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Indeks skrotow

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
AWA  Analiza Weryfikacyjna AOTMIT

BIA  Analiza wptywu na budzet
Budget Impact Analysis

BI Insulina bazalna
Basal Insulin

BMI Wskaznik masy ciata
Body Mass Index

ChPL  Charakterystyka produktu leczniczego

DDD Zdefiniowana dawka dobowa
Defined Daily Dose

DPP-4 Dipeptydylo-peptydaza-4
Dipeptidyl peptidase-4

GLP-1 RA  Antagonista receptora glukagonopodobnego peptydu-1
Glucagon-like peptide-1 Agonist Receptor

HbA1c Hemoglobina glikowana
Glycated hemoglobin

HTA Ocena technologii medycznych
Health Technology Assesment

LAA Dtugodziatajgce analogi insulin
Long-Acting Analogues

MET Metformina

MIX Mieszanki insulinowe
Premixed insulin

MiXa Mieszanki insulin analogowych
MIXh Mieszanki insulin ludzkich
Mz Ministerstwo Zdrowia

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia
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NPH Insulina ludzka o posrednim czasie dziatania
Neutral Protamin Hagedorn

OAD Doustne leki przeciwcukrzycowe
Oral Anit-Diabetic drugs

POZ Podstawowa Opieka Medyczna
PTD Polskie Towarzystwo Diabetologiczne
= I

SGLT-2 Inhibitor kotransportera sodowo-glukozowego 2
Sodium-glucose co-transporter-2

SuU Pochodne sulfonylomocznika

T1DM Cukrzyca typu 1
Type 1 Diabetes Mellitus

T2DM Cukrzyca typu 2
Type 2 Diabetes Mellitus

WHO  Swiatowa Organizacja Zdrowia
World Health Organization
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Streszczenie

Cel

Celem analizy wptywu na budzet jest okre$lenie przewidywanych wydatkéow ptatnika publicznego (NFZ,
Narodowy Fundusz Zdrowia oraz MZ, Ministerstwo Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej
decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych terapii z wykorzystaniem produktu leczniczego Toujeo®
zawierajgcego insuline glargine 300 U/ml (Gla-300) w leczeniu dorostych z cukrzyca typu 2 (T2DM) bez
dodatkowych ograniczen tj. usuniecia aktualnie obowigzujgcych restrykcji, zgodnie z ktérymi Toujeo moze by¢
stosowane po nieskutecznosci insuliny NPH. Aktualnie Toujeo® wsrod pacjentow z T2DM refundowany jest u
dorostych leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesigcy i z HbA1c 28% oraz u dorostych leczonych insuling

NPH od co najmniej 6 miesiecy i z udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemii.
Metodyka

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika i pacjentéw
przy uwzglednieniu wspotptacenia za leki. Uwzgledniono 2-letni horyzont czasowy, poczgwszy od 1 stycznia 2024
roku. W analizie zatozono, ze Toujeo® bedzie finansowany w ramach wykazu lekow dostepnych w aptece na

recepte.

Populacje docelowg analizy stanowig dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2, ktorzy nie spetniajg aktualnych kryteriow
refundacyjnych do stosowania diugodziatajgcych analogéw insuliny i jednoczesnie spetniajg kryteria rejestracyjne
do ich stosowania. Liczebno$¢ populacji docelowej okreslono w oparciu o dane z raportu NFZ oraz dane

z badania dzienniczkowego PDS.

W scenariuszu istniejgcym okreslono udziat aktualnie stosowanych schematéw leczenia przez pacjentéw
z populacji docelowej. Przyjeto ponadto, ze Zaden pacjent z populacji docelowej nie rozpocznie leczenia
finansowanego ze $rodkéw publicznych za pomocg ocenianej interwencji. W scenariuszu nowym
rozpowszechnienie Toujeo® w populacji docelowej niniejszej analizy oszacowano na podstawie historycznych

danych czeskich.

W analizie uwzgledniono nastgpujgce kategorie kosztowe: koszty lekow (insulin i doustnych lekow
przeciwcukrzycowych) oraz koszty paskéw diagnostycznych do oznaczania poziomu glukozy we krwi. || N | | R
N, /' analizie nie uwzgledniono
kosztow zwigzanych z przebiegiem cukrzycy ujetych w analizie ekonomicznej (koszty zdarzen sercowo-
naczyniowych, prewencji sercowo-naczyniowej etc.). Jest to podejscie konserwatywne, zawyzajgce koszt

leczenia w ramieniu Toujeo®.

Wyniki dla obu scenariuszy przedstawiono w postaci wydatkéw catkowitych oraz z podziatem na poszczegdine
kategorie kosztowe. Dodatkowo przedstawiono wydatki inkrementalne, tj. réznice miedzy wydatkami
w scenariuszu nowym i istniejacym. |
|
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1.1.

1.2.

Analiza wptywu na budzet. Toujeo w leczeniu dorostych z T2DM

Wprowadzenie do analizy

Cel analizy

Celem analizy wptywu na budzet jest okreslenie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
(NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia oraz MZ, Ministerstwo Zdrowia) i pacjentéw w przypadku podjecia
pozytywnej decyzji o finansowaniu ze $rodkéw publicznych terapii z wykorzystaniem produktu
leczniczego Toujeo® zawierajgcego insuline glargine 300 U/ml (Gla-300) w leczeniu dorostych
z cukrzycg typu 2 (T2DM) bez dodatkowych ograniczen, tj. usuniecia aktualnie obowigzujgcych
restrykcji, zgodnie z ktérymi Toujeo moze by¢ stosowane po nieskutecznosci insuliny NPH. Aktualnie
Toujeo® wsrod pacjentdw z T2DM refundowany jest u dorostych leczonych insuling NPH od co
najmniej 6 miesiecy i z HbA1c 28% oraz u dorostych leczonych insuling NPH od co najmniej

6 miesiecy i z udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemii.

Szczegolowy opis problemu zdrowotnego, interwencji ocenianej i technologii opcjonalnych

przedstawiono w ramach analizy problemu decyzyjnego [1].

Stan aktualny

1.2.1. Aktualna praktyka kliniczna

W 2019 roku opublikowany zostat raport NFZ, w ktérym zebrano informacje o udzielonych w 2018
roku $wiadczeniach u pacjentéw z rozpoznaniem cukrzycy. Zgodnie z informacjami zawartymi
w raporcie, w 2018 roku wsrdd dorostych chorych najwiecej osob realizowato recepty na metformine
(MET) (2,1 mIn). U pacjentéw, ktérzy nie stosowali insulin, najczestszym pofgczeniem lekéw byt
schemat metforminy i pochodnych sulfonylomocznika (MET + SU) — blisko 520 tys. chorych
wykupywato recepty z takg kombinacjg substancji czynnych. Okoto 250 tys. chorych realizowato
recepty wytgcznie na SU, 3 tys. na kombinacje MET, SU iakarboze, za$ okoto 1 tys. na MET
i akarboze. Na tej podstawie mozna wnioskowac, ze sposrdd chorych na cukrzyce, monoterapie MET
przyjmowato 46%, monoterapie SU 8%, za$ potgczenie MET + SU — 20%. Duzo rzadziej stosowane
byly schematy ztozone z akarbozg, w tym schemat tréjlekowy MET + SU + akarboza (1,2%) oraz
MET + akarboza (0,4%). Insuline przyjmowato 660 tys. pacjentéow, sposrod nich 45% nie stosowato
innych przeciwcukrzycowych substancji czynnych. Najczesciej dodanym doustnym lekiem

przeciwcukrzycowym (OAD, oral anit-diabetic drugs) do insulinoterapii byta MET, takie potgczenie
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stosowato okoto 250 tys. pacjentéw. W raporcie nie podano informacji na temat liczby pacjentow

leczonych poszczegdlnymi typami insuliny [2].

Najaktualniejszych danych dotyczacych aktualnej praktyki klinicznej w Polsce dostarcza badanie PDS

(ang. Patient Diary Study) przeprowadzone przez firme IQVIA. | EGTGTGNGNGEGEGEEEEEEE

FINANSOWANIE POSZCZEGOLNYCH OPCJI TERAPEUTYCZNYCH

Zgodnie z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 20 lutego 2023 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na 1 marca 2023 r. [4] pacjenci z T2DM majg dostep do lekéw finansowanych
ze srodkow publicznych. Nalezg do nich:
e MET,
e akarboza,
e leki z grupy SU (gliklazyd, glimepiryd, glipizyd);
¢ inhibitory SGLT-2 (kanagliflozyna, dapaglifiozyna, empagliflozyna);
e leki z grupy GLP-1 (dulaglutyd, semaglutyd);
¢ leki z grupy DPP-4 (sitagliptyna, sitagliptyna+MET, wildagliptyna);
e insuliny:
o insuliny ludzkie i analogi insulin ludzkich (NPH, dwufazowe mieszanki zawierajgce insuline
ludzkg lub insuline analogowsg, krétko dziatajgce insuliny ludzkie, szybko dziatajace analogi —

insulina aspart, lispro, glulizynowa);
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o dilugo dziatajgce analogi insulin (insulina detemir, glargine, mieszanka insulinowa
zawierajgca insuline degludec oraz aspart);
e potaczenie insuliny glargine z liksysenatydem (GLP-1);

e glukagon (w przypadku wystapienia ciezkiej hipoglikemii u pacjentéw stosujgcych insulinge).

W catlym zakresie wskazan finansowane sa: MET, akarboza, leki z grupy SU, insuliny NPH, szybko-
i krotko dziatajgce insuliny (ludzkie i analogowe) oraz mieszanki insulin ludzkich lub analogowych
(grupa limitowa 14.1).

Pozostate leki objete sg refundacjg w $cisle okreslonych grupach pacjentéw. Leki z grupy inhibitorow
SGLT-2 i GLP-1 finansowane s3 u pacjentéw stosujacych co najmniej dwa OAD z HbA1c =7,5% oraz
bardzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym. Dodatkowo GLP-1 refundowane sa wytacznie u
pacjentow otytych z BMI =230 kg/m2. Ponadto od marca 2023 r. finansowany jest preparat
dwusktadnikowy, w sktad ktérego wchodzi Gla-100 oraz lek z grupy GLP-1 (liksysenatyd). Produkt ten
finansowany jest w $cisle okreslonej grupie chorych z niekontrolowang cukrzyca (HbA1c 27,5%),
wymagajacych zastosowania leku z grupy GLP-1 z uwagi na otyto$é (BMI 230 kg/m?) i bardzo wysokie
ryzyko sercowo-naczyniowe. Leki zaliczane do grupy inhibitorow DPP-4 sg refundowane w doustnej
terapii, w skojarzeniu z MET, gdy mimo monoterapii MET w maksymalnie tolerowanej dawce, warto$¢
HbA1c utrzymuje sie powyzej 7% przez co najmniej 3 miesigce. Diugo dziatajace analogi insulin
(detemir, glargine) oraz mieszanka insuliny degludec i aspart (IDegAsp) finansowane sg wytacznie
u pacjentéw leczonych wczesniej insuling NPH (przez co najmniej 6 miesiecy) i z HbA1c 28% lub

udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemii [1].

Szczegotowe informacje odnosnie lekow objetych w Polsce refundacjg w T2DM zostato zamieszczono
w analizie problemu decyzyjnego [1].

1.2.2. Aktualna liczebnos$¢ populacji docelowe]

Definicje populacji docelowej przedstawiono w rozdziale 2.5. Oszacowanie liczebnosci populacji
docelowej w 2023 roku przeprowadzono na podstawie tej samej metodyki oraz zrédet danych, ktére

wykorzystano w analizie BIA do prognozy liczebnosci populacji docelowej na lata 2024-2025.

Szczegoétowe obliczenia dotyczace liczebnoéci populacji docelowej zaprezentowano w rozdziale 2.5.

Zgodnie z wynikami przeprowadzonych obliczen aktualna liczba pacjentéw z populacji docelowej

wynosi [

Tabela 1.
Liczebnos¢ populacji docelowej w 2023 roku
I [
| I
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1.2.3. Aktualne roczne wydatki w populacji docelowe]

Aktualne wydatki ptatnika publicznego ponoszone na leczenie pacjentéw z populacji docelowej zostaty
wyznaczone dla liczebnosci tej populacji w 2023 roku (Tabela 2). Pozostate dane populacyjne
i kosztowe uwzglednione w obliczeniach oraz metodyka przeprowadzonych oszacowan jest
analogiczna, jak w przypadku szacowania wydatkéw w scenariuszu istniejgcym analizy BIA
(szczegotowe dane przedstawiono w rozdziale 2).

Oszacowane aktualne wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej analizy wynoszg okoto

I ocznie.

Tabela 2.
Wydatki ptatnika publicznego w populacji docelowej w 2023 roku
| [
. I

1.2.4. Populacja, w ktorej wnioskowana technologia jest obecnie

stosowana

Aktualnie preparat Toujeo®, zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 20 lutego 2023 r.
w sprawie wykazu refundowanych lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 marca 2023 r. [4] refundowany jest w Polsce
w wykazie lekéw aptecznych w nastepujacych populacjach:

e cukrzyca typu 1 u dorostych,

e cukrzyca typu 2 u dorostych pacjentéw leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy
izHbA1c 28% oraz cukrzyca typu 2 u dorostych pacjentéw leczonych insuling NPH od co
najmniej 6 miesiecy i z udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub nocnej
hipoglikemii oraz

e cukrzyca u dorostych o znanej przyczynie (zgodnie z definicja wg WHO).

W celu oszacowania liczebnosci populacji, w ktéorej preparat Toujeo® jest obecnie stosowany,
wykorzystano dane z portalu lkarPro dotyczgce liczby zrefundowanych opakowan. Liczbe
zrefundowanych opakowan przeliczono na liczbe zdefiniowanych dawek dobowych leku (DDD), przy
zatozeniu, ze DDD dla preparatu Toujeo® wynosi 40 U [5] (zatem w opakowaniu jest 112,5 DDD).
W kolejnym kroku liczbe zrefundowanych DDD przeliczono na liczbe petnych rocznych terapii, ktérg
utozsamiono z liczbg leczonych pacjentéw. Wykorzystane dane oraz przeprowadzone obliczenia
przedstawiono ponizej (Tabela 3).
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Tabela 3.
Oszacowanie petnych rocznych terapii preparatem Toujeo® w okresie | 2017- X 2022

Parametr 2017 2018 2019 2020 2021 1-X2022

Liczba
zrefundowanych 24 476 51230 66 941 72 326 69 906 62 939
opakowan (A)

Liczba
zrefundowanych
DDD (B =
A*112,5)

2753 576 5763 341 7530 811 8 136 687 7 864 425 7 080 621

Liczba peinych
rocznych terapii 7 544 15790 20 632 22 292 21546 19 399
(C = BI365)

Zatozono, ze liczba petnych rocznych terapii w catym roku 2022 bedzie proporcjonalna do liczby

petnych terapii w pierwszych 10 miesigcach. Otrzymang wartosé przedstawiono w tabeli (Tabela 4).

Tabela 4.
Liczba petnych rocznych terapii preparatem Toujeo® w catlym roku 2022 - obliczenia wiasne
Parametr 2022
Liczba peinych rocznych terapii 23279

Analiza powyzszych danych wskazuje na stabilizacje liczby petnych rocznych terapii preparatem
Toujeo® w latach 2019-2022. Zatem w celu oszacowania liczby petnych lat terapii w roku 2023
dokonano prognozy liniowej w oparciu o dostepne dane z pominieciem danych z pierwszych dwéch lat
refundacji preparatu Toujeo® (tj. na podstawie danych z lat 2019-2022) (Tabela 5).

Tabela 5.
Liczba peinych rocznych terapii preparatem Toujeo® - prognoza na 2023 r.
Parametr 2023
Liczba petnych rocznych terapii 23736

Dodatkowo przeprowadzono oszacowania na podstawie danych epidemiologicznych wykorzystanych
do oszacowania liczebnosci populacji docelowej. Przeprowadzone obliczenia zestawiono w tabeli
(Tabela 6).

I?cbzt:: g.acjentéw leczonych Toujeo® — na podstawie danych epidemiologicznych
[ . |
| | L
I [ L
| [ .
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W przypadku obu oszacowan liczba pacjentéw aktualnie leczonych Toujeo® jest spojna | EGEGNG

Tabela 7.
Aktualna liczba pacjentéw leczona preparatem Toujeo®
I .
| I

1.2.5. Populacja obejmujgca wszystkich pacjentow, u ktorych

wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana

Wskazania rejestracyjne Toujeo® obejmujg leczenie cukrzycy u dorostych, mtodziezy i dzieci w wieku
powyzej 6 lat. Sposéb postepowania z pacjentami jest podyktowany wytycznymi klinicznymi w tym
zakresie — w pierwszej kolejnosci u pacjentéw stosowane sg doustne leki przeciwcukrzycowe (OAD).
Z uwagi na postepujacy charakter choroby, u wiekszosci pacjentéw po pewnym czasie wymagane jest
wdrozenie insulinoterapii [1]. Biorgc powyzsze pod uwage, w analizie przyjeto, ze liczba pacjentéw,
u ktérych moze by¢ stosowany produkt Toujeo®, odpowiada liczbie pacjentéw stosujgcych aktualnie
insulinoterapie (pacjenci nie stosujacy insulin znajdujg sie na innym etapie $ciezki postepowania
terapeutycznego).

Liczbe pacjentéw przyjmujacych insuliny w latach 2013-2019 zaczerpnieto z Raportu NFZ (wersja
interaktywna) [2] (Tabela 8). Na podstawie dostepnych danych dokonano prognozy linowej na lata
2020 - 2022 (Tabela 9).

Tabela 8.
Liczba pacjentow przyjmujacych insuline w latach 2013-2019 — dane z Raportu NFZ [2]

Parametr 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Liczba pacjentow leczonych insuling 635078 647189 657 317 661644 666506 674669 677440

Tabela 9.
Liczba pacjentow przyjmujacych insuline — prognoza na lata 2020-2023
Parametr 2020 2021 2022 2023
Liczba dorostych pacjentow leczonych insuling 687 297 694 127 700 956 707 786

Zgodnie z przeprowadzonymi obliczeniami, aktualna liczebnosé populacji obejmujaca wszystkich
pacjentéw, u ktérych wnioskowana technologia moze by¢ zastosowana wynosi 707 786 osob.
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1.3. Kwalifikacja do grupy limitowej

Obecnie Toujeo® (insulina glargine U300) jest finansowany w Polsce w wykazie otwartym w ramach

grupy limitowej 14.3, Hormony trzustki - dtugodziatajgce analogi insulin [4].

Zgodnie z brzmieniem art. 15 ust. 2 ustawy z dnia 12 maja 2011 roku [6] dopuszczalne jest utworzenie
odrebnej grupy limitowej jedynie w przypadku, gdy nie sg spetione nastepujgce warunki wzgledem
lekéw w juz istniejgcych grupach:
e posiadanie tej samej nazwy miedzynarodowej albo innej nazwy miedzynarodowej, przy
spetnieniu warunku podobnego dziatania terapeutycznego i zblizonego mechanizmu dziatania;

e podobna skutecznosc.

Nazwa grupy limitowej 14.3, do ktérej nalezy obecnie preparat Toujeo® nie okresla szczegdtowego
wskazania, ktorego dotyczy. W zwigzku z tym zatozono, ze preparat Toujeo® w analizowanym
wskazaniu réwniez bedzie refundowany w ramach istniejgcej juz grupy limitowej 14.3. Przyjecie

powyzszego zatozenia jest zgodne ze stosowang praktykg w tym zakresie.

1.4. Zatozenia analizy

e Analiza zostata przeprowadzona w 2-letnim horyzoncie czasowym, poczgwszy od 1 stycznia
2024 roku.

e Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdinej
ptatnika publicznego i pacjentow.

e Liczebno$¢ populacji docelowej niniejszej analizy, tj. liczbe dorostych pacjentéw, ktérzy nie
spetniajg aktualnych kryteridw refundacyjnych dla preparatu Toujeo®, oszacowano na
podstawie danych z raportu NFZ [2], badania dzienniczkowego PDS [3] oraz danych z AWA
Ryzodeg [7].

e Rozpowszechnienie Toujeo® w populacji docelowej niniejszej analizy oszacowano na podstawie
historycznych danych czeskich dotyczgcych wielkosci sprzedazy insulin. Rozpowszechnienie
pozostatych interwencji w scenariuszu istniejgcym oraz nowym okreslono na podstawie danych
z badania PDS [3].

e Dawkowanie insulin przyjeto na poziomie 40 IU, zgodnie z zdefiniowanymi dawkami dobowymi,
ktére zaczerpnieto ze strony WHO [5]. Dawkowanie OAD réwniez ustalono na podstawie DDD
[3].

e Zuzycie paskow diagnostycznych do oznaczania glukozy we krwi przyjeto zgodnie z analizg
ekonomiczng [8].

¢ Cene preparatu Toujeo® okreslono w oparciu o dane udostepnione przez Zamawiajgcego, ceny
te sg zgodnie z obowigzujgcym obwieszczeniem MZ [4]. Koszty jednostkowe substancji
uwzglednionych w analizie, w tym koszty insulin, OAD oraz paskoéw diagnostycznych do

oznaczania poziomu glukozy zaczerpnieto z analizy ekonomicznej [8].
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W ponizszej tabeli (Tabela 10) znajduje sie zestawienie zrédet danych wykorzystanych w opracowanej

analizie.
Tabela 10.
Zestawienie zrodet danych wykorzystanych w niniejszej analizie
Parametr Zrédio Referencja
Liczba dorostych pacjentow leczonych
insulinami Raport NFZ 2
Odsetek pacjentow z T2DM wsrod leczonych -
insulinami Badanie PDS [3]
Odsetek pacjentoéw leczonych insulinami NPH -
i/lub MIX Badanie PDS [3]
Dane populacyjne
Odsetek pacjentow leczonych = 6 miesiecy Zatozenie -
Odsetek pacjentow z HbA1c28% Badanie PDS [3]
Odsetek pacjentoéw z epizodami ciezkiej lub Hermansen 2006, Philis-Tsimikas [9, 10]
nocnej hipoglikemii 2006 ’
Odsetek pacjentoéw leczonych insulinami LAA Badanie PDS [3]
Scenariusz istniejacy Badanie PDS [3]
Rozpowszechnienie - o
. Dane od Zamawiajacego, Zatozenie w
Scenariusz nowy oparciu o dane z badania PDS (3]
Dawkowanie Toujeo Analiza ekonomiczna [8]
Zuzycie zasob6w Dawkowanie insulin i lekow Analiza ekonomiczna [8]
Zuzycie paskow diagnostycznych do Analiza ekonomiczna (8]
oznaczania glukozy
Koszt preparatu Toujeo Dane od Zamawiajgcego -
Koszty Koszt insulin i lekow przeciwcukrzycowych Analiza ekonomiczna [8]
Koszt paskow diagnostycznych do oznaczania - -
glukozy Analiza ekonomiczna [8]
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Metodyka | dane zrodtowe

Sposbb przeprowadzenia analizy

Analize wplywu na budzet przeprowadzono w nastepujgcy sposob:

1.

Zdefiniowano populacje docelowg dla preparatu Toujeo® jako dorostych pacjentow z T2DM bez
dodatkowych ograniczen tj. usunieto aktualnie obowigzujace restrykcje, zgodnie z ktérymi Toujeo
moze by¢ stosowane po nieskutecznosci insuliny NPH (poszerzenie aktualnych kryteriow
refundacyjnych do petnego zakresu rejestracyjnego dla T2DM dla dorostych). Aktualnie Toujeo®
wsrod pacjentow z T2DM refundowany jest u dorostych leczonych insuling NPH od co najmniej 6
miesiecy i z HbA1c 28% oraz u dorostych leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy i z

udokumentowanymi nawracajgcymi epizodami cigezkiej lub nocnej hipoglikemii.

Na podstawie odnalezionych zrédet danych oraz wynikéw otrzymanego badania dzienniczkowego
PDS [3] przeprowadzono prognoze liczebnosci populacji docelowej w kolejnych 2 latach,

poczawszy od poczatku 2024 roku.

Na podstawie otrzymanych od Zamawiajgcego danych, dotyczacych rozpowszechnienie Toujeo®
w Czechach w pierwszych latach refundaciji, oszacowano rozpowszechnienie Toujeo® w populaciji
docelowej niniejszej analizy. Rozpowszechnienie komparatoréw oszacowano na podstawie danych
z badania PDS [3].

Okreslono schematy dawkowania oraz koszty jednostkowe lekéw wchodzgcych w skiad
analizowanych schematoéw. Uwzgledniono koszty paskow diagnostycznych do monitorowania

stezenia glukozy we krwi.

Obliczono przewidywane wydatki ptatnika w populacji docelowej w latach 2024—-2025:

a. dla scenariusza istniejgcego, czyli w przypadku utrzymania aktualnego statusu refundacyjnego,
ti. w przypadku braku finansowania preparatu Toujeo® ze $rodkéw publicznych w populacii
docelowej niniejszej analizy,

b. dla scenariusza nowego, czyli w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu

preparatu Toujeo® ze srodkéw publicznych w populacji docelowej niniejszej analizy.

Wyznaczono wydatki inkrementalne, czyli réznice w wydatkach pomiedzy scenariuszem
istniejgcym a scenariuszem nowym. W przypadku, gdy wydatki inkrementalne sg ujemne, oznacza
to oszczednosci dla ptatnika. W przypadku oszacowania dodatnich wydatkéw inkrementalnych,

oznaczajg one dodatkowe naktady finansowe ptatnika.

Przeprowadzono analize wrazliwosci dla zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywajg na
wyniki analizy wptywu na budzet oraz takich, ktérych oszacowanie charakteryzuje sie najwiekszg

niepewnoscig. Dla kazdej zmiennej zdefiniowano wariant oznaczony literg. W obrebie danego
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wariantu badany parametr podlegat zmianie, przyjmujgc wartosci: podstawowg oznaczong cyfrg 0
(np. wariant AO) oraz wartosci uwzglednione w analizie wrazliwosci oznaczone cyframi 1 i 2 (np.
wariant A1i A2).

Forma analizy

Analiza wptywu na budzet sklada sie z dwodch czesci — niniejszego dokumentu oraz arkusza
kalkulacyjnego wykonanego w programie Microsoft Office 365, umozliwiajgcego obliczenie
prognozowanych wydatkow pfatnika w zaleznosci od przyjetych zatozen. Arkusz kalkulacyjny

umozliwia réwniez przeprowadzenie jednokierunkowych i wielokierunkowych analiz wrazliwosci.

Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 roku w sprawie minimalnych
wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, kidére nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu [11], analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika
publicznego oraz z perspektywy wspolnej pfatnika i pacjentéw, przy uwzglednieniu kosztow

wspOiptacenia za leki.

Horyzont czasowy

Analize opracowano w 2-letnim horyzoncie czasowym przy zatozeniu, ze preparat Toujeo® bedzie
finansowany ze srodkéw publicznych dla pacjentéw z populaciji docelowej w ramach istniejgcej grupy
limitowej 14.3 Hormony ftrzustki - dtugodziatajgce analogi insulin poczgwszy od 1 stycznia 2024 roku.
Zgodnie z wytycznymi AOTMIT [12] horyzont czasowy analizy wptywu na budzet powinien obejmowaé
okres do momentu ustalenia sie stanu réwnowagi lub co najmniej w ciggu 2 lat od wprowadzenia
nowej technologii. Dodatkowo, zgodnie z ustawa refundacyjng z dnia 12 maja 2011 roku [6], pierwsza

decyzja refundacyjna wydawana jest na 2 lata.

Populacja docelowa

Populacje docelowg w analizie zdefiniowano jako dorostych pacjentéw z T2DM bez dodatkowych
ograniczen tj. usunieto aktualnie obowigzujgce restrykcje, zgodnie z ktérymi Toujeo moze byé
stosowane po nieskutecznosci insuliny NPH (poszerzenie aktualnych kryteriow refundacyjnych do
petnego zakresu rejestracyjnego dla T2DM dla dorostych). Aktualnie Toujeo® wsréd pacjentow z

T2DM refundowany jest u dorostych leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy i z HbA1c 28%
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oraz u dorostych leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy i z udokumentowanymi
nawracajgcymi epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemii.

Aby uzyskac¢ liczebnosé populacji docelowej oszacowano liczbe pacjentow z T2DM, ktéra spetnia
aktualne kryteria refundacyjne dla preparatu Toujeo® tj. cukrzyca typu 2 u dorostych pacjentéw
leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy i z HbA1c 28% oraz cukrzyca typu 2 u dorostych
pacjentéw leczonych insuling NPH od co najmniej 6 miesiecy i z udokumentowanymi nawracajgcymi
epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemii oraz liczbe dorostych pacjentéw, ktérzy stosuja juz insuliny
LAA. Nastepnie oszacowane wartosci odjeto od catkowitej liczby dorostych pacjentéw z T2DM, ktérzy
moga, zgodnie z zapisami ChPL [13], stosowac preparat Toujeo®. W ten sposéb otrzymano liczbe
pacjentow, ktorzy aktualnie nie spetniajg kryteriéw refundacyjnych do stosowania insuliny Toujeo®,
a jednoczesnie mogliby jg stosowaé w przypadku refundacji tego produktu w peinej zarejestrowanej
populacji .

W ramach prac nad analizg odnaleziono raport NFZ o zdrowiu. Cukrzyca (Raport NFZ) [2] oraz AWA
Suliqua [14]. Dodatkowo otrzymano od Zamawiajgcego badania dzienniczkowego Patient Diary Study
- Diabetologia (badanie PDS) [3]. W analizie podstawowej wykorzystano skompilowane dane
z Raportu NFZ oraz badania PDS. W aneksie przedstawiono wszystkie odnalezione dane oraz
przeanalizowano je pod katem =zastosowania w niniejszej analizie (rozdz. A.2.2). Dodatkowo
wykorzystano dane z odnalezionych analiz weryfikacyjnych dla insulin LAA [7, 15].

Populacja, ktéra spetnia aktualne kryteria refundacyjne dla preparatu Toujeo®

W pierwszym kroku, na podstawie informacji zamieszczonych w Raporcie NFZ (wersja interaktywna)
odnosnie liczby dorostych pacjentéw przyjmujgcych insuline w latach 2013-2019 (Tabela 11)
dokonano prognozy liniowej, otrzymujgc liczbe dorostych pacjentéw przyjmujacych insuline w latach
2020-2025 (Tabela 12).

Tabela 11.
Liczba dorostych pacjentow przyjmujacych insuling w latach 2013-2019 — dane z Raportu NFZ [2]

Parametr 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Liczba dorostych pacjentow leczonych insuling 624 282 636 143 645919 649740 654098 661751 664 083

Tabela 12.
Liczba dorostych pacjentow przyjmujacych insuling — prognoza na lata 2020-2025
Parametr 2020 2021 2022 2023 2024 2025
Liczba dorostych pacjentow leczonych insuling 673545 679931 686316 692702 699087 705473

Odsetek pacjentéw z T2DM wsérdd pacjentéw przyjmujgcych insuline oszacowano w oparciu o dane
z badania PDS na podstawie informacji dotyczacych wyboru terapii w zaleznosci od typu cukrzycy.
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Tabela 13.
Wybér terapii w zaleznosci od typu cukrzycy — dane z badania PDS [3]
[ [
.
I D D
| i | [ [
I | | [ [
L | [ | [
| . . | |

Odsetek pacjentow z T2DM wéréd leczonych insulinami wyniést |l (Tabela 14).

Tabela 14.
Odsetek pacjentow na insulinoterapii pomiedzy T1DM oraz T2DM

Na podstawie liczby pacjentéw leczonych insulinami oraz odsetka pacjentéw z T2DM wsréd leczonych
insulinami oszacowano liczbe pacjentéw z T2DM leczonych insulinami. Otrzymane wartosci
wykorzystano w analizie podstawowej i zestawiono w ponizszej tabeli (Tabela 15).

Tabela 15.
Liczba pacjentow T2DM leczonych insulinami — analiza podstawowa
I [ [
| [ .
. .
| [ .

W analizie wrazliwosci wykorzystano dane z AWA Suliqua [14], dotyczace liczby pacjentéw z kodem
ICD-10: E.11, u ktéorych zrefundowano leki z grup limitowych 14.1 oraz 14.3. Zgodnie
z prezentowanymi danymi (Tabela 92) w latach 2019-2021 liczba pacjentéw z T2DM leczonych
insulinami spada, jednak na podstawie dostepnych danych nie mozna jednoznacznie stwierdzi¢ czy
spadek jest chwilowy, czy w kolejnych latach bedzie sie utrzymywat. W analizie zatozono, ze
w kolejnych latach tj. w latach 2022-2025 liczba pacjentéw bedzie na statym poziomie z roku 2021.
Wartosci uwzglednione na podstawie AWA Suliqua zestawiono w ponizszej tabeli (Tabela 16).

HTA Consuiting 2023 (www hta pl) Strona 22



Analiza wplywu na budzet. Toujeo w leczeniu dorostych z T2DM

Tabela 16.
Liczba pacjentow T2DM leczonych insulinami — analiza wrazliwosci
Parametr 2023 2024 2025
Liczba pacjentow z T2DM leczonych insulinami 581 284 581 284 581 284

Zgodnie z zapisami refundacyjnymi preparat Toujeo® moze byé¢ stosowanym u pacjentéw leczonych
NPH od co najmniej 6 miesiecy. Zgodnie ze stanowiskiem Konsultanta Krajowego w dziedzinie
diabetologii, prof. Krzysztofa Strojka ,kazdg insuline, w tym analogowsa, ktéra zawiera domieszke
protaminy mozna okresli¢ jako insuline NPH spetniajgcq zatem kryterium dla refundacji" [16], zatem
nie tylko pacjenci aktualnie leczeni NPH moga otrzymaé LAA, ale takze pacjenci stosujgcy mieszanki
analogowe oraz mieszanki insulin ludzkich. Ta opinie potwierdza takze stanowisko Ministerstwa

Zdrowia, ktére powoluje sie na wyzej przytoczona opinie prof. Strojka [17].

Odsetek pacjentéw z cukrzycg typu 2 stosujgcych NPH i/lub MIX (ludzkie lub analogowe) oszacowano
na podstawie danych z badania PDS. Dane zrédiowe oraz szczegoly przeprowadzonych obliczen
zamieszczono w aneksie (rozdz. A.2.2.1). W tabeli podsumowano otrzymane wyniki (Tabela 17).
Odsetek pacjentéw stosujacych NPH i/lub MIX wynosi [ Gz

Tabela 17.

Odsetek pacjentow stosujacych NPH i/lub MIX wsrod pacjentéw T2DM leczonych insulinami — dane z badania PDS
I |
. .

W przypadku odsetka pacjentéow leczonych =6 miesiecy przyjeto arbitralne zatozenie, ze wynosi on
100%. Zatozono, ze finalnie prawie kazdy z leczonych pacjentéw bedzie otrzymywat NPH i/lub MIX =26

miesiecy.

Dane odnos$nie odsetka pacjentéw w zaleznosci od poziomu HbA1c zaczerpnieto z badania PDS.
Wykorzystano dane odnos$nie tego odsetka wsrod pacjentéw leczonych NPH lub MIX. Dane zrodiowe
oraz szczegoéty przeprowadzonych obliczen zamieszczono w aneksie (rozdz. A.2.2.1). W tabeli

podsumowano otrzymane wyniki (Tabela 18). |
|

B?:It;eelfael:sp.acjentéw stosujacych NPH lub MIX z poziomem HbA1c 28% — dane z badania PDS
[ .
| |
| [
I .
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W badaniu PDS nie odnaleziono danych odnosnie odsetka pacjentow z ciezkimi lub nocnymi
hipoglikemiami wérdd leczonych insulinami NPH i/lub MIX. W celu odnalezienia potrzebnych danych
przeszukano analizy weryfikacyjne dla refundowanych w Polsce LAA publikowane na stronie AOTMIT
[18]. Odnaleziono dwie analizy: AWA Ryzodeg (35/2019) [7] oraz AWA Levemir (176/2014) [15],
w ktérych raportowano odsetek pacjentéw z ciezkimi lub nocnymi hipoglikemiami wérdéd pacjentow
z T2DM leczonych insulinami o posrednim czasie dziatania. W obu analizach odsetek oszacowano na
podstawie tych samych publikacji (Hermansen 2006 [9] oraz Philis-Tsimikas 2006 [10]), ktére rowniez
wykorzystano w niniejszej analizie (Tabela 19). Nie odnaleziono odsetka pacjentéw z ciezkimi lub

nocnymi hipoglikemiami wsréd pacjentéw leczonych MIX.

Tabela 19.
Odsetek pacjentow z epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemii wsrod pacjentow z T2DM leczonych insulinami
o posrednim czasie dziatania na podstawie odnalezionych publikacji

Liczba pacjentow z

Publikacja Liczba pacjentow w badaniu epizodami Odsetek
Hermansen 2006 [9] 238 112 47,03%
Philis-Tsimikas 2006 [10] 164 22 13,41%
Srednia wazona X X 33,33%

Odsetek pacjentow z epizodami ciezkiej lub nocnej hipoglikemiami wynosi 33,33%. Ze wzgledu na
brak innych danych w dalszych oszacowaniach wykorzystano tg wartos¢.

W ponizszych tabelach przedstawiono kolejne kroki oszacowania liczebnoéci populaciji, ktéra aktualnie
spetnia kryteria refundacyjne dla preparatu Toujeo®, wykorzystane w scenariuszu podstawowym
(Tabela 20) oraz w analizie wrazliwosci (Tabela 21).

Tabela 20.
Liczebnos¢ populacji, ktéra spetnia aktualne kryteria refundacyjne dla preparatu Toujeo® — analiza podstawowa

Parametr Odsetek 2024 2025

Liczba dorostych pacjentow leczonych insulinami 699 087

~
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Iiacbzzllgnzcjé;é populacji, ktéra spetnia aktualne kryteria refundacyjne dla preparatu Toujeo® — analiza wrazliwosci

Parametr Odsetek 2024 2025

Liczba pacjentow leczonych insulinami z T2DM - 581 284 581 284
| [ . .
| I . .
| [ [ .
e [ L .
| [ [ .
e — EE

Populacja dorostych pacjentow z T2DM, ktorzy sq aktualnie leczeni LAA

W celu oszacowania liczby dorostych pacjentow z T2DM, ktérzy aktualnie leczeni sg LAA, w analizie

podstawowej wykorzystano dane odnosnie liczby pacjentéw z cukrzyca leczonych insulinami (Tabela

12) oraz odsetka pacjentéw z T2DM wsréd pacjentdéw leczonych insulinami (Tabela 14). Dodatkowo

wykorzystano odsetek pacjentéw, ktérzy sa leczeni LAA pochodzacy z badania PDS ().

Dane NFZ dotyczace liczby pacjentéw z T2DM leczonych insulinami odnaleziono réwniez w AWA

Suliqua [14]. Ze wzgledu na ograniczenia w raportowanych danych (patrz rozdz. A.2.2.3, Tabela 93),

prognoze liczby pacjentéw z T2DM leczonych insulinami LAA w latach 2024—-2025 przeprowadzong

na podstawie danych z AWA Suliqua zastosowano uzupetniajaco w analizie wrazliwosci.

W ponizszych tabelach zestawiono wykorzystane dane oraz przeprowadzone oszacowania (Tabela

22, Tabela 23).

Tabela 22.
Liczebnosc¢ populacji, ktora aktualnie jest leczona LAA — analiza podstawowa
Parametr Odsetek 2024 2025
Liczba dorostych pacjentow leczonych insulinami - 699 087 705473
| [ . .
e [ . .
| . .
Tabela 23.
Liczebnos¢ populacji, ktora aktualnie jest leczona LAA — analiza wrazliwosci
Parametr Odsetek 2024 2025
| | . .
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Populacja dorostych pacjentéw z T2DM, u ktérych preparat Toujeo® moze by¢ stosowany

Wskazania rejestracyjne Toujeo® obejmujg leczenie cukrzycy u dorostych, mtodziezy i dzieci w wieku
powyzej 6 lat. Sposéb postepowania z pacjentami jest podyktowany wytycznymi klinicznymi w tym
zakresie — w pierwszej kolejnosci u pacjentéw stosowane sg doustne leki przeciwcukrzycowe (OAD).
Z uwagi na postepujacy charakter choroby, u wiekszosci pacjentéw po pewnym czasie wymagane jest
wdrozenie insulinoterapii [1]. Biorgc powyzsze pod uwage, w analizie przyjeto, ze liczba pacjentéw,
u ktérych moze byé stosowany produkt Toujeo®, odpowiada liczbie pacjentéw stosujgcych aktualnie
insulinoterapie (pacjenci nie stosujgcy insulin znajdujg sie na innym etapie $ciezki postepowania

terapeutycznego).

W wariancie podstawowym wykorzystano warto$¢ oszacowang na podstawie danych NFZ i badania

PDS (Tabela 15), natomiast w analizie wrazliwosci warto$¢ z AWA Suliqua (Tabela 16).

Tabela 24.
Liczebnos¢ populacji dorostych pacjentéow z T2DM, u ktérych preparat Toujeo® moze by¢ stosowany - analiza
podstawowa

Parametr Odsetek 2024 2025

Tabela 25.
Liczebnosé populacji dorostych pacjentéow z T2DM, u ktérych preparat Toujeo® moze by¢ stosowany — analiza
wrazliwosci

Parametr Odsetek 2024 2025

Populacja docelowa

W ponizszych tabelach (Tabela 26, Tabela 27) przedstawiono liczebnosé populacji docelowej
niniejszej analizy tj. dorostych pacjentéw z T2DM, ktérzy nie spetniajg aktualnych kryteriéw
refundacyjnych dla preparatu Toujeo®.

Tabela 26.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza podstawowa

Parametr 2024 2025

—
.
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Analiza wplywu na budzet. Toujeo w leczeniu dorostych z T2DM

Tabela 27.
Liczebnos¢ populacji docelowej — analiza wrazliwosci

Parametr 2024 2025

—
e
B
|

Dane z AWA Suliqua wykorzystano w wariancie minimalnym analizy. Wariant maksymalny
oszacowano przy zatozeniu, ze réznica miedzy wariantem maksymalnym a podstawowym bedzie taka
sama, jak réznica miedzy wariantem podstawowym a minimalnym. Zestawienie wariantéw analizy

przedstawiono w tabeli (Tabela 28).

Tabela 28.
Liczebnos¢ populacji docelowej — podsumowanie wariantéw analizy

Parametr 2024 2025

Rozpowszechnienie

Zgodnie z analizg problemu decyzyjnego [1], w ramach niniejszej analizy uwzgledniono nastepujace
komparatory:
e W populacji nieleczonej uprzednio insuling (TN):
o NPH + OAD,
o MIX+ OAD,
e w populacji leczonej uprzednio insuling (TE):
o NPH % insulina positkowa + OAD,
o MIX t OAD.

Uzasadnienie wyboru komparatoréw zamieszczono w analizie problemu decyzyjnego [1].

2.6.1. Scenariusz istniejgcy

W scenariuszu istniejgcym niniejszej analizy zaden pacjent z populacji docelowej nie jest leczony
preparatem Toujeo® finansowanym ze $rodkéw publicznych. Rozpowszechnienie pozostatych
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interwencji w scenariuszu istniejgcym analizy okre$lono w oparciu o informacje zawarte w badaniu
PDS [3].

Dane z badania PDS pozwolity na oszacowanie rozpowszechnienia poszczegélnych schematow
leczenia na podstawie udziatow zestawoéw insulin stosowanych przez pacjentow z T2DM
rozpoczynajacych insulinoterapie oraz w oparciu o dynamike zmian na rynku insulin stosowanych
przez pacjentéw z T2DM.

Populacje docelowg niniejszej analizy stanowig pacjenci, kiérzy obecnie nie spetniajg aktualnych
kryteriow refundacyjnych dla preparatu Toujeo® i jednoczesnie, zgodnie z zapisami ChPL, mogliby
stosowac ten preparat. Zatem w praktyce klinicznej bedzie to grupa pacjentéw z T2DM, ktéra bedzie
rozpoczynac¢ insulinoterapie (populacja TN) lub jga zmienia¢ (populacja TE). Zmiana leczenia moze
odbywacé sie w obrebie insulinoterapii (np. zmiana leczenia z MIXh na MIXa) oraz poprzez zmiane
schematu insulinoterapii (np. zmiana leczenie z Bl na Bl + bolus). W badaniu PDS zamieszczono
dane dotyczace rozktadu typu pacjenta z T2DM przyjmujacego insuliny. Wyszczegélnione typy
pacjentéw wraz z udziatami zaprezentowano ponizej (Tabela 29).

Tabela 29.
Rozklad typow pacjentow z T2DM - dane z badania PDS [3]
[ .
| .
| [
I [
| [
[ L

Przyjmujac, ze pacjenci, ktérzy rozpoczynaja insulinoterapie, stanowia [JJlij wsrod pacjentéw z T2DM
leczonych insulinami (na podstawie badania PDS) wyznaczono, jaki odsetek pacjentéw z populacji
docelowej niniejszej analizy bedzie inicjowaé insulinoterapie (populacja TN). Pozostata cze$é
populacji docelowej znajduje sie w grupie pacjentéw zmieniajgcych leczenie insulinami (populacja
TE). Szczegoly oszacowan przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 30).

Tabela 30.
Odsetek pacjentow inicjujacych insulinoterapie z populacji docelowej
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Z przeprowadzonych obliczeh wynika, ze w zaleznosci od wariantu oszacowania populacji docelowej,
ok. I pacientéw z populacji docelowej stanowia pacjenci rozpoczynajacy insulinoterapie
(populacja TN), a pozostata cze$é¢ populacji docelowe; ([ Il v zaleznosci od wariantu
oszacowania populacji docelowej) stanowig pacjenci zmieniajacy leczenie insulinami (populacja TE).
Podziat pacjentéw na nowych na insulinoterapii i zmieniajacych insulinoterapie przetestowano
wramach analizy wrazliwosci (scenariusz B, Tabela 31). W wariancie B0 przyjeto odsetek
oszacowany na podstawie danych populacyjnych uwzglednionych w analizie podstawowej, natomiast
w wariancie B1 uwzgledniono dane populacyjne z analizy wrazliwosci.

Tabela 31.
Rozkiad pacjentéw z populacji docelowej — wartosci w analizie
I . |
| . .
I . .

* oszacowano jako $rednia z | i Il roku (Srednia z 51,54% i 53,57%)
2.6.1.1. POPULACJA TN - INICJACJA INSULINOTERAPII

Z danych z badania PDS wynika, ze schematy uwzglednione w ramach niniejszej analizy w populac;ji
TN, tj. NPH oraz MIX, sg najczesciej stosowanymi schematami wsréd insulin stosowanych przez

pacjentéw z T2DM inicjujgcych insulinoterapie (Tabela 32).

Tabela 32.
Udziat grup insulin stosowanych u pacjentow z T2DM rozpoczynajacych insulinoterapie — dane z badania PDS

* z uwzglednieniem schematu BI + bolus; zgodnie z APD schemat Bl + bolus zalecany jest w populacji TN jedynie w szczegolnych przypadkach

** z uwzglednieniem MIX + bolus

Odsetki dla schematéw bedgcych komparatorami w niniejszej analizie przeskalowano, otrzymujac
rozktad grup insulin wsroéd pacjentéw z T2DM inicjujgcych insulinoterapie przedstawiony ponizej
(Tabela 33).
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Ilzl;iealﬂal?v?l.zglednionych grup insulin stosowanych u pacjentow z populacji docelowej rozpoczynajacych insulinoterapie
| .
[ | .
| [
[ |

W badaniu PDS przedstawiono nie tylko udziaty grup insulin w inicjacji leczenia pacjentow
insulinoterapig, ale takze zestawy marek insulin w poszczegélnych grupach. Szczegéty zestawiono
w aneksie (rozdz. A.2.2.1, Tabela 87). Na podstawie tych danych wyodrebniono typy stosowanych

insulin (np. LAA i NPH) oraz wyznaczono fgczne udziaty kazdej z nich w poszczegdlnych grupach.

Tabela 34.
Udzial poszczegolnych typow insulin w schematach uwzglednionych w analizie u pacjentéow rozpoczynajacych
insulinoterapie

Koncowe udziaty poszczegoélnych schematéw w grupie pacjentéw z T2DM inicjujgcych insulinoterapie

wyznaczone w oparciu o powyzsze dane zestawiono ponizej (Tabela 35).

Tabela 35.
Udzialy poszczegdlnych schematow wsrod pacjentow z populacji docelowej rozpoczynajacych insulinoterapie —
wartosci uwzglednione w obliczeniach

HTA Consuiting 2023 (www hta pl) Strona 30



Analiza wplywu na budzet. Toujeo w leczeniu dorostych z T2DM

2.6.1.2. POPULACJA TE — ZMIANA INSULINOTERAPII

Jak zostato wspomniane na poczatku rozdziatu, zmiana insulinoterapii moze odbyé¢ sie w obrebie
danego schematu leczenia lub pomiedzy schematami leczenia. Uwzglednione w dalszych

obliczeniach udziaty przedstawiono w ponizszej tabeli (Tabela 36).

Tabela 36.
Rozklad typow pacjentow z T2DM zmieniajacych insulinoterapie
| | |
| [ [
| . .
Zmiana w obrebie insulinoterapii

Tabela 37.
Zmiany typow insulin w obrebie insulinoterapii MIX w leczeniu pacjentow z T2DM - wartosci na podstawie danych
z badania PDS
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Zmiana schematu insulinoterapii

Weditug danych z badania PDS wséréd pacjentéw z T2DM obserwuje sie przejscia pomiedzy

schematami insulinoterapii zestawione w ponizszej tabeli (Tabela 38).

Tabela 38.
Zmiany schematow insulinoterapii w leczeniu pacjentow z T2DM - dane z badania PDS

* z uwzglednieniem przej$cia na MIX + bolus. Zgodnie z APD MIX zawierajg zaréwno komponente posikowa oraz komponente o posrednim
czasie dziatania (Bl) i funkcjonalnie takie schematy odpowiadajq intensywnej insulinoterapii schematami Bl w potaczeniu z insuling posi kowa
podawana przed kazdym gtownym posi kiem. Dodatkowo schemat MIX + bolus nie jest zalecany przez wytyczne kliniczne (najepwniej z uwagi na
brak wiarygodnych dowodéw naukowych potwierdzajacych ich skutecznosc).

** poszczegolne przejScia z udziatami ponizej 3,5%
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Tabela 39.
Zmiany schematow insulinoterapii w leczeniu pacjentow z T2DM - wartosci na podstawie danych z badania PDS
I .
I .
I .

* udziat przeskalowany do 100% na podstawie danych z Tabela 38
** brak danych w badaniu PDS dotyczacych udziatu marek w tym rodzaju zmiany insulinoterapii
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Zmiany schematow insulinoterapii w leczeniu pacjentow z populacji docelowej — analiza podstawowa i wrazliwosci
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Zestawienie zmian insulinoterapii

Tabela 41.
Udzialy zmian insulinoterapii w leczeniu pacjentow z populacji docelowej przyjetych w analizie — analiza podstawowa

i wrazliwosci
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A = I "I =
L I . .
— [ | [ [
I . [ | [ [
I I e .
| [ [ | [ |
| | | | | [
Tabela 42.

Udzialy poszczegolnych schematow wsréd pacjentow z populacji docelowej zmieniajgcych insulinoterapie

2.6.1.3. PODSUMOWANIE ROZPOWSZECHNIENIA W SCENARIUSZU ISTNIEJACYM

Kompilujgac powyzsze oszacowania wynikajgce z analizy dynamiki rynku insulin w poszczegéinych
grupach wraz z przyjetym w analizie podstawowej rozktadem pacjentéw z populacji docelowej (Tabela
31, wariant B0) zestawiono udziaty schematéw w kazdej z grup (Tabela 43). W grupie pacjentow
zmieniajgcych insulinoterapie uwzgledniono analize wrazliwosci zwigzang z alternatywnymi
zatozeniami w przejsciach typu MIX — BI (wariant C1).

lTJ?i!;?aI?yl‘sac.:hematéw w leczeniu pacjentow z populacji docelowej — analiza podstawowa i wrazliwosci
I [ I [ I
|
[ . |
[ . [ [ .
[ [ [
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Tabela 44.
Odsetek pacjentow stosujacych bolus wsrod pacjentow leczonych schematem NPH * bolus £ OAD
I | |
| [ [
I | [
Tabela 45.
Odsetek pacjentow stosujacych bolus wsrod pacjentow leczonych schematem Toujeo * bolus £ OAD
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Tabela 46.

Odsetek pacjentow stosujacych OAD wsrod pacjentow leczonych mieszankami insulinowymi — dane przyjete w
analizie na podstawie badania PDS

I I |
] [ [
[ [ [
Tabela 47.

Odsetek pacjentow stosujacych OAD wsrod pacjentow leczonych Bl * bolus — dane przyjete w analizie na podstawie
badania PDS

Rozpowszechnienie w scenariuszu istniejgcym uwzglednione w populacji docelowej analizy
zestawiono w ponizszej tabeli (Tabela 48). Populacje docelowg stanowiag pacjenci, ktérzy obecnie nie
spetniajg aktualnych kryteriow refundacyjnych dla preparatu Toujeo®, zatem w scenariuszu
istniejacym niniejszej analizy przyjeto, ze zaden pacjent nie jest leczony tym preparatem.

Tabela 48.
Rozpowszechnienie w scenariuszu istniejagcym — analiza podstawowa i wrazliwosci
I I
[
| | | [
| [ . [ L
I . . . .
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2.6.2. Scenariusz nowy

2.6.2.1. ROZPOWSZECHNIENIE TOUJEO®

Rozpowszechnienie Toujeo® w Czechach

Tabela 49.
Rozpowszechnienie Toujeo® w Czechach - dane od Zamawiajacego

* refundacja od 24.08.2015 .
** od stycznia do sierpnia

Wykres 1.
Sprzedaz preparatu Toujeo® w Czechach z dopasowanym trendem logarytmicznym
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Tabela 50.
Rozpowszechnienie Toujeo® w Polsce — dane na podstawie sprzedazy w Czechach
I | .
| [ .

Aktualne rozpowszechnienie insulin LAA w Polsce

W Polsce aktualnie insuliny LAA wséréd pacjentéow T2DM refundowane sg w ograniczonym zakresie
(populacja leczona co najmniej 6 miesiecy NPH, z HbA1c=8% Ilub z ciezkimi lub nocnymi
hipoglikemiami). W przypadku rozszerzenia wskazania refundacyjnego dla preparatu Toujeo® beda
one dostepne dla wszystkich pacjentow z T2DM, zatem bedg refundowane w takim samym zakresie,

o
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Tabela 51.
Aktualne rozpowszechnienie insulin LAA wsrod pacjentow z T2DM w Polsce

Tabela 52.
Rozpowszechnienie Toujeo® w Polsce — dane na podstawie logarytmicznego trendu wzrostu sprzedazy
I | |
| . [
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Wykres 2.
Zakladany trend wzrostu sprzedazy preparatu Toujeo® w Polsce

Rozpowszechnienie Toujeo® uwzglednione w analizie

Tabela 53.
Rozpowszechnienie Toujeo® w populacji docelowej — wartosci w analizie
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2.6.2.2. ROZPOWSZECHNIENIE POZOSTALYCH INTERWENCJI

W wariancie podstawowym przyjeto zatozenie, ze Toujeo® przejmuje udzialy proporcjonalnie
z kazdego ze schematow uwzglednionego w analizie. W analizie wrazliwosci zatozono, ze Toujeo®
(£ bolus) w scenariuszu nowym przejmie udziaty tylko ze schematéw NPH i NPH % bolus. Toujeo®
oraz NPH to insuliny bazalne, ktére sg zalecane przez wytyczne w zasadzie bez preferencji co do
stosowania - ich wybér nalezy od indywidualnych decyzji lekarza i pacjenta. Natomiast MIX to
mieszanki insulin Bl i positkowej zalecane u pacjentéw z nieco inng charakterystykg. Zatem

przetestowanie w analizie wrazliwosci takiego zatozenie wydaje sie zasadne.

W ponizszych tabelach podsumowano rozpowszechnienie interwencji w scenariuszu nowym (Tabela
54). Udziat preparatu Toujeo® w populacji TN oraz TE ustalono zgodnie z wyznaczonym podziatem

populacji w analizie podstawowej (Tabela 31).

Tabela 54.
Rozpowszechnienie interwencji w scenariuszu nowym — wartosci w analizie

2.7. Koszty

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztowe:
e Koszty lekdw,

o koszty paskéw diagnostycznych do oznaczania poziomu glukozy we krwi.

W ramach niniejszej analizy zatozono, ze leczenie z zastosowaniem wnioskowanej technologii i terapii

alternatywnych trwa caty rok.
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2.7.1. Cena preparatu Toujeo

I
|
|
|
|
|
|

2.7.2. Koszty insulin oraz doustnych lekéw przeciwcukrzycowych

Koszty insulin oraz OAD zaczerpnieto z analizy ekonomicznej [8]. Wartosci uwzglednione

w obliczeniach zaprezentowano ponizej (Tabela 57).
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Tabela 57.
Koszty lekow uwzglednionych w analizie zaczerpniete z analizy ekonomicznej

. Obwieszczenie MZ
13 ;8;1‘? rf%%a;ngﬂzer z uwzglednieniem odplatnosci w programie

Typ insuliny / OAD Leki 75+

Platnik publiczny + Platnik publiczny +

Piatnik publiczny Ptatnik publiczny

pacjent pacjent
Insuliny - koszt za 100 jednostek

NPH 6,20 zt 6,52zt 6,21 zt 6,51 zt

MiXa 7257 8,90 zt 6,84 zt 8,87 zi

MiXh 6,25zt 6,50 zt 6,21 zt 6,50 zt
Insuliny bolusowe 6,36 zt 7,46 zt 6,46 zt 744 74

OAD - koszt za 1 DDD
OAD 0,55z 0,87 zt 0,55 zt 0,87 zt

Analogicznie jak w analizie ekonomicznej [8], w scenariuszu podstawowym niniejszej analizy,
uwzgledniono nizszy koszt danej substancji czynnej (z perspektywy ptatnika publicznego) sposréd
wariantéw wymienionych w tabeli powyzej (Tabela 57). W zwigzku z powyzszym w przypadku:
 NPH oraz insulin bolusowych przyjeto koszty substancji okre$lone wytgcznie w oparciu o dane
sprzedazowe (dane odnos$nie kwot refundacji, odptatnosci pacjenta oraz liczby sprzedanych
jednostek),
e MiXa, MIXh oraz OAD przyjeto koszty okreslone na podstawie danych z Obwieszczenia MZ

oraz liczby sprzedanych jednostek).

Parametr z uwzglednieniem wyzszych kosztow dla komparatoréow zostat przetestowany w ramach
analizy wrazliwosci. Wartosci uwzglednione w poszczegélnych scenariuszach w przeliczeniu na
1 DDD zaprezentowano ponizej (Tabela 58).

Tabela 58.
Koszty lekow uwzglednionych w analizie podstawowej i w analizie wrazliwosci

Analiza podstawowa (wariant F0) Analiza wrazliwosci (wariant F1)

Typ insuliny / OAD
Platnik publiczny  Platnik publiczny + pacjent Platnik publiczny Platnik publiczny + pacjent

Insuliny - koszt za 1 DDD

NPH 2,48 7t 2,61z 248 zt 2,60 zt
MiXa 274 7k 3,55 zt 2,90 zt 3,56 zt
MiXh 2,48 7t 2,60 zt 2,50 zt 2,60 zt
Insuliny bolusowe 254z 2,98 zt 2,58 zt 298 zt

OAD - koszt za 1 DDD

OAD 0,55 2l 0,87 zi 0,55 zt 0,87 z4
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2.7.3. Koszty paskow diagnostycznych do oznaczania glukozy we krwi

Koszty oraz zuzycie paskéw diagnostycznych do oznaczania poziomu glukozy we krwi zaczerpnieto
z analizy ekonomicznej [8]. Zgodnie z analiza ekonomiczng parametr dotyczacy liczby
wykorzystywanych paskow przetestowano w ramach analizy wrazliwosci.

Ponizej zaprezentowano wartosci uwzglednione w obliczeniach (Tabela 59, Tabela 60).

Tabela 59.
Koszty paskow diagnostycznych do oznaczania glukozy we krwi — analiza podstawowa, dane zaczerpniete z analizy
ekonomicznej

Koszt 1 paska diagnostycznego

Schemat leczenia

Platnik publiczny Platnik publiczny + pacjent
Toujeo® (TN) 0,52z 0,75z
Toujeo® * bolus (TE) 0,52 z 0,75z
NPH (TN) 0,52z 0,75z
NPH % bolus (TE) 0,67 zt 0,75z
MIX (TN i TE) 0,52z 0,75z

Tabela 60.
Zuzycie paskow diagnostycznych do oznaczania poziomu glukozy we krwi — dane zaczerpniete z analizy ekonomicznej

Zuzycie paskow diagnostycznych przez pacjenta na rok

Schemat leczenia

Liczba podan w badaniach PTD 2021
(Wariant HO) (Wariant H1)
Toujeo® (TN) 365 714
Toujeo® % bolus (TE) 692 714
NPH (TN) 365 714
NPH % bolus (TE) 1347 1383
MIX (TN i TE) 731 714

2.7.4. Pozostate koszty

W analizie nie uwzgledniono kosztéw zwigzanych z przebiegiem cukrzycy ujetych w analizie
ekonomicznej [8] (koszty zdarzen sercowo-naczyniowych, prewencji sercowo-naczyniowej etc.).
Nieuwzglednienie wyzej wspomnianych Kkategorii kosztowych zwieksza wydatki inkrementalne
w niniejszej analizie. Wyniki CUA wskazujg na czestsze wystepowanie powiktan w przypadku leczenia
komparatorami w poréwnaniu do leczenia Toujeo®, co w konsekwencji wplywa na wyzsze koszty
leczenia u pacjentéw stosujgcych komparatory niz w przypadku Toujeo®. W konsekwencji brak
uwzglednienia pozostatych kosztéw stanowi podejscie konserwatywne, gdyz zwieksza wydatki
inkrementalne analizy.
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Dawkowanie

Dawkowanie preparatéw insulin wchodzacych w sktad poszczegdlnych schematdéw leczenia
uwzglednionych w analizie ustalono na podstawie zdefiniowanych dawek dobowych (DDD), ktére
zaczerpnieto ze strony WHO [5]. Dobowa dawka dla insulin zostata ustalona na poziomie 40 [U.
Dawkowanie w analizie ekonomicznej [8] okreslone zostato na podstawie badan klinicznych, gtéwnie
ze wzgledu na koniecznosé zestawienia efektow zdrowotnych z odpowiadajgcym im zuzyciem lekéw.
W rzeczywistej praktyce klinicznej dawkowanie ustalane jest indywidualnie dla kazdego pacjenta i na
podstawie odpowiedzi klinicznej jest modyfikowane [1]. Dodatkowo dawkowanie poszczegélnych
typoéw insulin jest inne w réznych schematach terapeutycznych. W zwiazku z powyzszym nie jest
mozliwe ustalenie rzeczywistej dobowej dawki insulin stosowanych w populacji docelowej. Rozsgdne
zatem wydaje sie przyjecie dawkowania lekéw na podstawie DDD wedtug oficjalnych zalecen WHO.

W ramach analiz wrazliwosci przetestowano dawkowanie, oparte na badaniach klinicznych,

uwzglednione w analizie ekonomicznej [8] (Tabela 61).

Tabela 61.
Dawkowanie insulin — analiza podstawowa i analiza wrazliwosci
. . Dawkowanie DDD Dawkowanie zgodne z CUA  Dawkowanie zgodne z CUA
Insulina w schemacie (wariant G0) (wariant G1) (wariant G2)
. 56,5 IU (warto$¢ w populacji 73,1 IU (warto$c¢ Srednia dla
®
Toujeo® (TN) 401U TN) populacji TN i TE)
Toujeo w schemacie Toujeo® 401U 89,6 IU (warto$¢ w populacji 73,1 IU (wartos¢ Srednia dla
bolus (TE) TE) populacji TN i TE)
Bolus w schemacie
Toujeo  bolus (TE) 401U 23410
NPH (TN) 401U 456 1U
NPH w schemacie NPH * bolus 401U 27.41U
(TE)
Bolus w schemacie
NPH £ bolus (TE) 401U 70,51V
MIX (TN) 401U 60,8 IU
MIX (TE) 401U 944 1U

Analiza wrazliwosci

Parametry uwzglednione w analizie BIA mogg podlega¢é zmianom w zaleznosci od rozrzutu
i niepewnosci oszacowan danych wejsciowych. W zwigzku z tym, przeprowadzono jednokierunkowe
analizy wrazliwosci, zaktadajgce zmienno$¢ nastepujacych parametréw:
e parametry populacyjne:
o wariant A: liczebno$¢ populacji docelowej,
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o wariant B: podziat pacjentéw na rozpoczynajgcych insulinoterapie i zmieniajgcych
insulinoterapie;
e parametry dotyczgce udziatéw lekdw:
o wariant C: rozpowszechnienie w scenariuszu istniejgcym,
o wariant D: rozpowszechnienie Toujeo® w scenariuszu nowym,
o wariant E: rozpowszechnienie komparatorow w scenariuszu nowym,
e parametry kosztowe:
o wariant F: koszty lekow (insulin i OAD),
e pozostate parametry:
o wariant H: zuzycie paskéw diagnostycznych do oznaczania glukozy we krwi,

o wariant G: dawkowanie insulin.

W jednokierunkowej analizie wrazliwosci, we wszystkich wariantach analizy obliczano prognozowane
wydatki ptatnika w sytuacji, gdy jeden parametr podlegat zmianie, przyjmujac warto$¢ uwzgledniong
w analizie wrazliwosci, natomiast pozostate zmienne przyjmowaty wartosci uwzglednione w analizie
podstawowej. W ten sposdb oszacowano, jaki wptyw na zmiane wydatkéw platnika moze miec

niepewnos¢ w oszacowaniu poszczegolnych zmiennych.

Szczegotowe wyniki analizy wrazliwosci oraz dane dotyczgce zakresu zmiennos$ci poszczegolnych
parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci wraz z uzasadnieniem przedstawiono w aneksie
(rozdz. A.1).
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3. Wyniki analizy

W niniejszym rozdziale przedstawiono wyniki analizy w wariancie podstawowym. W scenariuszu
istniejacym oraz nowym zamieszczono wyniki z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy

wspolnej ptatnika publicznego i pacjentéw przy uwzglednieniu wspétptacenia za leki.
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Analiza wptywu na system ochrony

zdrowia

Wptyw na organizacje udzielania swiadczen zdrowotnych

Preparat Toujeo® podawany jest pacjentom w formie iniekcji podskérnych. Podawanie preparatu
Toujeo® nie wigze sie wiec z dodatkowymi kosztami dotyczacymi wyposazenia placéwek medycznych
(sprzetowe, osobowe i inne). Podawanie preparatu Toujeo® nie generuje kosztéw, poniewaz
stosowany jest przez pacjenta samodzielnie.

Wymogi dotyczace wyposazenia placowek medycznych (sprzetowe, osobowe i inne) w przypadku
podawania leku, monitorowania terapii oraz leczenia dziatan niepozadanych nie zmienig sie
w przypadku finansowania Toujeo® ze $rodkéw publicznych w populacji docelowej niniejszej analizy
w stosunku do wymogoéw stawianych obecnie osrodkom prowadzacym terapie cukrzycy. W zwigzku
z tym osrodki prowadzace aktualnie leczenie cukrzycy beda w stanie prowadzi¢ réwniez terapie
lekiem Toujeo® w populacji docelowe;.

Podjecie decyzji o finansowaniu Toujeo® w populacji docelowej ze srodkéw publicznych nie powinno
spowodowac istotnych konsekwencji w wydatkach publicznych w innych sektorach niz ochrona

zdrowia, dlatego nie przeprowadzano oddzielnej analizy w tym zakresie.

Aspekty etyczne i spoteczne

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu preparatu Toujeo® zwiekszytoby spektrum terapeutyczne
pacjentom z populacji docelowej. Ze wzgledéw etycznych i spotecznych (poprawa réwnosci dostepu
do $wiadczen) nalezy rozwazyé¢ finansowanie preparatu Toujeo® w populacji dorostych pacjentow,

u ktérych preparat Toujeo® nie jest aktualnie refundowany.

Tabela 76.
Podsumowanie wynikow analizy aspektow etycznych i spolecznych decyzji o finansowaniu Toujeo® ze srodkow
publicznych

Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle wynikow analizy kosztow efektywnosci

Czy koszty efektywnosci roznia sie w poszczegolnych

podgrupach? Nie zdefiniowano.

Grupy pacjentow, ktére moga by¢ faworyzowane na skutek

zalozen przyjetych w analizie ekonomicznej Nie zdefiniowano.
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Analiza aspektow etycznych i spotecznych

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow spotecznych

Finasowanie technologii w ramach programu lekowego
Zapewnienie rownosci dostepu pacjentow o zblizonych (zgodnie z ustawg o refundacji z dnia 12 maja 2011 roku)
potrzebach do badanej technologii pozwoli zapewnic¢ rowny dostep do $wiadczen zgodnie
z kryteriami wiaczenia do terapii.

Zaspokajanie niezaspokojonych dotychczas potrzeb grup
spolecznie uposledzonych

W ocenianym wskazaniu dostepne sg opcjonalne metody
Odpowiedz na potrzeby oséb o najwiekszych potrzebach leczenia.
zdrowotnych, dla ktérych nie ma obecnie dostepnej zadnej
metody leczenia

Zgodnosc¢ z aktualnie obowigzujacymi regulacjami Finansowanie technologii jest zgodne z obowiazujacym
prawnymi prawem.
Wplyw na prawa pacjenta lub prawa cziowieka Zblizony do alternatywnych technologii.

Ocena wplywu pozytywnej decyzji refundacyjnej w swietle aspektow etycznych

Wplyw na poziom satysfakcji pacjentow z otrzymywanej

opieki medycznej Zblizone do obecnie stosowanych terapii.

Ryzyko niezaakceptowania terapii przez poszczegoinych Ryzyko niezaakceptowania terapii przez pacjentow jest
chorych niewielkie, zblizone do alternatywnych technologii.
Mozliwos¢ stygmatyzacji chorych Zblizone do obecnie stosowanych terapii.
Mozliwos¢ wywolywania leku Zblizone do obecnie stosowanych terapii.
Mozliwos¢ powodowania dylematow moralnych Zblizone do obecnie stosowanych terapii.

Mozliwos¢ stwarzania problemoéw dotyczacych pici lub

rodzinnych Zblizone do obecnie stosowanych terapii.

Koniecznos¢ szczegolnego informowania lub uzyskiwania

zgody pacjenta na podanie leku Zblizone do obecnie stosowanych terapii.

Potrzeba zapewnienia pacjentowi niekrepujacych warunkow

lub poufnosci przy podaniu leku Zblizone do obecnie stosowanych terapii.

Potrzeba czynnego udziatu pacjenta w podejmowaniu

decyzji o wyborze terapii Zblizone do obecnie stosowanych terapii.

Potrzeba uwzgledniania indywidualnych preferencji

pacjenta przy wyborze terapii Zblizone do obecnie stosowanych terapii.
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6. Ograniczenia

e Oszacowanie wielkosci populacji docelowej analizy opracowano na podstawie danych
zaczerpnietych z raportu ,NFZ o zdrowiu. Cukrzyca” (dane dotyczace lat 2013-2019), danych
pochodzacych z badania dzienniczkowego PDS otrzymanego od Zamawiajgcego (dane z roku
2020) oraz danych z AWA Ryzodeg. Kompilacja danych pochodzgcych z réznych zrédet oraz
koniecznos¢ przeprowadzenia prognoz na podstawie dostepnych danych historycznych
prowadzg do wzrostu niepewnosci uzyskanych wynikéw. Przeprowadzono analize wrazliwosci
w zakresie liczebnosci populacji docelowe;j.

e W analizie dawkowanie lekdw przyjeto na podstawie DDD zgodnie z danymi WHO.
Rzeczywiste zuzycie moze odbiegaé¢ od uwzglednionego w niniejszej analizie. Przeprowadzono
analize wrazliwosci w zakresie dawkowania, wykorzystujac dane z analizy ekonomicznej
dotyczace dawkowania w badaniach klinicznych.

e Udziaty komparatoréw okreslono w oparciu o dane dotyczace inicjacji oraz zmian insulinoterapii
wsérdd pacjentéw z T2DM raportowanych w badaniu PDS. W obliczeniach przyjeto, ze udziaty
komparatorow w | i Il roku analizy w scenariuszu istniejacym bedg na takim samym poziomie.
Przeprowadzono analize wrazliwosci w tym zakresie.

e Rozpowszechnienie preparatu Toujeo® w scenariuszu nowym analizy przyjeto na podstawie
rozpowszechnienie Toujeo® w Czechach w pierwszych latach refundacji. Przeprowadzono
analize wrazliwosci w zakresie tego parametru.

e Przyjeto, ze preparat Toujeo® bedzie zastepowat pozostate opcje terapeutyczne obecnie
stosowane w populacji docelowej niniejszej analizy w sposéb proporcjonalny do ich aktualnych
udziatdw. Rzeczywiste zastepowanie opcji terapeutycznych moze sie rézni¢ od zatozonego.
Przeprowadzono analize wrazliwosci w tym zakresie.

e Dane kosztowe, dane dotyczace zuzycia paskéw diagnostycznych do oznaczania poziomu
glukozy we krwi oraz dane dotyczgce zuzycia poszczegodlnych wstrzykiwaczy leku Toujeo®
zostalty zaczerpniete z analizy ekonomicznej, zatem wszystkie ograniczenia analizy

ekonomicznej sg takze ograniczeniami niniejszej analizy.
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/. Dyskusja

Celem niniejszej analizy bylo oszacowanie przewidywanych wydatkéw ptatnika publicznego
i pacjentéw w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o finansowaniu ze srodkéw publicznych terapii
z wykorzystaniem produktu leczniczego Toujeo® zawierajgcego insuline glargine 300 U/ml (Gla-300)

w leczeniu dorostych z cukrzyca typu 2 (T2DM).

Populacje docelowg niniejszej analizy stanowig dorosli pacjenci z cukrzycg typu 2, ktérzy nie spetniajg
aktualnych kryteriow refundacyjnych dla preparatu Toujeo®. Populacja docelowa zostata oszacowana
w oparciu o dane NFZ [2], dane z badania dzienniczkowego PDS [3] oraz dane z AWA Ryzodeg [7].
Badanie PDS zawiera dane za rok 2020 dotyczgce praktyki klinicznej pacjentéw z cukrzyca typu 1i 2

w Polsce.

Zgodnie z zatozeniami przeprowadzonej analizy klinicznej, populacje niniejszej analizy stanowig
pacjenci uprzednio nieleczeni insuling (TN) oraz pacjenci uprzednio leczeni insuling (TE). Zatozono,
ze refundacja produktu leczniczego Toujeo® spowoduje zastepowanie w populacji TN schematéw
NPH + OAD oraz MIX £ OAD, natomiast w populacji TE schematéw NPH % bolus + OAD oraz MIX £
OAD. Rozpowszechnienie komparatoréw oszacowano na podstawie informacji z badania PDS [3].

Podjecie pozytywnej decyzji o finansowaniu preparatu Toujeo® zwiekszy spektrum terapeutyczne dla
pacjentow z populacji docelowej. Aktualnie dostep do terapii w T2DM z zastosowaniem LAA w ramach
refundacji majg wylgcznie pacjenci spetniajacy okreslone kryteria (stosowanie inuliny NPH przez co

najmniej 6 miesiecy lub ciezkie i nocne hipoglikemie).

Nalezy zaznaczy¢, iz rozszerzenie wskazania refundacyjnego dla preparatu Toujeo® pozwoli na
poszerzenie opcji terapeutycznych dla pacjentdéw z populacji docelowej, ktérzy obecnie nie majg
dostepu do refundowanej terapii z wykorzystaniem LAA. Stad tez zasadnym wydaje sie finansowanie

wnioskowanej technologii ze srodkéw publicznych.
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10. Zestawienie weryfikacyjne analizy ze
wzgledu na minimalne wymagania

Ministerstwa Zdrowia

Tabela 77.
Wskazanie spelnienia minimalnych wymagan Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 08.01.2021 r. dla analizy wplywu
na budzet

Wymagania Rozdziat

§2.
Informacje zawarte w analizach musza by¢ aktualne na dzien ziozenia wniosku, co Dane w zakresie cen lekéw oraz
najmniej w zakresie skuteczno$ci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu sposobu finansowania ocenianych
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych. technologii sa aktualne na dzien zlozenia
wniosku

§ 6.1 Analiza wplywu na budzet zawiera:

1. Oszacowanie rocznej liczebnosci populacji:

e obejmujacej wszystkich pacjentow, u ktorych wnioskowana technologia moze by¢ Rozdz. 125
zastosowana, T

e docelowej, wskazanej we wniosku, Rozdz. 2.5

e\ ktorej technologia wnioskowana jest obecnie stosowana, Rozdz. 1.2.2

2. oszacowanie rocznej liczebnosci populacji, w ktérej wnioskowana technologia
bedzie stosowana przy zatozeniu, ze minister wlasciwy do spraw zdrowia wyda Rozdz. 2.5
decyzje o objeciu refundacja (...)

3. oszacowanie aktualnych rocznych wydatkéw podmiotu zobowiazanego do
finansowania Swiadczen (...) ponoszonych na leczenie pacjentow w stanie Rozdz. 123
klinicznym wskazanym we wniosku, z wyszczegoélnieniem sktadowej wydatkow T
stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii, o ile wystepuije;

4. ilosciowa prognoze rocznych wydatkéw podmiotu zobowiazanego do
finansowania Swiadczen (...), jakie beda ponoszone na leczenie pacjentow w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegolnieniem skiadowej Rozdz 3.2
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy "
zalozeniu, Ze minister wlasciwy do spraw zdrowia nie wyda decyzji o objeciu
refundacja (...)

5. ilosciowa prognoze rocznych wydatkow podmiotu zobowiazanego do
finansowania Swiadczen (...), jakie bedg ponoszone na leczenie pacjentéw w
stanie klinicznym wskazanym we wniosku z wyszczegolnieniem sktadowej Rozdz. 3.3
wydatkow stanowiacej refundacje ceny wnioskowanej technologii przy o
zalozeniu, ze minister wiasciwy do spraw zdrowia wyda decyzje o objeciu
refundacja (...)

6. oszacowanie dodatkowych wydatkow (...), jakie beda ponoszone na leczenie
pacjentow w stanie klinicznym wskazanym we wniosku, stanowiacych réznice Rozdz. 3.4
pomiedzy prognozami (...)

7. minimalny i maksymalny wariant oszacowania (...) Rozdz. A14

8. zestawienie tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano oszacowan
Rozdz. 2
(...) oraz prognoz (...)
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Wymagania

Rozdziat

9. wyszczegolnienie zalozen, na podstawie ktorych dokonano oszacowan (...) oraz
prognoz (...), w szczegoélnosci zatozen dotyczacych kwalifikacji wnioskowanej
technologii do grupy limitowej i wyznaczenia podstawy limitu,

Rozdz. 1.4

10. dokument elektroniczny, umozliwiajacy powtorzenie wszystkich ka kulacji, w
wyniku ktorych uzyskano oszacowania (...) oraz prognozy (...)

Zatacznik analizy

§6.2.

Oszacowania (...) oraz prognozy (...) dokonywane sa w horyzoncie czasowym
wiasciwym dla analizy wplywu na budzet.

Rozdz. 2.4

§6.3.

Oszacowan, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3, 6 i 7 oraz prognozy, o ktérych mowa w
ust. 1 pkt 4 i 5, dokonuje sie w szczegoélnosci na podstawie oszacowan, o ktérych
mowa w ust. 1 pkt 11 2. (...). Jezeli nie jest mozliwe przedstawienie wiarygodnych
oszacowan, o ktorych mowa w ust. 1 pkt 1 i 2, analiza wplywu na budzet moze
zawiera¢ dodatkowy wariant, w ktérym oszacowania te uzyskano w oparciu o inne
dane.

Rozdz. 2.5

§6.4.

Jezeli wnioskowane warunki objecia 11.z uwzglednieniem proponowanego

refundacja ~ obejmuja  instrumenty instrumentu dzielenia ryzyka.
dzielenia ryzyka (...), oszacowania (...)

oraz prognozy (..) powinny by¢ 12 pez uwzglednienia proponowanego

przedstawione w nastepujacych instrumentu dzielenia ryzyka.
wariantach:

§6.5.

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacja obejmuja utworzenie nowej,
odrebnej grupy limitowej, analiza wplywu na budzet zawiera wskazanie dowodow
spetnienia wymagan, o ktérych mowa w art. 15 ust. 3 pkt 1 i 3 ustawy.

Nie dotyczy

§ 6.6.

Jezeli wnioskowane warunki objecia refundacjg obejmuja kwalif kacje do wspoinej,
istniejacej grupy limitowej, analiza wptywu na budzet zawiera wskazanie dowodow
spetnienia kryteriéw, o ktorych mowa w art. 15 ust. 2 i wymagania, o ktérych mowa
w art. 15 ust. 3 pkt 2 ustawy.

Rozdz. 1.3

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

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem stopnia
szczegolowosci  umozliwiajacego  jednoznaczna  identyfikacje  kazde] z
wykorzystanych publikacji.

wskazanie innych zrédet informacji zawartych w analizach, w szczegolnosci aktow
prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan, analiz,
ekspertyz i opinii.

Rozdz. 8
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Aneks A.

A.1. Analiza wrazliwosci

A.1.1. Warianty analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie moga sie zmienia¢ wydatki ptatnika
publicznego i pacjentow, jesli zmianie beda podlegaé parametry, ktérych nie udato sie oszacowaé
z wystarczajgcg precyzja lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegoéinych
wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz ich uzasadnieniem.

Tabela 78.
Parametry jednokierunkowej analizy wrazliwosci

Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
2024 2025
AD . [
Liczebnos$¢ populacji
e A1 - - Rozdz 25
A2 [ .
Podziat populacji na - [ I
rozpoczynajacych
insulinoterapie BO e I Rozdz. 2.6.1
i zmieniajacych
insulinoterapie B1 [ |
Rozpowszechnienie w co
! s _— Tabela 48 Rozdz.2.6.1.3
scenariuszu istniejacym c1
DO [ | [
Rozpowszechnienie
Toujeo® w scenariuszu D1 [ ] I Rozdz. 2.6.2.1
nowym
D2 [ ] [
Rozpowszechnienie EO
pozostatych interwencji —— Tabela 54 Rozdz. 2622
W scenariuszu nowym E1
FO
Koszty lekow — Tabela 58 Rozdz. 2.7.2
F1
GO
Dawkowanie G1 Tabela 61 Rozdz. 2.8
G2
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Wartos¢ parametru w kolejnych latach

Parametr Wariant Uzasadnienie
2024 2025
Zuzycie paskow HO
diagnostycznychdo ———— Tabela 60 Rozdz. 2.7.3
oznaczania glukozy H1

Ponizej przedstawiono wyniki jednokierunkowych analiz wrazliwosci.

f”
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A.2. Populacja docelowa

A.2.1. Zrédta danych

W celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej wskazanej we wniosku dokonano analizy
nastepujgcych zrodet danych:
e otrzymane od Zamawiajgcego wyniki badania dzienniczkowego Patients Diary Study (badanie
PDS) [3],
e Raport ,NFZ o zdrowiu. Cukrzyca” [2],
¢ analizy weryfikacyjne opublikowane na stronie AOTMIT:
o AWA Suliqua [14].
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A.2.2.2 RAPORT NFZ ,NFZ O ZDROWIU. CUKRZYCA”

Opublikowany na portalu ezdrowie.gov.pl raport NFZ ,NFZ o zdrowiu. Cukrzyca” [2] dostepny jest
w dwéch wersjach: jako dokument pdf oraz raport interaktywny. Raport w formie dokumentu pdf
zawiera informacje dotyczace lat 2013-2018, natomiast w wersji interaktywnej dostepne sa réwniez
informacje dla 2019 r. W raporcie zamieszczono statystyki dotyczace: epidemiologii rejestrowanej
cukrzycy, $wiadczen rozliczonych w zwigzku z cukrzyca, zrefundowanych lekéw i paskéw do
oznaczania glukozy, pomp insulinowych, systemu ciggtego monitorowania glikemii oraz powiktan
cukrzycy. Prezentowane w raporcie dane odnosnie liczby oséb z cukrzyca, liczby pacjentow
leczonych insulinami oraz liczby zrefundowanych DDD insulin zamieszczono ponizej w formie

tabelarycznej (Tabela 91).

HTA Consuiting 2023 (www hta pl) Strona 89



Analiza wptywu na budzet. Toujeo w leczeniu dorostych z T2DM

Tabela 91.
Dane z raportu NFZ , NFZ o zdrowiu. Cukrzyca” [2]

Kategoria wiekowa 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Liczba pacjentow z cukrzyca

218 lat 2485 295 2549 930 2612 694 2708 702 2793839 2 864 142 2 963 351

Ogélem 2506 923 2571 696 2634178 2730 595 2816178 2886 111 2985 642

Liczba pacjentow przyjmujacych insuline

218 lat 624 282 636 143 645 919 649 740 654 098 661 751 664 083

Ogélem 635078 647 189 657 317 661 644 666 506 674 669 677 440

Liczba zrefundowanych DDD insulin

218 lat 222049752 234686 160 240791311 240709882 245230156 251457175 255046772

Ogélem 226305604 239180239 245491925 245603774 250438 644 257090580 260 958 280

A.2.2.3 AWA SULIQUA

W ponizszej tabeli zestawiono dane zaprezentowane w opublikowanej na stronie AOTMIT Analizie
Weryfikacyjnej do Wniosku o objecie refundacjg leku Suliqua (insulina glargine + liksysenatyd) we
wskazaniu: leczenie dorostych pacjentéw z niekontrolowang cukrzycg typu 2 pomimo leczenia insuling
bazowa (Bl) w skojarzeniu z co najmniej jednym doustnym lekiem hipoglikemizujgcym (OAD) z HbA1c
> 7% [14].

Tabela 92.
Dane z AWA Suliqua [14]
Liczba pacjentow 2019 2020 2021 2019-2021
Ogotem 607 116 587 639 567 024 708 354
U ktorych zrefundowano
leki nalezace do grupy 218r.z. 602 544 583 258 562 856 704 104
limitowej 14.1
<18r.z. 4578 4 384 4 168 5291
Liczba pacjentow, ogotem 126 674 132 696 142 170 176 281
u ktorych u ktorych zrefundowano
kiedykolwiek w leki nalezace do grupy 218r.z. 124 270 130 542 140 108 173 153
latach 2014-2021 limitowej 14.3
rozpoznano <18r.z. 2405 2 155 2 062 3615
cukrzyce
insulinoniezalezng ogoltem 621 626 603 816 585473 724 261
wg ICD-10: E11 U ktorych zrefundowano
wraz z kodami leki nalezace do grupy 218r.z. 617 028 599 411 581 284 719 900
rozszerzajacymi, limitowej 14.1 i/lub 14.3
kod gtéwny lub <18r.z. 4604 4 408 4189 5320
wspolistniejacy
oraz U ktorych zrefundowano
insuliny bazalne: LAA lub ogélem 252 580 250 928 252123 331 661
NPH
U ktérych zrefundowano
produkt leczniczy ogétem 0 3922 9776 10 666
Ryzodeg
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Tabela 93.
Liczba pacjentow 2 18 r.z., u ktérych zrefundowano leki nalezace do grupy limitowej 14.3 — prognoza na lata 2022 - 2025

Parametr 2022 2023 2024 2025

Liczba pacjentow 2 18 r.z., u ktérych zrefundowano leki nalezace do

grupy limitowej 14.3 147 478 155 397 163 316 171 235

A.2.2.4 PODSUMOWANIE

W analizie podstawowej wykorzystano skompilowane dane z raportu NFZ oraz z badania PDS. Dane
z AWA Suliqua, wykorzystano w analizie wrazliwosci ze wzgledu na ograniczenia w raportowanych
danych.

Jak wynika z publikacji Towpik 2020 [21], kidra jest czesScig projektu Mapy Potrzeb Zdrowotnych,
w ktoérych analizowano dane NFZ, na podstawie kodéw ICD-10 nie mozna okresli¢ typu cukrzycy
wedtug klasyfikacji WHO. Znaczna czesé pacjentéw w czasie trwania leczenia ma przypisywany
zarowno kod E.10 Cukrzyca insulinozalezna oraz kod E.11 Cukrzyca insulinoniezalezna. Zatem liczba
pacjentéw z T2DM leczonych insuling raportowana w AWA Suliqua moze byé znacznie zawyzona.
Roéwniez w publikacji ,Podsumowanie Projektu ROZPOWSZECHNIENIE CUKRZYCY | KOSZTY NFZ
ORAZ PACJECNTOW — A.D.2017" [22)] autorzy zwracaja uwage, ze dostepnie dane nie pozwalajg na
rozréznienie chorych z poszczegdlnymi typami cukrzycy (I i ll). Potwierdza to takze poréwnanie
danych z AWA Suliqua oraz skompilowanych danych z raportu NFZ oraz badania PDS. Zgodnie
z AWA Suliqua w 2021 roku dorostych pacjentéw leczonych insuling z T2DM byto 581 284, natomiast
na podstawie danych z raportu NFZ oraz badania PDS tych pacjentéw byto |

Zatem wykorzystanie danych z raportu NFZ odnos$nie liczby pacjentéw leczonych insuling oraz
pozostatych danych z badania PDS w analizie podstawowej wydaje sie podejsciem wiasciwym. Dane
z AWA Suliqua wykorzystano w ramach analizy wrazliwosci.
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