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Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu

leczniczego:

e Wegovy (semaglutyd), roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 2,4 mg,
1 wstrzykiwacz, GTIN: 05712249131913;

e Wegovy (semaglutyd), roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 1,7 mg,
1 wstrzykiwacz, GTIN: 05712249131920;

e Wegovy (semaglutyd), roztwdr do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 1 mg,
1 wstrzykiwacz, GTIN: 05712249131906;

e Wegovy (semaglutyd), roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 0,5 mg,
1 wstrzykiwacz, GTIN:05712249131975;

e Wegovy (semaglutyd), roztwdr do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, 0,25 mg,
1 wstrzykiwacz, GTIN: 05712249131890,

w ramach programu lekowego ,,Leczenie choroby otytosciowej (ICD-10: E.66)".

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Stanowisko dotyczy wniosku objecia refundacjq produktu leczniczego: Wegovy
(semaglutyd) w ramach programu lekowego , Leczenie choroby otytosciowej
(ICD-10: E.66)”. Objecie programem bedzie dotyczyto 2 grup chorych: leczenie
mtodych dorostych na chorobe otytosciowq (A) oraz leczenie pacjentow z chorobg
otytosciowq w stanie zagrozZenia zycia (B). Wnioskowane wskazanie refundacyjne
dla leku Wegovy jest zgodne ze wskazaniem rejestracyjnym. Whnioskodawca
nie zaproponowat RSS.

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization, WHO) definiuje
nadwage i otytos¢ jako nadmierne nagromadzenie tkanki ttuszczowej
w organizmie cztowieka, ktore stanowi zagrozenie dla zdrowia. Ponadto uznaje
otytos¢ za powazne wyzwanie dla zdrowia publicznego na catym swiecie oraz
gtowny czynnik determinujgcy niepetnosprawnosc¢ i smiertelnos¢ w regionie
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europejskim. Wskaznik masy ciata (ang. Body Mass Index, BMI) 25-29,9 kg/m?
wskazuje na nadwage, a 230 kg/m? — na otytosé.

Na rozwdj otytosci wptywajg roznorodne czynnik, m.in. Srodowiskowe,
behawioralne, spoteczne, genetyczne i epigenetyczne, hormonalne
i neurohormonalne oraz psychologiczne.

Otytos¢ zwieksza ryzyko rozwoju chordob uktadu sercowo-naczyniowego oraz
niektorych nowotwordw, ktore stanowiq jedne z gtdwnych przyczyn
przedwczesnych zgondw w tej grupie pacjentow. Choroba stanowi rowniez
istotny czynnik ryzyka innych powaznych schorzen, w tym cukrzycy typu 2 (T2D),
nadcisnienia tetniczego, dyslipidemii, obturacyjnego bezdechu sennego (OSA),
choroby zwyrodnieniowej stawdw, nietrzymania moczu, astmy oraz
sttuszczeniowej choroby wqtroby zwigzanej z dysfunkcjq metaboliczng (MASLD).

Ryzyko powiktan i chordb wspdfistniejqcych zwigzanych z otyfosciq zwieksza
sie wraz ze wzrostem wartosci BMI, a redukcja masy ciata o 5-10% przynosi
istotne korzysci zdrowotne poprzez poprawe przebiegu chordb wspdtistniejgcych
zwiqzanych z otyfoscig, w tym spowolnienie progresji do T2D, oraz poprawe
objawdw fizycznych i jakosci zycia.

Wyniki badania Centrum Badania Opinii Spotecznej (CBOS) z 2019 r. wskazujg,
ze 59% dorostych Polakow ma nadmiernqg mase ciata (co w wiekszym stopniu
dotyczy mezczyzn, szczegolnie >45. r.z.) i odsetek ten zwiekszyt sie w ciggu
ostatnich 10 lat o 13%. Wedtug tych danych na otyfos¢ obecnie choruje 21%
Polakéw, a 38% ma nadwage. Dane Eurostatu wskazujq, Zze w Polsce w 2022 r.
nadwaga lub otyfos¢ wystepowaty tqcznie u 57,8% osob w wieku 216 lat.
Zgodnie z aktualnymi wytycznymi, leczenie choroby otyfosciowej opiera
sie na potfgczeniu postepowania farmakologicznego i niefarmakologicznego
(w tym dieta o obnizonej kalorycznosci oraz zwiekszona aktywnos¢ fizyczna).
Leczenie farmakologiczne zaleca sie u pacjentéow z BMI >30 kg/m?
lub BMI >27 kg/m? i co najmniej jedng chorobg wspdtistniejgcqg, w przypadku
niewystarczajqcej skutecznosci interwencji niefarmakologicznych.

Komparatorem dla ocenianej technologii jest najlepsza opieka wspomagajgca
(ang. best supportive care, BSC) rozumiana jako postepowanie
niefarmakologiczne obejmujgce diete o obnizonej wartosci kalorycznej
i zwiekszonq aktywnos¢ fizycznq oraz postepowanie farmakologiczne
(w tym analogi GLP-1 [dulaglutyd, produkty lecznicze zawierajgce semaglutyd
inne niz wnioskowany produkt leczniczy], preparat ztozony zawierajqgcy insuline
glargine i liksysenatyd oraz agoniste receptorow GIP i GLP-1 [tirzepatyd]).
Wsrdd dostepnych opcji terapeutycznych semaglutyd oraz tirzepatyd
sq wskazywane jako najskuteczniejsze leki przeciwotytosciowe. Do pozostatych
opcji farmakoterapii zalicza sie liraglutyd, naltrekson z bupropionem, orlistat
oraz fentermina z topiramatem.
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Dowody naukowe

Analize skutecznosci i bezpieczeristwa przeprowadzono na podstawie 7 badan
RCT (STEP 1, STEP 3, STEP 5, STEP 10, STEP TEENS, STEP-HFpEF, STEP UP),
6 opracowan wtornych (Liu 2025, Nong 2026, Vienghirun 2026, De Luca 2026,
Shi 2024, Barazzoni 2026) oraz 6 badan z rzeczywistej praktyki klinicznej (Disse
2025, Ruseva 2025, Smolderen 2025, Toliver 2025, Ruseva 2026, Talay 2026).

W populacji ogdlnej (SEM: N=1306, PLC: N=655) badania STEP 1 istotng
statystycznie rdznice na korzys¢ leczenia semaglutydem w poréwnaniu
do placebo wzgledem wartosci wyjsciowej do 68. tygodnia raportowano
w zakresie wszystkich ocenianych punktow koncowych (estymanda treatment
policy, ):

Procentowa zmiana masy ciata: -14,85 vs -2,41, ETD=-12,44 (-13,37; -11,51),

p<0,001;
Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata >5%: 86,4 vs 31,5, OR=11,2 (8,9;
14,2), p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjqg masy ciata 210%: 69,1 vs 12,0, OR=14,7 (11,1;
19,4), p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjq masy ciata 215%: 50,5 vs 4,9, OR=19,3 (12,9;
28,8), p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjq masy ciata 220%: 32,0 vs 1,7, OR=26,9 (14,2;
51,0);

Obwad talii, cm: -13,54 vs -4,13, ETD=-9,42 (-10,30; -8,53), p<0,001;

Skurczowe cisnienie tetnicze, mm Hg: -6,16 vs -1,06, ETD=-5,10 (-6,34; -3,87),
p<0,001;

Wynik w skali SF-36 dla funkcjonowania fizycznego: 2,21 vs 0,41, ETD=1,80 (1,18;
2,42), p<0,001;

Wynik w skali IWQOL-Lite-CT dla funkcji fizycznych: 14,67 vs 5,25, ETD=9,43
(7,50; 11,35), p<0,001;

Zmiana HbA1c, %: -0,45 vs -0,15, EDT=-0,29 (-0,32; -0,26);

Zmiana stezenia glukozy w osoczu na czczo, mg/dL: -8,35 vs -0,48, EDT=-7,87 (-
9,04; -6,70).

W populacji ogdlnej (SEM N=152, PLC N=152) po 104. tygodniach badania STEP 5
istotnq statystycznie rdznice na korzys¢ leczenia semaglutydem w poréwnaniu

do placebo raportowano w zakresie wszystkich analizowanych punktéow
koricowych (estymanda treatment policy, ):

Procentowa zmiana masy ciatfa: -15,2 vs -2,6, ETD=-12,6 (-15,3, -9,8), p<0,001;
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Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata >5%: 77,1 vs 34,4, OR=5,0 (3,0, 8,4),
p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjq masy ciata 210%: 69,1 vs 12,0, OR=14,7 (11,1;
19,4), p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjq masy ciata 215%: 52,1 vs 7,0, OR=9,4 (4,4, 20,0),
p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjq masy ciata o 220%: 36,1 vs 2,3, OR=12,8 (3,9;
41,9);

Obwoad talii, cm: -14,4 vs -5,2, ETD=-9,2 (-12,2; -6,2), p<0,001;

Skurczowe cisnienie tetnicze, mm Hg: -5,7 vs -1,6, ETD=-4,2 (-7,3; -1,0), p=0,010;
Zmiana HbA1c, %: -0,4 vs -0,1, ETD=-0,3 (-0,4, -0,3),

Zmiana stezenia glukozy w osoczu na czczo, mg/dL: -0,4 vs 0,1, ETD=-0,5 (-0,7; -
0,4);

Wzgledna zmiana stezenia insuliny na czczo: -32,7 vs -7,2, Szacowana wzgledna
roznica procentowa=-27,4 (-39,3; -13,3).

W populacji ogdlnej badania STEP 3 (wdrozenie intensywnej modyfikacji stylu
zycia)( SEM N=407, PLC N=204) istotnq statystycznie roznice na korzysc¢ leczenia
semaglutydem w porownaniu do placebo wzgledem wartosci wyjsciowej do 68.
tygodnia raportowano w zakresie punktow koncowych (estymanda treatment

policy, ):

Procentowa zmiana masy ciata: -16,0 vs -5,7, ETD=-10,3 (-12,0; -8,6), p<0,001;
Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata >5%: 86,6 vs 47,6, OR=6,1 (4,0, 9,3),
p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata 210%: 75,3 vs 27,0, OR=7,4 (4,9;
11,0), p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata 215%: 55,8 vs 13,2, OR=7,9 (4,9;
12,6), p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata >220%: 35,7 vs 3,7, 13,7 (6,2, 30,3),
P<0,001;

Obwoad talii, cm: -14,6 vs -6,3, ETD=-8,3 (-10,1; -6,6), p<0,001;

Skurczowe cisnienie tetnicze, mm Hg: -5,6 vs -1,6, ETD=-3,9 (-6,4; -1,5), p=0,001;
Zmiana HbA1c, %: -0,51 vs -027, -0,24 (-0,29; -0,19), p<0,001;

Zmiana stezenia glukozy w osoczu na czczo, mg/dL: -6,73 vs -0,65, -6,09 (-8,13; -
4,04), p<0,001;

Wzgledna zmiana stezenia insuliny na czczo: -32,3 vs -15,0, -20,3 (-30,4; -8,7),
p<0,001.
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Nie wykazano istotnych statystycznie roznic w tej populacji wzgledem wartosci
wyjsciowej w zakresie wyniku w skali SF-36 dla funkcjonowania fizycznego.

W populacji ogdinej (SEM N=138, PLC N=69) badania STEP 10 (populacja oséb ze
stanem przedcukrzycowym) istotng statystycznie roznice na korzys¢ leczenia
semaglutydem w pordwnaniu do placebo wzgledem wartosci wyjsciowej do 52.
tygodnia raportowano w zakresie wszystkich ocenianych w AKL punktow

koricowych (estymanda treatment policy, ):
Procentowa zmiana masy ciata: -13,9 (0,7) vs -2,7 (0,6), ETD=-11,2 (-13,0; -9,4),
p<0,001;

Odsetek uczestnikow z redukcjg masy ciata >5%: 111/129 (86) vs 17/66 (26),
OR=15,9(7,5; 33,6), p<0,001;

Odsetek uczestnikéw z redukcjqg masy ciata 210%: 95/129 (74) vs 5/66 (8),
OR=32,7 (12,0; 89,1), p<0,001;

Odsetek uczestnikéw z redukcjq masy ciata >15%: 62/129 (48) vs 1/66 (2),
OR=52,2 (7,1, 383,1), p<0,001;

Obwdd talii, cm: -11,1 (0,8) vs -2,8 (0,7), ETD=-8,3 (-10,4; -6,2), p<0,001;
Skurczowe cisnienie tetnicze, mm Hg: -8,8 (1,1) vs -1,0 (1,4), ETD=-7,8 (-11,3; -
4,3), p<0,001.

W badaniu STEP UP w zakresie punktu koricowego procentowej zmiany masy
ciata wzgledem wartosci wyjsciowej do 72. tygodnia (estymanda treatment
policy, ) statystycznie istotnq przewage semaglutydu w dawce
7,2 mg nad placebo raportowano we wszystkich analizowanych subpopulacjach
oraz populacji ogdlnej. Natomiast istotnq przewage semaglutydu 7,2 mg
nad semaglutydem 2,4 mg raportowano w populacjach:

Populacja ogdlna (SEM 7,2 mg N=1005, SEM 2,4 mg N=201, PLC N=201): -18,7,
vs -15,6, ETD=-3,1 (-4,7; -1,6), p<0,001.

W badaniu Ruseva 2025 wykazano, ze po 12 miesiqgcach leczenia semaglutyd
prowadzi do istotnego zmniejszenia masy ciata w poréwnaniu z grupq
nieleczonq. Wiekszy odsetek pacjentdw z grupy badanej osiggngt redukcje masy
ciata o 25%, 210%, >15% i >20%, a prawdopodobieristwo uzyskania tych
poziomdw redukcji byto istotnie wyZzsze w grupie leczonej (redukcja o: 25% (OR=
44,8; 95%Cl: 36,4; 55,1, p<0,001), 210% (OR= 48,3; 95%Cl: 39,9; 58,5, p<0,001),
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215% (OR=45,7; 95%Cl: 36,0; 58,0; p<0,001), 220% (OR=32,1; 95%CI: 23,8; 43,1;
p<0,001)). Spadek masy ciata obserwowano we wszystkich kategoriach BMI, przy
czym najwiekszy dotyczyt osob z otytoscig | i Il stopnia. Leczenie semaglutydem
wiqzato sie rowniez z istotng poprawq parametrow kardiometabolicznych.

W badaniu Smolderen 2025, w ktorym semaglutyd porownywano z brakiem
leczenia, sposrod 27 963 pacjentow, 9 321 otrzymato semaglutyd w dawce
2,4mg. Jako pierwszorzedowe punkty oceniano zmodyfikowany ztozony
wskaznik sercowo-naczyniowy 3-punktowy (rMACE-3: zawat miesnia sercowego,
udar mozgu oraz zgon z jakiejkolwiek przyczyny) oraz zmodyfikowany wskazZnik
5-punktowy  (rMACE-5: rMA-CE-3, rewaskularyzacja wiencowa oraz
hospitalizacja z powodu niewydolnosci serca).

Wsrdd uczestnikow stosujgcych semaglutyd 2,4 mg w porédwnaniu z osobami,
ktore go nie stosowaty, odnotowano odpowiednio 88 vs. 288 zdarzeri rMACE-5
oraz 42 vs. 175 zdarzenn rMACE-3. W pordéwnaniu z brakiem leczenia, stosowanie
semaglutydu 2,4 mg wiqzafo sie z istotnie nizszym ryzykiem wystqgpienia rMACE-
50 45% (HR=0,55; 95%Cl: 0,43; 0,69; p<0,001) oraz rMACE-3 o0 57% (HR=0,43;
95%Cl: 0,31; 0,61, p<0,001), w czasie sredniej obserwacji wynoszqcej 216 dni
dla grupy leczonej i 195 dni dla grupy nieleczonej.

Dodatkowo, w pordwnaniu z osobami niestosujgcymi leku, stosowanie
semaglutydu 2,4 mg byto zwigzane z nizszym ryzykiem hospitalizacji z powodu
niewydolnosci serca o 54% oraz zgonu z jakiejkolwiek przyczyny o 86%
(odpowiednio: HR=0,46; 95%Cl: 0,29; 0,73, p<0,01, HR=0,14,; 95%CI: 0,06; 0,30;
p<0,001).

Badanie Toliver 2025 obejmowato 8 177 pacjentow, ktorzy przyjmowali
semaglutyd w dawce 2,4 mg, sposrdd ktorych 7 604 (93,0%) pacjentow miato
BMI 230 kg/m2. W podgrupie pacjentéow z BMI > 30 kg/m? procentowa utrata
masy ciata wynosita: -13,4% (SD=6,1; n=6 964) po 6 mies., -18,0% (SD=10,1; n=1
915) po 12 mies., -21,2% (SD=11,0; n=454) po 18 mies. i -21,2% (SD=11,2; n=296)
po 24 mies. Wszystkie wyniki byty istotne statystycznie (p<0,001). W odniesieniu
do zmian stopnia otytosci, w podgrupie pacjentéw z BMI 230,0 kg/m? po 18 mies.
(n=454) i 24 mies. (n=296) odpowiednio 50,2% i 51,7% uczestnikow spadto
ponizej zakresu otyfosci.

Badanie Talay 2026 byfto retrospektywne, wykorzystano w nim dane z platformy
Juniper, oceniano skutecznosc (redukcja masy ciata) i bezpieczeristwo (dziatania
niepozgdane) semaglutydu. Wyniki w badaniu porownywano w zaleznosci
od zastosowanego estymandu oraz od zastosowanego preparatu leczniczego
(Wegovy vs Ozempic). Badanie obejmowato 7 279 pacjentéw, z czego u 1 678
(23,1%) z nich oceniano skutecznosc.

W badaniu w estymandzie efektywnosci, odzwierciedlajgcym wyniki przy
zatoZeniu odpowiedniej adherencji do leczenia, Srednia redukcja masy ciata po 12
miesigcach od rozpoczecia leczenia wyniosta 15,67% (+8,0). Co najmniej 5% masy
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wyjsciowej utracito 92,49% pacjentow, 210% — 75,92%, a >15% — 53,69%. tgcznie

2,5% pacjentow nie zmniejszyto masy ciata lub jg zwiekszyfto.

Dziatania niepoZzqdane zgtosito 75,98% pacjentdow, a sredni czas do wystgpienia

pierwszego zgtfoszonego dziatania niepozgdanego wynosit 43,87 dnia. Przerwe

w leczeniu przynajmniej raz odnotowano u 31,92% pacjentow, a Sredni czas

trwania przerwy wynosit 14,17 dnia. Srednia liczba zamdéwieri semaglutydu

wynosita 12,98

W retrospektywnym badaniu Ruseva 2026 (na podstawie danych z elektronicznej

dokumentacji medycznej bazy Komodo Research Dataset) oceniano

z dfugoterminowe efekty kardiometaboliczne semaglutydu 2,4 mg, tj. ryzyko

rozwoju powiktan sercowo-naczyniowo-metabolicznych, zmiane biomarkerdéw

kardiometabolicznych oraz zmiane 10-letniego ryzyka ASCVD, w porownaniu

Z pacjentami nieleczonymi semaglutydem 2,4 mg (w tym czesciq leczong innymi

lekami stosowanymi w terapii otytosci).

Do badania Ruseva 2026 wtgczono 8 974 696 pacjentow, z czego 25 783 (0,3%)

byto leczonych semaglutydem 2,4 mg, a 8 948 913 (99,7%) byto nieleczonych.

W badaniu Ruseva 2026 mediana okresu obserwacji wynosita 15,3-15,4

miesigca w grupie stosujgcej semaglutyd 2,4 mg oraz 19,5-20,0 miesiqgca

w grupie niestosujgcej semaglutydu. Stosowanie semaglutydu 2,4 mg wigzato

sie z istotnie nizszym ryzykiem wystgpienia wiekszosci analizowanych

kardiometabolicznych schorzen wspdtistniejqgcych zwigzanych z otytosciqg (ORC)

w poréwnaniu z brakiem stosowania semaglutydu:

e wystgpienia stanu przedcukrzycowego lub cukrzycy typu 2 byfo nizsze o 25%
(HR=0,75; 95%Cl: 0,70; 0,80; p<0,001),

e samej cukrzycy typu 2 0 55% (HR=0,45; 95%Cl: 0,39, 0,51, p<0,001),

e nadcisnienia tetniczego o 38% (HR=0,62; 95%CI: 0,57, 0,68, p<0,001),

e miazdzycowej choroby sercowo-naczyniowej (ASCVD) o 35% (HR=0,65; 95%CI:
0,58; 0,72; p<0,001),

e niewydolnosci serca 0 52% (HR=0,48; 95%Cl: 0,38, 0,61, p<0,001),

e choroby sercowo-naczyniowej (CVD) o 31% (HR=0,69; 95%Cl: 0,64; 0,75;
p<0,001).

Nie wykazano istotnej roznicy w ryzyku wystgpienia dyslipidemii (HR=1,05;

95%Cl: 1,00; 1,11; p=0,054).

Po 24 miesigcach nowe przypadki analizowanych ORC wystepowaty rzadziej

wsrod pacjentow stosujgcych semaglutyd 2,4 mg niz w grupie niestosujgcej leku,

z wyjgtkiem dyslipidemii, dla ktorej odsetek byt taki sam w obu grupach.

W analizie 10-letniego ryzyka ASCVD, przeprowadzonej w podgrupie pacjentow

z dostepnymi danymi (N=161 w grupie semaglutydu 2,4 mg), Srednie ryzyko

w grupie semaglutydu zmniejszyto sie z 4,0% do 3,3% po 12 miesiqcach, podczas
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gdy w grupie niestosujgcej semaglutydu wzrosto z 4,3% do 4,6%. Roznica miedzy
grupami wyniosta -1,0 punktu procentowego (95%Cl: -1,3; -0,7; p<0,001).
Odsetek pacjentow z posrednim lub wysokim ryzykiem ASCVD (27,5%) zmniejszyt
sie w grupie semaglutydu z 14,9% do 9,3%, z kolei w grupie niestosujgcej
semaglutydu wzrost z 17,7% do 18,7%. Po uwzglednieniu wyjsciowego ryzyka
ASCVD stosowanie semaglutydu wigzafo sie z nizszymi szansami wystqgpienia
posredniego lub wysokiego ryzyka po 12 miesigcach (OR=0,3; 95% Cl: 0,1; 0,6;
p<0,001).

Wyniki dot. bezpieczernstwa semaglutydu przedstawiono dla populacji,
obejmujgcej wszystkich randomizowanych uczestnikow, ktorzy otrzymali
co najmniej jednq dawke semaglutydu lub placebo.

STEP 1

W badaniu STEP 1 co najmniej jedno zdarzenie niepozgdane (ang. adverse event,
AE) wystqpito u 89,7% pacjentow z grupy semaglutydu oraz u 86,4% z grupy
placebo (RR=1,04; p=0,042). Czestos¢ wystepowania ciezkich zdarzen
niepozgdanych wyniosta odpowiednio 9,8% w grupie semaglutydu i 6,4%
w grupie placebo (RR=1,53; p=0,013). Wsrod najczesciej wystepujgcych zdarzen
niepozgdanych wyrdzniano: nudnosci (44,2% vs 17,4%) oraz biegunke (31,5%
vs 15,9%). AE prowadzqce do przerwania leczenia istotnie statystycznie czesciej
wystepowaty w grupie pacjentow, ktorzy przyjmowali oceniang interwencje
(7,0% vs 3,1%; RR=2,31; p=0,001). Zaburzenia zotgdkowo-jelitowe stanowity
najczestszq przyczyne przedwczesnego zakoriczenia leczenia (4,5% vs 0,8%).

Do najczesciej wystepujgcych zdarzern (210% pacjentow) szczegdlnego
zainteresowania nalezq zaburzenia Zotqdkowo-jelitowe (74,2% vs 47,9%),
zaburzenia psychiczne (9,5% vs 12,7%) oraz zaburzenia uktadu sercowo-
naczyniowego (8,2% vs 11,5%). Przy czym istotne statystycznie (IS) roznice
miedzy grupami na korzys¢ semaglutydu raportowano w zakresie zaburzen
uktadu sercowo-naczyniowego (RR=0,72; p=0,019) i zaburzen psychicznych
(RR=0,75;, p=0,031). W grupie semaglutydu zarejestrowano 1 zgon, ktdry
nie zostat uznany za zwiqzany z ocenianq interwencjq.

STEP 5

W trakcie 2-letnego okresu obserwacji w badaniu STEP 5 co najmniej jedno
AE odnotowano u 96,1% chorych z grupy ocenianej interwencji oraz u 89,5%
pacjentow z grupy placebo, przy czym rdznica miedzy grupami byta IS (RR=1,07;
p=0,028). Czestotliwos¢ wystepowania ciezkich AE byta wieksza w grupie
placebo, jednak rdznica miedzy grupami nie byta istotna statystycznie (7,9% vs
11,8%; RR=0,67; p=0,253). Zdarzenia niepozqdane prowadzqce do przerwania
leczenia czesciej wystepowaty w grupie pacjentow, ktorzy przyjmowali
semaglutyd (5,9%) niz placebo (4,6%).
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Podobno jak w badaniu STEP 1, w badaniu STEP 5 do najczesciej wystepujgcych
AE nalezaty nudnosci (53,3% vs 21,7%) oraz biegunka (34,9% vs 23,7%).
Do najczesciej wystepujgcych AE szczegdlnego zainteresowania (210%
pacjentéw) nalezaty: zaburzenia zotqdkowo-jelitowe (82,2% vs 53,9%),
zaburzenia uktadu krgzenia (11,2% vs 21,1%), reakcje alergiczne (15,1% vs 5,3%)
oraz zaburzenia psychiczne (17,1% vs 16,4%). Istotnie czesciej w grupie
semaglutydu wystepowaty zaburzenia zotqdkowo-jelitowe (RR=1,52; p<0,001)
i reakcje alergiczne (RR=2,88; p=0,007), natomiast istotnie rzadziej wystepowaty
zaburzenia uktadu krgzenia (RR=0,53; p=0,023). Zaraportowano jedno zdarzenie
prowadzqgce do zgonu w grupie semaglutydu, ktore nie zostato uznane
za zwigzane ze stosowanym leczeniem.

STEP 3

Co najmniej jedno AE w badaniu STEP 3, w ktorym stosowano intensywnq
modyfikacje stylu zycia, wystqpito u 95,8% pacjentdow z grupy semaglutydu oraz
u 96,1% z grupy placebo (AE obejmowaty ciezkie AE). Roznica miedzy grupami
nie byta IS (RR=1,00; p=0,879). Odsetek przerwan leczenia z powodu AE
byt wyzszy w grupie semaglutydu (5,9% vs 2,9%), roznica nie byta IS (RR=2,00;
p=0,121). WSsrod najczesciej wystepujgcych AE wyrdzniano zaburzenia
zotgdkowo-jelitowe (w tym nudnosci [58,2% vs 22,1%], zaparcie [36,9% vs 24,5%]
oraz biegunka [36,1% vs 22,1%]). Wsrdd najczestszych zdarzen szczegdlnego
zainteresowania odnotowano istotnq statystycznie rdznice miedzy grupg
pacjentow leczonych semaglutydem a placebo, w zakresie wystgpienia: zaburzen
zotgdkowo-jelitowych (RR=1,31; p<0,001), ktore byty czestsze u leczonych
semaglutydem. W przypadku zaburzen uktadu krgzenia nie odnotowano
istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami (RR=0,91; p=0,712). W badaniu
nie odnotowano zgonow.

STEP 10

W badaniu STEP 10 w populacji pacjentow ze stanem przedcukrzycowym
czestos¢ wystepowania ciezkich AE byta porownywalna w grupach semaglutydu
i placebo i wyniosta po 9% w kazdej z nich. Ciezkie AE prowadzqce do zakoriczenia
leczenia odnotowano u 2,9% chorych w grupie semaglutydu, natomiast
nie wystqpity one w grupie placebo. Z powodu AE leczenie zaprzestano u 6%
uczestnikow w grupie semaglutydu oraz u 1 pacjenta (1,4%) w grupie kontrolnej,
przy czym najczestszq przyczynq zakoniczenia terapii byty zaburzenia Zotgdkowo-
jelitowe (odpowiednio 5% vs 1%). Odnotowano dwa zgony w grupie semaglutydu
(oba rozpatrywano jako niezwigzane z lekiem badanym). Najczesciej
wystepujgcym zdarzeniem szczegdlnego zainteresowania w badaniu byfo
wystgpienie COVID-19, ktdrego czestosc byta podobna w obu grupach (35,5% vs
34,8%).

STEP HFpEF
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W trakcie badania STEP HFpEF w populacji pacjentow z niewydolnosciq serca
HFpEF ciezkie AE wystqgpity u 13,3% pacjentow w grupie semaglutydu oraz
u26,7% chorych w grupie placebo. Z powodu ciezkich AE leczenie przerwato
po 2,3% uczestnikow w kazdej z grup. Z kolei z powodu jakiegokolwiek
AE leczenie przerwato istotnie wiecej uczestnikow w grupie semaglutydu
niz w grupie placebo (13,3% vs 5,3%;, RR=2,53 [95% ClI: 1,39, 4,59]),
w tym najczesciej z powodu zaburzen Zotgdkowo-jelitowych (9,5% vs 2,6%;
RR=3,61 [95% Cl: 1,59; 8,21]). Ryzyko wystgpienia ciezkich zdarzen sercowo-
naczyniowych byfo IS niisze w grupie semaglutydu niz w grupie placebo
(RR=0,44; 95% Cl: 0,26; 0,75). W trakcie badania zmarto 7 uczestnikow — 3
w grupie semaglutydu i 4 w grupie placebo, w tym jeden zgon w grupie placebo
oceniono jako sercowo-naczyniowy.

Wytyczne kliniczne

Wsrod dostepnych opcji terapeutycznych semaglutyd oraz tirzepatyd
sq wskazywane jako najskuteczniejsze leki przeciwotytosciowe. Do pozostatych
opcji farmakoterapii zaliczano liraglutyd, naltrekson z bupropionem, orlistat oraz
fentermina z topiramatem.

Wytyczne rekomendujqg semaglutyd jako jednq z opcji pierwszego wyboru (obok
tirzepatydu) w leczeniu otytosci u pacjentow ze wspdtistniejgcym stanem
przedcukrzycowym (PDM), cukrzycq typu 2, chorobg sercowo-naczyniowq
(ChSN), niewydolnosciq serca oraz MASLD. Nalezy jednoczesnie podkreslic,
ze czes¢ wytycznych (PTLO 2026 oraz ESC 2025) wskazuje semaglutyd jako
preferowanqg opcje terapeutyczng u pacjentow z otyfosciqg i wspdtistniejgcqg
rozpoznanq chorobq sercowo-naczyniowq. Ponadto oceniana interwencja jest
terapiqg pierwszego wyboru u chorych z chorobg zwyrodnieniowq stawu
kolanowego (ang. knee osteoarthritis, KOA) oraz u pacjentow z wtoknieniem
wqtroby. Rowniez w populacji pacjentow z przewlektq chorobq nerek (PChN)
preferowanym lekiem jest semaglutyd. Zgodnie z rekomendacjami
farmakoterapia semaglutydem powinna by¢ prowadzona dfugoterminowo,
oile pozostaje potrzebna, skuteczna i dobrze tolerowana. Jednoczesnie
podkreslono, iz krotkotrwate leczenie (3—6 mies., KLRWP i PTLO 2025.)
nie zapewnia dtugotrwatych korzysci zdrowotnych i nie jest rekomendowane.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie leku Wegovy w potgczeniu
z BSC w miejsce samej BSC w przypadku obydwu populacji uwzglednionych
w analizie podstawowej jest Oszacowany ICUR
z perspektywy NFZ dla porownania Wegovy+BSC vs BSC w przypadku populacji A
wyniost 168 891 PLN/QALY, a w przypadku populacji B — 197 854 PLN/QALY.
Obydwie te wartosci znajdujq sie ponizej progu optacalnosci, o ktorym mowa
w ustawie o refundacji. Wyniki analizy z perspektywy wspdlnej sq spdjne
z wynikami z perspektywy NFZ (w przypadku obydwu uwzglednionych populacji
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ICUR z perspektywy wspdlnej jest nizszy od ICUR z perspektywy NFZ o mniej niz
1%).

Prognozowany wzrost wydatkow catkowitych ptatnika publicznego zwigzany
z finansowaniem Wegovy w populacji A programu lekowego wyniesie
w kolejnych 4 latach analizy: 12,37 min zi, 20,84 min zt, 28,64 min zt
i 36,14 min zt.

Prognozowany wzrost wydatkow catkowitych ptatnika publicznego zwigzany
z finansowaniem Wegovy w populacji B programu lekowego wyniesie
w kolejnych 4 latach analizy: 96,04 min zi, 161,78 min zt, 222,53 min zt oraz
280,67 min zt.

Sumaryczny wzrost wydatkow catkowitych ptatnika publicznego obejmujqcy obie
czesci programu wyniesie w kolejnych czterech latach analizy: 108,40 min zt,
182,62 min zt, 251,17 min zt oraz 316,82 min zt.

Z perspektywy wspdlnej dodatkowe wydatki sq nizsze niz z perspektywy ptatnika
publicznego, co wynika z uwzglednienia w tej perspektywie wydatkow
ponoszonych przez pacjentow, w tym kosztow lekow nierefundowanych
stosowanych w leczeniu chordb wspdtistniejgcych zwigzanych z otytosciq.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono ftqcznie szes¢ rekomendacji refundacyjnych: w tym: cztery
pozytywne, jedng warunkowo pozytywng oraz jedng negatywng.
W rekomendacjach pozytywnych podkreslano skutecznos¢ semaglutydu
w badaniach klinicznych oraz jego stosowanie jako uzupetnienia diety
o obnizonej kalorycznosci i zwiekszonej aktywnosci fizycznej. PBAC 2025
wskazuje rowniez na potrzebe poprawy efektywnosci kosztowej terapii oraz
wdrozenia mechanizmdw ograniczajgcych ryzyko finansowe dla systemu
publicznego. W rekomendacji warunkowo pozytywnej (CDA-AMC 2025) zalecono
refundacje semaglutydu w ocenianym wskazaniu pod warunkiem spetnienia
okreslonych kryteriow, w tym stosowania terapii tgcznie z dietq o obniZonej
kalorycznosci i zwiekszong aktywnosciq fizyczng oraz obnizenia ceny produktu.
W rekomendacji negatywnej (G-BA 2024) wskazano, ze semaglutyd, jako lek
stosowany w regulacji masy ciata podlega ustawowemu wytqgczeniu z refundacji.
Podkreslono rowniez brak podstaw prawnych do wprowadzenia wyjgtkéow od
tego wyfqczenia oraz fakt, ze wyniki badan klinicznych nie wpfywajq na
klasyfikacje produktu. Dodatkowo w dokumentach HAS 2025 oraz PBAC 2025
ograniczono populacje docelowq do pacjentow z poczqgtkowym BMI wynoszqcym
> 35 kg/m2.

Gtowne argumenty decyzji:

e Wyniki badan naukowych oparte przede wszystkim o zastepcze punkty
koncowe;
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e Brak badan porownawczych z innymi komparatorami (farmakologicznymi);
e Bardzo duze obcigzenie dla ptatnika publicznego.
Uwaga Rady

Proponowana farmakoterapia nie stanowi kompleksowego rozwiqzania
profilaktyki powiktan odlegtych choroby otytosciowe;.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekédw, Srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: OTOW.4131.10.2026
»Whniosek o objecie refundacjg leku Wegovy (semaglutyd) we wskazaniu: w ramach programu lekowego
»Leczenie choroby otytosciowej (ICD-10: E.66)«”; data ukoriczenia: 18 wrzesnia 2026 r.
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (Novo Nordisk Pharma Sp. z o.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Novo Nordisk Pharma Sp. z o.o0.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., poz. 902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy
z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz.
1233), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylqczenia jawnosci: (Novo Nordisk Pharma Sp.
Z0.0.).



