Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Konsultacyjna

Stanowisko Rady Konsultacyjnej
nr 48/14/2010 z dnia 5 lipca 2010r.

w sprawie zasadnosci zakwalifikowania leku sitagliptin (Januvia®)
w leczeniu cukrzycy typu 2 w skojarzeniu z metforming
(dwusktadnikowa terapia doustna) oraz metforming
i sulfonylomocznikeim (trojsktadnikowa terapia doustna)

w przypadku, gdy dieta i ¢wiczenia fizyczne oraz stosowanie tych
lekdw nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii,
jako swiadczenia gwarantowanego

Rada Konsultacyjna uznaje za zasadne zakwalifikowanie jako Swiadczenia gwarantowanego
leku Januvia® (sitagliptin) w leczeniu cukrzycy typu 2 w skojarzeniu z metforming
(dwusktadnikowa  terapia doustna) oraz metforming i sulfonylomocznikeim
(trojsktadnikowa terapia doustna), w przypadku gdy dieta i <¢wiczenia fizyczne
oraz stosowanie tych lekéw nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii,
z odptatnoscig 50%.

Uzasadnienie stanowiska

Sitagliptyna jest kolejnym lekiem z grupy inhibitoréw dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4)
stosowanym w cukrzycy typu 2. Brak jest danych na jej przewage nad innymi lekami z tej
grupy, stad moze by¢ finansowana ze srodkdw publicznych na tych samych zasadach jak
pozostate preparaty z grupy inhibitoréw DPP-4.

Tryb przygotowania stanowiska
Niniejsze stanowisko opracowane zostato przez Rade Konsultacyjng na podstawie zlecenia Ministra
Zdrowia (pismo znak: MZ-PLE-460-8365-248/GB/10) z dnia 21 kwietnia 2010r.

Problem zdrowotny

Cukrzyca wedtug definicji Swiatowe]j Organizacji Zdrowia jest choroba metaboliczng o réznorodnej
etiologii, ktéra charakteryzuje sie przewlektg hiperglikemig z zaburzeniami metabolizmu
weglowodandw, ttuszczow i biatka, wynikajgcg z defektu sekrecji insuliny, nieprawidtowego

dziatania insuliny, bgdz wspdtistnienia obu tych mechanizméw.

Obecnie w Polsce zyje ponad 2,5 mlin ludzi chorych na cukrzyce. Szacowany wspétczynnik

chorobowosci wynosi 9% w populacji 0séb powyzej 20 r.2."
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Obecna standardowa terapia

Obecnie w Polsce w leczeniu cukrzycy typu 2 stosuje sie metformine w monoterapii,

badz w skojarzeniu z pochodnymi sulfonylomocznika lub insuling.?
Proponowana terapia

Januvia® nalezy do klasy doustnych lekédw hipoglikemizujgcych nazywanych inhibitorami
dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4). Poprawa kontroli glikemii obserwowana podczas stosowania tego
leku moze by¢ wynikiem posrednictwa w zwiekszaniu stezenia aktywnych hormondw z grupy
inkretyn. Hormony z grupy inkretyn, w tym glukagonopodobny peptyd-1 (GLP-1) oraz zalezny od
glukozy polipeptyd insulinotropowy (GIP) uwalniane s3 w jelicie przez catg dobe, a ich stezenie
zwieksza sie w odpowiedzi na spozycie pokarmu. Inkretyny stanowig czes¢ systemu endogennego
uczestniczgcego w fizjologicznej kontroli homeostazy glukozy. Kiedy stezenie glukozy we krwi jest
prawidlowe lub podwyzszone, GLP-1 oraz GIP zwiekszajg synteze insuliny i uwalnianie
jej z komérek beta trzustki. Ponadto GLP-1 zmniejsza wydzielanie glukagonu przez komorki

alfa trzustki. >

Januvia®, zgodnie ze wskazaniami rejestracyjnymi, stosowana jest w celu poprawy kontroli
glikemii:

1. w monoterapii

* u pacjentdw nieodpowiednio kontrolowanych wytgcznie dietg i ¢wiczeniami fizycznymi,

u ktorych stosowanie metforminy jest niemozliwe z powodu przeciwwskazan lub nietolerancji.
2. w dwusktadnikowej terapii doustnej w skojarzeniu z

¢ metforming w przypadku, gdy dieta i ¢wiczenia fizyczne oraz stosowanie jedynie metforminy

nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii.

¢ sulfonylomocznikiem w przypadku, gdy dieta i éwiczenia fizyczne oraz stosowanie jedynie
maksymalnej tolerowanej dawki sulfonylomocznika nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli
glikemii oraz w przypadku, gdy stosowanie metforminy jest niemozilwe z powodu

przeciwwskazan lub nietolerancji.

* agonistg receptora PPARYy (tj. tiazolidynedionem), jesli zastosowanie agonisty receptora PPARy
jest wskazane i, kiedy stosowanie diety i ¢wiczen fizycznych w potaczeniu z agonistg receptora
PPARy w monoterapii nie zapewnia odpowiedniej kontroli glikemii.

3. w trojsktadnikowej terapii doustnej, w skojarzeniu z:

¢ sulfonylomocznikiem i metforming w przypadku, gdy dieta i ¢wiczenia fizyczne oraz stosowanie
tych lekéw nie wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii.

e agonistg receptora PPARy i metforming, kiedy zastosowanie agonisty receptora PPARy jest
wskazane i, kiedy stosowanie diety i ¢wiczen fizycznych w pofaczeniu z tymi lekami nie
wystarczajg do odpowiedniej kontroli glikemii.

4. jako lek uzupetniajgcy w stosunku do insuliny (z metforming lub bez), kiedy dieta i ¢wiczenia
fizyczne w potaczeniu ze statymi dawkami insuliny nie zapewniajg odpowiedniej kontroli
glikemii. 3

Przedstawiony wniosek dotyczyt wszystkich wymienionych wskazan. *

Januvia podawana jest raz na dobe w dawce 100 mg. *
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Januvia® byfa juz oceniana przez Rade i nie zostata zakwalifikowania do wykazu swiadczen
gwarantowanych. >

Efektywnosc kliniczna

W ramach analizy efektywnosci klinicznej przedstawiono przeglad systematyczny badan RCT
poréwnujgcych rézne schematy leczenia metforming i pochodng sulfonylomocznika z dodatkiem
sitagliptyny oraz poréwnanie posrednie strategii leczenia dwoma doustnymi lekami
hipoglikemizujgcymi z dodatkiem sitagliptyny lub insuliny.

Badania RCT w zdecydowanej wiekszosci wskazywaty na statystycznie istotng poprawe kontroli
cukrzycy w zakresie redukcji poziomu HbAlc, poziomu glikemii na czczo oraz odsetka osdb
osiggajgcych poziom HbA1c<7% w grupach stosujgcych dodatkowo sitagliptyne. Wptyw sitagliptyny
na obnizenie masy ciata nie byt jednoznaczny. *

Poréwnanie posrednie nie wykazato statystycznie istotnych rdéinic pomiedzy stosowaniem
sitagliptyny lub insuliny, jako dodatku do dwéch doustnych lekéw hipoglikemizujacych. *

Bezpieczenstwo stosowania

Stosowanie sitagliptyny nie miato statystycznie istotnego wptywu na rezygnacje z badania ogétem,
rezygnacje z powodu braku skutecznosci, wystgpienie dziatan niepozgdanych i powaznych dziatan
niepozadanych. *

W pordwnaniu do poprzedniego wniosku, poszerzona analiza bezpieczenstwa nie wykazata
istotnego statystycznie wptywu sitagliptyny na ryzyko wystgpienie infekcji gérnych drég
oddechowych, zapalenia nosa lub gardta, krwotocznego zapalenia trzustki.). *

Koszty swiadczenia i jego wptyw na budzet ptatnika

Analiza ekonomiczna, przeprowadzona w rocznym horyzoncie, wykazata, ze dodanie sitagliptyny,
zamiast pochodnej sulfonylomocznika, do metforminy wigzatlo sie z wartoscig
ICUR ok. 58 tys. ztotych/QALY. W horyzoncie dozywotnim, ICUR wynosit ok. 86 tys. ztotych/QALY.
W pordéwnaniu do insuliny, terapia z zastosowaniem sitagliptyny byfa dominujaca.
Analizy przeprowadzono przy zatozeniu o wydawaniu sitagliptyny za optata ryczattowa. *

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze finansowanie sitagliptyny na zasadach zaproponowanych
przez Producenta, zwiekszytoby wydatki ptatnika publicznego odpowiednio o ok. 6,4; 10,4 i 13 miIn
lub ok. 3,9; 6,4 i 8 min ztotych w kolejnych latach refundacji w zaleznosci od przyjetego

scenariusza.

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Konsultacyjna uznata za zasadne finansowanie
preparatu Januvia® we wnioskowanym wskazaniu, w ramach wykazu lekéw refundowanych
z odptatnoscia 50%.

Prof. dr hab. n. med. Tomasz Pasierski

Przewodniczgcy Rady Konsultacyjnej
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PiSmiennictwo:

1. Choroby wewnetrzne. Poradnik Multimedialny oparty na zasadach EBM. Pod redakcjg prof. dr hab. Andrzeja
Szczeklika. Krakéw 2005

Stanowisko eksperckie prof. dr hab. _

Charakterystyka Produktu Leczniczego Januvia®

Materiaty dostarczone przez Producenta

Stanowisko Rady Konsultacyjnej nr 11/03/2009 z dnia 2 lutego 2009 r. w sprawie finansowania sitagliptyny

voR oW

(Januvia®) w leczeniu cukrzycy typu 2
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