receptora
GLP-1 powinna by¢ w wymienionych powyzej przypadkach rozwazana u kazdego pacjenta niezaleznie
od osiggniecia celu terapeutycznego [A].

+ U wszystkich pacjentéw z cukrzyca typu 2 nalezy dazy¢ do osiggniecia indywidualnie zdefiniowanych
celow — glikemicznego, masy ciata oraz innych celéw terapii wieloczynnikowej [B].

+  Postepujacy charakter cukrzycy typu 2 powoduje, Ze terapia insuling w indywidualnie dobranych
modelach jest wskazana u wielu oséb z ta chorobg [B].

\ub detkiego TOD
_pabetes 10%

Ocena ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentéw z cukrzyca typu 2 na podstawie obecnosc
ASCVD/TQD i 10-letniej oceny ryzyka CVD za pomoca SCORE2-Diabetes

Rysunek 1. Kategorie ryzyka sercowo-naczyniowego i rekomendowana terapia przeciwhiperglikemiczna u pacjentéw z cukrzycq
[wytyczne PTD 2025]

Poziom wiarygodnosci materiatu dowodowego:

Poziom A- jednoznaczne dowody z wilasciwie przeprowadzonych, kontrolowanych prob klinicznych z randomizacjg
o odpowiedniej mocy statystycznej, ktérych wyniki mozna uogélniaé, w tym: dowody z wiasciwie przeprowadzonej
wieloosrodkowej préby klinicznej, dowody z metaanalizy, ktérej metodologia obejmowata ocene jakosci danych; Przekonujgce
dowody nieeksperymentalne, tj. reguta ,,wszystko albo nic” opracowana przez Centre for Evidence-Based Medicine Uniwersytetu
w Oksfordzie.; Przemawiajgce dowody z wiasciwie przeprowadzonych, kontrolowanych préb klinicznych z randomizacjq o
odpowiedniej mocy statystycznej, w tym: dowody z wiasciwie przeprowadzonej, jednoosrodkowej lub wieloosrodkowej préby
klinicznej, dowody z metaanalizy, ktérej metodologia obejmowata ocene jakosci danych

Poziom B- Przemawiajagce dowody z wlasciwie przeprowadzonych badari kohortowych, w tym: dowody z wiasciwie
przeprowadzonego prospektywnego badania kohortowego lub rejestru, dowody z wiasciwie przeprowadzonej metaanalizy
badarn kohortowych; Przemawiajgce dowody z wlasciwie przeprowadzonego badania kliniczno-kontrolnego (case-control
Poziom C- Przemawiajgce dowody ze stabo kontrolowanych lub niekontrolowanych badar: dowody z préb klinicznych z
randomizacjq z > 1 powaznym lub > 3 mniejszymi zastrzezeniami metodologicznymi, ktére mogtyby uniewaznic uzyskane wyniki,
dowody z badari obserwacyjnych z duzym potencjatem bfedu (takich jak seria przypadkéw poréwnana z historyczng grupg
kontrolng), dowody z serii przypadkéw lub opiséw pojedynczych przypadkéw; Sprzeczne dowody, ktore w wigkszosci przemawiajq
za danym zaleceniem

Poziom E - Stanowisko ekspertéw lub doswiadczenie kliniczne

Wytyczne zagraniczne

ESC 2023 [30]
(Europa)

Wytyczne dotyczace postepowania w chorobach sercowo-naczyniowych u pacjentéw z cukrzyca

Rekomendacje dotyczace leczenia hipoglikemizujgcego u chorych na cukrzyce typu 2 z miazdzycowa choroba
sercowo-naczyniowg (ASCVD) w celu redukciji ryzyka sercowo-naczyniowego:

+ Zaleca sie preferowanie lekéw hipoglikemizujagcych o udokumentowanych korzysciach
sercowo-naczyniowych, a nastepnie lekow o udokumentowanym bezpieczenstwie
sercowo-naczyniowym, przed lekami bez potwierdzonej skutecznosci lub bezpieczenstwa
sercowo-naczyniowego [Klasa |, Poziom C].
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+  Inhibitory SGLT2 o udowodnionych korzysciach sercowo-naczyniowych (empagliflozyna, kanagliflozyna,
dapagliflozyna, sotagliflozyna) sg zalecane u pacjentéw z T2DM i ASCVD w celu redukcji incydentéw
sercowo-naczyniowych, niezaleznie od wyjsciowego lub docelowego HbAlc oraz niezaleinie od
jednoczesnie stosowanej terapii obnizajacej glikemie [Klasa I, Poziom A].

+  Agonisci receptora GLP-1 o udokumentowanych korzysciach sercowo-naczyniowych (liraglutyd,
semaglutyd s.c., dulaglutyd, efpeglenatyd) sa zalecani u pacjentéw z T2DM i ASCVD w celu redukcji
incydentéw sercowo-naczyniowych, niezaleznie od wyjsciowego lub docelowego HbAlc oraz
stosowanej terapii hipoglikemizujacej [Klasa I, Poziom A].

+ Jezeli konieczna jest dodatkowa kontrola glikemii, metformina powinna by¢ rozwazona u pacjentow z
T2DM i ASCVD [Klasa lla, Poziom C].

+ Jezeli konieczna jest dodatkowa kontrola glikemii, pioglitazon moze by¢ rozwazony u pacjentéw z T2DM
i ASCVD bez niewydolnosci serca [Klasa Ilb, Poziom B].

Rekomendacje dotyczace leczenia hipoglikemizujacego u chorych na cukrzyce typu 2 bez miazdzycowej choroby
sercowo-naczyniowej (ASCVD) ani ciezkiego uszkodzenia narzadéw docelowych (TOD), w celu redukciji ryzyka
Sercowo-naczyniowego:

+ U pacjentéw z T2DM bez ASCVD lub ciezkiego TOD, o niskim lub umiarkowanym ryzyku, metformina
powinna by¢ rozwazona w celu redukcji ryzyka sercowo-naczyniowego [Klasa lla, Poziom C].

+ U pacjentéw z T2DM bez ASCVD lub ciezkiego TOD, o wysokim lub bardzo wysokim ryzyku, metformina
moze by¢ rozwazona w celu redukcji ryzyka sercowo-naczyniowego [Klasa Ilb, Poziom C].

+ U pacjentéw z T2DM bez ASCVD lub ciezkiego TOD, ale z 10-letnim ryzykiem sercowo-naczyniowym
>10% (wg SCORE2-Diabetes), inhibitor SGLT2 lub agonista receptora GLP-1 moze by¢ rozwazony w celu
redukcji ryzyka sercowo-naczyniowego [Klasa Ilb, Poziom C].
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Rysunek 2. Ocena ryzyka u pacjentéw z cukrzycq typu 2 na podstawie obecnosci miazdzycowej choroby sercowo-naczyniowej
(ASCVD) / zaawansowanego uszkodzenia narzqdowego (TOD) oraz 10-letniego ryzyka sercowo-naczyniowego oszacowanego
przy uzyciu SCORE2-Diabetes [wytyczne ESC 2023]

a Agonisci receptora GLP-1 (GLP-1 RA) o udowodnionym korzystnym wplywie sercowo-naczyniowym: liraglutyd, semaglutyd
(podawany podskérnie), dulaglutyd, efpeglenatyd.

b Inhibitory SGLT2 o udowodnionym korzystnym wplywie sercowo-naczyniowym: empagliflozyna, kanagliflozyna,
dapagliflozyna, sotagliflozyna.

Rekomendacje dotyczace leczenia niewydolnosci serca u pacjentéw z niewydolnoscig serca z obnizong frakciag
wyrzutowa (klasa NYHA I[I-1V) i cukrzyca:
+  Inhibitory SGLT2 (dapagliflozyna, empagliflozyna lub sotagliflozyna) sg zalecane u wszystkich pacjentéow
z HFrEF oraz cukrzyca typu 2 (T2DM) w celu zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca oraz zgonu sercowo-naczyniowego [Klasa I, Poziom A].

Rekomendacje dotyczace leczenia niewydolnosci serca u pacjentdw z cukrzyca oraz frakcia wyrzutowa lewej
komory powyzej 40%:
+  Empagliflozyna lub dapagliflozyna sa zalecane u pacjentéw z cukrzyca typu 2 (T2DM) oraz frakcja
wyrzutowg lewej komory >40% (HFmrEF i HFpEF) w celu zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z powodu
niewydolnosci serca lub zgonu sercowo-naczyniowego [Klasa |, Poziom A].
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Zalecenia dotyczace lekow obnizajgcych poziom glukozy u pacjentdw z cukrzyca typu 2 z niewydolnoscia serca i
bez niej:
+  Inhibitory SGLT2 (empagliflozyna, kanagliflozyna, dapagliflozyna, ertugliflozyna lub sotagliflozyna) sa
zalecane u pacjentow z T2DM z wieloma czynnikami ryzyka ASCVD lub rozpoznanym ASCVD w celu
zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z powodu HF [klasa I, poziom A].

+ Inhibitory SGLT2 (dapagliflozyna, empagliflozyna lub sotagliflozyna) s zalecane u pacjentéw z T2DM i
HFrEF w celu zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z powodu HF i zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych
[klasa I, poziom A].

+ U pacjentéw z T2DM i LVEF >40% (HFmrEF i HFpEF) zaleca sie stosowanie empagliflozyny lub
dapagliflozyny w celu zmniejszenia ryzyka hospitalizacji z powodu HF lub zgonu z przyczyn sercowo-
naczyniowych [klasa I, poziom A].

Zalecenia dotyczace dodatkowych lekéw obnizajacych poziom glukozy, ktérych bezpieczeristwo zostalo
potwierdzone w przypadku hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca u pacjentéw z cukrzyca typu 2, jesli

konieczna jest dodatkowa kontrola poziomu glukozy:

+  Receptorowi GLP-1 RA (liksisenatyd, liraglutyd, semaglutyd, eksenatyd ER, dulaglutyd, efpeglenatyd)
maja neutralny wplyw na ryzyko hospitalizacji z powodu HF i powinny by¢ brane pod uwage w leczeniu
obnizajgcym poziom glukozy u pacjentéw z T2DM zagrozonych HF lub cierpigcych na te chorobe [klasa
lla, poziom A].

+  Inhibitory DPP-4 (sitagliptyna i linagliptyna) maja neutralny wplyw na ryzyko hospitalizacji z powodu HF
i powinny by¢ brane pod uwage w leczeniu obnizajgcym poziom glukozy u pacjentéw z T2DM
zagrozonych HF lub cierpigcych na te chorobe [klasa lla, poziom A].

+ Insuliny bazowe (glargine i degludec) majg neutralny wplyw na ryzyko hospitalizacji z powodu HF i
powinny by¢ brane pod uwage w leczeniu obnizajagcym poziom glukozy u pacjentéw z T2DM zagrozonych
HF lub cierpigcych na te chorobe [klasa lla, poziom B].

+ W przypadku pacjentéw z cukrzyca typu 2 i niewydolnoscig serca nalezy rozwazy¢ zastosowanie
metforminy w leczeniu obnizajgcym poziom glukozy [klasa lla, poziom B].

Zalecenia_dotyczace lekdw obnizajgcych poziom glukozy, ktére zwiekszajg ryzyko hospitalizacji z powodu
niewydolnosci serca u pacjientéw z cukrzyca typu 2:
+  Pioglitazon wigze sie ze zwiekszonym ryzykiem wystgpienia niewydolnosci serca u pacjentow z cukrzyca
i nie jest zalecany do leczenia obnizajgcego poziom glukozy u pacjentéw zagrozonych niewydolnoscig
serca (lub z niewydolnoscia serca w przesziosci) [klasa Ill, poziom A].
+  Inhibitor DPP-4 sakagliptyne wiaze sie ze zwiekszonym ryzykiem hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca u pacjentow z cukrzyca i nie jest zalecany do leczenia obnizajgcego poziom glukozy u pacjentéw
zagrozonych niewydolnoscia serca (lub z niewydolnoscia serca w przesziosci) [klasa Ill, poziom B].

Zalecenia wymagaijace szczegdlnej uwagi:
+  Zaleca sie zmiane leczenia obnizajgcego poziom glukozy z lekéw bez udowodnionych korzysci sercowo-
naczyniowych lub udowodnionego bezpieczenstwa na leki o udowodnionych korzysciach sercowo-
naczyniowych [klasa |, poziom C].

Zalecenia dla pacjentéw z przewlekia choroba nerek i cukrzyca:
+  Inhibitor SGLT2 (kanagliflozyna, empagliflozyna lub dapagliflozyna) jest zalecany u pacjentéw z cukrzyca
typu 2 (T2DM) oraz przewlekta choroba nerek (CKD) z eGFR 220 ml/min/1,73 m? w celu zmniejszenia
ryzyka choréb sercowo-naczyniowych oraz niewydolnosci nerek [Klasa I, Poziom A].
+  Agonista receptora GLP-1 (GLP-1 RA) jest zalecany przy eGFR >15 ml/min/1,73 m? w celu uzyskania
odpowiedniej kontroli glikemii, ze wzgledu na niskie ryzyko hipoglikemii oraz korzystny wptyw na mase
ciala, ryzyko sercowo-naczyniowe i albuminurie [Klasa |, Poziom A].

Klasa zalecenia:

Klasa | (Jest zalecane lub wskazane)- Dowody i/lub ogdlna zgoda co do tego, ze dane leczenie lub procedura sq korzystne,
uzyteczne, skuteczne.; Klasa Il (Sprzeczne dowody i/lub rozbieznos¢ opinii na temat przydatnosci/skutecznosci danego leczenia
lub procedury), Klasa lla (Powinno by¢ rozwazone) - Waga dowodéw/opinii przemawia za przydatnoscig/skutecznosciq. , Klasa
1Ib (Moze byc rozwazone) - Przydatnosé/skutecznosé jest mniej dobrze udokumentowana dowodami/opiniami.; Klasa Ill (Nie jest
rekomendowane) - Dowody lub ogélna zgoda co do tego, ze dane leczenie lub procedura nie sq przydatne/skuteczne, a w
niektérych przypadkach mogq by¢ szkodliwe.

Poziom dowodéw naukowych:

Poziom A - Dane pochodzgce z wielu randomizowanych badari klinicznych lub metaanaliz.; Poziom B - Dane pochodzqce z jednego
randomizowanego badania klinicznego lub duzych badar nierandomizowanych., Poziom C - Konsensus opinii ekspertéw i/lub
niewielkie badania, badania retrospektywne, rejestry.

ADA 2026 [31]

Farmakologiczne podejscie do leczenia hiperglikemii —standardy postepowania w cukrzycy
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+

Wybor leczenia obnizajacego stezenie glukozy u dorostych z cukrzyca typu 2 powinien by¢ oparty na
podejsciu skoncentrowanym na pacjencie, uwzgledniajagcym wspodlne podejmowanie decyzji. Nalezy
stosowac leki o wystarczajacej skutecznosci pozwalajacej na osiggniecie i utrzymanie indywidualnie
ustalonych celéw leczenia, z uwzglednieniem ich wplywu na ukfad sercowo-naczyniowy, nerki, mase
ciala oraz inne istotne choroby wspdtistniejace, ryzyka hipoglikemii, kosztéw i dostepnosci, ryzyka
dziatan niepozadanych i tolerancji leczenia, a takze indywidualnych preferencji [E].

U dorostych z cukrzyca typu 2 nalezy rozwazy¢ zastosowanie terapii skojarzonej juz w leczeniu
poczatkowym, w celu skrécenia czasu potrzebnego do osiggniecia indywidualnych celéw kontroli
glikemii [A].

U oséb dorostych z cukrzyca typu 2 oraz rozpoznang miazdzycowg choroba sercowo-naczyniowg lub
obcigzonych wysokim ryzykiem jej wystgpienia, plan leczenia powinien uwzgledniac zastosowanie lekow
o udowodnionym korzystnym wplywie na redukcje ryzyka incydentow sercowo-naczyniowych — takich
jak agonisci receptora GLP-1 (glucagon-like peptide-1 receptor agonists, GLP-1 RA) i/lub inhibitory
kotransportera sodowo-glukozowego typu 2 (sodium—glucose cotransporter 2 inhibitors, SGLT2i). Leki
te nalezy stosowac zaréwno w celu kontroli glikemii, jak i catosciowej redukcji ryzyka sercowo-
naczyniowego, niezaleznie od wartosci hemoglobiny glikowanej (HbA1c) [A].

U oséb dorostych z cukrzyca typu 2 i wspdlistniejgca niewydolnoscia serca — zaréwno z obnizong, jak i z
zachowang frakcjg wyrzutowa — zaleca sie stosowanie SGLT2i w celu kontroli glikemii oraz prewencji
hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca, niezaleznie od wartosci hemoglobiny glikowanej (HbA1c)
[A]

U dorostych z cukrzyca typu 2, otyloscig oraz objawowg niewydolnoscig serca z zachowanga frakcja
wyrzutowa (HFpEF) plan leczenia obnizajgcego stezenie glukozy powinien obejmowac zastosowanie
leku taczacego dziatanie agonisty receptora GIP oraz GLP-1, ktéry wykazat korzysci w zakresie poprawy
objawéw zwigzanych z HF oraz redukcji czestosci zdarzen sercowych, niezaleznie od wartosci HbA1c [A].
U dorostych z cukrzyca typu 2, otyloscig oraz objawowa HFpEF plan leczenia obnizajacego stezenie
glukozy powinien obejmowac zastosowanie agonisty receptora GLP-1, ktory wykazat korzysci w zakresie
poprawy objawéw niewydolnosci serca [A] oraz/lub redukcji ryzyka zdarzen zwigzanych z HF, niezaleznie
od wartosci HbA1c [B].

U os6b dorostych z cukrzyca typu 2 oraz wspotistniejgca przewlekia chorobga nerek (przewlekta chorobag
nerek — PChN), potwierdzong na podstawie szacowanego wspoétczynnika przesgczania kiebuszkowego
(eGFR) w zakresie 20-60 ml/min/1,73 m? i/lub obecnosci albuminurii, zaleca sie stosowanie inhibitora
SGLT2 lub agonisty receptora GLP-1, ktorych skutecznos¢ w tej populacji zostata potwierdzona. Leki te
powinny by¢ wykorzystywane zaréwno w celu kontroli glikemii (niezaleznie od wartosci HbA1c), jak i w
celu spowolnienia progresji PChN oraz redukcji ryzyka sercowo-naczyniowego. Nalezy jednak pamietac,
ze skuteczno$¢ hipoglikemizujaca inhibitoréw SGLT2 zmniejsza sie przy eGFR <45 ml/min/1,73 m? [A].
U dorostych z cukrzyca typu 2 i zaawansowang CKD (eGFR <30 ml/min/1,73 m?) preferowanym lekiem
do kontroli glikemii jest GLP-1 RA ze wzgledu na mniejsze ryzyko hipoglikemii i zmniejszenie czestosci
wystepowania zdarzen sercowo-naczyniowych [B].

U dorostych z cukrzycg typu 2, stluszczeniowg chorobg watroby zwigzang z zaburzeniami
metabolicznymi (MASLD) oraz nadwaga lub otyloscig nalezy rozwazy¢ zastosowanie agonisty receptora
GLP-1, ktéry wykazat korzysci w leczeniu zapalenia watroby zwigzanego z dysfunkcja metaboliczng
(MASH) [A] lub leku taczacego agoniste GIP i GLP-1, ktory wykazat potencjalne korzysci w MASH [B]
zarowno w celu kontroli glikemii, jak i jako leczenie uzupelniajace interwencje majace na celu redukcje
masy ciafa.

U dorostych z cukrzycg typu 2 i potwierdzonym biopsja MASH lub u oséb z wysokim ryzykiem
zwldknienia watroby (na podstawie badan nieinwazyjnych) preferowanym lekiem do kontroli glikemii
jest pioglitazon, GLP-1 RA ze wzgledu na jego korzystny wpltyw na MASH [A]. Alternatywnie, mozna
rozwazy¢ zastosowanie pioglitazonu lub leku taczacego agoniste GIP i GLP-1, ze wzgledu na potencjalne
korzysci w leczeniu MASH [B].

Terapia skojarzona pioglitazonem oraz agonista receptora GLP-1 moze zosta¢ rozwazona w leczeniu
hiperglikemii u dorostych z cukrzyca typu 2 oraz biopsyjnie potwierdzonym MASH lub u 0s6b z wysokim
ryzykiem widknienia watroby (zidentyfikowanym na podstawie badan nieinwazyjnych), ze wzgledu na
potencjalne korzystne dziatanie na MASH [B].

Wybdér modyfikacji leczenia obnizajacego stezenie glukozy powinien uwzglednia¢ indywidualne cele
kontroli glikemii i masy ciata, obecnos¢ choréb wspdtistniejgcych (sercowo-naczyniowych, nerkowych,
watrobowych oraz innych choréb metabolicznych), a takze ryzyko hipoglikemii [A].

Podczas rozpoczynania nowego leczenia obnizajgcego stezenie glukozy nalezy ponownie ocenié
koniecznos$¢ stosowania oraz dawkowanie lekéw obarczonych wyizszym ryzykiem hipoglikemii (tj.
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pochodne sulfonylomocznika, meglitynidy oraz insulina), w celu minimalizacji ryzyka hipoglikemii oraz
obcigzenia terapeutycznego pacjenta [A].

+ Jednoczesne stosowanie inhibitorow dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4) z GLP-1 RA lub podwdjnym GIP i
GLP-1 RA nie jest zalecane ze wzgledu na brak dodatkowego obnizenia poziomu glukozy poza poziomem
osigganym przy stosowaniu samego GLP-1 RA [B].

+ U dorostych z cukrzyca typu 2 nalezy rozwazy¢ rozpoczecie insulinoterapii, niezaleznie od dotychczas
stosowanego leczenia obnizajgcego stezenie glukozy lub czasu trwania choroby, w przypadku
wystepowania objawdw hiperglikemii lub gdy wartosci HbA1c lub glikemii s3 bardzo wysokie (tj. HbAlc
>10% [>86 mmol/mol] lub stezenie glukozy 2300 mg/dL [>16,7 mmol/L]) [E].

+  Udorostych z cukrzyca typu 2 bez ciezkiej hiperglikemii lub przefomu hiperglikemicznego, terapia oparta
na agonistach GLP-1 jest preferowana w stosunku do insuliny jako leczenie poczatkowe lub dodane w
celu obnizenia stezenia glukozy [A].

+ Jezeli stosowana jest insulina, zaleca sie terapie skojarzong z agonista receptora GLP-1, w tym lekiem
taczacym agoniste GIP i GLP-1, ze wzgledu na wieksza skutecznos¢ glikemiczng oraz korzystny wplyw na
mase ciala i ryzyko hipoglikemii u dorostych z cukrzycg typu 2. Dawkowanie insuliny powinno by¢
ponownie ocenione po dodaniu lub zwiekszeniu dawki agonisty receptora GLP-1 lub leku tgczacego GIP
i GLP-1 [A].

+ U dorostych z cukrzyca typu 2 rozpoczynajacych insulinoterapie zaleca sie kontynuacje dotychczas
stosowanych lekéw obnizajacych stezenie glukozy (o ile nie sg przeciwwskazane lub Zle tolerowane), ze
wzgledu na ich utrzymujace sie korzysci metaboliczne, w tym wplyw na mase ciala, ryzyko
sercowo-naczyniowe i funkcje nerek [A].

Poziom wiarygodnosci materiatu dowodowego:

Poziom A- jednoznaczne dowody z wilasciwie przeprowadzonych, kontrolowanych prob klinicznych z randomizacjg
o odpowiedniej mocy statystycznej, ktorych wyniki mozna uogdlniaé, w tym: dowody z wiasciwie przeprowadzonej
wieloosrodkowej préby klinicznej, dowody z metaanalizy, ktérej metodologia obejmowata ocene jakosci danych; Przekonujgce
dowody nieeksperymentalne, tj. regufa ,,wszystko albo nic” opracowana przez Centre for Evidence-Based Medicine Uniwersytetu
w Oksfordzie.; Przemawiajgce dowody z wiasciwie przeprowadzonych, kontrolowanych préb klinicznych z randomizacjq o
odpowiedniej mocy statystycznej, w tym: dowody z wiasciwie przeprowadzonej, jednoosrodkowej lub wieloosrodkowej préby
klinicznej, dowody z metaanalizy, ktérej metodologia obejmowata ocene jakosci danych

Poziom B- Przemawiajgce dowody z wlasciwie przeprowadzonych badan kohortowych, w tym: dowody z wiasciwie
przeprowadzonego prospektywnego badania kohortowego lub rejestru, dowody z wlasciwie przeprowadzonej metaanalizy
badarn kohortowych; Przemawiajgce dowody z wlasciwie przeprowadzonego badania kliniczno-kontrolnego (case-control
Poziom C- Przemawiajqce dowody ze stabo kontrolowanych lub niekontrolowanych badari: dowody z préb klinicznych z
randomizacjq z > 1 powaznym lub > 3 mniejszymi zastrzezeniami metodologicznymi, ktére mogtyby uniewaznic uzyskane wyniki,
dowody z badari obserwacyjnych z duzym potencjatem bfedu (takich jak seria przypadkéw poréwnana z historyczng grupg
kontrolng), dowody z serii przypadkéw lub opiséw pojedynczych przypadkéw; Sprzeczne dowody, ktére w wigkszosci przemawiajq
za danym zaleceniem

Poziom E - Stanowisko ekspertéw lub doswiadczenie kliniczne

AACE 2023 [32]
(usa)

Kompleksowy algorytm postepowania w cukrzycy typu 2

W wytycznych AACE 2023 wyodrebniono rekomendowane Sciezki terapeutyczne na podstawie kontroli glikemii
oraz algorytm kontroli glikemii ukierunkowany na powiktfania .

Dobor terapii przeciwhiperglikemicznej powinien by¢ ukierunkowany na osiggniecie indywidualnie okreslonych
celéw metabolicznych, z naciskiem na minimalizacje ryzyka hipoglikemii.

+ W procesie decyzyjnym nalezy uwzgledni¢ obecnos¢ schorzen wspolistniejgcych, w szczegdlnosci:
miazdzycowej choroby ukladu sercowo-naczyniowego (ASCVD), zastoinowej niewydolnosci serca
(HFrEF/HFpEF), przewlekiej choroby nerek (CKD), nadwagi lub otylosci, a takze niealkoholowej
stluszczeniowej choroby watroby (NAFLD).

+  Wybdr strategii terapeutycznej powinien rowniez bra¢ pod uwage dostepnos¢ i refundacje lekéw w
danym systemie ochrony zdrowia.

+  Docelowy poziom hemoglobiny glikowanej (HbA1c) u wiekszosci pacjentéw powinien wynosic¢ <6,5%, o
ile jest to mozliwe do osiggniecia bez istotnego ryzyka hipoglikemii lub innych dziatar niepozadanych

Algorytm postepowania u pacientéw bez choréb wspdtistniejacych:
+ U pacjentow z cukrzycg typu 2 (T2DM), u ktérych nie wystepujg czynniki bardzo wysokiego lub
wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego (m.in. miazdzycowa choroba uktadu sercowo-naczyniowego —
ASCVD, zastoinowa niewydolnos¢ serca, udar mézgu, przemijajacy atak niedokrwienny —TIA, przewlekta
choroba nerek — PChN), rekomenduje sie zastosowanie strategii kontroli glikemii ukierunkowanej na
obnizenie stezenia glukozy.
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+ W tym kontekscie, po wdrozeniu interwencji zwigzanych ze zmiang stylu Zycia, zalecanym lekiem
pierwszego wyboru jest metformina (MET), o ile nie istniejg przeciwwskazania do jej stosowania, w
szczegdblnosci filtracja kliebuszkowa <30 ml/min/1,73 m2.

+ Dla optymalizacji tolerancji preparatu rekomenduje sie rozpoczynanie terapii od niskiej dawki i
stopniowe jej zwiekszanie w ciggu kolejnych tygodni, do osiggniecia maksymalnej dawki tolerowanej
przez pacjenta.

+  Ze wzgledu na postepujacy charakter cukrzycy typu 2, wielu pacjentéw wymaga stosowania wiecej niz
jednego leku przeciwhiperglikemicznego w celu osiggniecia indywidualnego celu HbA1lc. Przy wyborze
drugiego leku nalezy uwzgledni¢ szereg czynnikéw, w tym obecnos¢ nadwagi lub otylosci, ryzyko
hipoglikemii, dostepnosc i koszt terapii oraz nasilenie hiperglikemii. Poniewaz pacjenci czesto prezentujg
wiecej niz jeden z tych czynnikéw, kluczowe znaczenie ma podejscie zorientowane na pacjenta oraz
wspodlne podejmowanie decyzji terapeutycznych.

+ U pacjentéw z nadwaga lub otyloscig oraz dodatkowym celem redukcji masy ciata preferowane sa:
podwaéjni agonisci GIP/GLP-1, agonisci GLP-1 lub inhibitory SGLT2. U oséb z wywiadem hipoglikemii,
wysokim ryzykiem jej wystapienia lub zwiekszonym ryzykiem ciezkich powikian hipoglikemii nalezy
preferencyjnie stosowac leki o niskim ryzyku jej wywotania, takie jak GLP-1 RA, SGLT2i, podwdjni
agonisci GIP/GLP-1, tiazolidynediony (TZD) lub inhibitory DPP-4.

+ U pacjentéw z objawowa hiperglikemia i/lub HbA1c >10%, co sugeruje istotny niedobdr insuliny, nalezy
rozwazy¢ wigczenie insuliny bazalnej w celu szybkiej poprawy kontroli glikemii. Insulina bazalna moze
by¢ wdrozona z jednoczesnym rozpoczeciem terapii agonistg GLP-1 (jesli pacjent nie stosuje jeszcze tej
grupy lekéw) lub bez niej. U czesci pacjentéw z ciezka hiperglikemig moze by¢ konieczne réwnoczesne
wigczenie insuliny bolusowe;j.
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Rysunek 3. Algorytm postepowania terapeutycznego u pacjentéw z cukrzycq typu 2 oraz bez choréb wspdfistniejgcych
[wytyczne AACE 2023]

Algorytm postepowania u pacjentéw z chorobami wspdfistniejgcymi:

U pacjentdéw z cukrzycg typu 2 (T2DM), u ktérych wystepuje wysokie ryzyko lub rozpoznane schorzenia
wspolistniejgce, takie jak miazdzycowa choroba ukladu sercowo-naczyniowego (ASCVD), zastoinowa
niewydolnos¢ serca, udar mézgu, przemijajacy atak niedokrwienny (TIA) lub przewlekia choroba nerek (PChN),
niezaleznie od aktualnego poziomu glikemii, stosowanej terapii hipoglikemizujgcej oraz celéw terapeutycznych,
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zaleca sie wdrozenie terapii lekowej o udowodnionym dziataniu kardioprotekcyjnym i/lub nefroprotekcyjnym,
zorientowanej na potencjalne choroby wspétistniejgce lub powiktania, z uwzglednieniem indywidualnych celéw
terapeutycznych:

+ U chorych ze zdiagnozowanymi zaburzeniami_sercowo-naczyniowymi lub wystepowaniem wysokiego
ryzvka tychie zaburzen (definiowanych jako albuminuria, biatkomocz, nadcisnienie i przerost lewej
komory serca,) zaleca sie stosowanie GLP1-RA (liraglutyd/semaglutyd/dulaglutyd LUB jednoczesnie:
(semaglutyd/dulaglutyd) lub SGLT2i (kanaflozyna/empagliflozyna).

+ U chorych z potwierdzong niewydolnoscia serca (Klasa NYHA 111/1V) zaleca sie stosowanie SGLT2i (lub
GLP1-RA, jezeli udowodniono efektywnos¢ kliniczng).

+ U chorych na udar lub przemijajace niedokrwienie mozgu (TIA) zaleca sie stosowanie GLP-1RA
liraglutyd/semaglutyd/dulaglutyd LUB jednoczesnie: semaglutyd/dulaglutyd) lub pioglitazonu.
+ U pacjentéw z przewlekia choroba nerek zaleca sie stosowanie SGLT2i lub GLP-1RA.
W celu osiggniecia indywidualnych celéw glikemicznych zaleca sie nastepnie rozpoczecie lub kontynuacje leczenia
metforming, jezeli jest to zasadne.

W przypadku braku osiagniecia celu glikemicznego w okresie <3 miesiecy rekomenduje sie zwiekszenie dawki do
maksimum lub dodatnie leku, ktory nie byl stosowany wczesniej, w tym:

+ U chorych ze zdiagnozowanymi zaburzeniami sercowo-naczyniowymi lub wystepowaniem wysokiego
ryzvka tychze zaburzen (definiowanych jako albuminuria, biatkomocz, nadcisnienie i przerost lewe;j
komory serca) zaleca sie stosowanie SGLT2i lub GLP1-RA.

+ U chorych z potwierdzona niewydolnoscig serca (Klasa NYHA 111/1V) zaleca sie stosowanie GLP1-RA

+ U chorych na udar lub przemijajgce niedokrwienie moézgu (TIA) zaleca sie stosowanie pioglitazonu lub
GLP-1RA liraglutyd/semaglutyd/dulaglutyd LUB jednoczesnie: semaglutyd/dulaglutyd)
+ U pacjentow z przewlekia chorobga nerek zaleca sie stosowanie GLP-1RA lub SGLT2i.
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Rysunek 4. Algorytm postepowania terapeutycznego u pacjentéw z cukrzycq typu 2 i ryzykiem sercowo-naczyniowym [wytyczne
AACE 2023]

NICE 2026 [33]
(Anglia)

Wytyczne dotyczace leczenia oséb dorostych (w wieku 18 lat i starszych) z cukrzyca typu 2

Zasady ogdlne leczenia
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+  Leczenie farmakologiczne cukrzycy typu 2 powinno by¢ indywidualizowane i ukierunkowane na redukcje
ryzyka sercowo-naczyniowego oraz nerkowego, a nie wylgcznie na obnizenie HbAlc. U wiekszosci
pacjentow zaleca sie podejscie powiktaniocentryczne, w ktérym wybor lekéw opiera sie na obecnosci
lub ryzyku niewydolnosci serca, miazdzycowej choroby sercowo-naczyniowej, przewlekitej choroby
nerek, otylosci oraz kruchosci (frailty — stan ograniczonej rezerwy fizjologicznej i zwiekszonej podatnosci
na stresory kliniczne, zwigzany z podwyzszonym ryzykiem dziatan niepozadanych leczenia).

Leczenie poczatkowe — populacje bez istotnych choréb wspdfistniejacych

+ U dorostych z cukrzyca typu 2 bez istotnych choréb wspdtistniejgcych NICE zaleca rozpoczecie leczenia
od metforminy o zmodyfikowanym uwalnianiu w skojarzeniu z inhibitorem SGLT-2. Polgczenie to
uznawane jest za standard leczenia poczatkowego ze wzgledu na korzystny wplyw na ryzyko
sercowo-naczyniowe i nerkowe, nawet u pacjentow o pozornie nizszym ryzyku klinicznym.

+  Jezeli metformina jest przeciwwskazana lub nietolerowana, NICE rekomenduje zastosowanie inhibitora
SGLT-2 w monoterapii zamiast metforminy, aby nie pozbawiac¢ chorego diugoterminowych korzysci
kardiometabolicznych.

Leczenie poczatkowe — niewydolnos¢ serca

+ U chorych z niewydolnoscia serca, niezaleznie od frakcji wyrzutowej, leczeniem poczatkowym réwniez
powinna by¢ metformina o zmodyfikowanym uwalnianiu w potaczeniu z inhibitorem SGLT-2. W tej
grupie pacjentow NICE kladzie szczegdlny nacisk na wczesne wigczenie inhibitora SGLT-2, poniewaz leki
te redukuja ryzyko hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca niezaleznie od kontroli glikemii.

+  Jezeli metformina jest przeciwwskazana lub nietolerowana, zaleca sie monoterapie inhibitorem SGLT-2.

Leczenie poczatkowe — miazdZzycowa choroba sercowo-naczyniowa (ASCVD)

+ U osob z rozpoznang miazdzycowa chorobg sercowo-naczyniowag NICE zaleca leczenie skojarzone
obejmujace metformine o zmodyfikowanym uwalnianiu, inhibitor SGLT-2 oraz podskérny semaglutyd w
dawce do 1 mg raz w tygodniu. Semaglutyd jest jedynym agonistg receptora GLP-1 rekomendowanym
w tym wskazaniu jako element leczenia poczatkowego ze wzgledu na najlepszy profil skutecznosci
klinicznej i optacalnosci.

+ Jezeli metformina nie moze by¢ stosowana, zaleca sie potaczenie inhibitora SGLT-2 z semaglutydem.

Leczenie poczatkowe — wczesny poczatek cukrzycy typu 2

+ U pacjentow z rozpoznaniem cukrzycy typu 2 przed 40. rokiem zZycia NICE zaleca intensywne leczenie od
poczatku choroby. Rekomendowane jest rozpoczecie terapii od metforminy o zmodyfikowanym
uwalnianiu i inhibitora SGLT-2 oraz rozwazenie wigczenia agonisty receptora GLP-1 lub tirzepatydu.
Uzasadnieniem jest bardzo wysokie dozywotnie ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych i nerkowych
oraz czeste wspolistnienie otylosci w tej populacji.

+ U os6b zyjacych z otyloscia, o ile nie wystepuja inne istotne choroby wspétistniejagce, schemat leczenia
poczatkowego powinien by¢ taki sam jak w populacji ogélnej, czyli metformina o zmodyfikowanym
uwalnianiu w skojarzeniu z inhibitorem SGLT-2. Agonisci receptora GLP-1 oraz tirzepatyd nie s3 zalecani
jako leki pierwszego wyboru i powinny by¢ rozwazane dopiero w przypadku koniecznosci dalszej
intensyfikacji terapii.

+ Jezeli glownym celem leczenia jest redukcja masy ciala, decyzje terapeutyczne powinny byc¢
podejmowane zgodnie z odrebnymi wytycznymi NICE dotyczacymi leczenia otyltosci.

Leczenie poczatkowe — przewlekta choroba nerek (CKD)

+ U chorych z przewlekia chorobg nerek NICE réznicuje zalecenia w zaleznosci od eGFR. Przy eGFR powyzej
30 ml/min/1,73 m? zaleca sie stosowanie metforminy o zmodyfikowanym uwalnianiu w skojarzeniu z
inhibitorem SGLT-2.

+  Przy eGFR w zakresie 20-30 ml/min/1,73 m? rekomendowane jest zastosowanie dapagliflozyny lub
empagliflozyny w potaczeniu z inhibitorem DPP-4, poniewaz korzysci nerkowe i sercowo-naczyniowe
SGLT-2 utrzymujg sie mimo ostabienia efektu glikemicznego.

+  Przy eGFR ponizej 20 ml/min/1,73 m? preferowanym leczeniem jest inhibitor DPP-4, a w przypadku
nieskutecznosci lub przeciwwskazan mozna rozwazy¢ pioglitazon lub leczenie insuling.

Leczenie poczatkowe — kruchos¢ (frailty)

+ U osob z kruchoscig gtéwnym celem leczenia jest kontrola objawow hiperglikemii przy minimalizacji
ryzyka dziatan niepozadanych oraz polifarmacji. NICE zaleca w tej populacji stosowanie metforminy o
zmodyfikowanym uwalnianiu jako leczenia pierwszego wyboru.

+  Inhibitory SGLT-2 moga by¢ rozwazone jedynie wtedy, gdy stopien kruchosci nie zwieksza ryzyka
odwodnienia, hipotensji lub innych powikfar. W przeciwnym razie preferowane sa inhibitory DPP-4.

Wprowadzanie lekow i bezpieczenstwo terapii
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NICE zaleca wprowadzanie lekéw stopniowo, z oceng tolerancji i skutecznosci kazdego z nich. Zalecana
sekwencja obejmuje rozpoczecie leczenia od metforminy, szybkie dotgczenie inhibitora SGLT-2 po
osiggnieciu maksymalnej tolerowanej dawki metforminy oraz ewentualne dalsze rozszerzenie terapii o
agoniste receptora GLP-1 lub tirzepatyd.

Przed rozpoczeciem leczenia inhibitorem SGLT-2 nalezy oceni¢ ryzyko cukrzycowej kwasicy ketonowej,
zwlaszcza u 0séb z odwodnieniem, ostrg chorobg lub stosujgcych diety bardzo niskoweglowodanowe
albo ketogeniczne.

Przeglad i modyfikacja leczenia

+

Decyzje o zmianie leczenia powinny by¢ podejmowane wspélnie z pacjentem. Przed wigczeniem nowych
lekéw nalezy zoptymalizowa¢ dawki, ocene tolerancji oraz adherencje. NICE podkresla, ze inhibitory
SGLT-2 powinny by¢ kontynuowane ze wzgledu na korzysci sercowo-naczyniowe i nerkowe nawet
wtedy, gdy nie prowadza do osiggniecia indywidualnego celu HbA1lc.

Agonisci receptora GLP-1 i tirzepatyd powinni by¢ odstawiani, jesli nie przynoszg korzysci glikemicznych,
chyba ze sg stosowani w celu redukcji ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentow z ASCVD lub wczesnym
poczatkiem cukrzycy. Jednoczesne stosowanie agonisty receptora GLP-1 lub tirzepatydu z inhibitorem
DPP-4 nie jest zalecane.

Dalsza intensyfikacja leczenia nieinsulinowego

+

Jezeli konieczna jest dalsza poprawa kontroli glikemii, NICE zaleca w wiekszosci populacji jako kolejny
etap zastosowanie inhibitora DPP-4. W przypadku jego nieskutecznosci lub nietolerancji mozna
rozwazy¢ pochodne sulfonylomocznika, pioglitazon lub leczenie insuling, przy czym kazdorazowo nalezy
uwzglednié ryzyko hipoglikemii, przyrostu masy ciata, niewydolnosci serca i ztaman.

Leczenie insuling

+

Leczenie insuling powinno by¢ rozwazane u pacjentéw z objawowa lub narastajaca hiperglikemia albo
gdy inne terapie s nieskuteczne lub nietolerowane. NICE zaleca rozpoczecie insulinoterapii od insuliny
bazalnej podawanej raz lub dwa razy dziennie, z kontynuacjag metforminy, o ile nie jest ona
przeciwwskazana.

U o0s6b z bardzo wysokim HbA1lc mozna rozwazy¢ schemat bazal-bolus lub preparaty mieszane. Klinicysci
powinni preferowac analogi insuliny i biosymilary o najnizszym koszcie, zapewniajac jednoczesnie
odpowiednig edukacje pacjenta w zakresie techniki iniekcji, titracji dawek i zapobiegania hipoglikemii.

CDA 2024 [34]
(Kanada)

Farmakologiczne leczenie hiperglikemii w cukrzycy typu 2 u dorostych

Wytvczne dla rozpoczecia terapii:

+

Aktywnos¢ fizyczna, terapia Zywieniowa, edukacja i wsparcie w zakresie samodzielnego zarzadzania
chorobg oraz kontrola masy ciata sg waznymi elementami kontroli glikemii w cukrzycy typu 2, zaréwno
w poczatkowej fazie, jak i w trakcie trwania choroby, i powinny by¢ uwzglednione w indywidualnym
planie opieki kazdej osoby [stopien D, konsensus].

Wstepne farmakologiczne leczenie glikemii:

+

Po podjeciu decyzji o rozpoczeciu farmakoterapii, metformina jest zalecana jako poczatkowy lek
przeciwcukrzycowy ze wzgledu na jej trwalg skutecznos¢ w obnizaniu HbAlc, znikome ryzyko
hipoglikemii lub przyrostu masy ciala [stopiern A, poziom 1A], stosunkowo fagodny profil dziatan
niepozadanych, diugoterminowe wyniki i przystepna cene. Poczatkowa dawka powinna by¢ niska (250
mg lub 500 mg dwa razy dziennie podczas positkéw), aby zminimalizowac ryzyko wystgpienia dziatan
niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego, a nastepnie nalezy jg stopniowo zwieksza¢ do
maksymalnej dawki [stopien D, konsensus].
Insulina, z metforming lub bez, jest zalecana jako poczatkowa terapia farmakologiczna dla oséb z
dekompensacja metaboliczng (np. wyrazna hiperglikemia, ketoza, stan hiperosmolarny lub
niezamierzona utrata masy ciala zwigzana z hiperglikemiag) i/lub ciezka objawowa hiperglikemia
(wielomocz, polidypsja, niewyrazne widzenie). Po osiggnieciu stabilnosci metabolicznej mozliwe jest
stopniowe zmniejszanie dawki [D, konsensus].
Nawet przy braku dekompensacji metabolicznej zaleca sie terapie skojarzong jako poczatkowa terapie
farmakologiczng dla oséb z wyrazng hiperglikemig (np. HbAlc powyiej 1,5% powyzej wartosci
docelowej) [stopien B, poziom 2]:
Wybér drugiego leku, ktory bedzie stosowany razem z metforming, powinien by¢ oparty na
indywidualnych priorytetach, preferencjach i chorobach wspéfistniejgcych [stopien D, konsensus].

W przypadku oséb z chorobami wspdtistniejgcymi ukladu sercowo-naczyniowego lub nerek w
momencie rozpoznania cukrzycy, jako poczatkowg farmakoterapie w celu ochrony ukfadu sercowo-
naczyniowego i nerek nalezy réwniez stosowa¢ okreslone GLP1-RA i/lub inhibitory SGLT2.

Modyfikacja lub intensyfikacja terapii:
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W przypadku osob bez chordb wspdfistniejgcych ukfadu sercowo-naczyniowego lub nerek wybor leku
przeciwcukrzycowego w sytuacji koniecznosci intensyfikacji leczenia powinien opiera¢ sie na
indywidualnych priorytetach, preferencjach i chorobach wspéfistniejacych. Priorytety kliniczne moga
obejmowac utrate masy ciafta, unikanie hipoglikemii, pozagdang wielko$¢ obnizenia poziomu glukozy,
koszt, profil dziatar niepozadanych, mozliwos¢ zajscia w cigze oraz choroby wspétistniejgce [stopien D,
konsensus].

Pierwszenstwo nalezy przyznac lekom o szczegdlnych korzysciach sercowo-nerkowych dla niektérych
podgrup osob, niezaleznie od poziomu HbA1c:

Osobom z wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym zaleca sie stosowanie GLP1-RA i/lub inhibitora
SGLT2 o udowodnionym dziataniu korzystnym [stopien A, poziom 1A dla dulaglutydy, liraglutydy lub
podskdrnej semaglutydy; stopien A, poziom 1A dla empagliflozyny; stopien B, poziom 2 dla
kanagliflozyny].

U oséb z HF z obnizong frakcja wyrzutowa lub HF z zachowang frakcja wyrzutowg zaleca sie
stosowanie inhibitora SGLT2 o udowodnionej skutecznosci [stopier A, poziom 1A dla dapagliflozyny
lub empagliflozyny].

Osobom z CKD zaleca sie stosowanie inhibitoréow SGLT2 o udowodnionym dziataniu korzystnym
[stopien A, poziom 1A dla kanagliflozyny, dapagliflozyny lub empagliflozyny].

Dodanie insuliny do aktualnej terapii przeciwcukrzycowej:

+

Wszystkie osoby rozpoczynajace leczenie insuling powinny otrzymac informacje na temat zapobiegania
hipoglikemii i postepowania w jej przypadku [stopien D, konsensus].
Jako poczatkowy schemat insulinowy przy dodawaniu do aktualnej terapii przeciwcukrzycowej zaleca
sie pojedyncze dzienne wstrzykniecie insuliny bazowej, z dawka dostosowang tak, aby osiggnac
docelowy poziom glukozy na czczo [stopien D, konsensus]:
Aby zmniejszy¢ ryzyko hipoglikemii, nalezy rozwazy¢ zastosowanie diugo dziatajacych analogéow
insuliny zamiast insuliny NPH [stopien A, poziom 1A].
Insulina degludec lub insulina glargine U-300 mogg by¢ rozwazane zamiast innych diugo dziatajacych
analogow insuliny w celu zmniejszenia ryzyka hipoglikemii nocnej [stopien B, poziom 2 dla oséb z
czynnikami ryzyka hipoglikemii; stopien C, poziom 3 dla pozostatych osdéb].
W momencie wiaczania insuliny bazalnej nalezy kontynuowac lub rozwaiy¢ rozpoczecie terapii
inkretynowej i/lub inhibitorem SGLT2 [stopien A, poziom 1A].
W przypadku koniecznosci zastosowania insuliny bolusowej nalezy wdrazac jg stopniowo, rozpoczynajac
od jednego wstrzykniecia przy najwiekszym positku, a nastepnie — w razie potrzeby — rozszerzac terapie
o kolejne dawki okofopositkowe. Dawkowanie powinno by¢ dostosowywane w celu osiggniecia
docelowych wartosci glikemii popositkowej [stopien B, poziom 2]:
Analogi insuliny szybko dzialajgcej moga by¢ preferowane wzgledem insuliny krétko dziatajacej
(regularnej) w celu zmniejszenia ryzyka hipoglikemii [stopier B, poziom 2].
Leki zwiekszajgce wydzielanie insuliny (pochodne sulfonylomocznika oraz meglitynidy) nalezy
odstawi¢ w celu ograniczenia ryzyka hipoglikemii [stopien D, konsensus].
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Such as: High Add glucose-lowering
« Ketosis cardiovascular Heart failure Ch':"::aﬁm therapy according to
« Unintentional risk clinical priorities. Clinical
weight loss priorities may include:
* Polyuria, « Weight loss
polydipsia * Avoidance of hypoglycemia
* Marked + Desired magnitude of
hyperglycemia A1C lowering
* Cost
+ Side-effect profile
+ Possibility of pregnancy
+ Comorbidities
Insulin GLEA-RAY SGLT2i* =GLI21Y nj g;abllzg::t:t‘ s,
=L or SGLT2i* ; Consider GLP1-RA' RICEan e RETENG
insulin
A1C above target or new clinical indication
* Choose an agent that has demonstrated evidence of benefit: refer to the text. T
Based on the FLOW trial that was not reviewed for this update; refer to the text.
GLP1-RA = glucagon-like peptide-1 receptor agonist; SGLT2i = sodium-glucose cotransporter-2 inhibitor
Rysunek 5. Algorytm postepowania terapeutycznego u pacjentéw z cukrzycq typu 2 [wytyczne CDA 2024]
Poziom dowodéw naukowych:
Poziom 1A — metaanadlizy lub przeglgdy systematyczne wysokiej jakosci randomizowanych badan kontrolowanych (RCT) albo
duze, dobrze zaprojektowane RCT.
Poziom 1B — dobrze zaprojektowane RCT, ktére nie spetniajg wszystkich kryteriéw jakosci 1A.
Poziom 2 — badania kliniczne o nizszej jakosci metodologicznej (np. mniejsze RCT, badania bez zaslepienia).
Poziom 3 — badania obserwacyjne, w tym kohortowe i retrospektywne.
Poziom 4 — opinie ekspertéw, dane z obserwacji klinicznych lub przestanki biologiczne (mechanistyczne), w sytuacjach braku
danych wysokiej jakosci.
Sita zalecenia:
Stopien A (Grade A) — silne zalecenie poparte dowodami najwyzszej jakosci (najczesciej Poziom 1).
Stopien B —umiarkowana sifa zalecenia, oparta na dowodach sredniej jakosci (Poziom 2 lub wyzej).
Stopien C — stabsze zalecenie, oparte na dowodach obserwacyjnych (Poziom 3).
Stopien D — zalecenie oparte na konsensusie ekspertéw, doswiadczeniu klinicznym lub danych niskiej jakosci (Poziom 4).
Postepowanie w cukrzycy typu 2 u mtodych dorostych w wieku 18-30 lat
Zalecenia dotyczace kontroli glikemii i farmakoterapii u mtodych dorostych z cukrzyca typu 2
+ Ze wzgledu na wysokie ryzyko powikian, docelowa warto$¢ HbAlc powinna wynosi¢ < 6,5% (< 48
mmol/mol), o ile moze zosta¢ osiggnieta bez nadmiernego ryzyka hipoglikemii oraz nadmiernego
ADS 2024

(Australia) [35]

obcigzenia pacjenta zwigzanego z leczeniem.

+ Insulinoterapia moze by¢ korzystna juz w momencie rozpoznania, szczegélnie w przypadku objawowej
hiperglikemii, w celu szybkiej poprawy kontroli metabolicznej; u czesci pacjentéw mozliwe jest
pozniejsze jej odstawienie.

+  Metformina pozostaje lekiem pierwszego wyboru, jednak trwatos$¢ uzyskania docelowej kontroli glikemii
moze by¢ mniejsza niz u oséb starszych.
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Dostepne dane dotyczace stosowania nowszych lekow (agonisci receptora GLP-1, inhibitory SGLT2 oraz
inhibitory DPP-4) w tej populacji sg ograniczone, jednak rosngce. Ze wzgledu na niskie ryzyko
hipoglikemii oraz neutralny lub korzystny wplyw na mase ciala, leki te powinny byé rozwazane na
wczesnym etapie leczenia. U kobiet konieczne jest uwzglednienie skutecznej antykoncepcji z uwagi na
ograniczone dane bezpieczenstwa w ciazy.

Korzysci sercowo-nerkowe nie zostaly jednoznacznie potwierdzone w tej grupie wiekowej; jednak
agonisci GLP-1 lub inhibitory SGLT2 moga by¢ preferowane u pacjentéw z utrzymujaca sie albuminuria,
przewlekia chorobg nerek lub rozpoznang chorobg sercowo-naczyniowa.

Nalezy zachowac ostroznos¢ przy stosowaniu inhibitorow SGLT2 u mtodych dorostych z cukrzyca typu 2,
szczegolnie u oséb z wywiadem kwasicy ketonowej (cukrzyca typu 2 podatna na ketoze).

Ze wzgledu na ryzyko szybkiej progresji choroby i utraty funkcji komérek B, zaleca sie regularne
monitorowanie HbA1c co 3 miesigce.

Algorytm kontroli glikemii w cukrzycy typu 2

Na podstawie wytycznych Australian Diabetes Society wszyscy pacjenci z cukrzycg typu 2 powinni otrzymac
informacje dotyczace stylu Zycia: zdrowej diety, aktywnosci fizycznej i kontroli masy ciata. Przed rozpoczeciem
farmakoterapii nalezy okresli¢ indywidualny docelowy poziom HbA1c (zwykle <53 mmol/mol (7,0%)).

Wstepne farmakologiczne leczenie glikemii
Monoterapia:

+

Metformina jest zalecana warunkowo w monoterapii cukrzycy typu 2 u pacjentéw, u ktérych nie
wystepuje uczulenie lub nietolerancja metforminy.

Jako opcje alternatywng dopuszcza sie stosowanie SU (sulfonylomocznika).

Jako mniej popularnga, ale dopuszczang opcje terapeutyczng w monoterapii dopuszcza sie insuline oraz
akarboze, inhibitor DPP-4, inhibitor SGLT2, agoniste receptora GLP-1 (GLP-1RA) lub tiazolidynodion
(TZD).

Terapia podwdjna (wybdr leczenia — dodanie leku doustnego lub terapii iniekcyjnej):

+

+
+

Wybdr terapii podwojnej powinien byc¢ uzalezniony od czynnikéw klinicznych (obecnos¢ lub wysokie
ryzyko choréb sercowo-naczyniowych, niewydolnosci serca, przewlekiej choroby nerek, ryzyka
hipoglikemii, otylosci), profilu dziatan niepozadanych, przeciwwskazan i kosztéw.

Zaleca sie dodanie leku SGLT2i (lub GLP-1RA, jesli lek SGLT2i jest nietolerowany lub przeciwwskazany)
do innych lekéw obnizajacych poziom glukozy u dorostych z cukrzyca typu 2, ktérzy cierpig réwniez na
choroby uktadu krazenia, maja wiele czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego i/lub choroby nerek.
Warunkowo zaleca sie dodanie DPP-4i do innych lekéw obnizajacych poziom glukozy u dorostych z
cukrzyca typu 2, ktérzy cierpig na choroby sercowo-naczyniowe, majg wiele czynnikow ryzyka
sercowo-naczyniowego i/lub choroby nerek i nie mogg przyjmowaé SGLT2i lub GLP-1RA z powodu
nietolerancji lub przeciwwskazan.

Dopuszcza sie stosowanie opcji alternatywne;j tj. insulina, sulfonylomocznik

Dopuszcza sie stosowanie akarbozy i tiazolidynodionu (TZD)

Terapie wielokrotne (wybér leczenia: uwzglednienie dodatkowego leku doustnego lub GLP-1 RA lub insuliny):

+
+

Wybdr lekéw powinien by¢ podyktowany wzgledami klinicznymi, jak powyze;j.

Ze wzgledu na brak zatwierdzenia przez PBS kombinacji GLP-1RA z SGLT2i nalezy rozwazy¢ przeglad
wszelkich poprzednich lekéw, ktére nie obnizyty HbAlc o 20,5% po 3 miesigcach, oraz wzig¢ pod
uwage korzysci glikemiczne ORAZ nieglikemiczne.

Intensyfikacja farmakoterapii (w celu osiagniecia docelowych wartosci glikemii):

+

W przypadku stosowania metforminy + SU + DPP-4i nalezy rozwazy¢ dodanie SGLT2i lub zamiane DPP-
4i na GLP-1RA lub SGLT2i.

W przypadku dodania terapii inkretynowej nalezy stosowac¢ DPP4i lub GLP-1R (nie oba jednoczesnie).

W przypadku stosowania insuliny bazowej nalezy rozwazy¢ dodanie SGLT2i lub GLP-1RA lub bolusa
insuliny podczas positkdw lub zmiane na insuling wstepnie zmieszanag/wspé6tformutowana.

W przypadku stosowania metforminy + DPP4i + SGLT2i nalezy rozwazy¢ dodanie SU lub insuliny.
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MONOTHERAPY: Metformin is the usual monotherapy unless contraindicated or not tolerated

Less commonly used: acarbose, DPP-4 inhibitor, SGLT2
Insulin inhibitor GLP-1RA, or TZD. Only acarbose is PBS reimbursad
for monotherapy

DUAL THERAPY:: Choice of treatment — add on an oral agent or injectable therapy

Choice of dual therapy should be guided by ciinical considerations (presence of, or high risk of, cardiovascular disease, heart failure,
chronic kidney di , hypogly iz rick, obesity), eide effect profile, contraindicatione and cost.

SGLT2 ® GLP-1RA* DPP4 . Less commonly used are:
inhibitor inhibitor acarbose or TZD.

MULTIPLE THERAPIES: Choice of treatment : include additional oral agent or GLP-1 RA or insulin
Choice of agents should be guided by clinical considerations as above. Note: combinations not approved by
PBS include GLP-1RA with SGLT2i. Conei i g any previ ication that has not reduced HbA1c by 20.5%

after 3 months and take in‘o consideration glycaemic AND non-glycaemic benefits.

SGLT2 : DPP4 Less commonly used are:
inhibitor inhibitor acarbose or TZD.

THEN...

To Intensity treatmert to meet glycaemic targets « It on basal Insulin, consider adaing SGLT21 or GLP-1RA or bolus
« If on metformin+SU+DPP-4i. consider adding SGLT2i. or insulin with meals, or change to premixed/coformulated insulin.
switching DPP-4i fo a GLP-1RA, or an SGLT2i. « If on metiormin=DPP4i+SGLT2i consider adding SU or insulin.

« When adding incretin therapy, use either a DPP4ior GLP-
(not both together)

With increasing clinical i i ialist endocrinology consultation

*Combinations not approved by PBS include GLP-1RA with SGLT2i. Use of PBS-subsidised GLP-1 RAs in combination with an
SGLT2i is permitted when the SGLT2i is prescribed for an indication other than T2D (e.g. chronic kidney disease or heart failure).

PBS-subsidised GLP-1 RA can only be commenced if SGLT2i has not achieved a clinically meaningful glycaemic response or if
there is a confraindication/intolerance to an SGLT2i. PBS_subsidised GIL P-1RA can only be combined with PBS_subsidised
SGLT2i if the SGLT2i is being prescribed through the heart failure or CKD PBS code. Consider reviewing any previous
medication that has not reduced HbA1c by 20.5% after 3 months, and consider glycaemic AND non-glycaemic benefits.

@ Recommendationfor addition of a SGLT2! (or GLP-1RA where SGLT2i is not @ Conaitional recommendation aganst suphonyiurea oeing frst choice medication
tolerated or contraindicated) to other glucose lowering medicaton(s) in adults with 10 add tometformin as dual erapy as It may Increase fisk of nypoglycaemia.
type 2 diabetes who also have cardiovascular diszase, multiple cardiovascular B Dark biue boxes indicate usual thera . :
s 2 3 S peutic strategy (order is not
tisk factors andlor kidney, discase: meant to denote any spetific preference); usual refers to commonly available,
Conditional recommendation for metformin as first-line monotherapy in aduts evidence based, costeffective therapy.
with type 2 diabetes. .
I Light blue boxes denote alternate approaches (order is not meant to dencte any
Canditional recommendation for DPP-4i addition to other glucose lowering specific preference).
medication(s) in adults with type 2 diabetes who have cardiovascular diseass, i o
multiple cardiovascular risk factors andfor kidney dissass, and are unable tobe  [_] White boxes indicate less commonly used approaches.
prescribed an SGLT2i or a GLP-1RA due to either intolerance or contraindication. . .
P8BS = Fharmaceutical Benefits Scheme, HF = heart failure,

CKD = chronic kidney disease, SU = eulfonylurea, TZD = thiszolidiredione, DPP.4i =
Formore details click here to access the Living Evidence Guidelines in Diabetes. dipeptidyl peptidase-4 inhibitor, GLP-1RA = glucagon Ike peptide-1 receptor agonist,
SGLT2i = sodium glucose co-fransporter nhibitor.

Rysunek 6. Algorytm farmakoterapii w cukrzycy typu 2 [wytyczne Australian Diabetes Society 2024]

Skréty: AACE- American Association of Clinical Endocrinology ADA- American Diabetes Association, ADS - Australian Diabetes Society, CDA — Canadian
Diabetes Association, NICE — National Centre of Health Excellence, ESC — European Society of Cardiology, PTD - Polskie Towarzystwo Diabetologiczne,
ASCVD - miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa (ang. Atherosclerotic Cardiovascular Disease), CDK/PChN — przewlekta choroba nerek (ang. Chronic
Kidney Disease), HF —niewydolnosé serca (ang. Heart Failure), HFrEF — niewydolnos¢ serca z obnizong frakcjg wyrzutowg (ang. Heart Failure With Reduced
Ejection Fraction), HFpEF — niewydolnos¢ serca z zachowang frakcja wyrzutowa (ang. Heart Failure With Preserved Ejection Fraction), HFmrEF —
niewydolnos¢ serca z umiarkowanie obnizong frakcjg wyrzutowa (ang. Heart Failure With Mildly Reduced Ejection Fraction), DPP-4i — inhibitory
dipeptydylopeptydazy 4 (ang. Dipeptidyl Peptidase-4 Inhibitors), GLP-1 RA — agonisci receptora glukagonopodobnego peptydu-1 (ang. Glucagon-Like
Peptide-1 Receptor Agonists), SU — pochodne sulfonylomocznika (ang. Sulfonylureas), SGLT2i- inhibitory kotransportera sodowo-glukozowego typu 2
(ang. Sodium—Glucose Cotransporter 2 Inhibitors), TZD- tiazolidynodiony (ang. Thiazolidinediones), HbA1lc - hemoglobina glikowana, eGFR - szacunkowy
wskaznik filtracji ktebuszkowej (ang. Estimated Glomerular Filtration Rate), T2DM - cukrzyca typu 2 (ang. Type 2 Diabetes Mellitus), CVD — choroba
sercowo-naczyniowa (ang. Cardiovascular Disease), GIP — glukozozalezny polipeptyd insulinotropowy (ang. Glucose-Dependent Insulinotropic
Polypeptide), MASLD — metabolicznie uwarunkowana stfuszczeniowa choroba watroby (ang. Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease),
MASH — metabolicznie uwarunkowane zapalenie watroby (ang. Metabolic Dysfunction-Associated Steatohepatitis), NAFLD — niealkoholowa
sttuszczeniowa choroba watroby (ang. Non-Alcoholic Fatty Liver Disease), NYHA — klasyfikacja niewydolnosci serca wg New York Heart Association, PBS —
Pharmaceutical Benefits Scheme, TOD — uszkodzenie narzagdéw docelowych (ang. Target Organ Damage)

Aktualne wytyczne krajowe i miedzynarodowe wskazuja, ze leczenie cukrzycy typu 2 powinno mie¢ charakter
zindywidualizowany i uwzgledniac nie tylko ryzyko hipoglikemii, ale rowniez choroby wspdtistniejgce, ryzyko
sercowo-naczyniowe czy czynnos¢ nerek. Metformina pozostaje podstawga terapii, szczegdlnie w populacji
ogdlnej. U pacjentow z chorobg sercowo-naczyniowa, niewydolnoscig serca lub przewlekta chorobg nerek
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priorytet majg leki o udowodnionym dziataniu kardioprotekcyjnym lub nefroprotekcyjnym — inhibitory SGLT2
oraz agonisci GLP-1 — nawet niezaleznie od wartosci HbAlc. Jednoczesnie w algorytmach nadal istotne miejsce
zajmujg takze inhibitory DPP-4, pochodne sulfonylomocznika, pioglitazon oraz insulina.

Ponizej zestawiono podsumowanie aktualnie obowigzujacych rekomendacji oraz wytycznych dotyczacych
dostepnych opcji farmakologicznych w leczeniu cukrzycy typu 2 w okreslonych podgrupach pacjentow
wyodrebnionych ze wzgledu na przebieg choroby i wystepowanie choréb wspdtistniejgcych badz czynnikow
ryzyka:

1. POPULACIA OBECNIE REFUNDOWANA (populacja obecnie objeta refundacjg dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) - BARDZO WYSOKIE RYZYKO SERCOWO-NACZYNIOWE

Wytyczne rekomendujg przede wszystkim leki o udowodnionym wptywie na redukcje ryzyka sercowo-
naczyniowego i nerkowego, tj. inhibitory SGLT2i lub agonisci GLP-1 RA — czesto niezaleznie od wartosci HbAlc.
Metformina pozostaje elementem terapii skojarzonej, a wybér konkretnej kombinacji zalezy od dominujgcego
celu klinicznego. SGLT2i sg preferowane, gdy dominujg: niewydolnos¢ serca, przewlekta choroba nerek oraz
potrzeba redukcji hospitalizacji i progresji choroby nerek, natomiast GLP-1 RA nalezy zastosowaé , gdy dominuja:
miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa oraz potrzeba redukcji masy ciata.

2. POPULACJA REFUNDOWANA (populacja obecnie objeta refundacja dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — PACJENCI LECZENI DAPAGLIFLOZYNA | METFORMINA W ODDZIELNYCH TABLETKACH

W analizowanej populacji wytyczne kliniczne nie odnosz3 sie szczegétowo do formy podania terapii skojarzonej
(jedna tabletka vs oddzielne tabletki), lecz koncentrujg sie na doborze substancji czynnych i ich efektach
klinicznych. Jednoczesnie jednoznacznie wskazujg na zasadnos$é stosowania terapii skojarzonej obejmujacej
metformine oraz inhibitor SGLT2 (w tym dapagliflozyna) jako standardowego podejscia terapeutycznego. W tym
kontekscie zastosowanie produktu ztozonego (dapagliflozyna + metformina) nalezy traktowaé jako zgodne
z kierunkiem rekomendacji, stanowigce uproszczenie terapii, bez wptywu na jej mechanizm dziatania
i efektywnos¢ kliniczna.

3. POPULACIA NIEREFUNDOWANA (populacja obecnie nieobjeta refundacja dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — NIEZALEZNIE OD POZIOMU RYZYKA CV (BEZ BARDZO WYSOKIEGO RYZYKA CV)

Na etapie nieskutecznosci zarédwno monoterapii metforming, jak i terapii skojarzonej metforminy z innymi
lekami, wytyczne rekomendujg dalsz3 intensyfikacje leczenia poprzez dodanie kolejnego leku o odmiennym
mechanizmie dziatania. Preferowane sg inhibitory SGLT2i lub agonisci GLP-1 RA, szczegdlnie ze wzgledu na
korzystny profil metaboliczny i bezpieczenstwo. Alternatywnie stosowane mogg by¢ inhibitory DPP-4 (niski
potencjat hipoglikemii, neutralny wptyw na mase ciata), pochodne sulfonylomocznika (wysoka skutecznos¢, ale
wieksze ryzyko hipoglikemii i przyrostu masy ciata) lub pioglitazon (wybrane populacje, z uwzglednieniem
profilu bezpieczeristwa). Insulinoterapia pozostaje opcjg dalszego etapu leczenia lub sytuacji szczegdlnych.

4. POPULACIA NIEREFUNDOWANA (populacja obecnie nieobjeta refundacjg dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny) — PRZEWLEKLA CHOROBA NEREK (CKD)

U pacjentow z CKD, u ktorych nie uzyskano kontroli glikemii zaréwno na monoterapii metforming, jak i terapii
skojarzonej, wytyczne rekomendujg dalszg intensyfikacje leczenia z priorytetem dla lekéw o dziataniu
nefroprotekcyjnym. Preferowane sg inhibitory SGLT2i, natomiast jako uzupetnienie lub alternatywa stosowane
mogg by¢ agonisci GLP-1 RA. W zaleznosci od funkcji nerek i tolerancji leczenia mozliwe jest réwniez
zastosowanie inhibitoréw DPP-4 (korzystny profil bezpieczenstwa w CKD), natomiast pochodne
sulfonylomocznika i pioglitazon majg ograniczone zastosowanie ze wzgledu na ryzyko dziatan niepozadanych.
Insulinoterapia jest rozwazana w dalszych etapach leczenia lub w przypadku nieskutecznosci terapii
nieinsulinowej.

Podsumowujac, analiza aktualnych wytycznych wskazuje na spdjne i konsekwentne rekomendowanie
inhibitoréw SGLT2i jako kluczowego elementu farmakoterapii cukrzycy typu 2, szczegdlnie u pacjentéw
z wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym, niewydolnoscia serca lub przewlektg chorobg nerek.
Pomimo, ze wytyczne nie odnosz3 sie bezposrednio do konkretnej kombinacji metformina + dapagliflozyna,
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to w wiekszosci przypadkow jednoznacznie wspierajg stosowanie inhibitorow SGLT2i (w tym dapagliflozyny)
w skojarzeniu z metforming — zaréwno na wczesnym etapie leczenia, jak i w ramach intensyfikacji terapii.
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3. Interwencja — Diaflix Combo

3.1 Charakterystyka interwencji

Analizowang interwencjg jest produkt leczniczy Diaflix Combo® (dapagliofozyna + metformina) stosowany
w leczeniu 0sob dorostych z cukrzyca typu 2 u jako leczenie uzupetniajgce do diety i wysitku fizycznego:

+ u pacjentow, u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania maksymalnej
tolerowanej dawki metforminy w monoterapii;

+ w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentow, u ktorych
nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania metforminy w skojarzeniu z tymi produktami
leczniczymi;

+ u pacjentow juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych
tabletek.

W tabeli ponizej przedstawiono szczegétowe dane dotyczace produktu leczniczego Diaflix Combo. Dane
odnoszace sie do analizowanej interwencji opracowano na podstawie ChPL Diaflix Combo [36].

Tabela 9. Charakterystyka produktu leczniczego Diaflix Combo (dapagliflozyna + metformina)

Nazwa produktu leczniczego, | Diaflix Combo® 5 mg + 850 mg, 56 tabletek powlekanych, nr GTiN: 5909991560911
postaé, opakowanie Diaflix Combo® 5 mg + 1000 mg, 56 tabletek powlekanych, nr GTiN: 5909991560980

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.

Podmiot odpowiedzialny ., L.
ul. Pelplinska 19; 83-200 Starogard Gdarnski

Postaé farmaceutyczna Tabletka powlekana

Kod ATC: A10BD15
Kod ATC i nazwa grupy Metformina i dapagliflozyna
Kombinacje doustnych lekéw obnizajgcych poziom glukozy we krwi

Produkt leczniczy Diaflix Combo faczy w sobie dwie substancje lecznicze o dziataniu
przeciwhiperglikemicznym (przeciwcukrzycowym) o réznych i uzupetniajgcych sie mechanizmach
dziatania, co ma na celu poprawienie kontroli glikemii u pacjentéw z cukrzyca typu 2: dapagliflozyne,
ktora jest inhibitorem SGLT2 oraz metforminy chlorowodorek, ktéry nalezy do lekéw z klasy
biguanidéw.

Dapagliflozyna jest bardzo silnym (Ki: 0,55 nM), wybiérczym i odwracalnym inhibitorem SGLT2.

Zahamowanie SGLT2 przez dapagliflozyne zmniejsza wchianianie zwrotne glukozy z filtracji
kiebuszkowej w proksymalnym kanaliku nerkowym z jednoczesnym zmniejszeniem reabsorpcji
sodu, prowadzac do wydalania glukozy z moczem i osmozy diuretycznej. Z tego wzgledu,
dapagliflozyna zwieksza dostarczanie sodu do kanalika dystalnego, co zwieksza cewkowo-
kiebuszkowe sprzezenie zwrotne i zmniejsza cisnienie wewnatrzkiebuszkowe. Ten mechanizm w
potaczeniu z osmozg diuretyczng prowadzi do zmniejszenia hiperwolemii, obnizenia cisnienia krwi
oraz zmniejszenia obcigzenia wstepnego i obcigZzenia nastepczego, co moze korzystnie wplywac na
przebudowe serca i czynnos¢ rozkurczowg oraz zachowanie czynnosci nerek. Korzystny wplyw
dapagliflozyny na serce i nerki nie zalezy wylgcznie od jej dziatania zmniejszajgcego stezenie glukozy
we krwi i nie ogranicza sie do pacjentow z cukrzyca, co wykazano w badaniach DAPA-HF, DELIVER i
DAPA-CKD. Inne dziatania obejmuja zwiekszenie wartosci hematokrytu oraz zmniejszenie masy ciata.

Mechanizm dziatania

Dapagliflozyna poprawia kontrole glikemii zaréwno na czczo, jak i po positku przez zmniejszenie
wchianiania zwrotnego glukozy w nerkach, prowadzac do wydalania glukozy z moczem. Wydalanie
glukozy obserwowane jest po zastosowaniu pierwszej dawki i trwa w ciggu 24-godzinnej przerwy
miedzy kolejnymi dawkami i utrzymuje sie przez caly okres leczenia. llos¢ glukozy usuwanej przez
nerki dzieki mechanizmowi ich dziatania zalezy od stezenia glukozy we krwi i stopnia filtracji
kiebuszkowej (GFR). Dlatego u 0s6b z prawidiowym stezeniem glukozy we krwi dapagliflozyna ma
mniejszg sklonnos¢ do powodowania hipoglikemii. Dapagliflozyna nie zaburza prawidiowego
endogennego wytwarzania glukozy w odpowiedzi na hipoglikemie. Dapagliflozyna dziata niezaleznie
od wydzielania i dziatania insuliny. W badaniach klinicznych dotyczacych dapagliflozyny
obserwowano poprawe wskaznika HOMA beta-cell (model oceny homeostazy dla czynnosci
komorek beta).

SGLT2 ulega selektywnej ekspresji w nerkach. Dapagliflozyna nie hamuje innych transporteréw
glukozy waznych dla transportu glukozy do tkanek peryferyjnych i jest >1 400 razy bardziej
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selektywna dla SGLT2 niz dla SGLT1, gtéwnego transportera odpowiedzialnego za absorpcje glukozy
w jelitach.

Metformina jest lekiem z klasy biguanidow o dziataniu przeciwhiperglikemicznym i zmniejsza
zaréwno podstawowe, jak i popositkowe stezenie glukozy w osoczu. Lek ten nie pobudza wydzielania
insuliny i dlatego nie wywotuje hipoglikemii.
Metformina moze dziata¢ poprzez trzy mechanizmy:
+  poprzez zmniejszanie wytwarzania glukozy w watrobie, poprzez hamowanie
glukoneogenezy i glikogenolizy;
+  poprzez umiarkowane zwiekszenie wrazliwosci tkanek na insuline, poprawiajac
obwodowy wychwyt i wykorzystanie glukozy w miesniach;
+  poprzez opoznianie wchianiania glukozy w jelitach.
Metformina pobudza wewnatrzkomérkowa synteze glikogenu poprzez oddzialywanie na syntaze
glikogenu. Metformina zwieksza wydajnos¢ okreslonych typoéw btonowych transporterow glukozy
(GLUT-1 oraz GLUT-4).

Substancja czynna Dapagliflozyna (Dapagliflozinum) + Metformina (Metforminum)

Rdzen: celuloza mikrokrystaliczna (PH 101), mannitol, Kopowidon K28, Krzemionka koloidalna

bezwodna, magnezu stearynian
Substancja pomocnicza L . L.
Otoczka: alkohol poliwinylowy, tytanu dwutlenek (E 171), makrogol 3350, talk, zelaza tlenek zéity (E

172), Zelaza tlenek czerwony (E172)

Diaflix Combo® wskazany w leczeniu cukrzycy typu 2 u oséb dorostych jako leczenie uzupetniajgce

do diety i wysitku fizycznego:

+  upacjentow, u ktérych nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania
maksymalnej tolerowanej dawki metforminy w monoterapii;

Wskazania do stosowania +  w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentow,
u ktérych nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania metforminy w
skojarzeniu z tymi produktami leczniczymi;

+  upacjentéw juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w
postaci osobnych tabletek

3.1.1 Dawkowanie

Dorosli z prawidtowa czynnoscig nerek (wskaznik filtracji kiebuszkowej [GFR] 290 ml/min)

Zalecane dawkowanie, to jedna tabletka dwa razy na dobe. Kaida tabletka zawiera okreslong dawke
dapagliflozyny oraz metforminy.

U pacjentow, u ktorych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania metforminy w monoterapii lub
metforminy w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy

Pacjenci, u ktdrych nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, powinni otrzymywac catkowita dobowg
dawke produktu leczniczego Diaflix Combo réwnowazng catkowitej dawce dobowej dapagliflozyny wynoszacej
10 mg oraz catkowitej dobowej juz przyjmowanej dawce metforminy albo najbardziej zblizonej do niej dawce,
ktora jest odpowiednia ze wzgledow terapeutycznych. W przypadku stosowania produktu leczniczego Diaflix
Combo w skojarzeniu z insuling lub lekami wzmagajgcymi wydzielanie insuliny takimi jak pochodne
sulfonylomocznika nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki insuliny lub pochodnej sulfonylomocznika w celu
zmniejszenia ryzyka hipoglikemii.

U pacjentdw przechodzacych z leczenia osobno przyjmowanymi tabletkami dapagliflozyny i metforminy

Pacjenci przechodzacy z leczenia osobno przyjmowanymi tabletkami dapagliflozyny (catkowita dawka dobowa
10 mg) oraz metforminy na leczenie produktem leczniczym Diaflix Combo powinni przyjmowac takie same dawki
dobowe dapagliflozyny oraz metforminy jak przyjmowane dotychczas lub najbardziej zblizong do
dotychczasowej dawke metforminy, ktora jest odpowiednia terapeutycznie.
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Specjalne grupy pacjentéw

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek

Wartos¢ GFR nalezy oznaczy¢ przed rozpoczeciem leczenia produktami leczniczymi zawierajgcymi metformine,
a nastepnie co najmniej raz na rok. U pacjentow ze zwiekszonym ryzykiem dalszego pogorszenia czynnosci nerek
oraz u pacjentéw w podesztym wieku czynnosé nerek nalezy oceniac czesciej, np. co 3-6 miesiecy

Maksymalng dawke dobowg metforminy nalezy poda¢ w 2 lub 3 dawkach podzielonych. Przed rozwazeniem
wtgczenia metforminy u pacjentow z GFR <60 ml/min nalezy sprawdzi¢, czy u pacjenta nie wystepujg czynniki
mogace zwiekszac ryzyko wystgpienia kwasicy mleczanowe;j.

Jesli nie jest dostepna odpowiednia moc produktu leczniczego Diaflix Combo, nalezy zastosowac jego
poszczegolne sktadniki osobno zamiast produktu ztozonego o ustalonej dawce.

GFR (ml/min) | Metformina Dapagliflozyna
Maksymalna dawka dobowa wynosi 3000 mg.
60-89 Mozna rozwazyé zmniejszenie dawki w zwigzku z | Maksymalna dawka dobowa wynosi 10 mg.
pogarszajaca sie czynnoscig nerek.
e Maksymalna dawka dobowa wynosi 2000 mg. Maksymalna dawka dobowa wynosi 10 mg.
Dawka poczatkowa wynosi co najwyzej potowe dawki. maksymalne;j.
Maksymalna dawka dobowa wynosi 1000 mg. Maksymalna dawka dobowa wynosi 10 mg.
30-44 Dawka poczatkowa wynosi co najwyzej polowe dawki | Skutecznos¢  obnizania  stezenia  glukozy  jest
maksymalnej. zmniejszona.
Maksymalna dawka dobowa wynosi 10 mg.
Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie nie zaleca sie
<30 Metformina jest przeciwwskazana. rozpoczynania leczenia dapagliflozyng u pacjentow z
GFR <25 ml/min.
Skutecznos¢ obnizania stezenia glukozy jest znikoma.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby

Tego produktu leczniczego nie wolno stosowac u pacjentow z zaburzeniami czynnosci watroby.

Pacjenci w podesztym wieku (265 lat)

Ze wzgledu na to, ze metformina jest eliminowana czesciowo przez nerki oraz poniewaz u pacjentow
w podesztym wieku wystepuje wieksze prawdopodobienstwo zaburzenia czynnosci nerek, produkt leczniczy
powinien by¢ stosowany ostroznie u tych pacjentow. Monitorowanie czynnosci nerek jest konieczne w celu
tatwiejszego zapobiegania zwigzanej ze stosowaniem metforminy kwasicy mleczanowej, szczegdlnie u oséb
w podesztym wieku.

Dzieci i mtodziez

Nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania produktu leczniczego Diaflix Combo u dzieci i mtodziezy
w wieku ponizej 18 lat. Brak dostepnych danych.

3.1.2 Sposéb podawania

Diaflix Combo nalezy podawa¢ dwa razy na dobe, z positkami w celu zmniejszenia niepozadanych reakcji
ze strony przewodu pokarmowego zwigzanych ze stosowaniem metforminy.

3.1.3 Przeciwskazania

Zgodnie z charakterystykg Produktu Leczniczego Diaflix Combo, przeciwskazaniem do stosowania leku jest
nadwrazliwosé na substancje czynna lub na ktdrgkolwiek substancje pomocnicza; kazdy rodzaj ostrej kwasicy
metabolicznej; cukrzycowy stan przedspigczkowy; ciezkie zaburzenia czynnosci nerek (GFR <30 ml/min); ostre
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stany, ktére mogg spowodowac zaburzenia czynnosci nerek (odwodnienie, ciezkie zakazenie, wstrzas); ostre lub
przewlekte choroby, ktére mogg powodowaé niedotlenienie tkanek (niewydolno$é serca/oddechowa,
niedawno przebyty zawat miesnia sercowego, wstrzgs); zaburzenia czynnosci watroby; ostre zatrucie
alkoholowe/choroba alkoholowa.

3.1.4 Przedawkowanie

Dapagliflozyna nie wywiera toksycznego wptywu po zastosowaniu pojedynczych doustnych dawek do 500 mg
(50 krotnos¢ maksymalnej zalecanej dawki u ludzi) u zdrowych ochotnikéw. U tych ochotnikéw, przez okres
zalezny od dawki (co najmniej 5 dni dla dawki wynoszgcej 500 mg), w moczu wystepowata glukoza,
ale nie odnotowano przypadkéw odwodnienia, hipotensji lub nieréwnowagi elektrolitowej, jak réwniez
klinicznie znaczgcego wptywu na odstep QT. Czestos¢ wystepowania hipoglikemii byta taka sama, jak w grupie
placebo. W badaniach klinicznych, w ktérych stosowano dawki do 100 mg (10-krotnosé maksymalnej zalecanej
dawki u ludzi) raz na dobe przez okres 2 tygodni u zdrowych ochotnikéw i ochotnikéw z cukrzycg typu 2, czestosc
wystepowania hipoglikemii byta nieznacznie wieksza niz w grupie placebo i nie byta zalezna od dawki.
Odsetek dziatarn niepozadanych, w tym odwodnienie lub hipotensja, byt taki sam jak w grupie stosujacej
placebo. Nie obserwowano réwniez klinicznie znaczacych, zaleznych od dawki zmian w wynikach badan
laboratoryjnych, w tym stezenie elektrolitow i biomarkeréw czynnosci nerek.

W przypadku przedawkowania nalezy podjgé witasciwe leczenie podtrzymujace zgodne ze stanem klinicznym
pacjenta. Nie prowadzono badan dotyczgcych usuwania dapagliflozyny za pomocg hemodializy.

Znaczne przedawkowanie metforminy lub wspdtistnienie innych zagrozen lub czynnikdw ryzyka moze prowadzié
do wystgpienia kwasicy mleczanowe]. Kwasica mleczanowa jest medycznym stanem zagrozenia i musi by¢
leczona w szpitalu.

3.1.5 Dziatania niepozadane

W analizie wynikéw 5 kontrolowanych placebo badan klinicznych z zastosowaniem dapagliflozyny w leczeniu
skojarzonym z metforming, rezultaty dotyczace bezpieczenstwa byty podobne do uzyskanych we wstepnej
analizie zbiorczej 13 kontrolowanych placebo badan klinicznych dapagliflozyny. Nie stwierdzono zadnych
dodatkowych dziatan niepozadanych w grupie pacjentdw przyjmujgcych dapagliflozyne z metforming
w poréwnaniu z dziataniami zgtaszanymi w odniesieniu do kazdej z tych substancji osobno. W analizie zbiorczej
dotyczacej osobnego stosowania dapagliflozyny w leczeniu skojarzonym z metforming 623 pacjentéw byto
leczonych dapagliflozyng 10 mg z metforming a 523 pacjentéw przyjmowato placebo z metformina.

W badaniach klinicznych w cukrzycy typu 2 ponad 15 000 pacjentdw otrzymywato leczenie dapagliflozyna.

Pierwszg ocene bezpieczenstwa stosowania i tolerancji przeprowadzono we wstepnie zdefiniowanej
sumarycznej analizie 13 krétkotrwatych (maksymalnie 24 tygodniowych) badan klinicznych kontrolowanych
placebo, z udziatem 2360 ochotnikéw leczonych dapagliflozyng w dawce 10 mg oraz 2295 otrzymujgcych
placebo.

W badaniu sercowo-naczyniowych skutkdw leczenia dapagliflozyng w cukrzycy typu 2 (badanie DECLARE) 8 574
pacjentéw otrzymywato dapagliflozyne w dawce 10 mg, a 8 569 pacjentow otrzymywato placebo; mediana
czasu ekspozycji wyniosta 48 miesiecy. tacznie ekspozycja na dapagliflozyne wyniosta 30 623 pacjento-lat.

Dziataniami niepozgdanymi zgtaszanymi najczesciej w badaniach klinicznych byly zakazenia narzadéw
ptciowych.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Ponizsze dziatania niepozgdane zostaty zgtoszone podczas badan klinicznych kontrolowanych placebo
i w okresie po wprowadzeniu leku do obrotu. Zadne z nich nie byto zalezne od dawki. Dziatania niepozgdane
wymienione ponizej zostaty sklasyfikowane zgodnie z czestoscig wystepowania i systematyka uktadowg (SOC).
Czestos¢ wystepowania zostata zdefiniowana zgodnie z ponizszym schematem: bardzo czesto (21/10),
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czesto (21/100 do <1/10), niezbyt czesto (21/1000 do <1/100), rzadko (21/10 000 do <1/1000), bardzo rzadko
(<1/10 000) i nieznana (czestosc nie moze byc okreslona na podstawie dostepnych danych).

Tabela 10. Dziatania niepozgdane w badaniach klinicznych kontrolowanych placebo i z doswiadczenia po wprowadzeniu do obrotu Diaflix

Combo
Klasyfikacja
uktadow Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Rzadko Bardzo rzadko
I narzadéw
zapalenie sromu i
pochwy, zapalenie
zotedzi pracia i martwicze
Zakazenia powiazane Jakaszenia zapalenie
i zarazenia - zakazenia Fvbicze™ - powiezi krocza
pasozytnicze narzadow L (zgorzel
piciowych®/bc Fourniera)bk
zakazenia ukfadu
moczowego P-4
. . . iedobd Sw b.e k
hipoglikemia (podczas niedobor p.Iynow cu rzyc.owa

. jednoczesnego wzm.ozc?ne kwasica kwasica
Zaburzenia stosowania z SU pragnienie®* ketonowa (gdy mleczanowa
metabolizmu - lek jest . ,

i odzywiania (pochodna stosowany w niedobér
YW sulfonylomocznika) lub v witaminy B12 1§
insuling)® cukrzycy typu
insuling 2)b.k!
Zaburzenia uktadu . zaburzenia smaku$ . . )
nerwowego zawroty glowy
Zaburzenia objawy 7ofadkowo- zaparcia™
zofadka i jelit jelitowe's suchos¢ w ustach™
zaburzenia
Zaburzenia czynnosci
watroby i drég - = - - watroby?$
z6tciowych zapalenie
watroby?

. L pokrzywka®
Zabur.zema sk’ory.l . wysypka™ ) ) rumiens
tkanki podskérnej ..

Swiagd®
Zaburzenia
rigsmiower - bél plecéw” . . -

szkieletowe
i tkanki f3cznej

Zaburzenia nerek i
drég moczowych

bolesnosé lub
utrudnienie
oddawania moczu
(dyzuria)
wielomocz™f

czeste oddawanie
moczu w nocy”"

Zaburzenia uktadu

Swiad sromu i

ciata®™

pochwy™*
rozrodczego N - . , - -
A swiad narzadow
i piersi . o
ptciowych
zwiekszenie
zwiekszony stezenia kreatyniny
hematokrytg we krwi podczas
obnizenie leczenia
Badania nerkowego klirensu poczatkowego™*
diagnostyczne kreatyniny podczas zwiekszenie
leczenia stezenia mocznika
poczatkowego® we krwi™*
dyslipidemial zmniejszenie masy
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Klasyfikacja
uktadow Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Rzadko Bardzo rzadko
I narzadow

3 Tabela przedstawia dziatania niepozadane stwierdzone na podstawie danych z okresu do 24 tygodni (badan krétkoterminowych)
niezaleznie od stosowania lub nie stosowania leczenia doraznego z powodu hiperglikemii, z wyjgtkiem dziatan oznaczonych symbolem
5 w przypadku ktérych dziatanie niepozadane i czestosé jego wystepowania sg oparte na informacjach z Charakterystyki Produktu
Leczniczego (ChPL) metforminy dostepnej w Unii Europejskie;j.

b Nalezy zapoznaé sie z trescig wlasciwego akapitu ponizej, w celu uzyskania blizszych informacji.

¢Zapalenie sromu i pochwy, zapalenie zZotedzi pracia i powigzane zakazenia narzagdow ptciowych obejmujg np. wczesniej zdefiniowane
okreslenia: zakazenia grzybicze sromu i pochwy, zakazenia pochwy, zapalenie zotedzi pracia, grzybicze zakazenia narzadéw piciowych,
kandydoza sromu i pochwy, zapalenie sromu i pochwy, drozdzakowe zapalenie Zoledzi pracia, kandydoza narzadéw piciowych,
zakazenia narzadéw plciowych, zakazenia meskich narzadow plciowych, zakazenie pracia, zakazenie sromu, bakteryjne zakazenie
pochwy, ropien sromu.

d Infekcja drég moczowych obejmuje preferowane okreslenia, wyszczegdlnione wedtug czestosci raportowania: infekcja drég
moczowych, zapalenie pecherza moczowego, infekcja drég moczowych Escherichia, zapalenie drég moczowo-piciowych,
odmiedniczkowe zapalenie nerek, zapalenie tréjkata pecherza, zapalenie cewki moczowej, zapalenie nerek i zapalenie gruczotfu
krokowego.

e Niedobér ptynéw obejmuje np. wczesniej zdefiniowane okreslenia: odwodnienie, hipowolemia, niedocisnienie tetnicze.
fWielomocz obejmuje preferowane okreslenia: czestomocz, wielomocz, zwigkszone wydalanie moczu.

& Srednie zmiany wartoséci hematokrytu w stosunku do wartosci poczatkowej u pacjentéw stosujacych dapagliflozyne w dawce 10 mg
wynosily 2,30% vs. -0,33% w grupie placebo. Wartosci hematokrytu >55% raportowano u 1,3% pacjentéw stosujacych dapagliflozyne
w dawce 10 mg vs. 0,4% w grupie kontrolne;j.

h Dlugoterminowe leczenie metforming byto zwigzane ze zmniejszeniem wchtaniania witaminy B12, ktére moze bardzo rzadko
skutkowac klinicznie istotnym niedoborem witaminy B12 (np. niedokrwistoscig megaloblastyczng).

i Objawy zotadkowo-jelitowe takie jak nudnosci, wymioty, biegunka, bél brzucha oraz utrata faknienia wystepuja najczesciej podczas
rozpoczynania leczenia i ustepujg samoistnie w wiekszosci przypadkow.

iSrednie zmiany procentowe wzgledem wartosci poczatkowej u pacjentéw stosujacych dapagliflozyne w dawce 10 mg vs. placebo,
wynosily: catkowity cholesterol 2,5% vs. 0,0%; frakcja HDL cholesterolu 6,0% vs. 2,7%; frakcja LDL cholesterolu 2,9% vs. -1,0%;
triglicerydy -2,7% vs. -0,7%.

kpatrz punkt 4.4 w Charakterystyce Produktu Leczniczego Diaflix Combo

iZgtaszana w badaniu skutkéw leczenia w ukladzie sercowo-naczyniowym u pacjentéw z cukrzyca typu 2 (DECLARE).

Czestosc wystepowania jest oparta na odsetku rocznym.

™ Dziatanie niepozgdane zostalo zidentyfikowane po wprowadzeniu do obrotu dapagliflozyny. Wysypka obejmuje nastepujace
zalecane terminy, wymienione w kolejnosci czestosci wystepowania w badaniach klinicznych: wysypka, wysypka uogodlniona, wysypka
ze Swigdem, wysypka plamkowa, wysypka grudkowo-plamista, wysypka krostkowa, wysypka pecherzykowa i wysypka rumieniowa.
W badaniach klinicznych z aktywnym komparatorem oraz kontrolowanych placebo (dapagliflozyna, n = 5936; cata grupa kontrolna, n
= 3403) czestos¢ wystepowania wysypki byta podobna w przypadku dapagliflozyny (1,4%) i wszystkich grup kontrolnych (1,4%).

* Zgtaszano u 22% pacjentéw stosujacych dapagliflozyne w dawce 10 mg i 21% czesciej i co najmniej 3 uczestnikéw wiecej niz w grupie
placebo.

** Zgtaszano przez badaczy jako mozliwie majace zwigzek, prawdopodobnie majace zwigzek lub majace zwigzek z leczeniem u 20,2%
uczestnikéw oraz o 20,1% czesciej oraz u o co najmniej 3 uczestnikow wiecej leczonych dapagliflozyng w dawce 10 mg, w poréwnaniu
z placebo.

3.2 Status rejestracyjny technologii

W Tabela 11 przedstawiono status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego.

Tabela 11. Status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego

Polska

Rodzaj procedury rejestracji leku: procedura narodowa

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego Diaflix
Pozwolenie na dopuszczenie Combo (wczes’niej RASKAL*): 13.12.2024 r.*

do obrotu Numery pozwolen na dopuszczenie do obrotu:
+  Diaflix Combo (wczesniej RASKAL*), 5 mg +850 mg: Pozwolenie nr 28765,
+  Diaflix Combo (wczesniej RASKAL*), 5 mg + 1000 mg: Pozwolenie nr 28766.

Zarejestrowane wskazania do | Produkt leczniczy Diaflix Combo jest wskazany w leczeniu cukrzycy typu 2 u oséb dorostych jako
stosowania leczenie uzupetniajace do diety i wysitku fizycznego:
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+ u pacjentéw, u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania
maksymalnej tolerowanej dawki metforminy w monoterapii;

+  w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentow,
u ktérych nie uzyskano wystarczajgcej kontroli podczas stosowania metforminy w
skojarzeniu z tymi produktami leczniczymi;

+  u pacjentéw juz leczonych dapagliflozyna w skojarzeniu z metforming podawanymi w
postaci osobnych tabletek.

Status leku sierocego Nie

*decyzja o zmianie nazwy produktu leczniczego z RASKAL na Diaflix Combo z dnia 22.09.2025 r. [37, 38]

3.3 Status refundacyjny w Polsce

Whioskowany produkt leczniczy Diaflix Combo (dapaglifiozyna + metformina) nie jest aktualnie objety
finansowaniem ze srodkéw publicznych w zadnym wskazaniu.

W obecnej sytuacji refundacyjnej w Polsce refundacjg objete s3 produkty lecznicze zawierajace osobno
substancje dapagliflozyna i metformina.

3.4 Rekomendacje refundacyjne dla leku Diaflix

3.4.1 Rekomendacje Prezesa AOTMIT

Produkt leczniczy Diaflix Combo, bedacy produktem ztozonym (dapagliflozyna + metformina) nie stanowit
dotychczas przedmiotu oceny Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT). Nie oceniano
rowniez innych preparatéow ztozonych zawierajgcych dapaglifiozyne w potgczeniu z metforming. Ponizej
przedstawiono rekomendacje dotyczace produktow leczniczych zawierajacych jedng z substancji czynnych —
dapaglioflozyne w leczeniu cukrzycy typu 2.

W odniesieniu do produktu leczniczego Forxiga (dapagliflozyna), AOTMIT wydata dotychczas 6 rekomendac;ji
w zakresie wskazan obejmujgcych leczenie cukrzycy typu 2, w tym cztery pozytywne warunkowo oraz dwie
negatywne. Nalezy jednak podkreslic, ze w rekomendacjach pozytywnych warunkowo, wskazane
w dokumentach warunki objecia refundacjg — z uwagi na tajemnice przedsigbiorstwa — zostaty wytgczone
z jawnosci w wersjach udostepnionych publicznie lub wskazano, ze dotycza pogtebienia instrumentu dzielenia
ryzyka.

W przypadku oceny preparatu Diaflix (dapagliflozyna) AOTMIT wydata 1 rekomendacje pozytywng warunkowo,
w ktorej wskazano na warunek obnizenia ceny wnioskowanego leku do poziomu zapewnianiajacego neutralnosc¢
budzetowga ptatnika publicznego.

Tabela 12. Rekomendacje Prezesa AOTMIT dotyczqce dapagliflozyny w leczeniu cukrzycy typu 2

Nr i data wydania Tresé rekomendacji Prezesa AOTMIT

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacja produktu leczniczego: Forxiga
(dapagliflozyna) (...) w leczeniu pacjentéw z cukrzyca typu 2 oraz wspdlistniejaca otyloscia i
nadcisnieniem tetniczym, w skojarzeniu z metforming, jesli monoterapia metformina wraz z
dietg i wysitkiem fizycznym nie zapewnia odpowiedniej kontroli glikemii

Uzasadnienie:

Rekomendacja nr 110/2013 z dnia Lek Forxiga uzyskal dopuszczenie do obrotu w listopadzie ubieglego roku, jednak jego
26 sierpnia 2013 r. [39] obecno$¢ na rynku jest nadal ograniczona. Do analizy wigczono tylko jedno wiarygodne
badanie typu non-inferiority, ktére wykazalo statystycznie istotne korzysci terapii
dapagliflozyng z metforming wzgledem terapii z pochodng sulfonylomocznika i metformina.
Terapia dapagliflozyna jest jednak znaczaco drozsza niz obecnie stosowana alternatywa, a ze
wzgledu na krétki czas dostepnosci leku, jego profil bezpieczenstwa pozostaje nie w petni
poznany. Dodatkowo w badaniach postmarketingowych monitorowany jest potencjalny
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Nr i data wydania

Tresc rekomendacji Prezesa AOTMIT

wzrost ryzyka niektorych nowotworow (piersi, pecherza moczowego, prostaty). Produkt
leczniczy Forxiga nie jest finansowany ze srodkéw publicznych w krajach UE i EFTA.

Rekomendacja nr 2/2015 z dnia
12 stycznia 2015 r. [40]

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacja produktu leczniczego: Forxiga
(dapagliflozyna) (...) we wskazaniu: leczenie cukrzycy typu 2 u dorostych w wieku powyzej 18
lat:

+ w trojlekowej terapii doustnej: w skojarzeniu z metforming i pochodna
sulfonylomocznika po niepowodzeniu leczenia terapig skojarzong metforminy i
pochodnej sulfonylomocznika z okreslonym poziomem HbA1c>8% oraz z BMI=30
kg/m?;

+ w skojarzeniu z insuling w monoterapii lub z insulina i doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi po niepowodzeniu leczenia insuling w monoterapii lub
insuling i doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi, z okreslonym poziomem
HbA1c>8% oraz z BMI>30kg/m?

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci, wskazuje na brak
wykazanej skutecznosci leku Forxiga (dapagliflozyna) w analizowanym wskazaniu w
odniesieniu do pierwszorzedowych punktéw koricowych (tj.: Smiertelnosé, wystepowanie
powikfarn sercowo-naczyniowych) i ograniczong skutecznos¢ terapii w odniesieniu do
drugorzedowych punktéw konicowych(tj.: poziom hemoglobiny glikowanej, poziom glikemii,
zmiana masy ciala pacjentéw), co nie uzasadnia prognozowanego obcigzenia budzetu
publicznego. Ponadto, jedyne dostepne badanie kliniczne oceniajace bezpieczenstwo i
efektywnos¢ kliniczng stosowania dapaflilozyny w terapii tréjlekowej po nieskutecznosci
metforminy i pochodnej sulfonylomocznika nie zostalo dotad opublikowane w
recenzowanym czasopismie w pelnej wersji, co ogranicza wiarygodnos¢ wnioskowania o
efektywnosci. Dodatkowo, przeprowadzone poréwnanie posrednie nie wykazafo istotnych
statystycznie réznic w zakresie redukcji poziomu hemoglobiny glikowanej i redukcji poziomu
glukozy na czczo. Skuteczno$¢ wnioskowanej technologii dotyczyta wylgcznie
drugorzedowych punktéw konicowych, a jej efektywnos¢ kliniczna i kosztowa zalezy gléwnie
od wplywu leku na mase ciata. Model wnioskodawcy charakteryzuje sie wysoka wrazliwoscig
na ten parametr, co — zgodnie z zastrzezeniami NICE — budzi istotne watpliwosci co do
optacalnosci terapii w perspektywie wspadlnej.

Rekomendacja nr 29/2019 z dnia
30 kwietnia 2019 r. [41]

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacja produktu leczniczego Forxiga
(dapagliflozyna) we wskazaniu cukrzyca typu 2 u pacjentéw leczonych metformina i
pochodna sulfonylomocznika z wytgczeniem insuliny od co najmniej 6 miesiecy z HbA1lc 28%
pod warunkiem poglebienia instrumentu dzielenia ryzyka.

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, uwzgledniajac stanowisko Rady Przejrzystosci, dostepne dowody naukowe,
wyniki analiz farmakoekonomicznych oraz aktualne wytyczne, uznaje finansowanie
ocenianej technologii za zasadne. Dapagliflozyna, stosowana w terapii skojarzonej z
metforming i pochodng sulfonylomocznika u pacjentéw z HbAlc > 8% po nieskutecznosci
wczesniejszego leczenia, wykazata w analizach klinicznych istotne korzysci w zakresie
redukcji masy ciata, cisnienia skurczowego oraz ryzyka hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca i zgondéw sercowo-naczyniowych. Profil bezpieczeristwa nie réznit sie istotnie
wzgledem placebo. Nalezy jednak uwzgledni¢ ograniczenia analizy klinicznej — brak
bezposrednich badan poréwnawczych z insuling oraz niepewnos¢ wynikajacg z réznic w
czasie obserwacji w analizie posredniej. Pomimo zZe analiza kosztow wykazuje wyisze
wydatki w wariancie bez RSS, a wptyw na budzet wskazuje na dodatkowe obcigzenie pfatnika
publicznego, szacunki te obarczone sg niepewnoscia dotyczacg wielkosci populacji
docelowej. Z tego wzgledu rekomenduje sie doprecyzowanie warunkéw instrumentu
dzielenia ryzyka.

Rekomendacja nr 67/2020 z dnia
18 wrzesnia 2020 [42]

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacja produktu leczniczego Forxiga
(dapaglifiozyna) we wskazaniu u pacjentow stosujacych co najmniej jeden lek
przeciwcukrzycowy, z niewystarczajgco kontrolowang cukrzycg oraz z bardzo wysokim
ryzykiem sercowo-naczyniowym pod warunkiem (...)

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, na podstawie dostepnych badan naukowych, wynikow analiz
farmakoekonomicznych oraz wytycznych krajowych i zagranicznych uznaje finansowanie
niniejszej technologii za zasadne. Wyniki analizy klinicznej wykazuja mozliwe korzysci
zdrowotne dla pacjentéw z wysokim ryzykiem choréb sercowo-naczyniowych. Estymacja
ICUR wykazata, iz wnioskowana technologia jest drozsza i skuteczniejsza w odniesieniu do
placebo oraz kosztowo-uzyteczna (ICUR ponizej progu optacalnosci). Dodatkowe obcigzenia
ptatnika publicznego w przypadku pozytywnej decyzji refundacyjnej. Ograniczenia zwigzane
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Nr i data wydania

Tresc rekomendacji Prezesa AOTMIT

z danymi praktyki klinicznej oraz estymacji pacjentéw stanowig przyczyne rekomendacji
warunkowej.

Rekomendacja 126/2023 z dnia
6 listopada 2023 [43]

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacja produktu leczniczego Forxiga
(dapagliflozyna) we wskazaniu: cukrzyca typu 2, u pacjentéw leczonych co najmniej jednym
lekiem hipoglikemizujagcym, z HbAlc 27% oraz z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym rozumianym jako: 1) potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub 1)
uszkodzenie innych narzadéw objawiajgce sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej
komory lub retinopatie, lub 2) obecnos¢ 3 lub wiecej giéwnych czynnikéw ryzyka sposréd:
wiek > 55 lat dla mezczyzn, 2 60 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie
tytoniu, otylos¢ w istniejacej grupie limitowej i wydawanie go z odptatnoscia (...) w refundacji
aptecznej pod warunkiem (...)

Uzasadnienie:

Od 1 listopada 2023 roku lek Forxiga nie jest refundowany we wszystkich dotychczas
obowigzujacych wskazaniach (cukrzyca, przewlekta niewydolnos¢ serca, przewlekta choroba.
nerek). Wskazanie objete refundacja do konca pazdziernika 2023 roku obejmowalo
pacjentow z cukrzyca typu 2, leczonych co najmniej dwoma lekami hipoglikemizujgcymi oraz
z HbAlc 27,5%. Ocena dotyczy rozszerzenia wczesniejszych wskazan refundacyjnych
dapagliflozyny o mozliwos¢ leczenia pacjentéw z cukrzycg typu 2 po nieskutecznosci jednego
leku przeciwcukrzycowego przy poziomie HbAlc >7%. Aktualnie pacjenci otrzymuja leczenie
w schematach wielolekowych zawierajacych agonisty receptora GLP-1, inhibitory SGLT2,
metformine, pochodne sulfonylomocznika, inhibitory DPP-4, agonisty PPAR-y badz insuliny.
Ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania wnioskowanej technologii opiera
sie na poréwnaniu bezposrednim z placebo (PLC) w badaniu randomizowanym Il fazy
DECLERE-TIMI 58. Wszyscy pacjenci byli rowniez leczeni terapiag standardowa. Nie wykazano
istotnych statystycznie réznic pomiedzy terapiami w zakresie gléwnego punktu koricowego
- zmniejszenia ryzyka wystgpienia powaznego zdarzenia sercowo-naczyniowego MACE
(zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawatu serca lub udaru). Biorgc pod uwage wyniki
analizy klinicznej, stosowanie dapagliflozyny (DAPA) jest bardziej skuteczne w zakresie m.in.
zmniejszenia ryzyka wystgpienia zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych lub hospitalizacji z
powodu niewydolnosci serca, redukcji poziomu HbA1lc czy zmniejszenia ryzyka wystgpienia
ztozonego ,nerkowego” punktu kornicowego. Analiza kliniczna nie dostarcza dowodow
umozliwiajgcych poréwnanie ocenianej technologii z terapiami wchodzacymi w skiad terapii
standardowej. Struktura komparatora zbiorczego uniemozliwia ocene czy zastosowane
schematy oraz ich dawkowanie stanowily optymalng refundowang terapie. Dlatego tez
wnioskowanie o efekcie jest ograniczone przyjeta metodyka. Na niepewnos¢ wnioskowania
wplywa takze fakt iz w DECLERE-TIMI 58 wiaczona populacja byfa szersza (pacjenci z 6,5%
<HbA1c <12%) niz we wnioskowanym wskazaniu (pacjenci z HbAlc 27%).

Rekomendacja nr 7/2025 z dnia
22 stycznia 2025 r. [44]

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacja produktu leczniczego Forxiga
(dapagliflozyna) we wskazaniu: cukrzyca typu 2, u pacjentow stosujgcych co najmniej jeden
lek przeciwcukrzycowy, z niewystarczajaco kontrolowanga cukrzyca oraz z bardzo wysokim
ryzykiem sercowo-naczyniowym rozumianym jako: 1) potwierdzona choroba sercowo-
naczyniowa, lub 2) uszkodzenie innych narzagdéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub
przerost lewej komory lub retinopatie, lub 3) obecnos¢ 3 lub wiecej giéwnych czynnikéw
ryzyka sposréd wymienionych ponizej: wiek > 55 lat dla mezczyzn, > 60 lat dla kobiet,
dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu, otylos¢, w istniejgcej grupie limitowej i
wydawanie go z odptatnosciag 30% w refundacji aptecznej, po spetnieniu dodatkowego
warunku objecia refundacja, o ktérym mowa w art. 35 ust. 8a ustawy o refundacji lekow,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych
(ustawa o refundacji), polegajagcego na zastosowaniu instrumentu dzielenia ryzyka
zabezpieczajacego catkowity wpltyw na budziet ptatnika (CAP) na poziomie wydatkow z
analizy wplywu na budzet w scenariuszu minimalnym.

Uzasadnienie:

Ocena dotyczy rozszerzenia refundacji dapagliflozyny na pacjentow z cukrzycg typu 2 i
bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym, leczonych co najmniej jednym lekiem
hipoglikemizujgcym, bez wymogu HbA1c > 7,5%. W badaniu DECLARE-TIMI 58 nie wykazano
istotnych réznic wzgledem placebo w zakresie redukcji MACE, jednak dapagliflozyna okazata
sie skuteczniejsza w ograniczaniu ryzyka hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca,
zgondw sercowo-naczyniowych oraz w poprawie kontroli glikemii i punktéw korncowych
nerkowych. Ograniczeniem analizy jest brak poréwnan bezposrednich z innymi terapiami
stosowanymi w standardowym leczeniu oraz przyjecie komparatora zbiorczego, co utrudnia
interpretacje wynikéw. Mimo wyzszych kosztéw terapii z dapagliflozyng, analiza
ekonomiczna wykazata korzystne wartosci ICUR, mieszczace sie ponizej progu optacalnosci,
niezaleznie od wariantu RSS i przyjetej perspektywy.
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Nr i data wydania Tresc rekomendacji Prezesa AOTMIT

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjag produktu leczniczego Diaflix
(dapagliflozyna) we wskazaniu: cukrzyca typu 2 — u dorostych pacjentow i dzieci w wieku 10
lat i starszych w leczeniu niewystarczajgco kontrolowanej cukrzycy typu 2, jako leczenie
wspomagajace diete i ¢wiczenia fizyczne: w monoterapii, gdy stosowanie metforminy nie
jest wiasciwe ze wzgledu na brak tolerancji; w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi
przyjmowanymi w leczeniu cukrzycy typu 2, pod warunkiem obnizenia ceny wnioskowanego
leku do poziomu zapewnianiajgcego neutralnos¢ budzetowsq ptatnika publicznego tj. aby
oszczednosci wynikajgce z wprowadzenia leku generycznego we wskazaniach juz
refundowanych réwnowazyly dodatkowe koszty zwigzane z refundacjg leku w nowych,
rozszerzonych grupach pacjentow.

Uzasadnienie:

Wykazano istotne korzysci kliniczne, w tym poprawe kontroli glikemii i redukcji masy ciafa,
korzystny profil bezpieczenstwa, zgodnos¢ z aktualnymi wytycznymi klinicznymi oraz
optacalnosc¢ kosztowa terapii. Jednoczesnie podkreslono koniecznos¢ obnizenia ceny leku do
poziomu zapewniajgcego neutralnos¢ budzetowa pfatnika publicznego.

Rekomendacja nr 17/2026 z dnia
5 lutego 2026 [45]

3.4.2 Rekomendacje organizacji zagranicznych

Ze wzgledu na narodowg procedure rejestracyjng i brak rejestracji w EMA, produkt leczniczy Diaflix Combo
nie posiada rekomendacji organizacji zagranicznych.

Zidentyfikowano dwa produkty lecznicze, Xigduo oraz Ebymect, zawierajgce dapagliflozyne 5 mg w skojarzeniu
z chlorowodorkiem metforminy w dawce 850 mg lub 1000 mg. Produkty te wykazuja tozsamy sktad jakosciowy
i ilosciowy z produktem wnioskowanym Diaflix Combo oraz sg dopuszczone do obrotu na terytorium
Unii Europejskiej w procedurze centralnej.

W niniejszym rozdziale przedstawiono przeglad dostepnych rekomendacji refundacyjnych dla produktéw
leczniczych Xigduo oraz Ebymect we wskazaniu stanowigcym przedmiot wniosku. W tym celu przeprowadzono
w dniu 13.04.2026 r. systematyczne wyszukiwanie informacji na stronach internetowych instytucji
odpowiedzialnych za ocene technologii medycznych (Health Technology Assessment, HTA) oraz instytucji
dziatajgcych w ochronie zdrowia:

Wielka Brytania - https://www.nice.org.uk/

Szkocja - https://scottishmedicines.org.uk/

Walia - https://awttc.nhs.wales/accessing-medicines/medicine-recommendations/

Irlandia - https://www.ncpe.ie/

Francja - https://www.has-sante.fr/

Holandia - http://www.zorginstituutnederland.nl/

Niemcy - https://www.iqwig.de/ i https://www.g-ba.de/

Australia - https://www.health.gov.au i https://www.pbs.gov.au/

Nowa Zelandia: PHARMAC (Pharmaceutical Management Agency): https://www.pharmac.govt.nz/
Kanada - https://www.cda-amc.ca/

Szwecja - SBU (Statens beredning fér medicinsk och social utvardering): https://www.sbu.se/en/

+ + 4+ + + + + + + + + o+

Norwegia - FHI (Folkehelseinstituttet): https://www.fhi.no/en
W ramach wyszukiwania zastosowano stowa kluczowe: Xigduo, Ebymect.

W wyniku przegladu odnaleziono 8 rekomendacji refundacyjnych dla produktu leczniczego Xigduo
we wskazaniu cukrzyca typu 2, w tym:

+ 1 rekomendacja pozytywna (HAS 2020),

+ 6 rekomendacji pozytywnych warunkowo (SMC 2014, IQWiG/G-BA 2019, PBAC 2024,
CDA-AMC 2016/2024, NICE 2013, NICE 2016),

+ 1 rekomendacja negatywna (PTAC/PHARMAC 2016).
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Najwiece]j zidentyfikowanych stanowisk stanowity rekomendacje pozytywne z ograniczeniami stosowania.
Ograniczenia dotyczyly najczesciej scisle okreslonych populacji chorych, w szczegdlnosci pacjentow
z niewystarczajgca kontrolg glikemii mimo leczenia metforming lub terapii skojarzonej (SMC 2014, HAS 2020,
CDA-AMC 2016/2024), chorych, u ktorych pochodne sulfonylomocznika byt przeciwwskazany lub nietolerowany
albo wigzat sie z ryzykiem hipoglikemii (NICE 2013, CDA-AMC 2016/2024), a takze pacjentow kwalifikowanych
do okreslonych schematow leczenia, np. terapii trdjlekowej wytacznie z metforming i pochodnymi
sulfonylomocznika (NICE 2016). W czesci ocen ograniczenia odnosity sie rowniez do chorych z rozpoznang
choroba sercowo-naczyniowga lub wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym (PBAC 2024, IQWiG/G-BA 2019).
Warto podkresli¢, ze stanowisko HAS 2020 miato charakter rekomendacji pozytywnej, przy czym — podobnie jak
w przypadku innych Agencji HTA — wskazywano na koniecznos¢ uprzedniej optymalizacji leczenia metforming
oraz zasadnosc¢ stosowania preparatu ztozonego przede wszystkim jako zamiennika dla sktadnikow stosowanych
wczesniej w postaci oddzielnych produktéw (HAS 2020, CDA-AMC 2016/2024). Odnaleziono réwniez jedng
rekomendacje negatywng PTAC/PHARMAC 2016, ktérg uzasadniono gtéwnie brakiem finansowania
poszczegolnych sktadnikow, wyzszym kosztem preparatu ztozonego wzgledem sktadnikow stosowanych osobno
oraz podejsciem systemowym do finansowania produktow ztozonych.

Tabela 13. Rekomendacje refundacyjne dla preparatu ztozonego Xigduo (dpagliflozyna + metformina)

Organizacja Decyzja i uzasadnienie

Decyzja pozytywna, z ograniczeniem stosowania

Brak rekomendacji dla okreslonego produktu, rekomendacja dotyczy stosowania dapagliflozyny w skojarzeniu

z metformina.
NICE 2013 (TA288) . . . . TR .. . .
[46] Dapagliflozyna w skojarzeniu z metforming zalecana jest jako jedna z opcji leczenia cukrzycy typu 2 wytacznie
w przypadku, gdy:

Wielka Brytania e 8y . o . o
+  zastosowanie pochodnych sulfonylomocznika jest przeciwwskazane lub lek ten nie jest

tolerowany, lub
+  upacjenta wystepuje istotne ryzyko hipoglikemii albo jej nastepstw.

Decyzja pozytywna, z ograniczeniem stosowania

NICE 2016 (TA418) | Rekomendacja NICE z 2013 r. (TA288) zostata czeéciowo zaktualizowana i zastapiona przez rekomendacje NICE
[47] z 2016 r. (TA418), dotyczaca stosowania dapagliflozyny w terapii tréjlekowej cukrzycy typu 2, zgodnie z ktéra:
Wielka Brytania + dapagliflozyna w terapii trojlekowej jest rekomendowana wylgcznie w pofgczeniu z metforming i
pochodnymi sulfonylomocznika.

Decyzja pozytywna, z ograniczeniem stosowania

Produkt Xigduo jest zalecany jako opcja leczenia cukrzycy typu 2 wylgcznie w okreslonych populacjach
dorostych pacjentéw, u ktérych skojarzenie dapagliflozyny z metforming stanowi wiasciwy wybodr

terapeutyczny gdy:
SMC 2014 (983/14) +  metformina w monoterapii nie zapewnia odpowiedniej kontroli glikemii, a pochodne
[48] sulfonylomocznika sg niewtasciwe;
Szkocja +  metformina stosowana z insuling nie zapewnia odpowiedniej kontroli glikemii;

+  metformina stosowana z pochodnymi sulfonylomocznika nie zapewnia odpowiedniej kontroli
glikemii.
Dodatkowe wskazano bioréownowaznos¢ pofaczenia dapagliflozyny z metforming wzgledem podawania obu
substancji czynnych w oddzielnych tabletkach.
AWMSG 2013 [49] Brak rekomendacji
Walia Produkt spetnia kryteria wykluczenia AWMSG ze wzgledu na ocene NICE (TA288).

Decyzja pozytywna
Produkt Xigduo jest zalecany w leczeniu dorostych z cukrzyca typu 2 w okreslonych populacjach:

HAS 2020 [50] +  upacjentéw niewystarczajgco kontrolowanych przy stosowaniu maksymalnej tolerowanej dawki

Francja metforminy w monoterapii;

+  upacjentéw niewystarczajgco kontrolowanych podczas stosowania maksymalnej dawki
metforminy w skojarzeniu z pochodnymi sulfonylomocznika albo insuling;

+  upacjentéw otrzymujacych juz dapagliflozyne i metformine jako osobne preparaty.

Decyzja pozytywna, z ograniczeniem stosowania
IQWiG 2019 [51]

oraz G-BA 2019 [52]
Niemcy

Dokument oceniat stosowanie dapagliflozyny/metforminy w trzech populacjach:

+  pacjenci leczeni metformina:

0  bez wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego — brak dodatkowej korzysci,




) ) . FORMEDIS
Diaflix Combo® (dapaglifiozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi T TGO 6T ASCEFMANT

Organizacja Decyzja i uzasadnienie

oz wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym — niewielka dodatkowa korzysc.
+  pacjenci leczeni co najmniej dwoma lekami hipoglikemizujgcymi, w tym metformina:
O  bez wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego — brak wykazanej dodatkowej korzysci,
Oz wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym — niewielka dodatkowa korzysc.
+  pacjenci leczeni insuling i metformina:
0 bez wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego — brak dodatkowej korzysci,

oz wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym — niewielka dodatkowa korzysc.

Decyzja pozytywna, z ograniczeniami stosowania

PBAC zarekomendowat objecie inhibitoréw SGLT2 refundacja w ramach PBS w leczeniu T2DM, w skojarzeniu
z metforming (o ile nie jest przeciwwskazana / nietolerowana) (dotyczy réwniez preparatu Xigduo), u

PBAC 2024 [53] S . . ;
pacjentow z cukrzyca typu 2 oraz spefniajacych ponizsze kryteria:
Australia .
+  zrozpoznang chorobg sercowo-naczyniowa (CVD) lub
+  z wysokim ryzykiem zdarzenia sercowo-naczyniowego lub
+ identyfikujacych sie jako Aborygeni australijscy lub mieszkaricy wysp w Ciesninie Torresa.
Decyzja negatywna
Negatywna rekomendacja PTAC dotyczaca finansowania dapagliflozyny/metforminy o przedtuzonym
PTAC/PHARMAC uwalnianiu (Xigduo XR) w leczeniu cukrzycy typu 2 (T2DM) wynikata z braku finansowania poszczegolnych
2016 [54] skladnikéw tego produktu w Nowej Zelandii, wyiszego kosztu preparatu zloionego w poréwnaniu ze
Nowa Zelandia stosowaniem skfadnikéw osobno oraz stanowiska PTAC, zgodnie z ktérym produkty ztozone nie powinny by¢
zasadniczo rozpatrywane do finansowania, jesli kazdy z ich sktadnikéw nie jest jednoczesnie zarejestrowany i
finansowany w Nowej Zelandii.
Decyzja pozytywna, z ograniczeniami stosowania
Dapagliflozyna/metformina (Xigduo) sa rekomendowane u pacjentéw z cukrzyca typu 2
CDA-AMC 2016 [55] +  upacjentéw juz ustabilizowanych na terapii metforming i dapagliflozyna, w celu zastgpienia
wraz z aktualizacja osobno stosowanych skfadnikow dapagliflozyny i metforminy, jezeli:
CDA-AMC 2024 [56] O  nie uzyskano odpowiedniej kontroli glikemii podczas stosowania metforminy, pochodne

Kanada sulfonylomocznika sg przeciwwskazane lub nietolerowany, a insulina nie stanowi
odpowiedniej opcji terapeutycznej, lub

O nie uzyskano odpowiedniej kontroli glikemii podczas stosowania metforminy i insuliny.

Skréty: NICE — National Centre of Health Excellence, SMC — Scottish Medicine Consortium, AWMSG — All Wales Medicines Strategy Group, HAS — Haute
Autorité de Santé, IQWiG — Institut fir Qualitit und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen, G-BA- Germainsasmer Bundesausschluss, PBAC —
Pharmaceutical Benefits Advisory Committee, PTAC/PHARMAC — Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee/Pharmaceutical Management
Agency, PBS - Pharmaceutical Benefits Scheme, CDA-AMC — Canada’s Drug Agency - L’Agence des médicaments du Canada
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4. Dobor komparatora

Zgodnie z Wytycznymi HTA [57] komparator stanowi¢ powinna przede wszystkim technologia medyczna
stanowigcg aktualng praktyke medyczng, ktéra prawdopodobnie zostanie zastgpiona przez lek objety
whioskiem, uwzgledniajgc przede wszystkim interwencje finansowane ze $rodkéw publicznych w Polsce.
Wybdr komparatoréw nalezy uzasadni¢ w oparciu o aktualne wytyczne i standardy postepowania oraz praktyke
kliniczng, uwzgledniajac cel leczenia: np. wyleczenie, wydtuzenie przezycia, opdZnienie rozwoju choroby,
zapobieganie i kontrola objawdw, zapobieganie/przeciwdziatanie dziataniom niepozgdanym. Dotyczy to
whnioskowanych populacji:

Populacja obecnie refundowana (populacja obecnie objeta refundacja dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny w cukrzycy typu 2):

+ 1. Dorosli pacjenciz cukrzycy typu 2 z HbAlc 27%, stosujgcy diete i éwiczenia fizyczne: ktdrzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapiilub w
skojarzeniu zinnymi produktami leczniczymi, z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
rozumianym jako:

e potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub
e uszkodzenie innych narzgddéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory
lub retinopatie, lub
e obecnos¢ 3 lub wiecej gtdwnych czynnikéw ryzyka sposréod wymienionych ponizej: wiek =55 lat
dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu, otytosc.
+ 2. Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc 27%, stosujgcy diete i ¢wiczenia fizyczne: juz leczeni
dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych tabletek.

Populacja obecnie nierefundowana (rozszerzenie o populacje obecnie nieobjeta refundacjg przez
dapagliflozyne w cukrzycy typu 2):

+ 3. Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i éwiczenia fizyczne: ktérzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi, niezaleznie od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego, z
wytgczeniem pacjentéw z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym.

+ 4. Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc >7%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktdrzy nie
osiggneli pozgdanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi, z przewlektg chorobg nerek i eGFR 230 ml/min/1,73 m?
do <90 ml/min/1,73 m?, niezaleznie od albuminurii lub biatkomocz.

W celu identyfikacji potencjalnych technologii opcjonalnych dla ocenianej interwencji przeprowadzono przeglad
dostepnych technologii medycznych stosowanych w leczeniu cukrzycy typu 2. W tabeli ponizej przedstawiono
zestawienie wszystkich analizowanych grup lekéw i produktéw leczniczych, z uwzglednieniem ich mechanizmu
dziatania, wskazan rejestracyjnych, miejsca w aktualnych rekomendacjach i wytycznych klinicznych oraz statusu
refundacyjnego w Polsce zgodnie z aktualnym Obwieszczeniem MZ [58]. Zestawienie to stanowi podstawe do
dalszej oceny zasadnosci wyboru poszczegdlnych technologii jako komparatorédw dla ocenianej interwencji.
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Tabela 14. Zestawienie technologii terapeutycznych stanowigcych potencjalny komparator

Technologia opcjonalna

Parametr

Opis

Dapagliflozyna (DAPA)
ChPL Forxiga [59]

Mechanizm
dziatania wg ChPL

Dapagliflozyna jest bardzo silnym (Ki: 0,55 nM), wybidrczym i odwracalnym inhibitorem SGLT2.

Zahamowanie SGLT2 przez dapagliflozyne zmniejsza wchianianie zwrotne glukozy z filtracji kiebuszkowej w proksymalnym kanaliku nerkowym z
jednoczesnym zmniejszeniem reabsorpcji sodu, prowadzac do wydalania glukozy z moczem i osmozy diuretycznej. Z tego wzgledu, dapagliflozyna
zwieksza dostarczanie sodu do kanalika dystalnego, co zwieksza cewkowo-kiebuszkowe sprzezenie zwrotne i zmniejsza cisnienie
wewnatrzkiebuszkowe. Ten mechanizm w potaczeniu z osmoza diuretyczng prowadzi do zmniejszenia hiperwolemii, obnizenia cisnienia krwi oraz
zmniejszenia obcigzenia wstepnego i obcigzenia nastepczego, co moze korzystnie wplywac¢ na przebudowe serca i czynnos$¢ rozkurczowa oraz
zachowanie czynnosci nerek. Korzystny wptyw dapagliflozyny na serce i nerki nie zalezy wylgcznie od jej dziatania zmniejszajgcego stezenie glukozy we
krwi i nie ogranicza sie do pacjentow z cukrzyca, co wykazano w badaniach DAPA-HF, DELIVER i DAPA-CKD. Inne dziatania obejmujg zwiekszenie
wartosci hematokrytu oraz zmniejszenie masy ciafa.

Dapagliflozyna poprawia kontrole glikemii zaréwno na czczo, jak i po positku przez zmniejszenie wchianiania zwrotnego glukozy w nerkach, prowadzac
do wydalania glukozy z moczem. Wydalanie glukozy obserwowane jest po zastosowaniu pierwszej dawki i trwa w ciggu 24-godzinnej przerwy miedzy
kolejnymi dawkami i utrzymuje sie przez caly okres leczenia. llo$¢ glukozy usuwanej przez nerki dzieki mechanizmowi ich dziatania zalezy od stezenia
glukozy we krwi i stopnia filtracji kiebuszkowej (GFR). Dlatego u 0sé6b z prawidiowym stezeniem glukozy we krwi dapagliflozyna ma mniejsza sklonnos¢
do powodowania hipoglikemii. Dapagliflozyna nie zaburza prawidlowego endogennego wytwarzania glukozy w odpowiedzi na hipoglikemie.
Dapagliflozyna dziata niezaleznie od wydzielania i dziatania insuliny. W badaniach klinicznych dotyczacych dapagliflozyny obserwowano poprawe
wskaznika HOMA beta-cell (model oceny homeostazy dla czynnosci komaérek beta).

SGLT2 ulega selektywnej ekspresji w nerkach. Dapagliflozyna nie hamuje innych transporteréw glukozy waznych dla transportu glukozy do tkanek
peryferyjnych i jest >1 400 razy bardziej selektywna dla SGLT2 niz dla SGLT1, giéwnego transportera odpowiedzialnego za absorpcje glukozy w jelitach.

Cukrzyca typu 2
Produkt Forxiga jest wskazany do stosowania u dorostych pacjentow i dzieci w wieku 10 lat i starszych w leczeniu niewystarczajgco kontrolowanej
cukrzycy typu 2, jako leczenie wspomagajace diete i ¢wiczenia fizyczne

+  w monoterapii, gdy stosowanie metforminy nie jest wiasciwe ze wzgledu na brak tolerancji.

Wskazania . .. . . . . . . .
wg ChPL +  w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi przyjmowanymi w leczeniu cukrzycy typu 2.
Niewydolnos¢ serca
Produkt Forxiga jest wskazany do stosowania u oséb dorostych w leczeniu objawowej przewlektej niewydolnosci serca.
Przewlekia choroba nerek
Produkt Forxiga jest wskazany do stosowania u oséb dorostych w leczeniu przewlekiej choroby nerek.
Zaleca sie stosowanie u 0séb z:
+  wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
o + zdiagnozowang chorobg sercowo-naczyniowa
Rekomendacje i . L.
+  niewydolnoscia serca
wytyczne . -
Kliniczne w +  niewydolnoscig nerek

leczeniu DMT2

Zaréwno w monoterapii, jak i leczeniu skojarzonym:

+  przy braku powodzenia w osiggnieciu pozadanej klinicznie glikemii w terapii skojarzonej: w przypadku nieskutecznosci dotychczasowego
leczenia zaleca sie intensyfikacje terapii poprzez dodanie leku o odmiennym mechanizmie dziatania, w tym inhibitora SGLT2i.

+ w monoterapii w przypadku nietolerancji metforminy.
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1) Cukrzyca typu 2, u pacjentow stosujacych co najmniej jeden lek hipoglikemizujacy, z HbAlc 27% oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym rozumianym jako:

+  potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub

-+

uszkodzenie innych narzadéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub
+  obecnos¢ 3 lub wiecej giéwnych czynnikéw ryzyka sposréd wymienionych ponizej:

Kanagliflozyna (CANA)
ChPL Invokana [60]

Zakres wskazan o wiek 255 lat dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet,
objetych o dyslipidemia,
refundacja/ o nadcisnienie tetnicze,
Status o palenie tytoniu,
refundacyjny w o otylosé.
Polsce 2) Przewlekla niewydolnosc¢ serca u dorostych pacjentéow w petnym zakresie LVEF oraz utrzymujgcymi sie objawami choroby w klasie II-1V
NYHA: - pomimo zastosowania terapii opartej na ACEi (lub ARB/ARNi) i lekach z grupy betaadrenolitykéw oraz jesli wskazane antagonistach
receptora mineralokortykoidéw (z frakcjg wyrzutowa z LVEF <40%) lub - pomimo zastosowania terapii opartej na ACEi (lub ARB/ARN:i) i
lekach z grupy betaadrenolitykow oraz jesli wskazane diuretykach (z frakcja wyrzutowa z LVEF>40%).
3) Przewlekta choroba nerek u doroslych pacjentéw z eGFR <60 ml/min/1.73m?2, albuminuria lub biatkomoczem oraz leczonych terapia oparta
na ACE-i/ARB nie krécej niz 4 tygodnie lub z przeciwskazaniami do tych terapii.
Transporter SGLT2, wyrazony w kanalikach nerkowych, w giéwnej mierze warunkuje wchianianie zwrotne przesaczanej glukozy ze swiatta kanalikow.
U pacjentéw z cukrzyca wystepuje zwiekszone zwrotne wchianianie glukozy w nerkach, co moze wptywaé na utrzymujace sie podwyzszone stezenia
glukozy. Kanagliflozyna jest doustnym czynnym inhibitorem SGLT2. Poprzez hamowanie SGLT2, kanagliflozyna zmniejsza reabsorpcje przesgczanej
glukozy i zmniejsza prog nerkowy dla glukozy (RTG) i w ten sposdb zwieksza UGE, co skutkuje u pacjentéw z cukrzyca typu 2 zmniejszeniem
podwyzszonego stezenia glukozy w tym niezaleznym od insuliny mechanizmie. Zwiekszenie UGE przez hamowanie SGLT2 przekfada sie takze na diureze
Mechanizm osmotyczng, z dziataniem osmotycznym prowadzacym do zmniejszenia skurczowego cisnienia krwi; zwiekszenie UGE zwigzane jest z wydatkiem kalorii

dziatania wg ChPL
(60]

i zmniejszeniem masy ciala, co wykazano w badaniach u pacjentéw z cukrzyca typu 2.

Dziatanie kanagliflozyny zwiekszajgce UGE bezposrednio zmniejszajace glikemie jest niezalezne od insuliny. W badaniach klinicznych kanagliflozyny
stwierdzono poprawe wskaznika HOMA beta-cell (model oceny homeostazy dla czynnosci komérek beta) oraz poprawe odpowiedzi wydzielniczej
komoérek beta po obcigzeniu mieszanym pokarmem.

Kanagliflozyna zwieksza dostarczanie sodu do dystalnych kanalikéw nerkowych poprzez hamowanie zaleznego od SGLT2 zwrotnego wchtaniania
glukozy i sodu, a tym samym zwiekszajagc cewkowokiebuszkowe sprzezenie zwrotne, co jest powigzane ze zmniejszeniem cisnienia
wewnatrzkiebuszkowego i zmniejszeniem hiperfiltracji w przedklinicznych modelach cukrzycy i badaniach klinicznych.

Wskazania
wg ChPL [60]

Produkt leczniczy Invokana jest wskazany do stosowania u dorostych z niewystarczajaca kontrolg cukrzycy typu 2 jako terapia wspomagajaca diete i
¢wiczenia fizyczne:

+  w monoterapii, gdy nie mozna zastosowa¢ metforminy z powodu braku tolerancji lub przeciwwskazan.

+  w leczeniu skojarzonym z innymi produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy

Rekomendacje i
wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

Zaleca sie stosowanie u 0séb z:
+  wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
+ zdiagnozowang chorobg sercowo-naczyniowa
+  niewydolnoscia serca
+  niewydolnoscig nerek

Zaréwno w monoterapii, jak i leczeniu skojarzonym:
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+  przy braku powodzenia w osiggnieciu pozadanej klinicznie glikemii w terapii skojarzonej : w przypadku nieskutecznosci dotychczasowego
leczenia zaleca sie intensyfikacje terapii poprzez dodanie leku o odmiennym mechanizmie dziatania, w tym inhibitora SGLT2i.
+ w monoterapii w przypadku nietolerancji metforminy.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w

Polsce

Cukrzyca typu 2 u pacjentéw leczonych co najmniej dwoma lekami hipoglikemizujgcymi, z HbAlc 2 7,5% oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym rozumianym jako:

+  potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub
+  uszkodzenie innych narzadéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub
+  obecnosc 3 lub wiecej gtéwnych czynnikéw ryzyka sposréd wymienionych ponizej:

o  wiek 255 lat dla mezczyzn, 260 lat dla kobiet,
o dyslipidemia,

o nadcisnienie tetnicze,

o palenie tytoniu,

o otylosé.

Empagliflozyna (EMPA)
ChPL Jardiance
[61]

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[61]

Empagliflozyna jest odwracalnym, silnym i selektywnym konkurencyjnym inhibitorem kotransportera sodowo-glukozowego 2 (SGLT2). Empagliflozyna
nie hamuje innych transporteréw glukozy waznych dla transportu glukozy do tkanek obwodowych i jest 5 000 razy bardziej selektywna wobec SGLT2
niz wobec SGLT1, gléwnego transportera odpowiedzialnego za wchianianie glukozy z jelita. SGLT2 ulega duzej ekspresji w nerkach, natomiast jego
ekspresja w innych tkankach jest mata lub zerowa. Odpowiedzialny jest, jako najwazniejszy transporter, za resorpcje glukozy z przesaczu
kiebuszkowego z powrotem do krwiobiegu. U pacjentéw z cukrzyca typu 2 i hiperglikemia wieksza ilos¢ glukozy ulega filtracji i resorpcji.
Empagliflozyna poprawia kontrole glikemii u pacjentéw z cukrzyca typu 2 przez zmniejszanie wchtaniania zwrotnego glukozy w nerkach. llos¢ glukozy
usunietej przez nerki przez taki mechanizm wydalania z moczem zalezy od stezenia glukozy we krwi oraz wartosci GFR. Hamowanie SGLT2 u pacjentow
z cukrzyca typu 2 i hiperglikemig powoduje wydalanie nadmiaru glukozy z moczem. Ponadto rozpoczecie leczenia empagliflozyng powoduje zwiekszone
wydalanie sodu, co prowadzi do diurezy osmotycznej i zmniejszenia objetosci wewnatrznaczyniowej.

U pacjentow z cukrzyca typu 2 wydalanie glukozy z moczem zwieksza sie natychmiast po podaniu pierwszej dawki empagliflozyny i utrzymuje sie przez
24-godzinny okres pomiedzy kolejnymi dawkami. Zwigkszone wydalanie glukozy z moczem utrzymywalo sie na koniec 4-tygodniowego okresu leczenia,
osiagajac przecietnie okoto 78 g/dobe. Zwiekszone wydalanie glukozy z moczem powodowato natychmiastowe zmniejszenie stezenia glukozy w osoczu
pacjentow z cukrzyca typu 2.

Empagliflozyna poprawia stezenie glukozy w osoczu zaréwno na czczo, jak i po positku. Mechanizm dziatania empagliflozyny jest niezalezny od
czynnosci komorek beta i dziatania insuliny, w zwigzku z czym wigze sie z matym ryzykiem hipoglikemii. Zaobserwowano poprawe zastepczych
wskaznikéw oceny czynnosci komaorek beta, w tym modelu oceny homeostazy (HOMA-B, ang. Homeostasis Model Assessment— ). Ponadto wydalanie
glukozy z moczem wywotywalo utrate kalorii, co wigzato sie z ubytkiem tkanki tluszczonej i zmniejszeniem masy ciafa. Glukozuria obserwowana podczas
leczenia empagliflozyng wigze sie z diureza, co moze przyczynic sie do trwalego i umiarkowanego zmniejszenia cisnienia krwi.

Empagliflozyna zmniejsza rowniez wchtanianie zwrotne sodu i zwieksza dostarczanie sodu do kanalika dalszego. Moze to wptywac na kilka czynnosci
fizjologicznych, w tym miedzy innymi na: zwiekszenie sprzezenia zwrotnego kanalikowo-kiebuszkowego i zmniejszenie cisnienia
wewnatrzkiebuszkowego, zmniejszenie obcigzenia wstepnego i nastepczego serca, hamowanie aktywnosci ukltadu wspétczulnego oraz zmniejszenie
napiecia $ciany lewej komory serca, o czym $wiadczg nizsze wartosci NT-proBNP, co moze mieé korzystny wplyw na przebudowe serca, cisnienie
napetniania i funkcje rozkurczows, jak rowniez zachowanie struktury i czynnosci nerek. Inne dziatania, takie jak zwiekszenie hematokrytu, zmniejszenie
masy ciala i obnizenie cisnienia tetniczego krwi, moga dodatkowo przyczyni¢ sie do korzystnego wplywu na serce i nerki.

Wskazania wg
chPL [61]

+  Produkt leczniczy Jardiance jest wskazany do stosowania u dorostych i dzieci w wieku 10 lat i starszych w leczeniu niewystarczajgco
kontrolowanej cukrzycy typu 2 facznie z dietg i aktywnoscia fizyczna:
o  w monoterapii, kiedy nie mozna stosowa¢ metforminy z powodu jej nietolerancji,
o  w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy
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+  Produkt leczniczy Jardiance jest wskazany do stosowania u dorostych w leczeniu objawowej przewlekiej niewydolnosci serca;
+  Produkt leczniczy Jardiance jest wskazany do stosowania u dorostych w leczeniu przewlekiej choroby nerek.

Rekomendacje i
wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

Zaleca sie stosowanie u 0séb z:
+  wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
+  zdiagnozowang chorobga sercowo-naczyniowa
+  niewydolnoscia serca
+ niewydolnoscig nerek
Zaréwno w monoterapii, jak i leczeniu skojarzonym:
+  przy braku powodzenia w osiggnieciu pozadanej klinicznie glikemii w terapii skojarzonej : w przypadku nieskutecznosci dotychczasowego
leczenia zaleca sie intensyfikacje terapii poprzez dodanie leku o odmiennym mechanizmie dziatania, w tym inhibitora SGLT2i.
+  w monoterapii w przypadku nietolerancji metforminy.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w

Polsce

1) Cukrzyca typu 2, u pacjentéw stosujgcych co najmniej jeden lek hipoglikemizujacy, z HbAlc >7% oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym rozumianym jako: 1. potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub 2. uszkodzenie innych narzagdéw objawiajace sie poprzez:
biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub 3. obecnos¢ 3 lub wiecej giéwnych czynnikéw ryzyka sposréd wymienionych ponizej:
wiek 255 lat dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu, otylos¢;

2) Przewlekta niewydolnos¢ serca u dorostych pacjentéw w petnym zakresie LVEF oraz utrzymujgcymi sie objawami choroby w klasie II-IV NYHA: —
pomimo zastosowania terapii opartej na ACEi (lub ARB/ARNi) i lekach z grupy betaadrenolitykéw oraz jesli wskazane antagonistach receptora
mineralokortykoidéw (z frakcjg wyrzutowa z LVEF <40%) lub — pomimo zastosowania terapii opartej na ACEi (lub ARB/ARNi) i lekach z grupy
betaadrenolitykow oraz jesli wskazane diuretykach (z frakcja wyrzutowa z LVEF>40%);

3) Przewlekla choroba nerek u dorostych pacjentéw z: — eGFR w zakresie od > 20 ml/min/1,73 m2 do < 45 ml/min/1,73 m2, stosujacych leczenie
oparte na ACEi/ARB co najmniej 4 tygodnie lub z przeciwwskazaniem do stosowania takiej terapii, lub — eGFR w zakresie od > 45 ml/min/1,73
m2 do < 90 ml/min/1,73 m? oraz albuminurig lub biatkomoczem, stosujacych leczenie oparte na ACEi/ARB co najmniej 4 tygodnie lub z
przeciwwskazaniem do stosowania takiej terapii.

Semaglutyd (GLP-1 RA)
ChPL Ozempic [62]

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[62]

Semaglutyd to analog GLP-1 wykazujacy 94% homologii sekwencji z ludzkim GLP-1. Semaglutyd petni role agonisty receptora GLP-1; selektywnie wigze
sie z receptorem GLP-1 aktywujac go, podobnie jak natywny GLP-1.

GLP-1 to fizjologiczny hormon o wielorakim dziataniu w zakresie regulowania apetytu i stezenia glukozy, czynnosci uktadu sercowo-naczyniowego oraz
czynnosci nerek. Jego wplyw na stezenie glukozy i apetyt jest zwigzany z receptorami GLP-1 znajdujgcymi sie w trzustce i mozgu.

Semaglutyd zmniejsza stezenie glukozy we krwi w sposob zaleiny od stezenia glukozy poprzez pobudzenie wydzielania insuliny i zmniejszenie
wydzielania glukagonu, gdy stezenie glukozy we krwi jest duze. Mechanizm zmniejszenia stezenia glukozy we krwi obejmuje rowniez niewielkie
opoznienie we wczesnym popositkowym opréznianiu zofagdka. Podczas hipoglikemii semaglutyd zmniejsza wydzielanie insuliny, nie zaburzajac
wydzielania glukagon.

Semaglutyd zmniejsza mase ciata i mase ttuszczowa w wyniku zmniejszenia podazy kalorii, w tym hamowania apetytu. Ponadto semaglutyd zmniejsza
ochote na pokarmy wysokottuszczowe.

Receptory GLP-1 wystepujg rowniez w sercu, naczyniach ukfadu krazenia, uktadzie immunologicznym i nerkach. Mechanizm dziatania semaglutydu jest
prawdopodobnie wieloczynnikowy. Posrednie efekty sg wykazane poprzez korzystny wplyw semaglutydu na stezenie lipiddw w osoczu, obnizenie
skurczowego cisnienia krwi i zmniejszenie stanu zapalnego obserwowane w badaniach klinicznych, jednak prawdopodobne jest réwniez dziatanie
bezposrednie. W badaniach na zwierzetach semaglutyd zmniejszat rozwdj miazdzycy tetnic poprzez zapobieganie rozwojowi blaszki miazdzycowe;j i
zmniejszanie stanu zapalnego blaszki.

Wskazania wg
ChPL [62]

Produkt leczniczy Ozempic jest wskazany do stosowania u dorostych z niedostatecznie kontrolowang cukrzyca typu 2 tacznie z odpowiednia dietq i
wysitkiem fizycznym:
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+ w monoterapii, u pacjentéw, u ktérych stosowanie metforminy jest niewskazane ze wzgledu na nietolerancje lub istniejgce
przeciwwskazania,

+  w skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy.

Rekomendacje i
wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

Zaleca sie stosowanie u 0sob z:

+  wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym

+ zdiagnozowang chorobg sercowo-naczyniowa

+  potrzeba redukcji masy ciata lub wspdtistniejgca otylosciag
Zaréwno w monoterapii, jak i leczeniu skojarzonym:

+  przy braku powodzenia w osiggnieciu pozadane;j klinicznie glikemii w terapii skojarzonej: w przypadku nieskutecznosci dotychczasowego
leczenia zaleca sie intensyfikacje terapii poprzez dodanie leku o odmiennym mechanizmie dziatania, w tym agonisty receptora GLP-1 RA.

+ w monoterapii w przypadku nietolerancji metforminy.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w
Polsce

Cukrzyca typu 2 u pacjentéw leczonych co najmniej dwoma lekami hipoglikemizujacymi, z HbA1c > 7,5%, z otytoscig definiowana jako BMI 230 kg/m?
oraz bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym rozumianym jako:
+  potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub
+  uszkodzenie innych narzadéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory lub retinopatie, lub
+  obecnosc 2 lub wiecej gtéwnych czynnikéw ryzyka sposréd wymienionych ponizej:
wiek > 55 lat dla mezczyzn, 260 lat dla kobiet,
dyslipidemia,

0O 0 O

nadcisnienie tetnicze,
o palenie tytoniu.

Gliptyny (DPP-4i)
ChPL Ansifora [63]

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[63]

Sytagliptyna nalezy do klasy doustnych lekéw hipoglikemizujgcych nazywanych inhibitorami dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4). Poprawa kontroli glikemii
obserwowana podczas stosowania tego produktu leczniczego moze by¢ wynikiem posrednictwa w zwiekszaniu stezenia aktywnych hormondéw z grupy
inkretyn. Hormony z grupy inkretyn, w tym glukagonopodobny peptyd-1 (GLP-1) oraz zalezny od glukozy polipeptyd insulinotropowy (GIP) uwalniane
sg w jelicie przez caly dzien, a ich stezenie zwigksza sie w odpowiedzi na spozycie pokarmu.

Inkretyny stanowig czes$¢ systemu endogennego uczestniczacego w fizjologicznej kontroli homeostazy glukozy. Kiedy stezenie glukozy we krwi jest
prawidiowe lub podwyiszone, GLP-1 oraz GIP zwigkszajg synteze insuliny i uwalnianie jej z komorek beta trzustki poprzez wewnatrzkomaérkowe szlaki
sygnalizacyjne z uwzglednieniem cyklicznego AMP. W zwierzecych modelach cukrzycy typu 2 wykazano, ze leczenie GLP-1 lub inhibitorami DPP-4
powoduje zwiekszenie reaktywnosci komorek beta i pobudza biosynteze oraz uwalnianie insuliny. Przy zwiekszonym stezeniu insuliny nasila sie
wychwyt glukozy w tkankach. Ponadto GLP-1 zmniejsza wydzielanie glukagonu przez komorki alfa trzustki. Zmniejszenie stezenia glukagonu z
jednoczesnym zwiekszeniem stezenia insuliny prowadzi do ograniczenia wytwarzania glukozy w watrobie, czego wynikiem jest zmniejszenie stezenia
glukozy we krwi.

Dziatanie GLP-1 i GIP zalezy od glukozy tak, ze kiedy stezenie glukozy we krwi jest niskie, nie obserwuje sie pobudzenia uwalniania insuliny oraz
zahamowania wydzielania glukagonu przez GLP-1. Zaréwno w przypadku GLP-1, jak i GIP, pobudzenie uwalniania insuliny nasila sie ze wzrostem
stezenia glukozy powyzej wartosci prawidiowych. Ponadto GLP-1 nie zaburza prawidiowej odpowiedzi glukagonu na hipoglikemie. Aktywnos¢ GLP-1 i
GIP jest ograniczona przez enzym DPP-4, ktéry powoduje szybka hydrolize hormondw z grupy inkretyn z wytworzeniem nieaktywnych produktéw.

Sytagliptyna zapobiega hydrolizie hormondéw z grupy inkretyn przez DPP-4, zwiekszajac w ten sposéb stezenie aktywnych form GLP-1 i GIP w osoczu
krwi. Poprzez zwiekszenie stezenia aktywnych hormondw z grupy inkretyn sytagliptyna zwieksza uwalnianie insuliny oraz zmniejsza stezenie glukagonu
w sposob zalezny od stezenia glukozy. U pacjentow z cukrzyca typu 2 i hiperglikemia te zmiany stezenia insuliny i glukagonu prowadza do zmniejszenia
wartosci hemoglobiny Alc (HbAlc) oraz zmniejszenia stezenia glukozy na czczo i po positku. Zalezny od glukozy mechanizm dziatania sytagliptyny rézni
sie od mechanizmu dziatania pochodnych sulfonylomocznika, ktére powodujg zwiekszenie wydzielania insuliny nawet woéwczas, gdy stezenie glukozy
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jest mate i moze prowadzi¢ do hipoglikemii u pacjentéw z cukrzyca typu 2 oraz u oséb zdrowych. Sytagliptyna jest silnym i wysoce selektywnym
inhibitorem enzymu DPP-4 i nie powoduje zahamowania blisko spokrewnionych enzymoéw DPP-8 czy DPP-9 w stezeniach terapeutycznych.

Produkt leczniczy Ansifora jest wskazany do stosowania u oséb dorostych z cukrzycg typu 2 w celu poprawy kontroli glikemii:

+ W monoterapii:
0 upacjentéow nieodpowiednio kontrolowanych wytacznie dietg i ¢wiczeniami fizycznymi, u ktérych stosowanie metforminy jest
niewlasciwe z powodu przeciwwskazarn lub nietolerancji.
+  w dwuskladnikowej terapii doustnej w skojarzeniu z:
o metforming w przypadku, gdy dieta i ¢wiczenia fizyczne oraz stosowanie jedynie metforminy nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli
glikemii;
o pochodng sulfonylomocznika w przypadku, gdy dieta i cwiczenia fizyczne oraz stosowanie jedynie maksymalnej tolerowanej dawki
pochodnej sulfonylomocznika nie wystarczaja do odpowiedniej kontroli glikemii oraz w przypadku, gdy stosowanie metforminy jest

Wskazania wg niewlfasciwe z powodu przeciwwskazan lub nietoleranc;ji;

ChPL [63] o  agonistg receptora aktywowanego przez proliferatory peroksysoméw typu gamma (PPARYy) (tj. tiazolidynedionem), jesli zastosowanie
agonisty receptora PPARYy jest wskazane i kiedy stosowanie diety i ¢wiczen fizycznych w potaczeniu z agonistg receptora PPARy w
monoterapii nie zapewnia odpowiedniej kontroli glikemii.

+  w tréjskladnikowej terapii doustnej w skojarzeniu z:
o pochodng sulfonylomocznika i metforming w przypadku, gdy dieta i ¢wiczenia fizyczne oraz stosowanie tych produktéw leczniczych nie
wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii;
o  agonistg receptora PPARy i metforming, kiedy zastosowanie agonisty receptora PPARYy jest wskazane i kiedy stosowanie diety i ¢wiczen
fizycznych w potaczeniu z tymi produktami leczniczymi nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii.
Produkt leczniczy Ansifora jest takze wskazany do stosowania jako lek uzupetniajagcy w stosunku do insuliny (z metforming lub bez), kiedy dieta i
¢wiczenia fizyczne w pofaczeniu ze stalg dawka insuliny nie zapewniaja odpowiedniej kontroli glikemii.
Zaleca sie stosowanie DPP-4i:
Rekomendacje i

wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

+  jako opcja alternatywna w monoterapii w przypadku nietolerancji metforminy.
+ jako element terapii skojarzonej u pacjentéw wymagajacych intensyfikacji leczenia, szczegdlnie w sytuacji, gdy preferowane opcje
terapeutyczne (inhibitory SGLT2 lub agonisci receptora GLP-1) sg przeciwwskazane lub nietolerowane.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w
Polsce

We wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji.

Pioglitazon (TZD)

[64]

ChPL Pioglitazone Accord

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[64]

Dziatanie pioglitazonu moze zachodzi¢ dzieki zmniejszeniu insulinoopornosci. Prawdopodobnie pioglitazon dziala poprzez aktywacje swoistych
receptoréow jagdrowych (receptory gamma aktywowane przez proliferatory peroksysoméw PPAR-y), nasilajac u zwierzat wrazliwos¢ komorek watroby,
tkanki tluszczowej i miesni szkieletowych na insuline. Wykazano, ze leczenie pioglitazonem prowadzi do zmniejszenia wytwarzania glukozy przez
watrobe i zwiekszenia wychwytu glukozy przez tkanki obwodowe w przypadku insulinoopornosci.

Wskazania wg
ChPL [64]

Pioglitazon wskazany jest jako lek drugiego lub trzeciego rzutu leczenia cukrzycy typu 2 w monoterapii u dorostych pacjentéw (zwtaszcza u pacjentow
z nadwagg), u ktérych nie mozna wystarczajaco kontrolowac glikemii za pomoca diety i aktywnosci fizycznej, i u ktérych nie mozna stosowac
metforminy, ze wzgledu na przeciwwskazania lub nietolerancje.
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Rekomendacje i
wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

Zaleca sie stosowanie pioglitazonyu (TZD) :

+ jako jedna z opcji terapeutycznych w monoterapii u pacjentéw z nietolerancja lub przeciwwskazaniami do stosowania metforminy.

+ jako element terapii skojarzonej u pacjentéw wymagajacych intensyfikacji leczenia po nieskutecznosci dotychczasowej terapii (w tym
inhibitory SGLT2 lub agonisci receptora GLP-1), z uwzglednieniem indywidualnego profilu klinicznego.

+  jako opcje terapeutyczng u wybranych pacjentéw z przebytym udarem maézgu lub przemijajgcym niedokrwieniem mézgu (TIA), zgodnie z
wytycznymi, przy jednoczesnym uwzglednieniu ograniczen bezpieczenstwa.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w

Polsce

Brak refundacji

Pochodne
sulfonylomocznika (SU)

ChPL Symglic [65]

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[65]

Dziatanie glimepirydu polega przede wszystkim na stymulowaniu wydzielania insuliny z komérek beta trzustki. Podobnie jak w przypadku innych
pochodnych sulfonylomocznika, mechanizm dziatania zwigzany jest ze zwiekszeniem wrazliwosci komérek beta trzustki na fizjologiczny bodziec jakim
jest glukoza. Ponadto glimepiryd wykazuje prawdopodobnie wyrazne dziatanie pozatrzustkowe, co takie jest sugerowane w przypadku innych
pochodnych sulfonylomocznika.

Wskazania wg | Symglic stosuje sie w leczeniu cukrzycy typu 2, gdy same ograniczenia dietetyczne, ¢wiczenia fizyczne oraz zmniejszenie masy ciala nie sg wystarczajgco
ChPL [65] skuteczne

Zaleca sie stosowanie pochodnych sulfonylomocznika:
Rekomendacje i + jako jedna z opcji terapeutycznych w monoterapii u pacjentéw z nietolerancja lub przeciwwskazaniami do stosowania metforminy.

wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

+ jako element terapii skojarzonej u pacjentéw wymagajacych intensyfikacji leczenia po nieskutecznosci dotychczasowej terapii (w tym
inhibitory SGLT2 lub agonisci receptora GLP-1), nalezy jednak uwzgledni¢ zwiekszone ryzyko hipoglikemii oraz przyrostu masy ciata
zwigzane ze stosowaniem tej grupy lekow.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/
Status
refundacyjny w

Polsce

Cukrzyca

Metformina (MET)
ChPL Formetic [66]

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[66]

Metformina jest doustnym lekiem przeciwcukrzycowym z grupy pochodnych biguanidu, zmniejszajgcym stezenie glukozy w osoczu zaréwno na czczo,
jak i po positku. Nie pobudza wydzielania insuliny i dzieki temu nie wywotuje hipoglikemii.
Metformina dziata prawdopodobnie na drodze trzech mechanizméw:

+  zmniejszenie wytwarzania glukozy w watrobie poprzez hamowanie glukoneogenezy i glikogenolizy;

+  w miesniach poprzez zwiekszenie wrazliwosci komorek na insuline, wzmaga obwodowy wychwyt glukozy i jej zuzycie;

+  opoznienie wchianiania glukozy w jelitach.
Metformina stymuluje wewngatrzkomorkowa synteze glikogenu w wyniku dziatania na syntaze glikogenu. Metformina zwieksza zdolnosc¢ do transportu
przez btone wszystkich typow transporterow glukozy (GLUTS)

Wskazania wg
ChPL [66]

Leczenie cukrzycy typu 2, zwlaszcza u pacjentéw z nadwaga, gdy za pomoca Scisle przestrzeganej diety i ¢wiczen fizycznych nie mozna uzyskac
wiasciwej kontroli glikemii.
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o U dorostych metforminy chlorowodorek moze by¢ stosowany w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi lub insuling.
o U dzieci w wieku powyzej 10 lat i mlodziezy metforminy chlorowodorek moze by¢ stosowany w monoterapii lub w skojarzeniu z insuling.
Stan przedcukrzycowy: nieprawidiowa glikemia na czczo (ang. IFG - Impaired Fasting Glycaemia) i (lub) nieprawidiowa tolerancja glukozy (ang. IGT -
Impaired Glucose Tolerance), gdy za pomoca scisle przestrzeganej diety i ¢wiczen fizycznych nie mozna uzyskac wiasciwej kontroli glikemii.
Zespot policystycznych jajnikéw (ang. Polycystic Ovary Syndrome - PCOS)

Rekomendacje i
wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

Zaleca sie stosowanie metforminy jako:
+ jednego z lekow pierwszego wyboru w leczeniu cukrzycy typu 2, o ile nie wystepujg przeciwwskazania lub nietolerancja, szczegdlnie u
pacjentow bez istotnych choréb wspdéfistniejgcych.
+  elementu terapii skojarzonej u pacjentéw wymagajacych intensyfikacji leczenia, w tym réwniez u chorych z wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym, u ktérych stosuje sie leki o udowodnionym korzystnym wptywie na rokowanie (np. SGLT2i lub GLP-1 RA), o ile metformina
jest tolerowana i nie jest przeciwwskazana.

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/
Status

refundacyjny w
Polsce

1) Cukrzyca;

2) Zespot policystycznych jajnikow;

3) Nieprawidiowa tolerancja glukozy (stan przedcukrzycowy), gdy za pomoca scisle przestrzeganej diety i ¢wiczen fizycznych nie mozna uzyskac
prawidlowego stezenia glukozy we krwi

Off-label:

®  zespoly insulinoopornosci w przypadkach innych niz w przebiegu cukrzycy.

Antagonisci receptora
mineralokortykoidowego
(MRA)

ChPL
(finerenon) [67]

Kerendia

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[67]

Finerenon jest niesteroidowym, selektywnym antagonistg receptora mineralokortykoidowego (ang. mineralocorticoid receptor, MR), ktéry jest
aktywowany przez aldosteron i kortyzol oraz reguluje transkrypcje genéw. Wigzanie finerenonu z MR prowadzi do powstania specyficznego kompleksu
receptor-ligand, ktéry blokuje rekrutowanie koaktywatoréow transkrypcyjnych biorgcych udzial w ekspresji mediatoréw prozapalnych i
prowtdknieniowych.

Wskazania wg
ChPL [67]

Produkt leczniczy Kerendia jest wskazany w leczeniu przewlekiej choroby nerek (z albuminurig) powigzanej z cukrzyca typu 2. u dorostych

Rekomendacje i
wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

W przypadku braku skutecznosci stosowania ACEi lub ARB oraz flozyn, przy utrzymujacej sie albuminurii, zaleca sie wigczenie do leczenia antagonistow
receptora mineralokortykoidowych (MRA).

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w

Polsce

Przewlekta choroba nerek (stadium 3 i 4, z albuminurig) w przebiegu cukrzycy typu 2, u dorostych pacjentéw leczonych insuling.

Insulina
ChPL Gensulin M30 [68]

Mechanizm
dziatania wg ChPL
[68]

Zasadniczym dziataniem insuliny jest regulowanie metabolizmu glukozy. Ponadto, insulina ma dziatanie anaboliczne i antykataboliczne, rézne w
zaleznosci od rodzaju tkanki. W tkance miesniowej powoduje nasilenie syntezy glikogenu, kwaséw tluszczowych, glicerolu i biatek, zwiekszenie
wychwytu aminokwasow z jednoczesnym obnizeniem intensywnosci procesow glikogenolizy, glukoneogenezy, ketogenezy, lipolizy, katabolizmu biatek
i zuzycia aminokwasow.

Wskazania wg
chPL {[68]

Leczenie pacjentéw z cukrzyca, ktérzy wymagaja stosowania insuliny w celu utrzymania prawidtowego metabolizmu glukozy
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Rekomendacje i

wytyczne kliniczne
w leczeniu DMT2

Zaleca sie stosowanie insuliny w przypadku braku osiggniecia pozadanych celéw glikemicznych, pomimo stosowania optymalnej terapii skojarzonej z
wykorzystaniem lekow nie insulinowych lub w szczegdlnych sytuacjach klinicznych (np. wysokie wartosci HbAlc, obecnosci objawoéw hiperglikemii lub
cech dekompensacji metabolicznej).

Zakres  wskazan
objetych
refundacja/

Status
refundacyjny w

Polsce

Cukrzyca

Preparat
dapagliflozyna+

metformina

ChPL Xigduo [69]

ztozony

Mechanizm
dziatania wg ChPL

Produkt Xigduo faczy w sobie dwa produkty lecznicze o dziataniu przeciwhiperglikemicznym (przeciwcukrzycowym) o réznych i uzupetniajgcych sie
mechanizmach dziatania, co ma na celu poprawienie kontroli glikemii u pacjentéw z cukrzyca typu 2: dapagliflozyne, ktéra jest inhibitorem SGLT2 oraz
chlorowodorek metforminy, ktory nalezy do lekéw z klasy biguanidow.

Dapagliflozyna
Dapagliflozyna jest bardzo silnym (Ki: 0,55 nM), wybidrczym i odwracalnym inhibitorem SGLT2.

Zahamowanie SGLT2 przez dapagliflozyne zmniejsza wchianianie zwrotne glukozy z filtracji kiebuszkowej w proksymalnym kanaliku nerkowym z
jednoczesnym zmniejszeniem reabsorpcji sodu, prowadzac do wydalania glukozy z moczem i osmozy diuretycznej. Z tego wzgledu, dapagliflozyna
zwieksza dostarczanie sodu do kanalika dystalnego, co zwieksza cewkowo-kiebuszkowe sprzezenie zwrotne i zmniejsza cisnienie
wewnatrzkiebuszkowe. Ten mechanizm w potaczeniu z osmoza diuretyczng prowadzi do zmniejszenia hiperwolemii, obnizenia cisnienia krwi oraz
zmniejszenia obcigzenia wstepnego i obcigzenia nastepczego, co moze korzystnie wplywac¢ na przebudowe serca i czynnos$¢ rozkurczowa oraz
zachowanie czynnosci nerek. Korzystny wptyw dapagliflozyny na serce i nerki nie zalezy wytacznie od jej dziatania zmniejszajgcego stezenie glukozy we
krwi. Inne dziatania obejmujg zwiekszenie wartosci hematokrytu oraz zmniejszenie masy ciata. Dapagliflozyna poprawia kontrole glikemii zaréwno na
czczo jak i po positku poprzez zmniejszenie wchtaniania zwrotnego glukozy w nerkach, ktére prowadzi do wydalania glukozy z moczem. Wydalanie
glukozy (efekt glikozuryczny) obserwowane jest po zastosowaniu pierwszej dawki, trwa w 24-godzinnym okresie przerwy miedzy kolejnymi dawkami i
utrzymuje sie przez caly okres leczenia. llos¢ glukozy usuwanej przez nerki dzieki temu mechanizmowi zalezy od stezenia glukozy we krwi i tempa
filtracji kiebuszkowej (GFR). Dlatego u oséb z prawidlowym stezeniem glukozy we krwi, dapagliflozyna ma mniejsza skionno$¢ do powodowania
hipoglikemii. Dapagliflozyna nie zaburza prawidlowego endogennego wytwarzania glukozy w odpowiedzi na hipoglikemie. Dapagliflozyna dziata
niezaleznie od wydzielania i dziafania insuliny. W badaniach klinicznych dotyczacych dapagliflozyny obserwowano poprawe wskaznika HOMA beta cell
(model oceny homeostazy dla czynnosci komorek beta).

SGLT2 ulega selektywnej ekspresji w nerkach. Dapagliflozyna nie hamuje innych transporteréw glukozy waznych dla transportu glukozy do tkanek
obwodowych i jest > 1400 razy bardziej selektywna wobec SGLT2 niz dla SGLT1, giéwnego transportera w jelitach odpowiedzialnego za absorpcje
glukozy.

Metformina

Metformina jest lekiem z klasy biguanidéw o dziataniu przeciwhiperglikemicznym i zmniejsza zaréwno podstawowe jak i popositkowe stezenie glukozy
w osoczu. Lek ten nie pobudza wydzielania insuliny i dlatego nie wywotuje hipoglikemii.

Metformina moze dziata¢ poprzez trzy mechanizmy:
+  poprzez zmniejszanie wytwarzania glukozy w watrobie, poprzez hamowanie glukoneogenezy i glikogenolizy;
+  poprzez umiarkowane zwiekszenie wrazliwosci tkanek na insuline, poprawiajac obwodowy wychwyt i wykorzystanie glukozy w miesniach;
+  poprzez opoznianie wchianiania glukozy w jelitach.

Metformina pobudza wewnatrzkomdrkowa synteze glikogenu poprzez oddzialywanie na syntaze glikogenu.

Metformina zwieksza wydajnos¢ okreslonych typéw bfonowych transporteréw glukozy (GLUT-1 oraz GLUT-4).




Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

Produkt Xigduo jest wskazany w leczeniu cukrzycy typu 2 u oséb dorostych jako leczenie uzupetniajace do

diety i wysitku fizycznego:

Wskazania weg + U pacjentdw, u ktérych nie uzyskano wystarczajacej kontroli podczas stosowania maksymalnej tolerowanej dawki metforminy w
chpPL monoterapii;

+  w terapii skojarzonej z innymi produktami leczniczymi w leczeniu cukrzycy, u pacjentéw, u ktérych nie uzyskano wystarczajacej kontroli
podczas stosowania metforminy w skojarzeniu z tymi produktami leczniczymi;

+  upacjentdw juz leczonych dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych tabletek.

Zaleca sie stosowanie_metforminy jako:
+  jednego z lekéw pierwszego wyboru w leczeniu cukrzycy typu 2, o ile nie wystepuja przeciwwskazania lub nietolerancja, szczegdlnie u
pacjentow bez istotnych chordb wspétistniejacych.
+  elementu terapii skojarzonej u pacjentéw wymagajgcych intensyfikacji leczenia, w tym réwniez u chorych z wysokim ryzykiem sercowo-

naczyniowym, u ktérych stosuje sie leki o udowodnionym korzystnym wptywie na rokowanie (np. SGLT2i lub GLP-1 RA), o ile metformina
jest tolerowana i nie jest przeciwwskazana.

Rekomendacje i Zaleca sie stosowanie_dapagliflozyny u oséb z:
wytyczne kliniczne +  wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
w leczeniu DMT2 +  zdiagnozowang chorobg sercowo-naczyniowa

+  niewydolnoscig serca
+  niewydolnoscig nerek
Zaréwno w monoterapii, jak i leczeniu skojarzonym:
+  przy braku powodzenia w osiggnieciu pozadanej klinicznie glikemii w terapii skojarzonej : w przypadku nieskutecznosci dotychczasowego
leczenia zaleca sie intensyfikacje terapii poprzez dodanie leku o odmiennym mechanizmie dziatania, w tym inhibitora SGLT2i.
+  w monoterapii w przypadku nietolerancji metforminy.

Zakres  wskazan
objetych
refundacjg/
Status
refundacyjny w
Polsce

Brak refundacji
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4.1 Populacja obecnie objeta refundacja produktow leczniczych zawierajgcych
dapagliflozyne

W tabeli ponizej przedstawiono szczegotowa analize technologii opcjonalnych dla populacji obecnie
refundowanej (populacja obecnie objeta refundacjg dla wskazar do stosowania dapagliflozyny), tj.

+ 1. Dorosli pacjenciz cukrzycg typu 2 z HbAlc 27%, stosujgcy diete i cwiczenia fizyczne: ktorzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapiilub w
skojarzeniu zinnymi produktami leczniczymi, z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
rozumianym jako:

e potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub

e uszkodzenie innych narzaddw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory
lub retinopatie, lub
e obecnosé 3 lub wiecej gtownych czynnikow ryzyka sposréd wymienionych ponizej: wiek 255 lat
dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu, otytosc.
+ 2. Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: juz leczeni
dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych tabletek.

1. DOROSLI PACJENCI Z CUKRZYCA TYPU 2 Z HBA1C 27%, STOSUJACY DIETE | CWICZENIA FIZYCZNE:
KTORZY NIE OSIAGNELI POZADANEJ ODPOWIEDZI KLINICZNEJ PO ZASTOSOWANIU METFORMINY
W MONOTERAPII LUB W SKOJARZENIU Z INNYMI PRODUKTAMI LECZNICZYMI, Z BARDZO WYSOKIM
RYZYKIEM SERCOWO-NACZYNIOWYM

Tabela 15. Analiza technologii opcjonalnych dla populacji obecnie refundowanej — z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym

Technologia / klasa lekéw Uzasadnienie wykluczenia / wyboru Decyzja

Dapagliflozyna, empagliflozyna oraz kanagliflozyna nalezg do tej
Dapagliflozyna samej klasy terapeutycznej inhibitoréw SGLT-2, ktéra zgodnie z | Wtasciwy komparator
aktualnymi wytycznymi klinicznymi jest preferowang opcja
intensyfikacji leczenia po niepowodzeniu terapii m.in.
Empagliflozyna metforming oraz u pacjentéw ze wspotistniejacg przewlekla | Wtasciwy komparator
chorobg nerek. Leki te odzwierciedlajg ten sam kierunek
postepowania terapeutycznego co oceniana technologia, tj.
zastosowanie flozyny jako leczenia dodawanego do metforminy.
Dodatkowo ich wybor jako komparatoréw znajduje uzasadnienie
Kanagliflozyna w aktualnych warunkach refundacyjnych — sa one objete | Witasciwy komparator
refundacja w analizowanym wskazaniu, a tym samym
odzwierciedlaja nie tylko zalecany, lecz réwniez realnie dostepny
standard postepowania terapeutycznego.

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi klinicznymi inhibitory DPP-4
(gliptyny) nie stanowig rekomendowanej opcji intensyfikacji
leczenia po niepowodzeniu terapii metforming, lecz sa rozwazane
jako opcja alternatywna, giéwnie w sytuacji nietolerancji,
przeciwwskazan lub braku mozliwosci zastosowania inhibitorow
SGLT-2 albo agonistow receptora GLP-1. Po niepowodzeniu
metforminy preferencyjnie zaleca sie bowiem dodanie inhibitora
SGLT-2 lub agonisty receptora GLP-1, natomiast gliptyny nalezg
do kolejnych mozliwych opcji terapeutycznych. Dodatkowo
inhibitory DPP-4, w przeciwienstwie do dapagliflozyny, nie
wykazujg udokumentowanych korzysci sercowo-naczyniowych
ani nefroprotekcyjnych, a w populacjach ze wspdtistniejaca
przewlekig chorobg nerek wytyczne wyraznie preferuja inhibitory
SGLT-2. W konsekwencji stosowanie gliptyn nie odzwierciedla
realistycznej sSciezki terapeutycznej przewidzianej dla pacjentéw
z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym i po
nieskutecznosci metforminy, co ogranicza zasadnos¢ ich wyboru
jako wiasciwego komparatora. Takie podejscie zostato
zaakceptowane przez AOTMIT w raporcie AWA Forxiga
(0T.423.0.15.2024) oraz raporcie AWA Diaflix (OTAP.423.1.2025),

Inhibitory DPP-4 (gliptyny) Wykluczone*




Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNOIOGY ASSESEMENT

w ktérym inhibitory DPP-4 zostaly wykluczone jako komparator
dla dapagliflozyny w podobnej sytuacji klinicznej, tj. u pacjentéw
po nieskutecznosci leczenia hipoglikemizujgcego.

Pochodne
(sv)

sulfonylomocznika

Pochodne sulfonylomocznika (SU) nie stanowig wilasciwego
komparatora dla preparatu DAPA+MET, poniewaz zgodnie z
aktualnymi  wytycznymi  klinicznymi  nie sg  terapia
rekomendowang w analizowanych populacjach. Po
niepowodzeniu monoterapii metforming wiekszos¢ wytycznych
zaleca w pierwszej kolejnosci dodanie inhibitora SGLT-2 lub
agonisty receptora GLP-1, natomiast SU sg wymieniane jedynie
jako opcja alternatywna, giéwnie w sytuacji, gdy terapie
preferowane nie moga by¢ zastosowane, lub na dalszych etapach
intensyfikacji leczenia, np. po niepowodzeniu bardziej ztozonych
schematow terapii. Ponadto SU nie sg zalecane u 0sob z ryzykiem
hipoglikemii lub otyfoscig. Oznacza to, ze pochodne SU nie
odzwierciedlajg  preferowanego  kierunku  postepowania
terapeutycznego ani strategii leczenia najbardziej zblizonej do
ocenianej interwencji. Z tego wzgledu ich wybdr jako
komparatora dla DAPA+MET nie jest uzasadniony klinicznie.

Wykluczone*

Insuliny (bazowe lub mieszane)

Insuliny nie stanowig wiasciwego komparatora dla preparatu
zlozonego DAPA+MET, poniewaz zgodnie z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi sg stosowane na podZniejszym etapie
leczenia niz oceniana interwencja. Po niepowodzeniu terapii
metforming preferowang strategig intensyfikacji leczenia jest
dodanie inhibitora SGLT-2 lub agonisty receptora GLP-1, a u
pacjentow ze wspdlistniejaca przewlekla chorobg nerek
preferowane sg przede wszystkim inhibitory SGLT-2 ze wzgledu
na ich udokumentowane dziatanie nefro- i kardioprotekcyjne.
Insulinoterapia jest natomiast zalecana w sytuacji braku
osiggniecia docelowej kontroli glikemii pomimo leczenia
skojarzonego, a wiec na dalszym etapie intensyfikacji terapii. Z
tego wzgledu insuliny reprezentuja odmienng strategie
terapeutyczng i nie odzwierciedlajg technologii faktycznie
zastepowanej przez preparat DAPA+MET.

Wykluczone*

Agonisci
(GLP-1RA)

receptora GLP-1

Agonisci receptora GLP-1 nie stanowig wlasciwego komparatora
dla preparatu ztozonego DAPA+MET. Cho¢ zgodnie z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi nalezg do jednej z preferowanych opcji
intensyfikacji leczenia po niepowodzeniu metforminy, to ich
miejsce w algorytmie terapeutycznym dotyczy przede wszystkim
odrebnej sciezki leczenia, silniej ukierunkowanej na pacjentow z
otyloscig oraz na potrzebe redukcji masy ciata.

Za wykluczeniem GLP-1 RA jako komparatora przemawia rowniez
aktualna praktyka refundacyjna w Polsce — refundacja analogéw
GLP-1 w cukrzycy typu 2 dotyczy pacjentow leczonych co najmniej
dwoma lekami hipoglikemizujgcymi, z HbAlc >7,5%, otyloscia
definiowana jako BMI >30 kg/m? oraz bardzo wysokim ryzykiem
sercowo-naczyniowym. Oznacza to, ze refundowane
zastosowanie GLP-1 RA odnosi sie do bardziej zaawansowanej i
bardziej selekcyjnie wyodrebnionej populacji, niz populacje
objete oceniang interwencja, i jest w praktyce ukierunkowane
przede wszystkim na chorych otylych, leczonych juz wielolekowo.
Ponadto refundowane w analizowanym wskazaniu leki z grupy
agonistow receptora GLP-1 s3 podawane droga podskérna,
podczas gdy DAPA+MET jest preparatem doustnym. Rdznica ta
wplywa na praktyczng realizacje terapii w warunkach codziennej
opieki, w tym na sposob jej wdrazania, obcigzenie pacjenta
leczeniem oraz przestrzeganie zalecen terapeutycznych.

Z tego wzgledu GLP-1 RA nie odzwierciedlaja realistycznej Sciezki
terapeutycznej dla pacjentéw kwalifikowanych do leczenia
opartego na dapagliflozynie i metforminie, a ich wybodr jako
komparatora nie jest wystarczajgco uzasadniony klinicznie ani
refundacyjnie.

Wykluczone*

Pioglitazon

Brak refundacji w analizowanym wskazaniu.

Wykluczone




: . . FORMEDIS
Diaflix Combo® (dapaglifiozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi AT FECHNGUOGY ASGESTMANY

Antagonisci receptora mineralokortykoidowego nie stanowia
wlasciwego komparatora dla DAPA+MET, poniewaz realizujg
odmienny cel terapeutyczny. MRA jest wskazany w leczeniu
przewleklej choroby nerek z albuminurig powigzanej z cukrzyca
typu 2, a jego zastosowanie w wytycznych dotyczy pacjentow z

Ant isci t . . . . . .

r-nagomsq . receptora utrzymujacg sie albuminuria mimo leczenia ACEi/ARB oraz
mineralokortykoidowego . _— Wykluczone
(MRA) flozyng. Ponadto refundacja finerenonu w Polsce obejmuje

przewlekla chorobe nerek w stadium 3 i 4 z albuminurig u
dorostych pacjentéw z cukrzyca typu 2 leczonych insuling. Tym
samym MRA s3 stosowane w innej, weziszej subpopulacji
klinicznej i nie odzwierciedlajg terapii zastepowane] przez
DAPA+MET.

Xigduo stanowi produkt referencyjny dla Diaflix Combo i zawiera
te sama kombinacje substancji czynnych, tj. dapagliflozyne i
Xigduo (dapagliflozyna  + | metformine. Produkt Xigduo nie jest obecnie objety refundacja w
chlorowodorek metforminy) Polsce, jednak ze wzgledu na jego dostepnos¢ i wielkosé
sprzedazy na rynku polskim zostat uwzgledniony jako dodatkowy
komparator w celu zachowania spéjnosci analiz.

Dodatkowy komparator

*Moga stanowi¢ element skojarzonej terapii na dalszych etapach leczenia

W konsekwencji wtasciwe komparatory stanowig dapagliflozyna, empagliflozyna, kanagliflozyna stosowane
w skojarzeniu z metforming, poniewaz nalezg do tej samej klasy lekow — inhibitorow SGLT-2 — sg zgodne z
preferowanym w wytycznych kierunkiem intensyfikacji leczenia oraz najlepiej odzwierciedlajg charakter
ocenianej interwencji. Oceniana technologia polega bowiem na zastosowaniu flozyny jako leczenia
dodawanego do metforminy, bez zmiany zasadniczej strategii terapeutycznej. Z tego wzgledu inhibitory SGLT-2
stanowig najblizsze klinicznie i terapeutycznie opcje alternatywne dla DAPA+MET, poniewaz charakteryzujg sie
tym samym mechanizmem dziatania, zajmujg to samo miejsce w algorytmie leczenia cukrzycy typu 2 oraz
odpowiadajg temu samemu celowi terapii.

Jako dodatkowy komparator uwzgledniono produkt ztozony Xigduo, zawierajacy dapagliflozyne i metformine.
Jest on klinicznie najblizszy ocenianej technologii, poniewaz odpowiada temu samemu skojarzeniu substancji
czynnych. Mimo ze produkt ten nie jest refundowany w Polsce, jego uwzglednienie pozwala zachowac spdjnos¢
analizy oraz odnies¢ oceniang interwencje do najbardziej bezposredniego odpowiednika terapeutycznego.

2. DOROSLI PACJENCI Z CUKRZYCA TYPU 2 Z HBA1C 27%, STOSUJACY DIETE | CWICZENIA FIZYCZNE:
JUZ LECZENI DAPAGLIFLOZYNA W SKOJARZENIU Z METFORMINA PODAWANYMI W POSTACI
OSOBNYCH TABLETEK

Tabela 16. Analiza technologii opcjonalnych dla populacji obecnie refundowanej — leczeni dapagliflozyng i metformina w oddzielnych
tabletkach

Technologia / klasa lekéw Uzasadnienie wykluczenia / wyboru Decyzja

Jedyna terapia identyczna sktadowo, refundowana i zastepowana
przez preparat ztozony DAPA+MET.

Mimo przynaleznosci do tej samej klasy farmakologicznej co
dapagliflozyna, nie stanowia terapii zastepowanej przez preparat
Empagliflozyna zlozony DAPA+MET. Ich zastosowanie wymagatoby zmiany | Wykluczone
substancji czynnej, a nie kontynuacji dotychczasowego leczenia
dapagliflozyng w uproszczonej formie. Zgodnie z zasadami HTA
komparator musi odpowiadaé technologii realnie zastepowanej,
a preparat ztozony DAPA+MET nie ma na celu zmiany leku z grupy
SGLT-2, lecz wylgcznie pofaczenie w jednej tabletce substancji juz
stosowanych.

Ich zastosowanie wymagatoby zmiany klasy farmakologicznej
oraz mechanizmu dziatania wzgledem inhibitoréw SGLT-2, co
oznaczaloby zmiane strategii leczenia. Preparat zlozony
DAPA+MET nie jest przeznaczony do zastgpienia terapii
inhibitorami DPP-4, lecz do uproszczenia kontynuowanej terapii
doustnej opartej na dapagliflozynie i metforminie. W zwigzku z

Dapagliflozyna Wtiasciwy komparator

Kanagliflozyna Wykluczone

Inhibitory DPP-4 (gliptyny) Wykluczone
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tym inhibitory DPP-4 nie sg leczeniem zastepowanym przez
preparat ztozony DAPA+MET.

Pochodne
(su)

sulfonylomocznika

S zalecane jako opcja u pacjentéw, u ktérych nie mozina
zastosowac agonistow GLP-1 lub inhibitorow SGLT-2 (m.in. z
powodu ich nietolerancji). Ich rola terapeutyczna polega na
alternatywie dla inhibitoréw SGLT-2, a nie na uzupetnianiu terapii
nimi. W analizowanej populacji docelowej pacjenci sg leczeni
dapagliflozyng, a preparat ziozony DAPA+MET nie zastepuje
terapii MET+SU, lecz utrzymuje zastosowanie dapagliflozyny,
upraszczajac jedynie schemat jej przyjmowania. Tym samym SU
nie stanowia technologii zastepowanej przez preparat zlozony
DAPA+MET i nie moga petnic funkcji komparatora.

Wykluczone

Insuliny (bazowe lub mieszane)

Insuliny nie stanowig wiasciwego komparatora dla preparatu
zlozonego DAPA+MET, poniewaz zgodnie z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi sg stosowane na pdzniejszym etapie
leczenia niz oceniana interwencja, tj. w przypadku braku
osiggniecia docelowej kontroli glikemii pomimo optymalnej
terapii skojarzonej lekami nieinsulinowymi, jak rowniez w
szczegolnych sytuacjach klinicznych, takich jak znacznie
podwyzszone wartosci HbAlc, objawowa hiperglikemia lub cechy
dekompensacji metabolicznej. Preparat zliozony DAPA+MET
dotyczy pacjentow nadal leczonych farmakoterapia doustna,
wiec insuliny nie odzwierciedlajg technologii, ktérg preparat
zlozony DAPA+MET zastepuije.

Wykluczone

Agonisci
(GLP-1RA)

receptora GLP-1

Ich zastosowanie wymagatoby zmiany klasy farmakologicznej i
przejscia na terapie iniekcyjng o odmiennym mechanizmie
dziatania niz inhibitory SGLT-2, co oznaczaloby zmiane strategii
leczenia. Preparat ztozony DAPA+MET nie jest przeznaczony do
zastepowania terapii GLP-1 RA, lecz do uproszczenia
kontynuowanej terapii doustnej opartej na dapagliflozynie i
metforminie. W zwigzku z tym GLP-1 RA nie sg leczeniem
zastepowanym przez preparat ziozony DAPA+MET.

Wykluczone

Pioglitazon

Brak refundacji w analizowanym wskazaniu.

Wykluczone

Antagonisci receptora
mineralokortykoidowego
(MRA)

Antagonisci receptora mineralokortykoidowego nie stanowig
wiasciwego komparatora dla DAPA+MET, poniewaz realizujg
odmienny cel terapeutyczny. MRA jest wskazany w leczeniu
przewleklej choroby nerek z albuminurig powigzanej z cukrzyca
typu 2, a jego zastosowanie w wytycznych dotyczy pacjentow z
utrzymujacg sie albuminuria mimo leczenia ACEi/ARB oraz
flozyng. Ponadto refundacja finerenonu w Polsce obejmuje
przewleklia chorobe nerek w stadium 3 i 4 z albuminurig u
dorostych pacjentéw z cukrzyca typu 2 leczonych insuling. Tym
samym MRA s3 stosowane w innej, weziszej subpopulacji
klinicznej i nie odzwierciedlajg terapii zastepowane] przez
DAPA+MET.

Wykluczone

Xigduo (dapagliflozyna +
chlorowodorek metforminy)

Xigduo stanowi produkt referencyjny dla Diaflix Combo i zawiera
te sama kombinacje substancji czynnych, tj. dapagliflozyne i
metformine. Produkt Xigduo nie jest obecnie objety refundacjq w
Polsce, jednak ze wzgledu na jego dostepnos¢ i wielkos¢
sprzedazy na rynku polskim zostat uwzgledniony jako dodatkowy
komparator w celu zachowania spojnosci analiz.

Dodatkowy komparator

Komparatorem zgodnym z charakterem populacji docelowej i aktualng praktykg refundacyjng jest terapia
dapagliflozyng i metforming stosowanymi w oddzielnych tabletkach. W analizowanej subpopulacji pacjenci sg
juz leczeni dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming, dlatego oceniany preparat ztozony DAPA+MET nie ma
na celu zmiany dotychczasowej substancji czynnej, klasy leku ani strategii terapeutycznej, lecz wytacznie
uproszczenie kontynuowanego leczenia poprzez zastgpienie dwoch osobnych tabletek jedng tabletka ztozona.

Jako dodatkowy komparator uwzgledniono produkt ztozony Xigduo, zawierajacy dapagliflozyne i metformine.
Jest on klinicznie najblizszy ocenianej technologii, poniewaz odpowiada temu samemu skojarzeniu substancji
czynnych. Mimo ze produkt ten nie jest refundowany w Polsce, jego uwzglednienie pozwala zachowac spdjnosé
analizy oraz odnies¢ oceniang interwencje do najbardziej bezposredniego odpowiednika terapeutycznego.
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4.2 Populacja obecne nieobjeta refundacjg produktow leczniczych zawierajacych
dapagliflozyne

Ponizej przedstawiono zestawienie oraz porownanie mozliwych komparatoréow dla populacji obecnie
nierefundowanej (rozszerzenie o populacje obecnie nieobjetg refundacjg produktéow leczniczych
zawierajgcych dapagliflozyne), ktore obejmuja:

+ 3. Dorostych pacjentow z cukrzyca typu 2 (HbAlc 27%), u ktdrych nie uzyskano wystarczajacej
kontroli glikemii pomimo stosowania metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, niezaleznie od poziomu ryzyka
sercowo-naczyniowego, z wylgczeniem pacjentéow z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-
naczyniowym (juz objetych refundacja dapagliflozyny).

+ 4. Dorostych pacjentow z cukrzyca typu 2 (HbAlc 27%), u ktorych nie uzyskano wystarczajgcej
kontroli glikemii pomimo stosowania metforminy w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi
produktami leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy, z wspotistniejgcg przewlekta chorobg
nerek (eGFR 230 ml/min/1,73 m?* do <90 ml/min/1,73 m?), niezaleznie od stopnia albuminurii
lub biatkomoczu.

3. DOROSLI PACJENCI Z CUKRZYCA TYPU 2 Z HBAI1C 27%, STOSUJACY DIETE | CWICZENIA FIZYCZNE:
KTORZY NIE OSIAGNELI POZADANEJ ODPOWIEDZI KLINICZNEJ PO ZASTOSOWANIU METFORMINY
W MONOTERAPII LUB W SKOJARZENIU Z INNYMI PRODUKTAMI LECZNICZYMI, NIEZALEZNIE OD
POZIOMU RYZYKA SERCOWO-NACZYNIOWEGO, Z WYLACZENIEM PACJENTOW Z BARDZO WYSOKIM
RYZYKIEM SERCOWO-NACZYNIOWYM

Tabela 17. Analiza technologii opcjonalnych dla populacji obecnie nierefundowanej — niezaleznie od poziomu ryzyka sercowo-
naczyniowego (bez bardzo wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego)

Technologia / klasa lekéw Uzasadnienie wykluczenia / wyboru Decyzja
Dapagliflozyna Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Empagliflozyna Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Kanagliflozyna Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi klinicznymi inhibitory DPP-4
(gliptyny) nie stanowig rekomendowanej opcji intensyfikacji
leczenia po niepowodzeniu terapii metforming, lecz sa rozwazane
jako opcja alternatywna, gldéwnie w sytuacji nietolerancji,
przeciwwskazan lub braku mozliwosci zastosowania inhibitoréw
SGLT-2 albo agonistow receptora GLP-1. Po niepowodzeniu
metforminy preferencyjnie zaleca sie bowiem dodanie inhibitora
SGLT-2 lub agonisty receptora GLP-1, natomiast gliptyny naleig
do kolejnych moizliwych opcji terapeutycznych. Dodatkowo
inhibitory DPP-4, w przeciwienstwie do dapagliflozyny, nie
wykazujg udokumentowanych korzysci sercowo-naczyniowych
Inhibitory DPP-4 (gliptyny) ani nefroprotekcyjnych, a w populacjach ze wspdtistniejacg | Wykluczone
przewlekig chorobg nerek wytyczne wyraznie preferujg inhibitory
SGLT-2. W konsekwencji stosowanie gliptyn nie odzwierciedla
realistycznej sSciezki terapeutycznej przewidzianej dla pacjentow
kwalifikujacych sie do terapii inhibitorami SGLT-2, co ogranicza
zasadnos¢ ich wyboru jako wilasciwego komparatora. Takie
podejscie zostato zaakceptowane przez AOTMIT w raporcie AWA
Forxiga (0T.423.0.15.2024) oraz raporcie AWA Diaflix
(OTAP.423.1.2025), w ktérym inhibitory DPP-4 zostaly
wykluczone jako komparator dla dapaglifiozyny w podobnej
sytuacji klinicznej, tj. u pacjentdow po nieskutecznosci leczenia
hipoglikemizujgcego.
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Pochodne
(su)

sulfonylomocznika

W analizowanej subpopulacji po niepowodzeniu leczenia
metforming pochodne sulfonylomocznika stosowane w
skojarzeniu z metforming nalezy uzna¢ za standard leczenia
(SoC,ang. standard of care ) w warunkach polskich, rozumiany
jako standard wynikajagcy z dostepnosci terapii w aktualnej
praktyce refundacyjnej. Nalezy przy tym podkreslic, ze cho¢
zgodnie z aktualnymi wytycznymi klinicznymi po niepowodzeniu
metforminy preferowane sa inhibitory SGLT-2 lub agonisci
receptora GLP-1, to w analizowanej subpopulacji brak
refundowanego dostepu do tych technologii ogranicza ich
znaczenie jako komparatoréow. Z tego wzgledu SU + metformina
stanowia najbardziej adekwatny punkt odniesienia dla oceny
wnioskowanej interwencji.

Wiasciwy komparator

Insuliny (bazowe lub mieszane)

Insuliny nie stanowig wiasciwego komparatora dla preparatu
zlozonego DAPA+MET, poniewaz zgodnie z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi sg stosowane na podZniejszym etapie
leczenia niz oceniana interwencja, tj. w przypadku braku
osiggniecia docelowej kontroli glikemii pomimo optymalnej
terapii skojarzonej lekami nieinsulinowymi, jak rowniez w
szczegolnych sytuacjach klinicznych, takich jak znacznie
podwyzszone wartosci HbAlc, objawowa hiperglikemia lub cechy
dekompensacji metabolicznej. Preparat zlozony DAPA+MET
dotyczy pacjentow nadal leczonych farmakoterapia doustng,
wiec insuliny nie odzwierciedlajg technologii, ktérg preparat
zlozony DAPA+MET zastepuje.

Wykluczone

mineralokortykoidowego
(MRA)

utrzymujacg sie albuminuria mimo leczenia ACEi/ARB oraz
flozyng. Ponadto refundacja finerenonu w Polsce obejmuje
przewleklg chorobe nerek w stadium 3 i 4 z albuminurig u
dorostych pacjentow z cukrzyca typu 2 leczonych insuling. Tym
samym MRA s3 stosowane w innej, wezszej subpopulacji
klinicznej i nie odzwierciedlajg terapii zastepowanej przez
DAPA+MET.

?:;:T‘;A) receptoralGLP-1 Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Pioglitazon Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Antagonisci receptora mineralokortykoidowego nie stanowig
wiasciwego komparatora dla DAPA+MET, poniewaz realizujg
odmienny cel terapeutyczny. MRA jest wskazany w leczeniu
przewleklej choroby nerek z albuminurig powigzanej z cukrzyca
T e typu 2, a jego zastosowanie w wytycznych dotyczy pacjentow z

Wykluczone

Xigduo (dapagliflozyna +
chlorowodorek metforminy)

Xigduo stanowi produkt referencyjny dla Diaflix Combo i zawiera
te sama kombinacje substancji czynnych, tj. dapagliflozyne i
metformineg. Produkt Xigduo nie jest obecnie objety refundacja w
Polsce, jednak ze wzgledu na jego dostepnos¢ i wielkos¢
sprzedazy na rynku polskim zostal uwzgledniony jako dodatkowy
komparator w celu zachowania spojnosci analiz.

Dodatkowy komparator

W konsekwencji wtasciwe komparatory stanowig pochodne sulfonylomocznika stosowane w skojarzeniu
z metforming, poniewaz w analizowanej subpopulacji najlepiej odzwierciedlajg rzeczywistg praktyke kliniczng
i refundacyjng w Polsce oraz dostepny standard postepowania po niepowodzeniu leczenia metformina.

Chociaz zgodnie z wytycznymi klinicznymi po nieskutecznosci metforminy preferowane sg inhibitory SGLT-2 lub
agonisci receptora GLP-1, w analizowanym wskazaniu nie sg one finansowane ze srodkow publicznych.
Tym samym SU+MET stanowig najbardziej adekwatny punkt odniesienia dla oceny wnioskowanej interwencji,

poniewaz odpowiadaja terapii realnie dostepnej i potencjalnie zastgpowanej w tej populacji.

Jako dodatkowy komparator uwzgledniono produkt ztozony Xigduo, zawierajacy dapagliflozyne i metformine.
Jest on klinicznie najblizszy ocenianej technologii, poniewaz odpowiada temu samemu skojarzeniu substancji

czynnych. Mimo ze produkt ten nie jest refundowany w Polsce, jego uwzglednienie pozwala zachowac spdjnos¢
analizy oraz odnies¢ oceniang interwencje do najbardziej bezposredniego odpowiednika terapeutycznego.




. . . w4 FORMEDIS
Diaflix Combo® (dapaglifiozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi AT FECHNGUOGY ASGESTMANY

4. DOROSLI PACJENCI Z CUKRZYCA TYPU 2 Z HBA1C 27%, STOSUJACY DIETE | CWICZENIA FIZYCZNE:
KTORZY NIE OSIAGNELI POZADANEJ ODPOWIEDZI KLINICZNEJ PO ZASTOSOWANIU METFORMINY
W MONOTERAPII LUB W SKOJARZENIU Z INNYMI PRODUKTAMI LECZNICZYMI, Z PRZEWLEKLA
CHOROBA NEREK | EGFR 230 ML/MIN/1,73 M? DO <90 ML/MIN/1,73 M?, NIEZALEZNIE OD
ALBUMINURII LUB BIAtKOMOCZU

Tabela 18. Analiza technologii opcjonalnych dla populacji obecnie nierefundowanej — z przewlekig chorobg nerek

Technologia / klasa lekéw Uzasadnienie wykluczenia / wyboru Decyzja
Dapagliflozyna Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Empagliflozyna Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Kanagliflozyna Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi klinicznymi inhibitory DPP-4
(gliptyny) nie stanowig rekomendowanej opcji intensyfikacji
leczenia po niepowodzeniu terapii metforming, lecz sa rozwazane
jako opcja alternatywna, giéwnie w sytuacji nietolerancji,
przeciwwskazan lub braku mozliwosci zastosowania inhibitoréow
SGLT-2 albo agonistow receptora GLP-1. Po niepowodzeniu
metforminy preferencyjnie zaleca sie bowiem dodanie inhibitora
SGLT-2 lub agonisty receptora GLP-1, natomiast gliptyny naleig
do kolejnych mozliwych opcji terapeutycznych. Dodatkowo
inhibitory DPP-4, w przeciwienstwie do dapagliflozyny, nie
wykazujg udokumentowanych korzysci sercowo-naczyniowych
Inhibitory DPP-4 (gliptyny) ani nefroprotekcyjnych, a w populacjach ze wspdtistniejacg | Wykluczone
przewleklg chorobg nerek wytyczne wyraznie preferuja inhibitory
SGLT-2. W konsekwencji stosowanie gliptyn nie odzwierciedla
realistycznej sciezki terapeutycznej przewidzianej dla pacjentéw
kwalifikujacych sie do terapii inhibitorami SGLT-2, co ogranicza
zasadnos$¢ ich wyboru jako wilasciwego komparatora. Takie
podejscie zostato zaakceptowane przez AOTMIT w raporcie AWA
Forxiga (0T.423.0.15.2024) oraz raporcie AWA Diaflix
(OTAP.423.1.2025), w ktorym inhibitory DPP-4 zostaly
wykluczone jako komparator dla dapaglifiozyny w podobnej
sytuacji klinicznej, tj. u pacjentéw po nieskutecznosci leczenia
hipoglikemizujacego.

W analizowanej subpopulacji po niepowodzeniu leczenia
metforming pochodne sulfonylomocznika stosowane w
skojarzeniu z metforming nalezy uznac uznac za standard leczenia
(SoC,ang. standard of care ) w warunkach polskich, rozumiany
jako standard wynikajagcy z dostepnosci terapii w aktualnej
praktyce refundacyjnej. Nalezy przy tym podkreslic, ze choé
zgodnie z aktualnymi wytycznymi klinicznymi po niepowodzeniu | Wtasciwy komparator
metforminy preferowane sa inhibitory SGLT-2 lub agonisci
receptora GLP-1, to w analizowanej subpopulacji brak
refundowanego dostepu do tych technologii ogranicza ich
znaczenie jako komparatoréow. Z tego wzgledu SU + metformina
stanowig najbardziej adekwatny punkt odniesienia dla oceny
wnioskowanej interwencji.

Insuliny nie stanowig wiasciwego komparatora dla preparatu
zloionego DAPA+MET, poniewaz zgodnie z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi sg stosowane na pdzniejszym etapie
leczenia niz oceniana interwencja, tj. w przypadku braku
osiggniecia docelowej kontroli glikemii pomimo optymalnej
terapii skojarzonej lekami nieinsulinowymi, jak rowniez w
szczegolnych sytuacjach klinicznych, takich jak znacznie
podwyzszone wartosci HbAlc, objawowa hiperglikemia lub cechy
dekompensacji metabolicznej. Preparat zlozony DAPA+MET
dotyczy pacjentow nadal leczonych farmakoterapia doustng,

Pochodne sulfonylomocznika
(sv)

Insuliny (bazowe lub mieszane) Wykluczone
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wiec insuliny nie odzwierciedlajg technologii, ktérg preparat
zlozony DAPA+MET zastepuje.

Agonisci  receptora  GLP-1

(GLP-1RA) Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Pioglitazon Brak refundacji w analizowanym wskazaniu. Wykluczone
Antagonisci receptora mineralokortykoidowego nie stanowig
wiasciwego komparatora dla DAPA+MET, poniewaz realizujg
odmienny cel terapeutyczny. MRA jest wskazany w leczeniu
przewlekiej choroby nerek z albuminurig powigzanej z cukrzyca
T e typu 2, z-.l jego .zastosowe?nie.w m::znyoh d(?tyczy ;?acjentéw z
. ) utrzymujacyg sie albuminuria mimo leczenia ACEi/ARB oraz
mineralokortykoidowego . N Wykluczone
(MRA) flozynga. Ponadto refundacja finerenonu w Polsce obejmuje

przewlekla chorobe nerek w stadium 3 i 4 z albuminurig u
dorostych pacjentow z cukrzyca typu 2 leczonych insuling. Tym
samym MRA s3 stosowane w innej, wezszej subpopulacji
klinicznej i nie odzwierciedlajg terapii zastepowanej przez
DAPA+MET.

Xigduo stanowi produkt referencyjny dla Diaflix Combo i zawiera
te sama kombinacje substancji czynnych, tj. dapagliflozyne i
Xigduo (dapagliflozyna  + | metformine. Produkt Xigduo nie jest obecnie objety refundacjg w
chlorowodorek metforminy) Polsce, jednak ze wzgledu na jego dostepnos¢ i wielkosc
sprzedazy na rynku polskim zostal uwzgledniony jako dodatkowy
komparator w celu zachowania spéjnosci analiz.

Dodatkowy komparator

W konsekwencji wtasciwe komparatory stanowig pochodne sulfonylomocznika stosowane w skojarzeniu
z metforming, poniewaz w analizowanej subpopulacji najlepiej odzwierciedlajg rzeczywistg praktyke kliniczng
i refundacyjng w Polsce oraz dostepny standard postgpowania po niepowodzeniu leczenia metforminga.
Chociaz zgodnie z wytycznymi klinicznymi po nieskutecznosci metforminy preferowane sa inhibitory SGLT-2 lub
agonisci receptora GLP-1, w analizowanym wskazaniu nie s one finansowane ze srodkow publicznych.
Tym samym SU + metformina stanowig najbardziej adekwatny punkt odniesienia dla oceny wnioskowanej
interwencji, poniewaz odpowiadajg terapii realnie dostepnej i potencjalnie zastepowanej w tej populacji.

Jako dodatkowy komparator uwzgledniono produkt ztozony Xigduo, zawierajacy dapagliflozyne i metformine.
Jest on klinicznie najblizszy ocenianej technologii, poniewaz odpowiada temu samemu skojarzeniu substancji
czynnych. Mimo ze produkt ten nie jest refundowany w Polsce, jego uwzglednienie pozwala zachowac spdjnosé
analizy oraz odniesc oceniang interwencje do najbardziej bezposredniego odpowiednika terapeutycznego.

4.3 Odpowiedz na uwagi Agencji dotyczace doboru komparatora

W ramach odpowiedzi na pismo AOTMIT z dnia 2 lipca 2026 r. (znak: OTAP.4130.10.2026), przygotowano
i przedstawiono ponizej odpowiedz, z uzupetniajgcym wyttumaczeniem przyjetego w analizach doboru
komparatora.

PROPONOWANE BRZMIENIE ODPOWIEDZI DO AGENCIJI

Przyjete w analizie podejscie zaktada, ze bezposrednim zrodtem przejecia udziatow przez produkt Diaflix Combo
beda przede wszystkim technologie zawierajace inhibitory SGLT2. Zatozenie to wynika z charakteru ocenianej
interwencji, jej miejsca w sciezce terapeutycznej oraz sposobu podejmowania decyzji o intensyfikacji leczenia
cukrzycy typu 2.

Przy ocenie potencjalnych komparatorow nalezy rozréznic¢ technologie, ktore moga by¢ stosowane w tej samej
chorobie, od technologii, ktore beda rzeczywiscie i bezposrednio zastepowane przez oceniany produkt.
Potencjalny wptyw refundacji na strukture catego rynku lekéw przeciwcukrzycowych nie oznacza, ze kazda
technologia stosowana w cukrzycy typu 2 bedzie stanowita bezposrednie zrodto udziatéw produktu Diaflix
Combo. Kluczowe znaczenie ma identyfikacja schematow leczenia, w ktorych po wprowadzeniu refundacji
nastgpi rzeczywista zmiana produktu lub sposobu realizacji terapii.
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W przypadku Diaflix Combo zrédto przejecia rynku wynika bezposrednio z charakteru ocenianej technologii oraz
sposobu jej umiejscowienia w Sciezce terapeutycznej. Wnioskowana populacja obejmuje zaréwno pacjentow
juz stosujgcych dapagliflozyne i metformine, jak i pacjentow, u ktérych po niewystarczajgcej skutecznosci
metforminy stosowanej w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami podejmowana jest decyzja
0 rozpoczeciu leczenia inhibitorem SGLT2.

W grupie pacjentdw rozpoczynajacych leczenie inhibitorem SGLT2 nalezy rozdzieli¢ decyzje o wyborze klasy
terapeutycznej od decyzji o wyborze konkretnego produktu. W pierwszej kolejnosci lekarz, kierujgc sie profilem
klinicznym pacjenta, chorobami wspotistniejgcymi, ryzykiem sercowo-naczyniowym i nerkowym, masg ciata,
ryzykiem hipoglikemii oraz dotychczasowym leczeniem, podejmuje decyzje o zastosowaniu inhibitora SGLT2.
Dopiero na kolejnym etapie wybierana jest okreslona substancja czynna i sposéb jej zastosowania, w tym
mozliwos¢ wykorzystania dapagliflozyny i metforminy w jednym produkcie ztozonym.

Diaflix Combo oddziatuje zatem przede wszystkim na etap wyboru konkretnego produktu i postaci terapii
w obrebie wczesniej wybranej klasy lekéw. Dostepnosé refundowanego produktu ztozonego nie zmienia sama
w sobie klinicznych przestanek, na podstawie ktérych lekarz wybiera pomiedzy inhibitorem SGLT2, inhibitorem
DPP-4, agonistg receptora GLP-1, pochodng sulfonylomocznika lub inng klasg leku.

ODREBNOSC KLINICZNA POSZCZEGOLNYCH KLAS LEKOW

Inhibitory SGLT2, inhibitory DPP-4 i agonisci receptora GLP-1 nie stanowig jednorodnego, w petni wymiennego
rynku terapeutycznego. RAznig sie mechanizmem dziatania, wptywem na mase ciata, sposobem podania,
profilem bezpieczenstwa, znaczeniem choréb wspdtistniejgcych oraz miejscem w algorytmie leczenia.

Inhibitory SGLT2 dziatajg poprzez zmniejszenie zwrotnego wchtaniania glukozy w nerkach, niezaleznie
od wydzielania insuliny. S3 wybierane nie tylko ze wzgledu na efekt hipoglikemizujacy, lecz réwniez ze wzgledu
na okreslony profil sercowo-naczyniowy i nerkowy. Inhibitory DPP-4 oraz agonisci receptora GLP-1 oddziatujg
natomiast na uktad inkretynowy, przy czym agonisci receptora GLP-1 majg szczegdlne znaczenie u pacjentéw
wymagajgcych istotnej redukcji masy ciata, natomiast inhibitory DPP-4 sg wykorzystywane przede wszystkim
w celu kontroli glikemii u odpowiednio dobranych pacjentdow.

Rdznice te powoduja, ze wybdr pomiedzy poszczegdlnymi klasami lekéw nie ma charakteru wytacznie cenowego
ani produktowego. Jest on elementem szerszej decyzji klinicznej, odnoszgcej sie do potrzeb konkretnego
pacjenta. Refundacja produktu ztozonego zawierajgcego dapagliflozyne i metformine wptywa przede wszystkim
na sposob realizacji terapii opartej na inhibitorze SGLT2, a nie na podstawowe kryteria wyboru pomiedzy
odmiennymi klasami lekdéw przeciwcukrzycowych.

Zalecenia Polskiegop Towarzystwa Diabetologicznego! nie przedstawiajg wszystkich klas lekdw
przeciwcukrzycowych jako prostych substytutow. Dobdr leczenia powinien byé indywidualizowany
z uwzglednieniem m.in. obecnosci chordb sercowo-naczyniowych, przewlektej choroby nerek, niewydolnosci
serca, masy ciata i ryzyka hipoglikemii. Leki nalezgce do réznych klas moga by¢ réwniez stosowane tacznie w
terapii wielolekowej. Oznacza to, ze inhibitor DPP-4 lub agonista receptora GLP-1 moze w okreslonych
przypadkach pozostac elementem leczenia po wtaczeniu inhibitora SGLT2, a nie zosta¢ przez niego zastgpiony.

Sama obecnos¢ kilku klas lekdw w tym samym ogdlnym algorytmie leczenia cukrzycy typu 2 nie oznacza zatem,
ze kazda z nich bedzie bezposrednio wypierana przez Diaflix Combo. O bezposredniej konkurencji powinno
decydowacd rzeczywiste podobieristwo miejsca w terapii oraz prawdopodobienstwo zastgpienia danego
schematu, a nie wyfgcznie mozliwosc zastosowania lekdw w tej samej jednostce chorobowe;.

INNE LEKI MOGA POZOSTAC TERAPIA TOWARZYSZACA

Whioskowana populacja obejmuje réwniez pacjentéw stosujgcych wczesniej metformine w skojarzeniu zinnymi
lekami przeciwcukrzycowymi. Wtaczenie Diaflix Combo nie musi oznacza¢ odstawienia tych lekdw.

Lhttps://ptdiab.pl/images/docs/zalecenia/2025/Zalecenia-PTD-2025-v2.pdf
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Produkt moze zastgpi¢ dotychczas stosowang metformine i jednoczesnie wprowadzi¢ dapagliflozyne, podczas
gdy pozostaty lek przeciwcukrzycowy moze by¢ kontynuowany.

W takim przypadku gliptyna, agonista receptora GLP-1 lub inny lek nie stanowi technologii zastepowanej przez
Diaflix Combo, lecz element leczenia towarzyszgcego. Uwzglednienie wszystkich takich lekéw jako
bezposrednich zrédet przejmowanych udziatéw oznaczatoby przyjecie, ze rozpoczecie stosowania Diaflix Combo
prowadzi do ich odstawienia. Charakter ocenianej technologii oraz sposéb prowadzenia terapii wielolekowej
nie uzasadniajg takiego zatozenia.

Istotne jest zatem rozréznienie pomiedzy dodaniem inhibitora SGLT2 do stosowanego schematu leczenia
a zastgpieniem dotychczasowej klasy lekéw. W wielu przypadkach zastosowanie Diaflix Combo bedzie
prowadzito do modyfikacji czesci schematu terapeutycznego obejmujgcej metformine i flozyne, bez
koniecznosci zmiany pozostatych elementdw leczenia.

RYNEK PRYWATNY NIE STANOWI ODREBNEJ KLASY TERAPEUTYCZNEJ

Nalezy rowniez rozrézni¢ rynek prywatny jako sposdb finansowania leczenia od rynku poszczegdlnych klas
terapeutycznych. Fakt, ze lek jest nabywany przez pacjenta petnoptatnie, nie oznacza, ze powinien zostac
uznany za bezposrednie Zrédio przejecia udziatéw przez kazdy nowo refundowany produkt stosowany
w cukrzycy typu 2.

W analizie przyjeto, ze przejecie rynku prywatnego dotyczy pacjentéw stosujgcych petnoptatnie flozyny. Jest to
zatozenie spdjne klinicznie i rynkowo. W tej grupie decyzja terapeutyczna o zastosowaniu inhibitora SGLT2
zostata juz podjeta, natomiast refundacja Diaflix Combo moze spowodowac zmiane produktu, postaci leczenia
lub sposobu jego finansowania w obrebie tej samej klasy terapeutyczne;j.

Przyjecie, ze Diaflix Combo przejmuje udziaty wszystkich nierefundowanych lekéw przeciwcukrzycowych,
opieratoby sie przede wszystkim na ich statusie finansowania, a nie na mechanizmie rzeczywistej substytuciji.

W przypadku petnoptatnych flozyn mechanizm przejecia jest bezposredni i mozliwy do jednoznacznego
uzasadnienia. Pacjent, ktéry juz stosuje inhibitor SGLT2, moze po objeciu produktu Diaflix Combo refundacja
przejs¢ na refundowang terapie zawierajgcg dapagliflozyne i metformine. Analogicznego, bezposredniego
mechanizmu nie mozna automatycznie przypisa¢ pacjentom stosujgcym gliptyny lub agonistéw receptora
GLP-1.

DYNAMIKA RYNKU FLOZYN UWZGLEDNIA NAPLYW PACJENTOW Z INNYCH SCHEMATOW

Prognoze liczebnosci populacji w scenariuszu nowym oparto na obserwowanej dynamice rynku flozyn. Podejscie
to jest wtfasciwe réwniez w odniesieniu do pacjentéw rozpoczynajacych leczenie inhibitorem SGLT2
po niewystarczajgcej skuteczno$ci metforminy.

Przyjeta dynamika rynku flozyn uwzglednia zatem na poziomie zagregowanym naptyw pacjentéw, ktorzy
wczesniej mogli stosowad inne schematy leczenia. Nie ma potrzeby ponownego przypisywania tych samych
procesow jako odrebnych udziatéw przejmowanych bezposrednio z rynku inhibitoréw DPP-4 lub agonistéw
receptora GLP-1.

Dodanie do prognozy opartej na wzroscie rynku flozyn dodatkowego zatozenia o przejmowaniu udziatow gliptyn
lub agonistéw receptora GLP-1 mogtoby prowadzi¢ do podwdjnego uwzglednienia tego samego zjawiska.
Naptyw pacjentédw do klasy SGLT2 zostatby uwzgledniony najpierw w historycznej dynamice wzrostu rynku
flozyn, a nastepnie ponownie w postaci dodatkowych transferow z innych klas. Skutkiem mogtoby by¢
zawyzenie liczebnosci populacji stosujgcej Diaflix Combo w scenariuszu nowym.

Oparcie prognozy na obserwowanej dynamice rynku flozyn pozwala natomiast zachowa¢ spéjno$é pomiedzy
historycznym rozwojem klasy a prognozg po wprowadzeniu refundacji. Oceniany produkt uczestniczy w rozwoju
rynku SGLT2, ale nie jest traktowany jako czynnik powodujgcy niezalezne i dodatkowe przesuniecia catego rynku
lekéw przeciwcukrzycowych.
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SPOJNOSC Z WCZESNIEJSZA OCENA LEKU DIAFLIX

Istotnym argumentem przemawiajgcym za przyjetym podejsciem jest sposéb modelowania rynku zastosowany
w analizach dotyczacych leku Diaflix zawierajgcego dapagliflozyne.

W analizie wptywu na budzet dla Diaflix przyjeto przejmowanie udziatéw refundowanej dapagliflozyny
oraz petnoptatnych flozyn, tj. empagliflozyny i kanagliflozyny. Wptyw refundacji modelowano zatem jako efekt
substytucyjny zachodzgcy w obrebie klasy inhibitoréw SGLT2, obejmujacy réwniez jej czes$¢ petnoptatna.

W toku wczesniejszej oceny nie zakwestionowano samego zatozenia, ze zrédtem przejmowanych udziatow s3
flozyny. Uwagi Agencji dotyczyty innych elementdw analizy, natomiast struktura rynku ograniczona
do inhibitoréw SGLT2 nie zostata uznana za btedna. Stanowi to istotny punkt odniesienia dla obecnej analizy,
poniewaz Diaflix Combo réwniez zawiera dapagliflozyne i konkuruje przede wszystkim w obrebie tej samej klasy
terapeutycznej.

Przyjecie analogicznego podejscia dla Diaflix Combo zapewnia spdjnosé¢ metodologiczng pomiedzy ocenami
technologii zawierajgcych te sama substancje czynng i funkcjonujgcych w tym samym obszarze terapeutycznym.
Postaé ztozona z metforming nie zmienia podstawowego rynku wtasciwego dla dapagliflozyny, lecz wptywa
na sposob realizacji terapii i wybdr konkretnego produktu w obrebie klasy SGLT2.

Brak jest przestanek, aby w przypadku Diaflix Combo odej$é od wczesniej przyjetej logiki i rozszerzy¢ zrédto
przejmowanych udziatéw na wszystkie nierefundowane leki stosowane w cukrzycy typu 2. Sam fakt
zastosowania dapagliflozyny w produkcie ztozonym nie powoduje, ze technologia zaczyna konkurowad
bezposrednio z catym rynkiem farmakoterapii cukrzycy.

UZASADNIENIE ZESTAWU KOMPARATOROW

W czesci odpowiadajgcej obecnemu zakresowi wskazan refundacyjnych dapagliflozyny wtasciwymi
komparatorami pozostaja:

e Xigduo, jako bezposredni odpowiednik produktu ztozonego zawierajgcego dapagliflozyne i metformine;
e dapagliflozyna i metformina stosowane w postaci odrebnych produktéw;

e pozostate flozyny, poniewaz decyzja o wyborze klasy SGLT2 zostata juz podjeta, a refundacja Diaflix
Combo moze oddziatywaé na wybdr produktu w obrebie tej klasy.

W czesci dotyczacej rozszerzenia wskazan wzgledem obecnego zakresu refundacji wtasciwym komparatorem
pozostajg pochodne sulfonylomocznika. Stanowig one realng, powszechnie stosowang i finansowang
alternatywe na etapie intensyfikacji leczenia po nieskutecznosci metforminy. Dodatkowo pochodna
sulfonylomocznika stanowi komparator w bezposrednim badaniu klinicznym dapagliflozyny dodanej
do metforminy, co pozwala na wiarygodne poréwnanie efektéw zdrowotnych.

Inhibitory DPP-4 oraz agonisci receptora GLP-1 nie powinny by¢ uznawane za podstawowe komparatory
ani za odrebne Zrddta przejmowanych udziatéw, poniewaz:

1. nie stanowig bezposrednio zastepowanej technologii w populacji kontynuujgcej leczenie dapagliflozyna
i metforming;

2. rdznig sie od flozyn mechanizmem dziatania i profilem klinicznym;

3. wybdr pomiedzy tymi klasami nastepuje na etapie decyzji terapeutycznej zaleznej od indywidualnych
cech pacjenta;

4. mogg by¢ stosowane jednoczesnie z inhibitorem SGLT2, a wiec nie muszg by¢ przez Diaflix Combo
wypierane;

5. historyczna dynamika rynku flozyn uwzglednia juz zagregowany naptyw pacjentdw z innych schematéw
leczenia;
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6. dodatkowe modelowanie transferéw z innych klas mogtoby prowadzi¢ do podwdjnego naliczenia czesci
populacji;

7. wczesniejsza analiza Diaflix i sposdb jej oceny potwierdzajg zasadno$¢ definiowania zZrddta
przejmowanych udziatéw na poziomie rynku flozyn.

PODSUMOWANIE

Przyjete w analizie zatozenie, zgodnie z ktdrym populacja stosujgca Diaflix Combo oraz jej dynamika wynikajg
z rozwoju rynku flozyn, jest uzasadnione klinicznie, rynkowo i metodologicznie. Produkt nie tworzy nowej klasy
terapeutycznej i nie zmienia przestanek wyboru pomiedzy inhibitorem SGLT2 a innymi klasami lekdéw.
Wprowadza natomiast nowa, refundowang postaé leczenia opartg na dapagliflozynie i metforminie, ktéra
bedzie konkurowad przede wszystkim z innymi sposobami realizacji terapii zawierajacej flozyne.

W konsekwencji nie ma podstaw do wtgczenia inhibitoréw DPP-4, agonistow receptora GLP-1 ani pozostatych
nierefundowanych lekéw przeciwcukrzycowych jako odrebnych zrédet przejmowanych udziatéw w scenariuszu
nowym. Leki te moga pozostawac elementem aktualnej praktyki i leczenia towarzyszacego, jednak
nie sg technologiami bezposrednio zastepowanymi przez Diaflix Combo.

Utrzymanie prognozy opartej na obserwowanej dynamice rynku flozyn jest rozwigzaniem najbardziej spdjnym
z rzeczywistym mechanizmem wejscia produktu na rynek, charakterem decyzji terapeutycznych
oraz wczesniejszym podejsciem zastosowanym w analizie dotyczgcej leku Diaflix.
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5. Efekty zdrowotne

Zgodnie z zaleceniami umieszczonymi w Wytycznych HTA [57] ocena korzysci zdrowotnych wnoszonych przez
oceniang technologie medyczng powinna by¢ wykonana poprzez analize istotnych klinicznie punktow
koncowych, odgrywajgcych kluczowa role w danej jednostce chorobowej. Ponizej przedstawiono punkty
korncowe, wraz z komentarzem, oceniane w badaniach dotyczgcych produktéw leczniczych stosowanych
w terapii niekontrolowanej cukrzycy typu 2.

W badaniach klinicznych dotyczacych cukrzycy typu 2 dobér odpowiednich punktow koncowych ma kluczowe
znaczenie dla oceny skutecznosci i bezpieczenstwa stosowanych terapii. Ze wzgledu na przewlekty przebieg
choroby oraz jej powigzania z powiktaniami sercowo-naczyniowymi i nerkowymi, punkty kofcowe powinny
odzwierciedlaé¢ zaréwno kontrole glikemii, jak i wptyw leczenia na zdarzenia kliniczne o istotnym znaczeniu
dla zdrowia i zycia pacjenta [70].

W prewencji pierwotnej, obejmujgcych pacjentow bez objawdw sercowo-naczyniowych (niezaleznie od ryzyka
sercowo-naczyniowego) celem oceny skutecznosci klinicznej jest eliminacja ryzyka wystgpienia objawow.
W prewencji wtdrnej, uwzgledniajacej pacjentdw obcigzonych schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego
gtdwnym celem oceny skutecznosci klinicznej powinna by¢ redukcja ryzyka incydentdw sercowo-naczyniowych
(tj.: $miertelnos¢ catkowita oraz zgony z przyczyn sercowo-naczyniowych). Szczegdlnie zaleca sie takze
uwzglednianie punktéw koncowych podlegajacych obiektywnej ocenie (np. zawat miesnia sercowego, ostry
zespot wiencowy, udar mézgu, zweryfikowany dokumentacjg z hospitalizacji). W przypadku drugorzedowych
punktéw koncowych zaleca sie uwzglednianie markeréw — zaréwno biochemicznych, jak i stanowigcych wynik
badan obrazowych — mogacych wskazywaé na uszkodzenie narzadéw (w tym m.in. poziom glikemii, profil
lipidowy, biatkomocz, poziom biatka C-reaktywnego, wapnienie zastawek serca) [70].

Jednoczesnie nalezy podkresdli¢, ze w badaniach rejestracyjnych oceniajgcych leczenie skojarzone dapagliflozyna
i metforming dominujg punkty koficowe o charakterze metabolicznym (m.in. redukcja HbAlc oraz masy ciata),
natomiast twarde punkty koricowe sercowo-naczyniowe oraz nerkowe majg zwykle znaczenie uzupetniajgce lub
pochodzg badan klinicznych oceniajgcych dapagliflozyne w ramach programéw badain nad wynikami
sercowo-naczyniowymi i nerkowymi (m.in. badanie DECLARE-TIMI 58 [71]).

Punkty koricowe witgczone do analizy efektywnosci klinicznej okreslono na podstawie badanh rejestracyjnych
dla terapii skojarzonej dapagliflozyna + metformina oraz badan oceniajgcych twarde punkty koicowe kliniczne
dla dapagliflozyny:
OCENA SKUTECZNOSCI:

1) powazne niepozgdane zdarzenia sercowo-naczyniowe (MACE, ang. Major Adverse Cardiovascular

Events),

2) zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych,

3) zgon niezaleznie od przyczyny,

4) hospitalizacje z powodu niewydolnosci serca,

5) zawat miesnia sercowego,

6) udar,

7) poziom hemoglobiny glikowanej (HbAlc),

8) masa ciata,

9) poziom cisnienia skurczowego (SBP, ang. Systolic Blood Pressure),

10) poziom cisnienia rozkurczowego (DBP, ang. Diastolic Blood Pressure).

OCENA BEZPIECZENSTWA:

11) zdarzenia niepozadane ogdtem,
12) zdarzenia niepozadane specjalnego zainteresowania,
13) powazne zdarzenia niepozgdane (SAEs, , ang. Serious Adverse Events).
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6. Rodzaj i jakos¢ dowodow

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT, w ramach przegladu systematycznego wykonanego w procesie przygotowania
analiz dla leku Diaflix Combo poszukiwano dowoddéw naukowych najwyziszej jakosci, ktérych metodyka
umozliwia uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymentalnej ocenianej
interwencji, jednoczesnie uwzgledniajgcych ocene we wskazanych w Rozdziale 5 punktach koricowych.

Ocene skutecznosci przeprowadzono na podstawie przede wszystkim dowodéw naukowych najwyzszej jakosci,
zgodna z klasyfikacjg przedstawiong w tabeli ponizej. Dowody o nizszej jakosci wykorzystywano uzupetniajaco.
Do analizy skutecznosci praktycznej oraz analizy bezpieczeistwa poszukiwano takze dowodéw z nizszych
poziomdéw wiarygodnosci, w tym pragmatycznych préb klinicznych z randomizacjg, badan obserwacyjnych,
czy rejestrow pacjentow.

Tabela 19. Klasyfikacja doniesiern naukowych na podstawie Undertaking systemic reviews of research on effectiveness: ang. CRD
guidelines for those carrying out or commissioning reviews Centre for Reviews and Dissemination (CRD) report #4, University of York 1996
[AOTMIT 2016]

Badanie eksperymentalne (clinical trial, interventional study)

1A Metaanaliza na podstawie wynikéw przegladu systematycznego RCT
1B Systematyczny przeglad RCT bez metaanalizy
Badanie eksperymentalne z A Kontrolowane badanie kliniczne z randomizacjg (randomised controlled trial, RCT), w tym
grupg kontrolna pragmatyczne badanie kliniczne z randomizacjg (pRCT)
1B Kontrolowane badanie kliniczne (ang. clinical controlled trial, CCT) z pseudorandomizacja
nc Kontrolowane badanie kliniczne bez randomizacji (non-randomized clinical controlled trial)
Badanie eksperymentalne bez D Badanie jednoramienne
grupy kontrolnej (single-arm study)

Badanie obserwacyjne (observational study)

+ Badanie analityczne (analytical study)

1A Przeglad systematyczny badan obserwacyjnych
I8 Badanie kohortowe poréwnawcze (comparative cohort study) z rbwnoczasowa grupg kontrolng
. . (prospective cohort study with a parallel control group)
Badanie obserwacyjne z grupg - - - -
kontrolna Hic Badanie kohortowe poréwnawcze (comparative cohort study) z historyczng grupg kontrolng

(prospective cohort study with a historical control group)

1D Badanie kohortowe poréwnawcze na danych historycznych z réwnoczasowa grupa kontrolng
(retrospective cohort study with a parallel control group)

1E Badanie kliniczno-kontrolne (retrospektywne) (case-control study)
Badanie kohortowe bez grupy kontrolnej

. . Badanie kohortowe na danych historycznych bez grupy kontrolnej
Badanie obserwacyjne bez - - -
. Badanie przekrojowe (cross-sectional study)
grupy kontrolnej
Seryjne badania przekrojowe, Badanie wzdtuz czasu (longitudinal study, Repeated cross-sectional
study)
+ Badanie opisowe (descriptive study); Badanie jakosciowe (qualitative research)

IVA Seria przypadkow - badanie pretest/posttest (case series)

IVB Seria przypadkdw - badanie posttest (case series)

IVC Inne badanie grupy pacjentéw

IVD Opis przypadku (case report)

Opinia ekspertéw
I \Y | Opinia ekspertéw w oparciu o doswiadczenie kliniczne oraz raporty paneli ekspertow

Dodatkowo, w kontekscie oceny preparatu ztozonego zawierajacego dapagliflozyne i metformine (Diaflix
Combo), uwzgledniono wyniki badan bioréwnowaznosci, ktore stanowig podstawe do wnioskowania
o porownywalnej biodostepnosci substancji czynnych w stosunku do ich jednoczesnego podawania w postaci
oddzielnych produktéw leczniczych. Wykazanie bioréwnowaznosci pozwala na przyjecie zatozenia
rownowaznosci klinicznej w zakresie skutecznosci i bezpieczenstwa pomiedzy preparatem ztozonym a terapia
skojarzong stosowang w postaci oddzielnych tabletek.
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7. Podsumowanie

W oparciu o przeprowadzong analize problemu decyzyjnego, okreslono gtdwny cel niniejszego opracowania,
ktorym jest ocena skutecznosci klinicznej oraz bezpieczenstwa stosowania DAPA+MET w jednej tabletce (Diaflix
Combo) w leczeniu cukrzycy typu 2.

Dla potrzeb niniejszej analizy okreslono zestaw odpowiednich komparatoréw dla DAPA+MET w jednej tabletce,
odpowiadajgcych aktualnej praktyce klinicznej w analizowanym wskazaniu. Wybor komparatorow oparto na
wytycznych klinicznych oraz dostepnych technologiach refundowanych w polskich systemie ochrony zdrowia.

Okreslony w ramach niniejszej analizy schemat PICO(S) umozliwiajgcy okreslenie populacji, interwencji,
komparatorow, ocenianych efektow zdrowotnych oraz typu analizowanych badan, przedstawiono w ponizszej
tabeli.

Tabela 20. Kontekst kliniczny wedfug schematu PICO(S)

Kryterium Charakterystyka

Populacja obecnie refundowana (populacja obecnie objeta refundacjy dla wskazan do stosowania
dapagliflozyny w cukrzycy typu 2):

+ 1. Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi, z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
rozumianym jako:

1. potwierdzona choroba sercowo-naczyniowa, lub
2. uszkodzenie innych narzadéw objawiajace sie poprzez: biatkomocz lub przerost lewej komory
lub retinopatie, lub
3. obecnosc 3 lub wiecej gtdwnych czynnikéw ryzyka sposréd wymienionych ponizej: wiek 255 lat
dla mezczyzn i 260 lat dla kobiet, dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, palenie tytoniu, otylos¢.
Populacja (P) + 2. Dorosli pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: juz leczeni
dapagliflozyng w skojarzeniu z metforming podawanymi w postaci osobnych tabletek.
Populacja obecnie nierefundowana (rozszerzenie o populacje obecnie nieobjety refundacjy przez
dapagliflozyne w cukrzycy typu 2):

+ 3. Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbA1lc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi, niezaleznie od poziomu ryzyka sercowo-
naczyniowego, z wylaczeniem pacjentow z bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym.

+ 4. Dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2 z HbAlc 27%, stosujacy diete i ¢wiczenia fizyczne: ktorzy nie
osiggneli pozadanej odpowiedzi klinicznej po zastosowaniu metforminy w monoterapii lub w
skojarzeniu z innymi produktami leczniczymi, z przewlekta chorobg nerek i eGFR 230 ml/min/1,73
m?2 do <90 ml/min/1,73 m2, niezaleznie od albuminurii lub biatkomocz.

Dapagliflozyny w dawce 10 mg w skojarzeniu z metforming w postaci jednej tabletki lub w postaci

Int: ja (I . .. .
Tl oddzielnych tabletek w ramach terapii dwulekowej.

Populacja obecnie refundowana (populacja obecnie objeta refundacja przez dapagliflozyne w cukrzycy
typu 2):
+ bardzo wysokie ryzyko CV: dapagliflozyna w skojarzeniu z metforming, empagliflozyna w
skojarzeniu z metforming, kanagliflozyna w skojarzeniu z metformina.
+ pacjenci leczeni dapaglifiozyng i metforming w oddzielnych tabletkach: dapagliflozyna w
skojarzeniu z metforming w oddzielnych tabletkach.
Komparator (C) Populacja obecnie nierefundowana (rozszerzenie o populacje obecnie nieobjety refundacjy przez
dapagliflozyne w cukrzycy typu 2):
+ niezaleznie od poziomu ryzyka CV (bez bardzo wysokiego ryzyka CV): pochodne sulfonylomocznika
w skojarzeniu z metforming.
+  przewlekla choroba nerek: pochodne sulfonylomocznika w skojarzeniu z metformina.

We wszystkich analizowanych populacjach dodatkowo uwzgledniono Xigduo, tj. produkt zlozony
zawierajacy dapagliflozyne i metformine, jako najblizszy odpowiednik ocenianej technologii.
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Efekty zdrowotne (O)

+

+ o+ o+ o+ A+ o+ o+

+

+

Ocena skutecznosci:

powazne zdarzenia sercowo-naczyniowe (MACE, ang. Major Adverse Cardiovascular Events), tj.
Zgon z przyczyny sercowo-naczyniowej, zawal miesnia sercowego, udar;
zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych,

zgon niezaleznie od przyczyny,

hospitalizacje z powodu niewydolnosci serca,

zawal miesnia sercowego,

udar,

poziom hemoglobiny glikowanej (HbA1c),

masa ciafa,

poziom cisnienia skurczowego (SBP, ang. Systolic Blood Pressure),
poziom cisnienia rozkurczowego (DBP, ang. Diastolic Blood Pressure).

Ocena bezpieczenstwa:

zdarzenia niepozgdane ogotem,
zdarzenia niepozadane specjalnego zainteresowania,
powazne zdarzenia niepozadane (SAEs, ang. Serious Adverse Events).

Typ badan (S)

+ + o+ [+

Badania pierwotne — badania eksperymentalne z randomizacja.
Badania wtérne — przeglady systematyczne z metaanalizg badan RCT.
Badania bioréwnowaznosci.

HTA FORMEDIS 5p. z 0.0. * ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan + biuro@formedis.pl * wvaw.formedis.pl
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8. Zataczniki

8.1 Refundowane technologie opcjonalne — sposéb i poziom ich finansowania

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT
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hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 5,00 5,40 5,94 8,46 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,54
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 8,70 9,40 9,96 14,37 14,37 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 12,15 13,12 13,91 19,79 19,79 Cukrzyca przypadkach ryczaft 4,80
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini Avamina, tabl przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu powd. 5(;0 mé 30 szt. owe - 2,40 2,59 3,13 4,61 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,75
m ’ biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy




Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini ) owe - sciw
) Avamina, tabl. ) )
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 4,35 4,70 5,24 7,76 7,76 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg . . .
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina. tabl owe - sciw
hydrochloridu ’ ) 90 szt. biguanidy o 6,08 6,57 7,11 10,66 10,66 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg . . .
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina. tabl owe - sciw
hydrochloridu ’ i 30 szt. biguanidy o 4,00 4,32 4,86 7,07 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,37
powl., 850 mg K k l .
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini . przeciwcukrzyc sciw
. Avamina, tabl.
hydrochloridu powl., 850 mg 60 szt. owe - 7,50 8,10 8,64 12,60 12,60 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m ’ biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Avamina, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 10,33 11,16 11,83 17,05 17,05 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
powl., 850 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Avamina SR, przeciwcukrzyc |nsu||r'1<:.~opomo
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.aln!i)aniu : 30 szt. biguanidy o 11,32 12,23 12,96 15,48 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 10,56
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
B Avamina SR, przeciwcukrzyc msulur]\c?opomo
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.alnli)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 23,86 25,77 27,31 31,72 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 18,69
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Avamina SR, .Iekl msulur]\c?oporno
Metformini tabl. o przedt przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uw.aln’i)aniu ’ 120 szt. owe - 20,70 22,36 23,70 28,11 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 15,08
m ! biguanidy o innych niz w
500 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Avamina SR, przeciwcukrzyc |nsu||rllc.uoporno
Metformini tabl. o przedt owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 30 szt. biguanidy o 6,29 6,79 7,33 8,81 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,95
m ! dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Avamina SR, przeciwcukrzyc |nsu||r'1<:.~opomo
Metformini tabl dt owe - Sciw
hydrochloridu ?JvJaTn?z:rZ]ieu : 60 szt. biguanidy o 11,91 12,86 13,63 16,15 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 11,23
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
B Avamina SR, przeciwcukrzyc msulur]\c?opomo
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.alnli)aniu ’ 90 szt. biguanidy o 15,64 16,89 17,91 21,46 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 12,49
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Avamina SR, .Iekl msulur]\c?oporno
Metformini tabl. o przedt przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uw.aln’i)aniu ’ 30 szt. owe - 8,97 9,69 10,27 12,27 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,38
m ! biguanidy o innych niz w
750 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl

81




Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Avamina SR, przeciwcukrzyc |nsu||rllc.uopomo
Metformini tabl. o przedt owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 17,42 18,81 19,95 23,50 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 14,53
m ! dziataniu innych niz w
750 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Diabufor XR, przeciwcukrzyc |nsu||r'1<:.~opomo
Metformini tabl dt owe - Sciw
hydrochloridu ?JvJaTn?z:rZ]ieu : 60 szt. biguanidy o 14,62 15,79 16,74 21,15 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,12
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Diabufor XR, przeciwcukrzyc msulur]\c?oporno
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.alnli)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 7,31 7,89 8,43 10,95 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,03
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Diabufor XR, .Iekl msulur]\c?oporno
Metformini tabl. o przedt przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uw.aln’i)aniu ’ 60 szt. owe - 10,97 11,85 12,56 16,11 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,14
m ! biguanidy o innych niz w
750 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. biguanidy o 20,65 22,30 23,64 30,64 30,64 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 6,40
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
<2>Zespot
policystycznyc
h jajnikéw;
<3>Nieprawidt
15.0, Doustne owa tolerancja
leki glukozy (stan
przeciwcukrzyc przedcukrzyco
Metformini Formetic, tabl. owe - wy), gdy za
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. biguanidy o 20,65 22,30 23,64 30,64 30,64 pomoca scisle 30% 9,19
m mg dziataniu przestrzeganej
przeciwcukrzyc diety i éwiczen
owym - fizycznych nie
metformina mozna uzyskaé
prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 5,23 5,65 6,19 8,71 8,12 <1>Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,79
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic, tabl. owe - <2>Zespot
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 5,23 5,65 6,19 8,71 8,12 policystycznyc 30% 3,03
m mg dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 10,97 11,85 12,56 16,97 16,23 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 3,94
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic, tabl. owe - <2>Zesp6t
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 10,97 11,85 12,56 16,97 16,23 policystycznyc 30% 5,61
m mg dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 15,87 17,14 18,17 24,05 24,05 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 4,80
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic, tabl. owe - <2>Zespot
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 15,87 17,14 18,17 24,05 24,05 policystycznyc 30% 7,22
m mg dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 10,32 11,15 11,82 16,23 16,23 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 3,20
powl., 500 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
<2>Zesp6t
policystycznyc
h jajnikow;
<3>Nieprawidt
15.0, Doustne owa tolerancja
leki glukozy (stan
przeciwcukrzyc przedcukrzyco
Metformir\i Formetic, tabl. owe- wy), ng 2
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 10,32 11,15 11,82 16,23 16,23 pomoca scisle 30% 4,87
powl., 500 mg R . .
m dziataniu przestrzeganej
przeciwcukrzyc diety i ¢wiczen
owym - fizycznych nie
metformina mozna uzyskaé
prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doust:
Ie:ius ne zespoty
Metformini Formetic. tabl rzeciwcukizye insulinooporno
hydrochloridu s e 30 szt. P ¥ 2,97 3,21 3,75 5,23 4,06 <1>Cukrzyca dciw ryczaft 4,37
powl., 500 mg owe -
m ) ) przypadkach
biguanidy o . ..
. - innych niz w
dziataniu
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini i owe - <2>Zespot
. Formetic, tabl. . . 3
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 2,97 3,21 3,75 5,23 4,06 policystycznyc 30% 2,39
powl., 500 mg R Rk s e a2
m dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 5,93 6,40 6,94 9,46 8,12 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 4,54
powl., 500 mg K k i -
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic. tabl owe - <2>Zespot
hydrochloridu ’ ) 60 szt. biguanidy o 5,93 6,40 6,94 9,46 8,12 policystycznyc 30% 3,78
powl., 500 mg . . -
m dziataniu h jajnikow
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini X przeciwcukrzyc sciw
. Formetic, tabl.
hydrochloridu owl.. 500 m 90 szt. owe - 7,93 8,56 9,10 12,65 12,17 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 3,68
m powt., e biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini . owe - <2>Zesp6t
. Formetic, tabl. . . 3
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 7,93 8,56 9,10 12,65 12,17 policystycznyc 30% 4,13
powl., 500 mg R Rk s e a2
m dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 17,55 18,95 20,09 26,55 26,55 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 5,44
powl., 850 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
<2>Nieprawidt
owa tolerancja
15.0, Doustne glukozy (stan
leki przedcukrzyco
przeciwcukrzyc wy), ng za
. pomocg scisle
Metionminl Formetic, tabl owe- rzestrzeganej
hydrochloridu el 120 szt. biguanidy o 17,55 18,95 20,09 26,55 26,55 przestrzegand 30% 7,97
powl., 850 mg K k diety i éwiczen
m dziataniu -
rzeciweukrzve fizycznych nie
P rzy mozna uzyskaé
owym - prawidiowego
metformina L
stezenia
glukozy we
krwi
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic. tabl owe - sciw
hydrochloridu ! ) 30 szt. biguanidy o 4,39 4,74 5,28 7,49 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,79
powl., 850 mg K k d .
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 8,79 9,49 10,07 14,03 13,80 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,43
powl., 850 mg K k i -
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 13,50 14,58 15,45 20,67 20,67 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
powl., 850 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 60 szt. biguanidy o 28,50 30,78 32,63 37,04 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 24,01
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedtuzonym 30 szt. biguanidy o 6,85 7,40 7,94 9,42 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,56
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przediuzonym 60 szt. biguanidy o 14,25 15,39 16,32 18,84 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,92
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 30 szt. biguanidy o 10,28 11,10 11,77 13,77 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 10,88
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 60 szt. biguanidy o 21,37 23,08 24,46 28,01 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 19,04
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformax przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini 1000, tabl. owe - Sciw
hydrochloridu pow ’ 1000 120 szt. biguanidy o 18,90 20,41 21,63 28,63 28,63 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m " dziataniu innych niz w
mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformax przeciwcukrzyc insulir’mropomo
Metformini 1000, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl ’ 1000 120 szt. biguanidy o 20,00 21,60 22,90 29,90 29,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m r.rllg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Metformax przeciwcukrzyc insulirlu:.uoporno
Metformini 1000, tabl owe - sciw
hydrochloridu ! ) 30 szt. biguanidy o 5,29 571 6,25 8,77 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,85
powl., 1000 . . . ..
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Metformax przeciwcukrzyc insulir'u:.nopomo
Metformini 1000, tabl owe - Sciw
hydrochloridu ' ) 60 szt. biguanidy o 9,40 10,15 10,76 15,17 15,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zakres Zakves Wysokosé
. ; o Wysokosé , wskazan X Y
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metf
Metformini 130001?;)( owe - sciw
hydrochloridu owl ’ 1 000 60 szt. biguanidy o 10,35 11,18 11,85 16,26 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,23
m powt., dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini T:Otgort:‘;x owe - sciw
hydrochloridu owl ’ 1 000 90 szt. biguanidy o 15,59 16,84 17,85 23,73 23,73 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m p n" dziataniu innych niz w
e przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 500, tabl., 500 30 szt. biguanidy o 3,51 3,79 4,33 5,81 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,46
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
Nieprawidiowa
tolerancja
15.0, Doustne glukozy (stan
- leki przedcukrzyco
przeciwcukrzyc OW:\): gdsgczis?le
Metformini Metformax owe - p t:cq )
hydrochloridu | 500, tabl., 500 30 szt. biguanidy o 3,51 3,79 4,33 5,81 4,06 przestrzegane) 30% 2,67
m m dziataniu diety i ¢wiczen
& . fizycznych nie
przeciwcukrzyc . .
owym - mozna uzyskaé
metformina prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu ) objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 500, tabl., 500 60 szt. biguanidy o 7,02 7,58 8,12 10,64 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,15
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
Nieprawidiowa
tolerancja
15.0, Doustne glukozy (stan
o leki przedcukrzyco
, gd
przeciwcukrzyc wy), g yzaI
Metformini Metformax owe - p:::‘s(t)s:(:i:'
hydrochloridu | 500, tabl., 500 60 szt. biguanidy o 7,02 7,58 8,12 10,64 8,12 I 30% 4,46
. . diety i ¢wiczen
m mg dziataniu i
. fizycznych nie
przeciwcukrzyc A ,
— mozna uzyskaé
metformina prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 850, tabl., 850 30 szt. biguanidy o 4,89 5,28 5,82 8,03 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,90
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 850, tabl., 850 60 szt. biguanidy o 9,69 10,47 11,09 15,05 13,80 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,01
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl

92




Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 850, tabl., 850 90 szt. biguanidy o 14,54 15,70 16,64 21,86 20,69 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,73
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 1000, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 10,65 11,50 12,19 14,71 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,79
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 1000, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 60 szt. biguanidy o 21,30 23,00 24,39 28,80 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 15,77
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 500, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 30 szt. biguanidy o 6,79 7,33 7,87 9,35 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,49
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 500, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedtuzonym 60 szt. biguanidy o 13,58 14,67 15,54 18,06 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,14
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 500, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przediuzonym 90 szt. biguanidy o 20,37 22,00 23,32 26,87 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 17,90
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 750, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 8,25 8,91 9,45 11,45 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,56
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 750, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 60 szt. biguanidy o 16,50 17,82 18,89 22,44 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,47
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
B Metformin przeciwcukrzyc insulir’u?oporno
Metformini Bluefish. tabl. owe - Sciw
hydrochloridu pow iOOO 30 szt. biguanidy o 4,05 4,37 4,91 7,43 7,43 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m " dziataniu innych niz w
mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Bluefish, tabl. 30 szt. biguanidy o 2,17 2,34 2,88 4,36 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,50
m powl., 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Bluefish, tabl. 30 szt. biguanidy o 3,44 3,72 4,26 6,47 6,47 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Metformin przeciwcukrzyc insulir'u:.nopomo
Metformini Medreg, tabl owe - Sciw
hydrochloridu . : 120 szt. biguanidy o 20,12 21,73 23,04 30,04 30,04 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
B Metformin przeciwcukrzyc insulir’u?oporno
Metformini Medreg, tabl. owe - Sciw
hydrochloridu pow iOOO 30 szt. biguanidy o 5,03 5,43 5,97 8,49 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,57
m " dziataniu innych niz w
mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformin przeciwcukrzyc insulir’mropomo
Metformini Medreg, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl i 000 60 szt. biguanidy o 10,06 10,86 11,51 15,92 15,92 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m r.rllg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformin przeciwcukrzyc insulirlu:.uopomo
Metformini Medreg, tabl owe - sciw
hydrochloridu ’ : 90 szt. biguanidy o 15,09 16,30 17,28 23,16 23,16 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 30 szt. biguanidy o 2,53 2,73 3,27 4,75 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,89
m powl., 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 60 szt. biguanidy o 5,03 5,43 5,97 8,49 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,57
m powl., 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 120 szt. biguanidy o 17,10 18,47 19,58 26,04 26,04 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 60 szt. biguanidy o 8,55 9,23 9,78 13,74 13,74 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 90 szt. biguanidy o 12,83 13,86 14,69 19,91 19,91 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
B Ranmet XR, przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 14,62 15,79 16,74 21,15 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,12
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Ranmet XR, przeciwcukrzyc insulir’mroporno
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 7,31 7,89 8,43 10,95 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,03
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg ) )
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Ranmet XR, przeciwcukrzyc insulirlu:.uopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 10,97 11,85 12,56 16,11 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,14
m ! dziataniu innych niz w
750 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 1000, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. biguanidy o 20,70 22,36 23,70 30,70 30,70 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m 1000 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 1000, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. biguanidy o 15,53 16,77 17,78 23,66 23,66 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m 1000 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 500, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. biguanidy o 10,36 11,19 11,86 16,27 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,24
m 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 500, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. biguanidy o 7,77 8,39 8,93 12,48 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,51
m 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 850, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. biguanidy o 17,66 19,07 20,22 26,68 26,68 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
m 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 850, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. biguanidy o 13,25 14,31 15,17 20,39 20,39 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
m 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Siofor XR 1000 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 120 szt. biguanidy o 41,40 44,71 47,39 54,39 32,46 Cukrzyca przypadkach ryczatt 28,33
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Siofor XR 1000 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 10,35 11,18 11,85 14,37 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,45
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Siofor XR 500 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 120 szt. biguanidy o 21,63 23,36 24,76 29,17 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 16,14
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
Siofor XR 500 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 5,36 5,79 6,33 7,81 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,95
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Siofor XR 750 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 120 szt. biguanidy o 31,05 33,53 35,54 41,42 24,35 Cukrzyca przypadkach ryczatt 21,87
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Siofor XR 750 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 7,76 8,38 8,92 10,92 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,03
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir'u:.nopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 30 szt. biguanidy o 10,77 11,63 12,33 14,85 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,93
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
B Symformin XR, przeciwcukrzyc msulur]\c?opomo
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.aInFi)aniu ’ 60 szt biguanidy o 21,54 23,26 24,66 29,07 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 16,04
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir’mroporno
Metformini tabl. o przedi owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 30 szt. biguanidy o 5,35 5,78 6,32 7,80 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,94
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Symformin XR, przeciwcukrzyc insulirlu:.uopomo
Metformini tabl. o przedt owe - sciw
hydrochloridu : | p o 60 szt biguanidy o 10,70 11,56 12,25 14,77 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,85
m uwainianiu, dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
N Symformin XR, przeciwcukrzyc |nsu||r'1<:.~oporno
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.aln!i)aniu ’ 30 szt. biguanidy o 8,07 8,72 9,26 11,26 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,37
m ’ dziataniu innych niz w
750 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
B Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt biguanidy o 16,14 17,43 18,48 22,03 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,06
m ! dziataniu innych niz w
750 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. biguanidy o 18,90 20,41 21,63 28,63 28,63 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 4,73 5,11 5,65 8,17 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,25
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 9,45 10,21 10,82 15,23 15,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 14,18 15,31 16,23 22,11 22,11 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
X Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 9,45 10,21 10,82 15,23 15,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
) Zenofor, tabl. ) )
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 2,36 2,55 3,09 4,57 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,71
powl., 500 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 4,73 511 5,65 8,17 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,25
powl., 500 mg . . - ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 7,09 7,66 8,20 11,75 11,75 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg K . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
X Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 16,07 17,36 18,39 24,85 24,85 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
powl., 850 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 4,02 4,34 4,88 7,09 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,39
powl., 850 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 8,03 8,67 9,21 13,17 13,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 850 mg . . - ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu owl.. 850 m 90 szt. biguanidy o 12,05 13,01 13,79 19,01 19,01 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
m powt., e dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini taZ:In?JfO;zSeF:ili owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 30 szt biguanidy o 8,60 9,29 9,85 12,37 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,45
m 1000 m ’ dziataniu innych niz w
& przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini tazsln(;fo:zse%{ owe - sciw
hydrochloridu : | p o 60 szt. biguanidy o 17,20 18,58 19,69 24,10 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 11,07
m UY;OFS?IU, dziataniu innych niz w
e przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Zenofor SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini tabl. o rzed'i owe - Sciw
hydrochloridu uw.aln!i)aniu ’ 30 szt biguanidy o 4,30 4,64 5,18 6,66 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,80
m 500 ’ dziataniu innych niz w
e przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
B Zenofor SR, przeciwcukrzyc insulir’u?oporno
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 8,60 9,29 9,85 12,37 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,45
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Zenofor SR, przeciwcukrzyc insulir’mroporno
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 30 szt biguanidy o 6,45 6,97 7,51 9,51 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,62
m ’ dziataniu innych niz w
750 mg ) )
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Zenofor SR, przeciwcukrzyc insulirlu:.uopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 12,90 13,93 14,76 18,31 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,34
m ! dziataniu innych niz w
750 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 5,00 5,40 5,94 8,46 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,54
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 8,70 9,40 9,96 14,37 14,37 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 12,15 13,12 13,91 19,79 19,79 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Avamina, tabl. . .
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 2,40 2,59 3,13 4,61 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,75
powl., 500 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini ) owe - sciw
) Avamina, tabl. ) )
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 4,35 4,70 5,24 7,76 7,76 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg . . - ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Avamina. tabl owe - sciw
hydrochloridu ! ) 90 szt. biguanidy o 6,08 6,57 711 10,66 10,66 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg K . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Avamina, tabl. ) )
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 4,00 4,32 4,86 7,07 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,37
powl., 850 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Avamina, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 7,50 8,10 8,64 12,60 12,60 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 850 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini ) owe - sciw
. Avamina, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 10,33 11,16 11,83 17,05 17,05 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
powl., 850 mg . . - ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
B Avamina SR, przeciwcukrzyc msulur]\c?opomo
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.aInFi)aniu ’ 30 szt. biguanidy o 11,32 12,23 12,96 15,48 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 10,56
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Avamina SR, przeciwcukrzyc msuhr]\cropomo
Metformini tabl. o przedt owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 23,86 25,77 27,31 31,72 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 18,69
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Avamina SR, przeciwcukrzyc |nsu||rl1c.uopomo
Metformini tabl. o przedt owe - sciw
hydrochloridu : | p o 120 szt. biguanidy o 20,70 22,36 23,70 28,11 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 15,08
m uwainianiu, dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
N Avamina SR, przeciwcukrzyc |nsu||r'1<:.~oporno
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.aln!i)aniu ’ 30 szt. biguanidy o 6,29 6,79 7,33 8,81 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,95
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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iaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi -ORME
Diaflix Combo® (d. lifl i k k dnych t E“P":SP?L”&?"5
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
Avamina SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini tabl. o rzed; owe - Sciw
hydrochloridu uw.aInFi)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 11,91 12,86 13,63 16,15 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 11,23
m 500 ! dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
. przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini t/:;Tmomraziz; owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 90 szt. biguanidy o 15,64 16,89 17,91 21,46 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 12,49
m 500 m ’ dziataniu innych niz w
e przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
. przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini t::?r:mfzzg; owe - sciw
hydrochloridu : | p o 30 szt. biguanidy o 8,97 9,69 10,27 12,27 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,38
m U\/;as(r;lrannlu, dziataniu innych niz w
& przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Avamina SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini tabl. o rzed; owe - Sciw
hydrochloridu uw.aln!i)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 17,42 18,81 19,95 23,50 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 14,53
m —— ’ dziataniu innych niz w
e przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
B Diabufor XR, przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 14,62 15,79 16,74 21,15 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,12
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Diabufor XR, przeciwcukrzyc insulir’mroporno
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 7,31 7,89 8,43 10,95 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,03
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg ) )
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Diabufor XR, przeciwcukrzyc insulirlu:.uopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 10,97 11,85 12,56 16,11 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,14
m ! dziataniu innych niz w
750 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. biguanidy o 20,65 22,30 23,64 30,64 30,64 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 6,40
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
<2>Zespot
policystycznyc
h jajnikéw;
<3>Nieprawidt
15.0, Doustne owa tolerancja
leki glukozy (stan
przeciwcukrzyc przedcukrzyco
Metformini Formetic, tabl. owe - wy), gdy za
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. biguanidy o 20,65 22,30 23,64 30,64 30,64 pomocg scisle 30% 9,19
m mg dziataniu przestrzeganej
przeciwcukrzyc diety i éwiczen
owym - fizycznych nie
metformina mozna uzyskaé
prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 5,23 5,65 6,19 8,71 8,12 <1>Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,79
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic, tabl. owe - <2>Zespot
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 5,23 5,65 6,19 8,71 8,12 policystycznyc 30% 3,03
m mg dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformini Formetic, tabl. . insulinooporno
) przeciwcukrzyc ..
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. owe - 10,97 11,85 12,56 16,97 16,23 <1>Cukrzyca sciw ryczatt 3,94
m mg ) A przypadkach
biguanidy o ] -
. - innych niz w
dziataniu

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e ;:I::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic, tabl. owe - <2>Zesp6t
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 10,97 11,85 12,56 16,97 16,23 policystycznyc 30% 5,61
m mg dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 15,87 17,14 18,17 24,05 24,05 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 4,80
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic, tabl. owe - <2>Zespot
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 15,87 17,14 18,17 24,05 24,05 policystycznyc 30% 7,22
m mg dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini X przeciwcukrzyc sciw
. Formetic, tabl.
hydrochloridu powl., 500 mg 120 szt. owe - 10,32 11,15 11,82 16,23 16,23 <1>Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m ’ biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
<2>Zesp6t
policystycznyc
h jajnikow;
<3>Nieprawidt
15.0, Doustne owa tolerancja
leki glukozy (stan
przeciwcukrzyc przedcukrzyco
Metformlru Formetic, tabl. . owe. R wy), ng za
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 10,32 11,15 11,82 16,23 16,23 pomoca scisle 30% 4,87
powl., 500 mg R . .
m dziataniu przestrzeganej
przeciwcukrzyc diety i ¢wiczen
owym - fizycznych nie
metformina mozna uzyskaé
prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic. tabl owe - sciw
hydrochloridu ’ ) 30 szt. biguanidy o 2,97 3,21 3,75 5,23 4,06 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 4,37
powl., 500 mg - - - ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic. tabl owe - <2>Zespot
hydrochloridu Y ) 30 szt. biguanidy o 2,97 3,21 3,75 5,23 4,06 policystycznyc 30% 2,39
powl., 500 mg . . e a2
m dziataniu h jajnikow
przeciwcukrzyc
owym -
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
) Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 5,93 6,40 6,94 9,46 8,12 <1>Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,54
powl., 500 mg K . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic. tabl owe - <2>Zespot
hydrochloridu ’ ) 60 szt. biguanidy o 5,93 6,40 6,94 9,46 8,12 policystycznyc 30% 3,78
powl., 500 mg R X se a1 2
m dziataniu h jajnikow
przeciwcukrzyc
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
. Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 7,93 8,56 9,10 12,65 12,17 <1>Cukrzyca przypadkach ryczaft 3,68
powl., 500 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Metformini Formetic. tabl owe - <2>Zespot
hydrochloridu : ) 90 szt. biguanidy o 7,93 8,56 9,10 12,65 12,17 policystycznyc 30% 4,13
powl., 500 mg . . s .
m dziataniu h jajnikéw
przeciwcukrzyc
owym -
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0.
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Zak
Wysokosé e wskarzeasﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu ) objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
) Formetic, tabl. . .
hydrochloridu 120 szt. biguanidy o 17,55 18,95 20,09 26,55 26,55 <1>Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
powl., 850 mg . . . .
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
<2>Nieprawidt
owa tolerancja
glukozy (stan
15.0, Doustne
leki przedcukrzyco
, gd
przeciwcukrzyc wy). g yzal
Metfonin Formetic, tabl owe- p:::‘s(t)s:(:i:'
hydrochloridu el 120 szt. biguanidy o 17,55 18,95 20,09 26,55 26,55 I 30% 7,97
powl., 850 mg . . diety i ¢wiczen
m dziataniu i
rzeciweukrzve fizycznych nie
P p—— _rzy mozna uzyskaé
metformina prawnc?lovtlego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Formetic. tabl owe - sciw
hydrochloridu ormetic, tabl. 30 szt. biguanidy o 4,39 4,74 5,28 7,49 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,79
powl., 850 mg R . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini F tic. tabl owe - sciw
hydrochloridu Ormetic, tabl. 60 szt. biguanidy o 8,79 9,49 10,07 14,03 13,80 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,43
powl., 850 mg R . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini . owe - sciw
hydrochloridu Farmetic, tatl. 90 szt. biguanidy o 13,50 14,58 15,45 20,67 20,67 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
powl., 850 mg K k d -
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przediuzonym 60 szt. biguanidy o 28,50 30,78 32,63 37,04 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 24,01
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 30 szt. biguanidy o 6,85 7,40 7,94 9,42 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,56
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 60 szt. biguanidy o 14,25 15,39 16,32 18,84 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,92
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedtuzonym 30 szt. biguanidy o 10,28 11,10 11,77 13,77 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 10,88
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Glucophage przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini XR, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przediuzonym 60 szt. biguanidy o 21,37 23,08 24,46 28,01 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 19,04
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini T(fot(f)ort':;x owe - sciw
hydrochloridu ! ) 120 szt. biguanidy o 18,90 20,41 21,63 28,63 28,63 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 1000, tabl owe - sciw
hydrochloridu ' ) 120 szt. biguanidy o 20,00 21,60 22,90 29,90 29,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
B Metformax przeciwcukrzyc insulir’u?oporno
Metformini 1000, tabl. owe - Sciw
hydrochloridu ’ 30 szt. biguanidy o 5,29 5,71 6,25 8,77 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,85
m powl,, 1000 dziataniu innych niz w
mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformax przeciwcukrzyc insulir’mropomo
Metformini 1000, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl ’ 1000 60 szt. biguanidy o 9,40 10,15 10,76 15,17 15,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m r.rllg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformax przeciwcukrzyc insulirlu:.uopomo
Metformini 1000, tabl owe - sciw
hydrochloridu ! ) 60 szt. biguanidy o 10,35 11,18 11,85 16,26 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,23
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Metformax przeciwcukrzyc insulir'u:.nopomo
Metformini 1000, tabl owe - Sciw
hydrochloridu ' ) 90 szt. biguanidy o 15,59 16,84 17,85 23,73 23,73 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal:(arzeasn e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu ) objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 500, tabl., 500 30 szt. biguanidy o 3,51 3,79 4,33 5,81 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,46
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
Nieprawidiowa
tolerancja
15.0, Doustne glukozy (stan
leki przedcukrzyco
przeciwcukrzyc wy), gd),l =
Metformini Metformax owe - pomoca susle'
hydrochloridu | 500, tabl., 500 30 szt. biguanidy o 3,51 3,79 4,33 5,81 4,06 przestrzeganej 30% 2,67
m mg dziataniu diety i cwmz?n
R fizycznych nie
przeciwcukrzyc A ,
— mozna uzyskaé
metformina prawnc?lovtlego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 500, tabl., 500 60 szt. biguanidy o 7,02 7,58 8,12 10,64 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,15
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne Nieprawidiowa
leki tolerancja
przeciwcukrzyc glukozy (stan
Metformini Metformax owe - przedcukrzyco
hydrochloridu | 500, tabl., 500 60 szt. biguanidy o 7,02 7,58 8,12 10,64 8,12 wy), gdy za 30% 4,46
m mg dziataniu pomoca scisle
przeciwcukrzyc przestrzeganej
owym - diety i ¢wiczen
metformina fizycznych nie

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
mozna uzyskaé
prawidiowego
stezenia
glukozy we
krwi
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 850, tabl., 850 30 szt. biguanidy o 4,89 5,28 5,82 8,03 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,90
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 850, tabl., 850 60 szt. biguanidy o 9,69 10,47 11,09 15,05 13,80 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,01
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformax owe - sciw
hydrochloridu | 850, tabl., 850 90 szt. biguanidy o 14,54 15,70 16,64 21,86 20,69 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,73
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
Metformax SR leki insulinooporno
Metformini 1000, tabl. o przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. owe - 10,65 11,50 12,19 14,71 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,79
m uwalnianiu, biguanidy o innych niz w
1000 mg dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 1000, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 60 szt. biguanidy o 21,30 23,00 24,39 28,80 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 15,77
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 500, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedfuzonym 30 szt. biguanidy o 6,79 7,33 7,87 9,35 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,49
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 500, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu | przedtuzonym 60 szt. biguanidy o 13,58 14,67 15,54 18,06 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,14
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
Metformax SR leki insulinooporno
Metformini 500, tabl. o przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu | przedtuzonym 90 szt. owe - 20,37 22,00 23,32 26,87 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 17,90
m uwalnianiu, biguanidy o innych niz w
500 mg dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 750, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 8,25 8,91 9,45 11,45 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,56
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Metformax SR przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini 750, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 60 szt. biguanidy o 16,50 17,82 18,89 22,44 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,47
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Metformin przeciwcukrzyc insulir’u?oporno
Metformini Bluefish. tabl. owe - Sciw
hydrochloridu pol 1000 30 szt. biguanidy o 4,05 4,37 4,91 7,43 7,43 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m " dziataniu innych niz w
mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini Metformin przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu | Bluefish, tabl. 30 szt. owe - 2,17 2,34 2,88 4,36 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,50
m powl., 500 mg biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Bluefish, tabl. 30 szt. biguanidy o 3,44 3,72 4,26 6,47 6,47 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Metformin przeciwcukrzyc insulir'u:.nopomo
Metformini Medreg, tabl owe - Sciw
hydrochloridu ’ : 120 szt. biguanidy o 20,12 21,73 23,04 30,04 30,04 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m powl., 1000 dziataniu innych niz w
me przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Metformin przeciwcukrzyc insulir’u?oporno
Metformini Medreg, tabl. owe - Sciw
hydrochloridu powl iOOO 30 szt. biguanidy o 5,03 5,43 5,97 8,49 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,57
m " dziataniu innych niz w
mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Metformin .Ieki insulir’u?oporno
Metformini Medreg, tabl. przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu powd, iOOO 60 szt. owe - 10,06 10,86 11,51 15,92 15,92 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m n;g biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Metformin przeciwcukrzyc insulirllc.uopomo
Metformini Medreg, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl. f'lOOO 90 szt. biguanidy o 15,09 16,30 17,28 23,16 23,16 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m n;g dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 30 szt. biguanidy o 2,53 2,73 3,27 4,75 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,89
m powl., 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 60 szt. biguanidy o 5,03 5,43 5,97 8,49 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,57
m powl., 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini Metformin przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 120 szt. owe - 17,10 18,47 19,58 26,04 26,04 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
m powl., 850 mg biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 60 szt. biguanidy o 8,55 9,23 9,78 13,74 13,74 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Metformin owe - sciw
hydrochloridu | Medreg, tabl. 90 szt. biguanidy o 12,83 13,86 14,69 19,91 19,91 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
m powl., 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
B Ranmet XR, przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 14,62 15,79 16,74 21,15 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,12
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Ranmet XR, .Ieki insulir’u?oporno
Metformini tabl. o przedt. przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. owe - 7,31 7,89 8,43 10,95 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,03
m ! biguanidy o innych niz w
500 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Ranmet XR, przeciwcukrzyc insulirllc.uopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 10,97 11,85 12,56 16,11 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,14
m ! dziataniu innych niz w
750 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 1000, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. biguanidy o 20,70 22,36 23,70 30,70 30,70 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m 1000 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 1000, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. biguanidy o 15,53 16,77 17,78 23,66 23,66 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m 1000 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini Siofor 500, przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. owe - 10,36 11,19 11,86 16,27 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,24
m 500 mg biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 500, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. biguanidy o 7,77 8,39 8,93 12,48 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,51
m 500 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 850, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. biguanidy o 17,66 19,07 20,22 26,68 26,68 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
m 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Siofor 850, owe - sciw
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. biguanidy o 13,25 14,31 15,17 20,39 20,39 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
m 850 mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
Siofor XR 1000 leki insulinooporno
Metformini mg, tabl. o przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu przedt. 120 szt. owe - 41,40 44,71 47,39 54,39 32,46 Cukrzyca przypadkach ryczatt 28,33
m uwalnianiu, biguanidy o innych niz w
1000 mg dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Siofor XR 1000 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 10,35 11,18 11,85 14,37 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,45
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
1000 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
Siofor XR 500 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 120 szt. biguanidy o 21,63 23,36 24,76 29,17 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 16,14
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Siofor XR 500 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 5,36 5,79 6,33 7,81 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,95
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
500 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
Siofor XR 750 leki insulinooporno
Metformini mg, tabl. o przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu przedt. 120 szt. owe - 31,05 33,53 35,54 41,42 24,35 Cukrzyca przypadkach ryczatt 21,87
m uwalnianiu, biguanidy o innych niz w
750 mg dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
Siofor XR 750 przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini mg, tabl. o owe - sciw
hydrochloridu przedt. 30 szt. biguanidy o 7,76 8,38 8,92 10,92 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,03
m uwalnianiu, dziataniu innych niz w
750 mg przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
N Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir'u:.nopomo
Metformini owe - Sciw
hydrochloridu tabl. o ;.)rz.edi. 30 szt. biguanidy o 10,77 11,63 12,33 14,85 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,93
m uwalnianiv, dziataniu innych niz w
1000 mg ) )
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
B Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt biguanidy o 21,54 23,26 24,66 29,07 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 16,04
m ’ dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Symformin XR, .Ieki insulir’u?oporno
Metformini tabl. o przedt. przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uwalnianiu 30 szt. owe - 5,35 5,78 6,32 7,80 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,94
m ! biguanidy o innych niz w
500 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Symformin XR, przeciwcukrzyc insulirllc.uopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt biguanidy o 10,70 11,56 12,25 14,77 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,85
m ! dziataniu innych niz w
500 mg ) )
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
N Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir'u:.noporno
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.alnianiu : 30 szt. biguanidy o 8,07 8,72 9,26 11,26 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 8,37
m ’ dziataniu innych niz w
750 mg ) )
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
B Symformin XR, przeciwcukrzyc insulir’u?opomo
Metformini tabl. o przedt. owe - Sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt biguanidy o 16,14 17,43 18,48 22,03 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 13,06
m ’ dziataniu innych niz w
750 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. owe - 18,90 20,41 21,63 28,63 28,63 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,40
m mg biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. biguanidy o 4,73 5,11 5,65 8,17 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,25
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. biguanidy o 9,45 10,21 10,82 15,23 15,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini Zenofor, tabl. owe - sciw
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. biguanidy o 14,18 15,31 16,23 22,11 22,11 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,80
m mg dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini przeciwcukrzyc sciw
. Zenofor, tabl.
hydrochloridu powl., 500 mg 120 szt. owe - 9,45 10,21 10,82 15,23 15,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
m ’ biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 2,36 2,55 3,09 4,57 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,71
powl., 500 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 4,73 511 5,65 8,17 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,25
powl., 500 mg K k i -
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 7,09 7,66 8,20 11,75 11,75 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 500 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
leki insulinooporno
Metformini przeciwcukrzyc sciw
. Zenofor, tabl.
hydrochloridu owl.. 850 m 120 szt. owe - 16,07 17,36 18,39 24,85 24,85 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,44
m powt., e biguanidy o innych niz w
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 30 szt. biguanidy o 4,02 4,34 4,88 7,09 6,90 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,39
powl., 850 mg R k . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 60 szt. biguanidy o 8,03 8,67 9,21 13,17 13,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 3,20
powl., 850 mg . . - ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespotly
przeciwcukrzyc insulinooporno
Metformini owe - sciw
. Zenofor, tabl. . .
hydrochloridu 90 szt. biguanidy o 12,05 13,01 13,79 19,01 19,01 Cukrzyca przypadkach ryczatt 4,08
powl., 850 mg . . . ..
m dziataniu innych niz w
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Zenofor SR, .Ieki insulir’u?oporno
Metformini tabl. o przedt przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uw.aln’i)aniu ’ 30 szt owe - 8,60 9,29 9,85 12,37 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,45
m ! biguanidy o innych niz w
1000 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Zenofor SR, przeciwcukrzyc |nsu||rllc.uopomo
Metformini tabl. o przed owe - sciw
hydrochloridu uw.aln‘i)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 17,20 18,58 19,69 24,10 16,23 Cukrzyca przypadkach ryczatt 11,07
m ! dziataniu innych niz w
1000 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
N Zenofor SR, przeciwcukrzyc |nsu||r'1<:.~oporno
Metformini tabl di owe - Sciw
hydrochloridu ?JvJaTn?z:rZ]ieu : 30 szt biguanidy o 4,30 4,64 5,18 6,66 4,06 Cukrzyca przypadkach ryczatt 5,80
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne
leki zespoty
B Zenofor SR, przeciwcukrzyc msulur]\c?oporno
Metformini tabl. o przedt owe - Sciw
hydrochloridu uw.alnli)aniu ’ 60 szt. biguanidy o 8,60 9,29 9,85 12,37 8,12 Cukrzyca przypadkach ryczatt 7,45
m ’ dziataniu innych niz w
500 mg . .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina
15.0, Doustne zespoty
B Zenofor SR, .Iekl msulur]\c?oporno
Metformini tabl. o przedt przeciwcukrzyc sciw
hydrochloridu uw.aln’i)aniu ’ 30 szt owe - 6,45 6,97 7,51 9,51 6,09 Cukrzyca przypadkach ryczatt 6,62
m ! biguanidy o innych niz w
750 mg R . .
dziataniu przebiegu
przeciwcukrzyc cukrzycy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e ;sal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
owym -
metformina
15.0, Doustne
leki zespoly
B Zenofor SR, przeciwcukrzyc insulirllc.uopomo
Metformini tabl. o przedt. owe - sciw
hydrochloridu uwalnianiu 60 szt. biguanidy o 12,90 13,93 14,76 18,31 12,17 Cukrzyca przypadkach ryczatt 9,34
m ! dziataniu innych niz w
750 mg R .
przeciwcukrzyc przebiegu
owym - cukrzycy
metformina

Metformina — D2. Leki, srodki spozywcze specja

swiadczenia

Inego przeznaczenia zywieniowego
ch opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw pu

oraz wyroby me

blicznych (Dz. U.

dyczne przystugujace swiadczeniobiorcom, o ktérych mowa w art. 43a ust. 1 pkt 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o
22024 r. poz. 146 z pézn. zm.)

Avamina SR,

500 mg

Metformini
hvdrochlorid tabl. o przedt. 30 52t . . . . . . . . . .
v rocr:n oridu uwalnianiu, szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
1000 mg
Metformini furaming SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt jow jow jow jow jow. jow. jow jow jow jow
y i uwalnianiu, . jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
1000 mg
Metformini Aaramin Si.
hydrochloridu tabl. o przedi. 120 szt jow jow jow jow jow jow jow jow jow jow
y i uwalnianiu, . jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
500 mg
Metformini fasaming S,
hydrochloridu tabl. o przedi. 30 szt jow jow jow jow jow. jow. jow jow jow jow
y uwalnianiu, . jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 500 mg
A i R,
Metformini vamina SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt jow jow jw jow jow. jow. jow jow jow jow
uwalnianiu, . W w. W, W. W. W. w. w. w. w.
m 500 mg
A ina SR,
Metformini vamina
hydrochloridu tat. o pezect. 90 szt jow jow jow jow jow. j.w. jow jow jow jow
y i uwalnianiu, . jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.

HTA FORMEDIS Sp. z 0.0. * ul. Matej
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

Wysokosé e ;:I::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini Avamina SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 750 mg
Metformini Auaming SR,
hydrochloridu tabl. o przedt. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 750 mg
Metformini Avamina, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Avamina, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Avamina, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini
hydrochloridu Avamina, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini )
hydrochloridu Anina, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini
hydrochloridu Avamina, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini )
hydrochloridu femnina, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
h::li‘:gfl:lr:rlir:u Avamina, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini
hydrochloridu Avamina, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini Diabufor XR,
hydrochloridu | 22" © Przedt: 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jw. jow. jow. jow. jw.
uwalnianiu,
m 1000 mg
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ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl

138




Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini Diabufor XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 500 mg
Metformini Diabufor XR,
hydrochloridu tabl. o przedt. 60 szt jow jow jow jw jow jow. jow. jow jow. jow
uwalnianiu, . W w. W W WL W. W w. w. w.
m 750 mg
Metformini Formetic, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Formetic, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Formetic, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Formetic, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini .
hydrochloridu Fosmetic, tatl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini .
hydrochloridu Formetic, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini .
hydrochloridu Formetic, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
h::li‘:(t)ffl:lr:rlir:u Formetic, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini .
hydrochloridu Formetic, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
h:fiertt)f:hrlr:rlir:ilu Farmetic, tatl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini .
hydrochloridu Formetic, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e ;:I::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini .
hydrochloridu Formetic, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Glucophage
Metformini XR, tabl. o
hydrochloridu | przediuzonym 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Glucophage
Metformini XR, tabl. o
hydrochloridu | przediuzonym 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
500 mg
Glucophage
Metformini XR, tabl. o
hydrochloridu | przedfuzonym 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
500 mg
Glucophage
Metformini XR, tabl. o
hydrochloridu | przedfuzonym 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Glucophage
Metformini XR, tabl. o
hydrochloridu | przedfuzonym 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformini Metformax
hydrochloridu 1000, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini Metformax
hydrochloridu 1000, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
powl., 1000
m
mg
Metformini Metformax
hydrochloridu 1000, t=bi. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini Metformax
hydrochloridu 1000, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini Mctionmuax
hydrochloridu 1000, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini Metformax
hydrochloridu 1000, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 500, tabl., 500 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 500, tabl., 500 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 850, tabl., 850 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 850, tabl., 850 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 850, tabl., 850 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformax SR
Metformini 1000, tabl. o
hydrochloridu przedt. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Metformax SR
Metformini 1000, tabl. o
hydrochloridu przedt. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Metformini Metformax SR
hydrochloridu 500, tabl. o 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m przedtuzonym
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e ;sal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
uwalnianiu,
500 mg
Metformax SR
Metformini 500, tabl. o
hydrochloridu | przedfuzonym 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
500 mg
Metformax SR
Metformini 500, tabl. o
hydrochloridu | przediuzonym 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
500 mg
Metformax SR
Metformini 750, tabl. o
hydrochloridu przedt. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformax SR
Metformini 750, tabl. o
hydrochloridu przedt. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformini Met-fonnln
hydrochloridu Blietish, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Bluefish, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Bluefish, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini Metformin
hydrochloridu Medreg, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini .
hydrochloridu | _ Metformin 30 szt. jow. jow. w. jw. jow. jw. jow. jow. jow. jw.
m Medreg, tabl.
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
powl., 1000
mg
Metformini Metformin
hydrochloridu Medreg, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
powl., 1000
m
mg
Metformini ictionmi
hydrochloridu Medreg, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 1000
mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Medreg, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Medreg, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Medreg, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Medreg, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini Metformin
hydrochloridu | Medreg, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini Ranmet XR,
hydrochloridy | 22" © Przed: 60 szt. jw. jow. jw. jow. jow. jw. jw. jw. jow. jw.
uwalnianiu,
m 1000 mg
Metformini Ranmet XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 500 mg
Metformini Ranmet X1,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformini Siofor 1000,
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 1000 mg
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini Siofor 1000,
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 1000 mg
Metformini Siofor 500,
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 500 mg
Metformini Siofor 500,
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 500 mg
Metformini Siofor 850,
hydrochloridu tabl. powl., 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 850 mg
Metformini Siofor 850,
hydrochloridu tabl. powl., 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m 850 mg
Siofor XR 1000
Metformini mg, tabl. o
hydrochloridu przedt. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Siofor XR 1000
Metformini mg, tabl. o
hydrochloridu przedt. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Siofor XR 500
Metformini mg, tabl. o
hydrochloridu przedt. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
500 mg
Siofor XR 500
Metformini mg, tabl. o
hydrochloridu przedt. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
500 mg
Siofor XR 750
Metformini mg, tabl. o
hydrochloridu przedt. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e ;:I::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Siofor XR 750
Metformini mg, tabl. o
hydrochloridu przedt. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformini Symformin XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Metformini Symformin XR,
hydrochloridu tabl. o przedt. 60 szt jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 1000 mg
Metformini Symformin XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 500 mg
Metformini Symformin XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 500 mg
Metformini Symformin XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 750 mg
Metformini Symformin XR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformini Zenofor SR,
hydrochloridu tabl. o przedt. 30 szt jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
1000 mg
Metformini Zenofor SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 1000 mg
Metformini Zenofor SR,
hydrochloridu teli o pezech. 30 szt jw. jow. jow. jw. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 500 mg

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Wysokosé e ;sal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini Zenofor SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 500 mg
Metformini Zenofor SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 30 szt jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m uwalnianiu,
750 mg
Metformini Zenofor SR,
hydrochloridu tabl. o przedi. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
uwalnianiu,
m 750 mg
Metformini Zenofor, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Zenofor, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Zenofor, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Zenofor, tabl.
hydrochloridu powl., 1000 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini
hydrochloridu Zenafar, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
powl., 500 mg
m
Metformini
hydrochloridu Zenofor, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
powl., 500 mg
m
Metformini
hydrochloridu Zenofor, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 500 mg
hxi?:)f:}:;::ir:u Zenofor, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
powl., 500 mg
m
h:/t‘i?:)f:}:z:ir:u Zenofor, tabl. 120 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e ;sal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena limitu wskazan pozarejestracy Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna . objetych y N odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
Metformini
hydrochloridu Zenofor, tabl. 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
h::li‘:tt)fx?l:lr:rlir:u Zenofor, tabl. 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformini
hydrochloridu Zenofor, tabl. 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m powl., 850 mg
Metformina — G 1. Leki wytwarzane na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej albo takie, do ktérych wytworzenia wykorzystano substancje czynng wytworzong na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej (art. 6 ust. 2a pkt 1
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych)
Metformini Metformax
hydrochloridu | 500, tabl., 500 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 500, tabl., 500 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 850, tabl., 850 30 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 850, tabl., 850 60 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Metformini Metformax
hydrochloridu | 850, tabl., 850 90 szt. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow. jow.
m mg
Dapagliflozyna — Al. Leki refundowane dostgpne w aptece na recepte w calym zakresie zarejestrowanych i i przezn i lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym
Cukrzyca typu
2, u pacjentéw
stosujacych co
najmniej jeden
o . 251.0, Dc')ustne hipoglliektmizuj
Dapaghilozi | Dasorbls, tabl. 30 szt. e 54,00 58,32 61,82 73,45 73,45 acy, z HbAlc 30% 22,04
m powl., 10 mg przeciwcukrzyc
owe - flozyny g
bardzo
wysokim
ryzykiem
sercowo-
naczyniowym

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

rozumianym
jako: 1.
potwierdzona
choroba
sercowo-
naczyniowa,
lub 2.
uszkodzenie
innych
narzadow
objawiajace sie
poprzez:
biatkomocz lub
przerost lewej
komory lub
retinopatie,
lub 3.
obecnosé 3 lub
wiecej
giéwnych
czynnikéw
ryzyka sposréd
wymienionych
ponizej: wiek
>55 lat dla
mezczyzn i 260
lat dla kobiet,
dyslipidemia,
nadcisnienie
tetnicze,
palenie
tytoniu,
otylos¢;
Przewlekia
niewydolnosé
serca u
dorostych
pacjentéw w
pefnym
zakresie LVEF
oraz

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

utrzymujacymi
sie objawami
choroby w
klasie 1I-IV
NYHA: -
pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARNi) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
antagonistach
receptora
mineralokortyk
oidow (z
frakcja
wyrzutowa z
LVEF <40%) lub
- pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARNi) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
diuretykach (z
frakcja
wyrzutowa z
LVEF>40%);

Dapagliflozinu
m

Diaflix, tabl.
powl., 10 mg

30 szt.

251.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe - flozyny

54,00

58,32

61,82

73,45

73,45

Cukrzyca typu
2, u pacjentéw
stosujacych co
najmniej jeden
lek
hipoglikemizuj
acy, z HbAlc

30%

19,84

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

naczyniowym
rozumianym
jako: 1.
potwierdzona
choroba
sercowo-
naczyniowa,
lub 2.
uszkodzenie
innych
narzagddéw
objawiajgce sie
poprzez:
biatkomocz lub
przerost lewej
komory lub
retinopatie,
lub 3.
obecnosé 3 lub
wiecej
giéwnych
czynnikéw
ryzyka sposrod
wymienionych
ponizej: wiek
>55 latdla
mezczyzn i 260
lat dla kobiet,
dyslipidemia,
nadcisnienie
tetnicze,
palenie
tytoniu,
otylos¢;

Przewlekia

niewydolnosé

Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
27% oraz
bardzo

wysokim

ryzykiem

sercowo-

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

sercau
dorostych
pacjentéw w
pefnym
zakresie LVEF
oraz
utrzymujacymi
sie objawami
choroby w
klasie II-IV
NYHA: -
pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARN:i) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
antagonistach
receptora
mineralokortyk
oidéw (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF €40%) lub
- pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARN:i) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
diuretykach (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF>40%);

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

Dapagliflozinu
m

Forxiga, tabl.
powl., 10 mg

30 szt.

251.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe - flozyny

119,13

128,66

136,38

148,01

73,45

<1>Cukrzyca
typu2,u
pacjentéw
stosujacych co
najmniej jeden
lek
hipoglikemizuj
acy, z HbAlc
27% oraz
bardzo
wysokim
ryzykiem
Sercowo-
naczyniowym
rozumianym
jako: 1.
potwierdzona
choroba
sercowo-
naczyniowa,
lub 2.
uszkodzenie
innych
narzagddéw
objawiajgce sie
poprzez:
biatkomocz lub
przerost lewej
komory lub
retinopatie,
lub 3.
obecnosé 3 lub
wiecej
giéwnych
czynnikéw
ryzyka sposrod
wymienionych
ponizej: wiek
>55 latdla
mezczyzn i 260
lat dla kobiet,

30%

96,60

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

+ biuro@formedis.pl * wvew.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
dyslipidemia,
nadcisnienie
tetnicze,
palenie
tytoniu,
otylos¢;

<2>Przewlekia
niewydolnosé
sercau
dorostych
pacjentéw w
pefnym
zakresie LVEF
oraz
utrzymujacymi
sie objawami
choroby w
klasie II-IV
NYHA: -
pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARN:i) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
antagonistach
receptora
mineralokortyk
oidéw (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF €40%) lub
- pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARN:i) i
lekach z grupy

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
diuretykach (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF>40%);
<3>Przewlekia
choroba nerek
u dorostych
pacjentéw z
eGFR <60
ml/min/1.73m
2, albuminuriag
lub
biatkomoczem
oraz leczonych
terapia oparta
na ACE-i/ARB
nie krocej niz 4
tygodnie lub z
przeciwskazani
ami do tych
terapii.

Dapagliflozyna

— D2. Leki, srodki spozywcze specj;

alnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroby m
swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw pu

blicznych (Dz. U.

edyczne przystugujace swiadczeniobiorcom, o ktérych mowa w art. 43a ust. 1 pkt 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o
22024 r. poz. 146 z pézn. zm.)

Dapagliflozinu
m

Daforbis, tabl.
powl., 10 mg

30 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

Dapagliflozinu
m

Diaflix, tabl.
powl., 10 mg

30 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

Dapagliflozinu
m

Forxiga, tabl.
powl., 10 mg

30 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

Dapagliflozyna

—G 1. Leki wytwarzane na terytori
ustawy z dnia 12 maja 2011

um Rzeczypospol

itej Polskiej albo takie, do ktérych
r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjal

wytworzenia wykorzystano substancje czynng wytworzong na terytorium Rzeczyposp:
nego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych)

olitej Polskiej (art. 6 ust. 2a pkt 1

Dapagliflozinu
m

Diaflix, tabl.
powl., 10 mg

30 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

Empagliflozyna — Al. Leki refundowane dostgpne w aptece na recepte w catym z

akresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu o

kreslonym stanem klinicznym

Empagliflozinu
m

Jardiance, tabl.
powl., 10 mg

28 szt.

251.0, Doustne
leki

117,00

126,36

133,94

145,16

68,55

<1>Cukrzyca

typu2,u
pacjentow

30%

97,18

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

przeciwcukrzyc
owe - flozyny

stosujacych co
najmniej jeden
lek
hipoglikemizuj
acy, z HbAlc
27% oraz
bardzo
wysokim
ryzykiem
Sercowo-
naczyniowym
rozumianym
jako: 1.
potwierdzona
choroba
Sercowo-
naczyniowa,
lub 2.
uszkodzenie
innych
narzagddéw
objawiajace sie
poprzez:
biatkomocz lub
przerost lewej
komory lub
retinopatie,
lub 3.
obecnosé 3 lub
wiecej
giéwnych
czynnikéw
ryzyka sposrod
wymienionych
ponizej: wiek
>55 latdla
mezczyzn i 260
lat dla kobiet,
dyslipidemia,
nadcisnienie
tetnicze,

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi FORMEDIS
Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy

palenie

tytoniu,

otylos¢;

<2>Przewlekia
niewydolnosé
serca u
dorostych
pacjentéw w
pefnym
zakresie LVEF
oraz
utrzymujacymi
sie objawami
choroby w
klasie II-IV
NYHA: -
pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARN:i) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
antagonistach
receptora
mineralokortyk
oidéw (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF €40%) lub
- pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARN:i) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Diaflix Combo® (dapagliflozyna + metformina) w zakresie wskazan zgodnych z zarejestrowanymi

FORMEDIS
Wysokosé Zakres \::I:: ::ﬁ Wysokosé
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
diuretykach (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF>40%);

<3>Przewlekta
choroba nerek
u dorostych
pacjentéw z: —
eGFRw
zakresie od >
20
ml/min/1,73
m2 do <45
ml/min/1,73
m2,
stosujgcych
leczenie
oparte na
ACEi/ARB co
najmniej 4
tygodnie lub z
przeciwwskaza
niem do
stosowania
takiej terapii,
lub - eGFR w
zakresie od >
45
ml/min/1,73
m2 do <90
ml/min/1,73
m2 oraz
albuminurig
lub
biatkomoczem,
stosujgcych
leczenie
oparte na
ACEi/ARB co
najmniej 4

tygodnie lub z
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Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

przeciwwskaza
niem do
stosowania
takiej terapii.

Empagliflozinu
m

Jardiance, tabl.
powl., 10 mg

60 szt.

251.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe - flozyny

250,71

270,77

287,01

302,64

146,90

<1>Cukrzyca
typu2,u
pacjentéow
stosujgcych co
najmniej jeden
lek
hipoglikemizuj
acy, z HbA1lc
>7% oraz
bardzo
wysokim
ryzykiem
sercowo-
naczyniowym
rozumianym
jako: 1.
potwierdzona
choroba
Sercowo-
naczyniowa,
lub 2.
uszkodzenie
innych
narzagddéw
objawiajace sie
poprzez:
biatkomocz lub
przerost lewej
komory lub
retinopatie,
lub 3.
obecnosé 3 lub
wiecej
giéwnych
czynnikéw
ryzyka sposréd
wymienionych

30%

199,81
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Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

ponizej: wiek
>55 latdla
mezczyzn i 260
lat dla kobiet,
dyslipidemia,
nadcisnienie
tetnicze,
palenie
tytoniu,
otylos¢;
<2>Przewlekia
niewydolnosé
serca u
dorostych
pacjentow w
petnym
zakresie LVEF
oraz
utrzymujgcymi
sie objawami
choroby w
klasie 1I-IV
NYHA: -
pomimo
zastosowania
terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARNi) i
lekach z grupy
betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
antagonistach
receptora
mineralokortyk
oiddw (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF <40%) lub
— pomimo
zastosowania
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Wysokosé Zakres \::I:: ::ﬁ Wysokosé
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy

terapii opartej
na ACEi (lub
ARB/ARNi) i

lekach z grupy

betaadrenolity
kéw oraz jesli
wskazane
diuretykach (z
frakcja
wyrzutowg z
LVEF>40%);
<3>Przewlekta
choroba nerek
u dorostych
pacjentow z: —
eGFRw
zakresie od >
20
ml/min/1,73
m2 do <45
ml/min/1,73
m2,
stosujgcych
leczenie
oparte na
ACEi/ARB co
najmniej 4
tygodnie lub z
przeciwwskaza
niem do
stosowania
takiej terapii,
lub - eGFR w
zakresie od >
45
ml/min/1,73
m2 do <90
ml/min/1,73
m2 oraz

albuminurig
lub
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Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

biatkomoczem,
stosujacych
leczenie
oparte na
ACEi/ARB co
najmniej 4
tygodnie lub z
przeciwwskaza
niem do
stosowania
takiej terapii.

Empagliflozyna — D2. Leki, srodki

swiadczenia.

blicznych (Dz. U.

22024 r. poz. 146 z pézn. zm.)

i spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroby medyczne przystugujace swiadczeniobiorcom, o ktérych mowa w art. 43a ust. 1 pkt 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o
ch opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw pu

Empagliflozinu

Jardiance, tabl.
powl., 10 mg

28 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

m
Empagliflozinu
m

Jardiance, tabl.
powl., 10 mg

60 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

Kanagliflozyna — Al. Leki refundowane dostgpne w aptece na recepte w catym zakresie zarejestrowanych wskazan

i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym

Canagliflozinu
m

Invokana, tabl.
powl., 100 mg

30 szt.

251.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe - flozyny

125,35

135,38

143,50

155,13

73,45

Cukrzyca typu
2 u pacjentéw
leczonych co
najmniej
dwoma lekami
hipoglikemizuj
acymi, z HbAlc
>7,5% oraz
bardzo
wysokim
ryzykiem
Sercowo-
naczyniowym
rozumianym
jako:
1)potwierdzon
a choroba
sercowo-
naczyniowa,
lub

2)uszkodzenie

innych

30%

103,72
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Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

narzaddéw
objawiajace sie
poprzez:
biatkomocz lub
przerost lewej
komory lub
retinopatie,
lub 3)obecnosé
3 lub wiecej
giéwnych
czynnikéw
ryzyka sposrod
wymienionych
ponizej: -wiek
255 lat dla
mezczyzn, 260
lat dla kobiet, -
dyslipidemia, -
nadcisnienie
tetnicze, -
palenie
tytoniu, -
otylos¢

Kanagliflozyna

—D2. Leki, srodki spozywcze specjall

go przez

zywieniowego oraz wyroby m

blicznych (Dz. U.

edyczne przystugujace swiadczeniobiorcom, o ktérych mowa w art. 43a ust. 1 pkt 2 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o
22024 r. poz. 146 z p6zn. zm.)

swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw pu
Canagliflozinu | Invokana, tabl. 30 szt iw jw iw jw jw jw jw jw jw iw
m powl., 100 mg . W w. W, W, WL WL WL w. w. w.
Pochodne sulfonylomocznika — Al. Leki refundowane dostgpne w aptece na receptg w calym zakresie zarejestrowanych wskazan i przeznaczen lub we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym
16.0, Doustne
Clazicon, tabl. leki
o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 8,00 8,64 9,18 12,19 9,88 Cukrzyca ryczatt 5,51
ym uwalnianiu, pochodne
30 mg sulfonylomocz
nika
Clazicon, tabl. 16.0, Doustne
o leki
Gliclazidum zmodyfikowan 30 szt. przeciwcukrzyc 8,00 8,64 9,18 12,19 9,88 Cukrzyca ryczatt 5,51
ym uwalnianiu, owe -
60 mg pochodne
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Wysokosé e ;:I::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
leki
. . przeciwcukrzyc
Gliclazidum Diabrezide, 40 szt. owe - 7,90 8,53 9,07 11,23 6,58 Cukrzyca ryczatt 7,85
tabl., 80 mg
pochodne
sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Diagen, tabl. o _Iekl
. przeciwcukrzyc
Gliclazidum | ZModyfikowan 30 szt. owe - 8,00 8,64 9,18 12,19 9,88 Cukrzyca ryczalt 5,51
ym uwalnianiu,
pochodne
60 mg
sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Diaprel MR, leki
tabl. o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 19,25 20,79 22,04 25,05 9,88 Cukrzyca ryczatt 16,53
ym uwalnianiu, pochodne
30 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
leki
. przeciwcukrzyc
Gliclazidum | Di@zidan, tabl, 60 szt. owe- 12,25 13,23 14,03 17,04 9,88 Cukrzyca ryczaft 10,36
80 mg pochodne
sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Gliclada, tabl. leki
o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 10,79 11,65 12,36 15,37 9,88 Cukrzyca ryczatt 8,69
ym uwalnianiu, pochodne
30 mg sulfonylomocz
nika
Gliclada, tabl. 16.0, I[::iustne
Gliclazidum o 90 szt. . 16,18 17,47 18,52 22,72 14,81 Cukrzyca ryczatt 12,71
. przeciwcukrzyc
zmodyfikowan owe -
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Zak
Wysokosé e wskarze:ﬁ e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundac jnych objetych bio
R refundacjy rey
ym uwalnianiu, pochodne
30 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Gliclada, tabl. leki
o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 30 szt. owe - 10,79 11,65 12,36 15,37 9,88 Cukrzyca ryczatt 8,69
ym uwalnianiu, pochodne
60 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Gliclada, tabl. leki
o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 21,57 23,30 24,69 29,80 19,75 Cukrzyca ryczatt 16,45
ym uwalnianiu, pochodne
60 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Gliclada, leki
tabletki o przeciwcukrzyc
Gliclazidum przedtuzonym 30 szt. owe - 17,62 19,03 20,17 24,37 14,81 Cukrzyca ryczatt 14,36
uwalnianiu, 90 pochodne
mg sulfonylomocz
nika
Gliclazide 16.0, Do.ustne
leki
Medreg, .
tabletki o przeciwcukrzyc
Gliclazidum . 60 szt. owe - 8,00 8,64 9,18 12,19 9,88 Cukrzyca ryczatt 5,51
przedtuzonym
L. pochodne
uwalnianiu, 30
m sulfonylomocz
e nika
Gliclazide 16.0, Do.ustne
leki
Medreg, .
tabletki o przeciwcukrzyc
Gliclazidum . 60 szt. owe - 16,00 17,28 18,32 23,43 19,75 Cukrzyca ryczatt 10,08
przediuzonym
.. pochodne
uwalnianiu, 60
m sulfonylomocz
& nika
Oziclide MR, 16.0, Doustne
Gliclazidum tabletki o 30 szt. leki 10,72 11,58 12,27 15,28 9,88 Cukrzyca ryczatt 8,60
zmodyfikowan przeciwcukrzyc
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Wysokosé e ;:I::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
ym uwalnianiu, owe -
60 mg pochodne
sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Oziclide MR, leki
tabletki o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 21,50 23,22 24,61 29,72 19,75 Cukrzyca ryczatt 16,37
ym uwalnianiu, pochodne
60 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Symazide MR leki
30, tabl. o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 8,10 8,75 9,29 12,30 9,88 Cukrzyca ryczatt 5,62
ym uwalnianiu, pochodne
30 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Symazide MR leki
60 mg, tabl. o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 30 szt. owe - 8,86 9,57 10,14 13,15 9,88 Cukrzyca ryczatt 6,47
ym uwalnianiu, pochodne
60 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
Symazide MR leki
60 mg, tabl. o przeciwcukrzyc
Gliclazidum zmodyfikowan 60 szt. owe - 16,20 17,50 18,54 23,65 19,75 Cukrzyca ryczatt 10,30
ym uwalnianiu, pochodne
60 mg sulfonylomocz
nika
16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
Glimepiridum Amaq" L tabl, 30 szt. owe - 4,13 4,46 5,00 6,73 4,94 Cukrzyca ryczatt 4,99
me pochodne
sulfonylomocz
nika
Glimepiridum Amar;' r:;;abl" 30 szt. 160, IZ;”“"E 7,15 7,72 8,26 11,27 9,88 Cukrzyca ryczatt 4,59
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Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

Glimepiridum

Amaryl 3, tabl.,
3mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

11,50

12,42

13,17

17,37

14,81

Cukrzyca

ryczatt

Glimepiridum

Amaryl 4, tabl.,
4 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

11,00

11,88

12,59

17,70

17,70

Cukrzyca

ryczatt

6,40

Glimepiridum

Glibetic 1 mg,
tabl., 1 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

3,59

3,88

4,42

6,15

4,94

Cukrzyca

ryczatt

3,97

Glimepiridum

Glibetic 2 mg,
tabl., 2 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

7,27

7,85

8,39

11,40

9,88

Cukrzyca

ryczatt

4,25

Glimepiridum

Glibetic 3 mg,
tabl., 3 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

10,69

11,55

12,24

16,44

14,81

Cukrzyca

ryczatt

5,79
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Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

Glimepiridum

Glibetic 4 mg,
tabl., 4 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

12,79

13,81

14,64

19,75

19,75

Cukrzyca

ryczatt

5,76

Glimepiridum

GlimeHexal 1,
tabl., 1 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

2,75

2,97

3,51

5,24

4,94

Cukrzyca

ryczatt

3,50

Glimepiridum

GlimeHexal 2,
tabl., 2 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

5,50

5,94

6,48

9,49

9,49

Cukrzyca

ryczatt

3,20

Glimepiridum

GlimeHexal 3,
tabl., 3 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

8,25

8,91

9,45

13,65

13,65

Cukrzyca

ryczatt

4,80

Glimepiridum

GlimeHexal 4,
tabl., 4 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

10,95

11,83

12,54

17,65

17,65

Cukrzyca

ryczatt

6,40

Glimepiridum

GlimeHexal 6,
tabl., 6 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne

16,70

18,04

19,12

25,86

25,86

Cukrzyca

ryczatt

9,60

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *
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FORMEDIS

HEALTH TECHNCAOGY ASSESSMENT

Substancja
czynna

Nazwa postaé
i dawka leku

Zawartosé
opakowania

Grupa
limitowa

Cena zbytu
netto

Urzedowa
cena zbytu

Cena hurtowa
brutto

Cena
detaliczna

Wysokosé
limitu
finansowania

Zakres
wskazan
objetych

refundacja

Zakres
wskazan
pozarejestracy
jnych objetych
refundacjy

Poziom
odptatnosci

Wysokosé
doptaty
Swiadczenio-
biorcy

sulfonylomocz
nika

Glimepiridum

Symglic, tabl.,
1mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

2,52

2,72

3,26

4,99

4,94

Cukrzyca

ryczatt

3,25

Glimepiridum

Symglic, tabl.,
2mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

5,16

5,57

6,11

9,12

9,12

Cukrzyca

ryczatt

3,20

Glimepiridum

Symglic, tabl.,
3mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

7,11

7,68

8,22

12,42

12,42

Cukrzyca

ryczatt

4,80

Glimepiridum

Symglic, tabl.,
4mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

10,00

10,80

11,45

16,56

16,56

Cukrzyca

ryczatt

6,40

Glimepiridum

Symglic, tabl.,
6mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -
pochodne
sulfonylomocz
nika

16,49

17,81

18,88

25,62

25,62

Cukrzyca

ryczatt

9,60

Glipizidum

Glipizide BP,
tabl., 5 mg

30 szt.

16.0, Doustne
leki
przeciwcukrzyc
owe -

9,00

9,72

10,30

12,03

4,94

Cukrzyca

ryczatt

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

biuro@formedis.pl * wwaw.formedis.pl
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Wysokosé e vfsal::ze:n e
Substancja Nazwa postaé Zawartosé Grupa Cena zbytu Urzedowa Cena hurtowa Cena fimit wskazan est Poziom doptaty
czynna i dawka leku opakowania limitowa netto cena zbytu brutto detaliczna imitu . objetych ?ozareje. racy odptatnosci Swiadczenio-
finansowania refundaciq jnych objetych biorcy
refundacjy
pochodne
sulfonylomocz
nika

Pochodne sulfonylomocznika — G 1. Leki wytwarzane na terytorium Rzeczypospolite
6 ust. 2a pkt 1 ustawy z dnia 12 maj

a 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych

ia zywien

j Polskiej albo takie, do ktérych wytworzenia wykorzystano substancje czynng wytworzong na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej (art.
iowego oraz wyrobéw medycznych)

specjalnego przez

Glipizidum

Glipizide BP,
tabl., 5 mg

30 szt.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

jow.

HTA FORMEDIS 5p.z 0.0. *

ul. Matejki 6/4, 60-766 Poznan

+ biuro@formedis.pl * wvew.formedis.pl
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