Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

www.aotmit.gov.pl

Rekomendacja nr 81/2015
z dnia 22 pazdziernika 2015 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie zakwalifikowania swiadczenia ,, System Ciggtego
Monitorowania Glikemii (CGM) u osob z cukrzycy” jako Swiadczenia
gwarantowanego z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej

Prezes Agencji nie rekomenduje zakwalifikowania s$wiadczenia ,System Ciggtego
Monitorowania Glikemii (CGM) u oséb z cukrzycg” jako Swiadczenia gwarantowanego
z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej.

Prezes Agencji rekomenduje zakwalifikowanie s$wiadczenia opieki zdrowotnej ,System
ciggtego monitorowania glikemii w czasie rzeczywistym (CGM-RT)” jako S$wiadczenia
gwarantowanego stosowanego w populacji dzieci z cukrzycg typu 1 leczonych przy pomocy
pompy insulinowej, z nieSswiadomoscig hipoglikemii (brakiem objawéw prodromalnych
hipoglikemii z wykluczeniem hipoglikemii poalkoholowej) z odptatnoscig 30%.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci, a takze przedstawione
dowody naukowe uznaje za niezasadne zakwalifikowanie $wiadczenia gwarantowanego
,System ciggtego monitorowania glikemii u o0séb z cukrzycg” w populacjach wskazanych
w Karcie Problemu Zdrowotnego z uwagi na brak efektywnosci klinicznej systemu CGM oraz
nie odnalezienie dowodéw na efektywnos¢ kliniczng w niektérych sposréd wskazanych
populacji.

Wyniki oceny klinicznej wskazujg, ze system CGM-retro jest poréwnywalny pod wzgledem
skutecznosci z alternatywng technologia medyczng, czyli pomiarem stezenia glukozy
za pomocyg glukometru. Biorgc pod uwage koszt stosowania systemu, jego finansowanie
ze srodkow publicznych nie jest uzasadnione.

Nie odnaleziono dowoddw naukowych wskazujgcych na skutecznos¢ kliniczng
i bezpieczenstwo CGM w populacji chorych z cukrzycg wtérng, wiec wnioskowanie
o zasadnosci finansowania w tej grupie chorych jest ograniczone.

Wyniki badan wskazujg takze na brak réznic w skutecznosci klinicznej miedzy systemem CGM-
RT w populacji kobiet w cigzy z cukrzyca typu 1, wiec biorgc jednoczesnie pod uwage koszt
stosowania systemu, jego finansowanie ze $rodkdw publicznych w tej populacji nie jest
uzasadnione.
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W ocenie skutecznosci klinicznej wzieto pod uwage przede wszystkim wptyw na redukcje
epizoddw hipoglikemii — stanu klinicznego, ktory wigze sie z jakoscig zycia i ktéry w przypadku
ciezkich hipoglikemii jest stanem bezposredniego zagrozenia zycia. Wyniki badan klinicznych
wskazuja, ze system CGM-RT moze przynies¢ korzys¢ kliniczng zdefiniowang jako redukcja
epizodéw hipoglikemii (pod wzgledem liczby i/lub czasu
ich trwania), co moze przektadac sie na zmiane w jakosci zycia pacjentow, u ktérych wystepuja
epizody hipoglikemii.

Wyniki badain wskazujg takze, ze stosowanie systemu CGM-RT w populacji oséb, u ktdrych
utrzymujg sie podwyzszone wartosci HbAlc >6,5% i < 9,0% pomimo intensyfikacji leczenia
u pacjenta dobrze wyedukowanego w zakresie zasad intensywnej czynnosciowej
insulinoterapii, wspétpracujgcego z zespotem diabetologicznym oraz przestrzegajgcego zasad
samokontroli, uzupetnienie monitorowania systemem CGM-RT przyczynia sie do obnizenia
poziomu HbAlc, przy czym sita interwencji jest staba.

Z uwagi na ten efekt kliniczny Prezes Agencji rekomenduje ewentualne zakwalifikowanie
Swiadczenia opieki zdrowotnej ,System ciggtego monitorowania glikemii w czasie
rzeczywistym (CGM-RT)” jako swiadczenia gwarantowanego stosowanego w populacji dzieci
z cukrzycy typu 1, u ktérych utrzymuja sie podwyzszone wartosci HbAlc >6,5% i < 9,0%
pomimo intensyfikacji leczenia u pacjenta dobrze wyedukowanego w zakresie zasad
intensywnej czynnosciowej insulinoterapii, wspétpracujgcego z zespotem diabetologicznym
oraz przestrzegajgcego zasad samokontroli, z odptatnoscig 30%.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono badan uwzgledniajgcych kryteria
okreslone Kartg Problemu Zdrowotnego co do dtugosci czasu trwania diagnostyki.
W wiekszosci badan odnalezionych w ramach analizy klinicznej wskazuje sie, ze czas
stosowania CGM-RT trwat od 2-3 do 12 miesiecy, czyli dtuzej niz zaproponowano w Karcie
Problemu Zdrowotnego. Warto mie¢ na uwadze, ze zmiana czasu stosowania systemu zmienia
prawdopodobienstwo uzyskania w praktyce klinicznej takich efektéw zdrowotnych, jakie
uzyskano w ocenianych badaniach klinicznych. Wobec powyzszego, zasadnym wydaje sie
zweryfikowanie czasu stosowania systemu i liczby elektrod objetych finansowaniem.

Wobec zasadnego zwiekszenia liczby elektrod objetych finansowaniem, warto okresli¢
mozliwosci obnizenia jednostkowego kosztu elektrody lub rozwazy¢ mozliwos¢ wprowadzenia
maksymalnego 3-, 6- lub 12-miesiecznego kosztu stosowania systemu CGM.

Koszt stosowania samych elektrod nieprzerwanie przez okres 6 miesiecy moze skutkowadé
wydatkami wysokosci 3 094 zt (przy 30% odptatnosci pacjenta, koszt pacjenta wyniesie
1326 zt) lub 4 420 zt (przy braku odptatnosci) na 1 pacjenta. W przypadku stosowania systemu
CGM w populacji dzieciecej (wskazanej w KPZ na okoto 2,1 tys.) koszt stosowania samych
elektrod przez 6 miesiecy moze skutkowa¢ wydatkami catkowitymi wysokosci od 6,5 min zt
(koszty pacjentéw wyniosg 2,78 min zt) do 9,28 min zt (w zaleznosci od przyjetej formy
odptatnosci dla pacjenta).

Biorgc pod uwage efekty zdrowotne, akceptowalne bezpieczerstwo stosowania systemu
CGM-RT oraz zalecenie dotyczgce zniesienia limitu liczby refundowanych elektrod, co moze
zwiekszy¢ szanse na uzyskanie tego efektu zdrowotnego, proponuje sie zawezenie populacji
docelowej do populacji pediatrycznej z cukrzyca typu 1.

W opinii ekspertéw, wprowadzenie systemu CGM-RT jest zasadne w populacji dzieci, u ktérych
system ten moze by¢ stale wykorzystywany. Ciggte monitorowanie glikemii moze mie¢ wptyw
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na kontrole stezenia glukozy i moze wspiera¢ zapobieganie wystepowaniu powaznych
hipoglikemii w tej grupie chorych, co w konsekwencji przektada sie na jakos¢ zycia pacjenta.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia (MZ) dotyczy oceny zasadnosci i przygotowania rekomendacji w sprawie
wiaczenia swiadczenia opieki zdrowotnej ,System Ciggtego Monitorowania Glikemii (CGM) u osdb
z cukrzycg” jako swiadczenia gwarantowanego, z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej,
na podstawie art. 31c Ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw
publicznych (Dz. U. z 2008 r. Nr 164, p0z.1027 z pézn. zm.). w nastepujgcych wskazaniach:

e system retrospektywny (profesjonalny) CGM (CGM-retro):

o dorodliidzieci z cukrzycg typu 1, u ktérych planowane jest wdrozenie leczenia osobistg
pompa insulinowg — optymalizacja ustawienia parametrow osobistej pompy
insulinowej na poczatku terapii;

e system ,real time” (personalny) CGM (CGM-rt):

o dorodli i dzieci z cukrzycg typu 1 jako uzupetnienie samokontroli glikemii u chorych
z nieswiadomoscig hipoglikemii (brakiem objawéw prodromalnych hipoglikemii
z wykluczeniem hipoglikemii poalkoholowe]j) — weryfikacja odczuwania hipoglikemii,
oceny czestotliwosci wystepowania nieuswiadomionych hipoglikemii oraz modyfikacji
terapii,

o dorodli i dzieci z cukrzycy typu 1, u ktdrych utrzymujg sie podwyzszone wartosci
HbA1c>6,5% ale <9,0%, pomimo intensyfikacji leczenia u pacjentéw dobrze
wyedukowanych w zakresie zasad intensywnej czynnos$ciowej insulinoterapii,
wspotpracujgcych z zespotem diabetologicznym oraz przestrzegajacych zasad
samokontroli (24 pomiary glikemii / dobe) — weryfikacja dawek insuliny oraz
ich dostosowania do trybu zycia pacjenta,

o kobiety z cukrzyca typu 1 w cigzy — weryfikacja wyrdwnania cukrzycy,

o dorodlii dzieci z cukrzycg wtdérng wymagajaca decyzji terapeutycznych — intensywnej
insulinoterapii (mukowiscydoza, stan po resekcji trzustki).

Problem zdrowotny

Cukrzyca (diabetes mellitus) to choroba metaboliczna (kody zgodnie z klasyfikacjg ICD-10: E10-E14
Diabetes mellitus) charakteryzujgca sie hiperglikemig bedacg efektem niewtasciwego wydzielania
lubdziatania insuliny. Przewlekta hiperglikemia w cukrzycy powoduje uszkodzenie lub zaburzenia
czynnosci i niewydolnosci narzadow, szczegdlnie oczu, nerek, nerwdéw, serca i naczyn krwionosnych.

Objawy cukrzycy sg zréznicowane, zwigzane z typem cukrzycy i dynamikg przebiegu choroby.
Typowymi objawami sg: wielomocz (poliuria), wzmozone pragnienie (polidypsja), ostabienie i sennos$¢
spowodowane odwodnieniem (diureza osmotyczna wskutek glukozurii), chudniecie (rzadziej). Objawy
te pojawiajg sie znacznie czesciej w cukrzycy typu 1 niz typu 2, podobnie jak kwasica i $pigczka
ketonowa, ktére bywajg pierwsza zauwazong manifestacjg cukrzycy typu 1, zwtaszcza u dzieci i
mtodziezy. Innym objawem jest sktonnos¢ do ropnych zakazen skory lub zakazen uktadu moczowo-
ptciowego.

Cukrzyca jest dzielona na kilka typow:

- cukrzyca typu 1 — wywotana zniszczeniem komodrek B trzustki przez proces autoimmunologiczny lub o
nieznanej etiologii (idiopatyczna), w tym przypadku mamy do czynienia z bezwzglednym niedoborem
insuliny. Chorobowos¢ w Polsce szacuje sie na 0,3%. W latach 1989 2004 zapadalnos¢ wynosita Srednio
10,2 (w przeliczeniu na 100 000 osdb/rok) i wykazywata trend wzrostowy,
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- cukrzyca typu 2 — powstajgca w efekcie uposledzenia wydzielania insuliny, rozwijajgcego sie w stan
stanie insulinoopornosci,

- cukrzyca o znanej etiologii; wsréd przyczyn tego typy zalicza sie:

o defekty genetyczne czynnosci komorek 3;

o defekty genetyczne dziatania insuliny;

e choroby wewnatrzwydzielniczej czesci trzustki, nowotwadr lub uraz trzustki, pankreatektomia
i mukowiscydoza;

e endokrynopatie;

e cukrzyca wywotana przez leki lub inne substancje chemiczne;

e zakazenia; rzadkie postaci wywotane procesem immunologicznym;

e inne zespoty genetyczne niekiedy zwigzane z cukrzyca.

- cukrzyca ciezarnych/cigzowa — u kobiet w cigzy, u ktérych wykryto nieprawidtows glikemie na czczo,
nieprawidtowg tolerancje glukozy lub cukrzyce, podczas cigzy). Wedtug danych europejskich cukrzyca
tego typu wystepuje u 3-5% ciezarnych.

Wedtug szacunkéw w Polsce na cukrzyce choruje okoto 2,6 min ludzi, z czego 60% przypadkdw jest to
cukrzyca rozpoznana i leczona. Na podstawie danych z 2010 r. na cukrzyce chorowato 9,3% oséb
w wieku 20-79 lat, tj. 2 674 600 osbb, z czego nieprawidtowg tolerancje glukozy zdiagnozowano
u 16,9% osob.

Hipoglikemia (niedocukrzenie) to stan w ktérym stezenie glukozy we krwi jest niskie i wynosi ponizej
50-60 mg/dl. Jest jednym z najczestszych powiktan cukrzycy typul. Aby zapobiec stanom hipoglikemii
nalezy czesto monitorowac poziom glikemii. Hipoglikemia moze prowadzi¢ do trwatych i rozlegtych
uszkodzen osrodkowego uktadu nerwowego a nawet prowadzi¢ do $mierci.

Alternatywna technologia medyczna

Alternatywng technologig medyczng dla wnioskowanej technologii jest samodzielne monitorowanie
poziomu glukozy we krwi przez pacjenta za pomocg glukometru - SMBG (Self-Monitoring of Blood
Glucose). SMBG to istniejgca praktyka stosowana w monitorowaniu leczenia u pacjentéw z cukrzyca
(bez wzgledu na typ cukrzycy, wskazania i wiek pacjenta). Jest to takze technologia najczesciej
stosowana i najtansza.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Systemy ciggtego monitorowania glikemii (continuous glucose monitoring systems; CGM) umozliwiajg
oznaczanie stezenia glukozy w czasie rzeczywistym w pobieranych przez wktuty cewnik prébkach ptynu
tkankowego lub glukozy pobieranej przezskdrnie przez elektroosmoze, i przeliczanie uzyskanych
wynikéw na wartosci glikemii.

System Ciggtego Monitorowania Glikemii (CGM) w zaleznosci od systemu sktada sie z elektrody
(sensora), transmitera oraz urzadzenia monitorujgcego (CGM-RT) lub z elektrody oraz urzadzenia
do zapisywania danych (i-pro), a odczyt danych dokonuje sie na innym urzadzeniu (GM-retro).
Wyrdznia sie dwa rodzaje systeméw:

e CGM retrospektywny (CGM retro); profesjonalny; pomiar dokonywany jest przez 6-7 dni,
w trakcie ktérych pacjent nie ma wgladu w wyniki; rGwnoczesnie pacjent powinien notowac
spozyte positki, aktywnos$¢ fizyczng, inne zdarzenia (np. stres, infekcja), epizody
niedocukrzen. Zapis z urzagdzenia wraz z notatkami pacjenta sg nastepnie analizowane przez
lekarza i pacjenta. Urzadzenie tego typu jest wypozyczane na pewien okres czasu pacjentowi
ze specjalistycznych osrodkéw diabetologicznych;
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e CGM w czasie rzeczywistym (real time; CGM-rt), urzadzenie dokonuje pomiaru na biezgco
i pacjent ma wglad w wyniki. System ten wymaga edukacji pacjenta w interpretowaniu
wynikéw uzyskanych z urzgdzenia. Ponadto urzadzenie musi by¢ kalibrowane dwukrotnie
w ciggu dnia z wynikami uzyskanymi przez pomiar glukozy glukometrem. W tym typie
urzadzenia mozliwe jest ustawienie 3 rodzajach alarméw: predykcyjny, wystgpienia szybkich
zmian stezenia glukozy, progowy).

O

Alarm predykcyjny polega na prognozowaniu przez system mozliwosci wystgpienia
hiper- lub hipoglikemii na podstawie zmian stezenia glukozy w czasie ostatnich
kilkunastu/kilkudziesieciu minut. Alarm ten mozna ustawic¢ wedle preferencji pacjenta
5, 10, 15, 20, 25 lub 30 min przed osiggnieciem granicznej wartosci stezenia glukozy.
Alarm wystgpienia szybkich zmian stezenia glukozy stuzy wykrywaniu sytuacji, kiedy
pacjent zapomniat o podaniu przed positkiem insuliny, czy tez zmian stezenia glukozy
wystepujacych w czasie wysitku fizycznego.

Alarm progowy wigcza sie w przypadku, gdy osiggniety jest okreslony wczesniej
poziom glikemii.

Nalezy pamietaé, ze wyniki uzyskane za pomocg CGM wykazujg stezenie glukozy w ptynie tkankowym
i warto$c¢ ta jest opdzniona o 15-20 minut wzgledem stezenia glukozy we krwi.

W przedtozonej Karcie Problemu Zdrowotnego zaproponowana interwencja jest kierowana do kilku
subpopulacji pacjentéw:

o CGM-retro:

O

dorodliidzieci z cukrzycg typu 1, u ktdrych planowane jest wdrozenie leczenia osobistg
pompa insulinowg — optymalizacja ustawienia parametrow osobistej pompy
insulinowej na poczatku terapii — 1 elektroda rocznie;

e CGM-RT:

O

dorosli i dzieci z cukrzycy typu 1 jako uzupetnienie samokontroli glikemii u chorych
z nieSwiadomoscig hipoglikemii (brakiem objawdéw prodromalnych hipoglikemii
z wykluczeniem hipoglikemii poalkoholowej) — weryfikacja odczuwania hipoglikemii,
oceny czestotliwosci wystepowania nieuswiadomionych hipoglikemii oraz modyfikacji
terapii — 4 elektrody rocznie;

dorosli i dzieci z cukrzycg typu 1, u ktérych utrzymujg sie podwyzszone wartosci
HbA1c>6,5%, ale <9,0%, pomimo intensyfikacji leczenia u pacjentéw dobrze
wyedukowanych w zakresie zasad intensywnej czynnosciowej insulinoterapii,
wspotpracujgcych z zespotem diabetologicznym oraz przestrzegajacych zasad
samokontroli (24 pomiary glikemii / dobe) — weryfikacja dawek insuliny oraz
ich dostosowania do trybu zycia pacjenta — 1 elektroda rocznie;

kobiety z cukrzyca typu 1 w cigzy — weryfikacja wyréwnania cukrzycy — 3 elektrody
rocznie;

dorosli i dzieci z cukrzycg wtérng wymagajgcg decyzji terapeutycznych — intensywnej
insulinoterapii (mukowiscydoza, stan po resekcji trzustki) — 4 elektrody rocznie.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa
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Ocena ta polega na zebraniu danych o konsekwencjach zdrowotnych (skutecznosc i bezpieczeristwo)
wynikajgcych z zastosowania nowej terapii w danym problemie zdrowotnym oraz innych terapii, ktore
w danym momencie sq finansowane ze srodkdw publicznych i stanowigq alternatywne leczenie dostepne
w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci zebranych
danych oraz poréwnania wynikéw dotyczqcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii wzgledem
terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

Na podstawie powyzszego ocena skutecznosci i bezpieczenstwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi na
pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zaréwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczeristwa),
ktorego nalezy oczekiwa¢ wzgledem nowej terapii w poréwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

W celu oceny skutecznosci klinicznej i praktycznej oraz bezpieczeristwa dokonano nastepujacych
czynnosci:

e okreslono kryteria wtgczenia badan klinicznych do analizy,
e zaplanowano strategie wyszukiwania doniesiert naukowych,
e dokonano przeszukania zrédet informacji medycznej,

e przeprowadzono selekcje pierwotnych badan klinicznych na podstawie wczes$niej okreslonych
kryteriéw wigczenia,

e dokonano oceny homogenicznosci odnalezionych i wtaczonych do przeglagdu badan
klinicznych,

e opracowanie wynikéw badan,

e analiza istotnosci statystycznej i klinicznej wynikéw badan ktdre zostaty wigczone do analizy,

e pordéwnanie sity interwencji poszczegdlnych opcji terapeutycznych i opracowanie wnioskow.
Oceny skutecznosci klinicznej dokonano w populacjach wskazanych w Karcie Problemu Zdrowotnego.

Nie odnaleziono badan spetniajacych kryteria dotyczgce stosowania CGM-RT opisane w KPZ
w odniesieniu do czasu trwania diagnostyki. Wtgczono badania, ktére opisujg zastosowanie CGM-RT w
czasie dtuzszym niz okreslono to w Karcie Problemu Zdrowotnego.

Skutecznosé kliniczna

Stosowanie CGM-retro u dorostych i dzieci z cukrzycq typu 1, u ktérych planowane jest wdrozenie
leczenia osobistq pompq insulinowq w celu optymalizacji ustawienia parametrow osobistej pompy
insulinowej na poczqgtku terapii, zastosowanie 1 elektrody rocznie.

Odnaleziono jedno randomizowane badanie kliniczne (Chico 2003), w ktérym poréwnywano CGM
system retrospektywny wzgledem SMBG u dorostych i dzieci z cukrzycy typu 1, u ktorych planowane
jest wdrozenie leczenia osobistg pompg insulinowg i CGM jest stosowany w celu optymalizacji
ustawienia parametréw osobistej pompy insulinowej na poczatku terapii. Badanie objeto 40 chorych
w grupie CGM (a w niej 9 osdb rozpoczeto terapie za pomocg pompy insulinowej) oraz 35 pacjentéw
w grupie SMBG (sposrdd ktérych 10 rozpoczeto terapie pompg insulinowg). Badanie zostato ocenione
na 1z5 pkt w skali Jadad. Czas obserwacji trwat 2 — 3 miesigce.

W badaniu Chico 2003 nie zaobserwowano istotnych statystycznie rdznic pomiedzy grupami
w odniesieniu do wartosci korncowych HbAlc (MD=0,1 [-0,85; 1,05]) po 3 miesigcach obserwacji.
Réwnoczesnie stwierdzono istotne statystycznie obnizenie wartosci HbAlc po zakorczeniu okresu
obserwacji w obu grupach CGM oraz SMBG.
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Zastosowanie CGM-RT u osob dorostych i dzieci z cukrzycq typu 1 jako uzupetnienie samokontroli
glikemii u chorych z nieswiadomosciq hipoglikemii (brakiem objawdéw prodromalnych hipoglikemii z
wykluczeniem hipoglikemii poalkoholowej) — weryfikacja odczuwania hipoglikemii, oceny
czestotliwosci wystepowania nieuswiadomionych hipoglikemii oraz modyfikacji terapii — populacja,
w ktorej bedg stosowane 4 elektrody rocznie.

Odnaleziono 3 randomizowane badania kliniczne. Badania réznity sie miedzy sobg w zakresie:

e populacji:
o Little 2014 — dorosli, liczebnos¢ grup CGM=48, SMBG=48 odpowiednio,
o Ly 2011 - miodziez, liczebnos$é grup: CGM=6; SMBG=5,
o Ly 2013 —dzieci, mtodziez i dorosli, grupy SAP + SMBG=46 vs CSIl + SMBG=49;
e wczesniejszej terapii:
o Little 2014 — wielokrotne wstrzykniecia insuliny (MDI) lub ciggty podskérny wlew
insuliny (CSII),
o Ly2013-Csll,
o Ly 2011 - brak danych;
e zastosowanejinterwencji (CGM z pompg insulinowg lub bez pompy insulinowej/rézne systemy
CGM)
e okresu obserwacji:
o 4 tygodnie w badaniu Ly 2011,
o 6 miesiecy w badaniu Little 2014 i Ly 2013;
e oceny w skali Jadad:
o 1 pkt(Ly2011),
o 3 punkty (Little 2014 i Ly 2013).

W badaniu Ly 2011 w populacji u dzieci (cukrzyca typu 1), odpowiedz na hipoglikemie - mierzona
stezeniem epinefryny we krwi - byta istotnie statystycznie wieksza w grupie CGM w pordwnaniu
z grupa, w ktorej stosowano SMBG (p=0,048). Nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomiedzy
grupami w odniesieniu do poziomu HbAlc po okresie obserwacji wynoszacym 4 tygodnie (p=0,587).

W badaniu Ly 2013 wartos¢ wskaznika czestosci powaznych i umiarkowanych hipoglikemii na poczatku
badania byta istotnie wyzsza (129,6 vs 20,7/100 pacjento-miesiecy) w grupie stosujgcej pompe
insulinowa ze zintegrowanym systemem ciggtego monitorowania glikemii (SAP — ang. Sensor
Augmented Pump, pompa insulinowa ze zintegrowanym systemem ciggtego monitorowania glikemii)
w poréwnaniu do grupy stosujacej pompy insulinowe bez sensora (CSII — ang. Continuous
Subcutaneous Insulin Infusion, pompa insulinowa). Po 6 miesigcach wskaznik ten obnizyt sie
do poziomu 28,4, w grupie SAP i 11,9 w grupie CSIl. Zaobserwowano istotnie statystyczng rdznice
w zakresie wskaznika czestoSci powaznych i umiarkowanych hipoglikemii na korzy$¢ grupy SAP
(p<0,001) (SAP + SMBG: 9,5 [95% Cl: 5,2; 17,4] vs. CSIl + SMBG 34,2 [95% Cl: 22,0; 53,3]).
Po 6 miesigcach terapii zaobserwowano istotnie statystycznie krétszy czas hipoglikemii w dzien
(p=0,02), jak i w nocy (p<0,001) w grupie SAP w poréwnaniu do grupy CSII), (SAP + SMBG: 9,5 [95% ClI:
5,2; 17,4] vs. CSIl + SMBG 34,2 [95% Cl: 22,0; 53,3]).

W badaniu Little 2014 nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomiedzy porownywanymi grupami
(CGM vs SMBG) w odniesieniu do zadnego z analizowanych punktéow korncowych.

Zastosowanie CGM-RT u osob dorostych i dzieci z cukrzycq typu 1, u ktérych utrzymujq sie
podwyiszone wartosci HbA1c>6,5% ale <9,0%, pomimo intensyfikacji leczenia u pacjentéw dobrze
wyedukowanych w zakresie zasad intensywnej czynnosciowej insulinoterapii, wspétpracujgcych z
zespotem diabetologicznym oraz przestrzegajqgcych zasad samokontroli (24 pomiary glikemii/dobe)
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— weryfikacja dawek insuliny oraz ich dostosowanie do trybu Zycia pacjenta, populacja, w ktdrej
stosowana bedzie 1 elektroda rocznie;

Odnaleziono 14 randomizowanych badan klinicznych (Olivier 2014, Sequeira 2013, Battelino 2012,
Mauras 2012, Riveline 2012, Hermanides 2011, Bergenstal 2010, O’Connell 2009, Peyrot 2009, Raccah
2009, Hirsch 2008, Tamborlane 2008, Lee 2007, Deiss 2006,) opisanych w 21 publikacjach.

W badaniach tgcznie uwzgledniono 1 942 pacjentéw, w tym N=1 030 w grupie CGM i N=912 w grupie
SMBG. Okres obserwacji w badaniach wahat sie od 2 do 12 miesiecy. Cze$¢ badan dotyczyta jedynie
pacjentéw dorostych (4 badania: Hermanides 2011, Lee 2007, Peyrot 2009, Sequeira 2013), a 2 badania
(Mauras 2012, Olivier 2014) dotyczyty populacji pacjentdw ponizej 18 roku zycia.

Zastosowanie systemu CGM (w tym systemu CGM zintegrowanego z pompg insulinowg) w poréwnaniu
do SMBG pozwala na istotne statystycznie:

. zmniejszenie poziomu HbA1c na koniec badania (WMD=-0,39 [-0,68; -0,11]),

. redukcje poziomu HbA1lc w stosunku do wartosci wyjsciowych (WMD=-0,43 [-0,61; -0,24]),

o zwiekszenie prawdopodobienstwa uzyskania docelowego poziomu HbAlc (RB=2,08 [1,38;
3,15], NNT=6,26 [4,06; 13,62]),

. zwiekszenie prawdopodobienstwa uzyskania istotnej redukcji poziomu HbAlc (istotne

statystycznie wyniki na korzys¢ CGM uzyskano w 4 z 5 badan klinicznych).

CGM w pordéwnaniu z SMBG nie wptywa natomiast istotnie statystycznie na:

. ryzyko powaznych hipoglikemii (RR=1,28 [0,90; 1,83]),

. czestosc epizoddw hipoglikemii (WMD=-0,06 [-0,32; 0,20]),
o czestosc epizoddéw hiperglikemii (WMD=0,05 [-0,12; 0,22]),
o czas trwania epizoddw hipoglikemii,

o czas trwania epizoddéw hiperglikemii,

o ryzyko kwasicy ketonowej.

Zastosowanie CGM-RT u kobiet z cukrzycq typu 1 w cigZy — weryfikacja wyréwnania cukrzycy —
zastosowanie 3 elektrod rocznie, po jednej na kazdy trymestr cigzy.

Odnaleziono 1 randomizowane badanie kliniczne Secher 2013, ktdre objeto 123 kobiety z cukrzyca typu
1i31 kobiet z cukrzyca typu 2. Pompy insulinowe stosowane byty u 27 z 123 pacjentek z cukrzyca typu
2. W badaniu wziety udziat kobiety przed ukoniczeniem 14 tygodnia cigzy pojedynczej. Pomiaréw za
pomocg CGM-RT dokonywano przez 6 dniw 8, 12, 21, 27 i 33 tygodniu cigzy. Monitorowanie stezenia
glukozy byto wykonywane za pomocg SMBG 7 razy w ciggu doby. Badanie zostato ocenione na 3/5 pkt
w skali Jadad.

Nie wykazano IS réznic w zakresie: poziomu HbAlc (%) w 36 tyg. cigzy, stezenia SMBG (mmol/l)
w 33 tyg. cigzy, odsetka wartosci SMBG <3,9 mmol/|, odsetka wartosci SMBG 4,0-7,9 mmol/|, odsetka
wartosci SMBG >8,0 mmol/Il, dawki insuliny (IU/kg/24 godz.) w 36 tyg. cigzy, réznic w pomiarach
dokonanych w innych punktach czasowych réwniez byty nieistotne statystycznie, odsetka poronien,
przyrostu masy ciata w cigzy (kg), odsetka oséb ze stanem przedrzucawkowym, odsetka cieé cesarskich,
wieku urodzeniowego, odsetka wczesniakdw, masy ciata noworodkéw, odsetka makrosomii, odsetka
noworodkéw z hipoglikemig, odsetka noworodkéw z powazing hipoglikemig, odsetka porodéow
przedwczesnych i/lub powaznej hipoglikemii u noworodkow.

Zastosowanie CGM-RT u osob dorostych i dzieci z cukrzycq wtorng wymagajgcq decyzji
terapeutycznych takiej jak intensywnej insulinoterapii (mukowiscydoza, stan po resekcji trzustki),
zastosowanie 4 elektrod rocznie.

Nie odnaleziono randomizowanych badan klinicznych dla tej populacji.
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Na podstawie wynikéw 21 RCT wigczonych do poszerzonej analizy efektywnosci klinicznej, ocenia sie,
ze czesciej istotne statystycznie rdznice na korzysé CGM w pordwnaniu do grupy kontrolnej
dla analizowanych punktéw koncowych uzyskiwano w badaniach klinicznych oceniajgcych system
rzeczywisty CGM (CGM-rt) niz system retrospektywny.

W 6 z 9 badan klinicznych oceniajgcych CGM-rt uczestniczyty tylko osoby doroste, w 2 pracach dzieci
i dorosli (Beck 2009, Battelino 2011), w jednej wytgcznie dzieci i miodziez (Kordonouri 2010).
W odnalezionych badaniach okres interwencji/obserwacji byt rézny i wynosit od 5 dni do 12 miesiecy.
Istotne statystycznie rdéznice na korzy$s¢ CGM w poréwnaniu z SMBG dla poszczegdlnych punktéw
koncowych wykazano w:

o obnizenie poziomu HbAlc — Beck 2009, Battelino 2011, Tumminia 2015 (brak istotnych
statystycznie réznic pomiedzy grupami — New 2015, Langeland 2012, Kordonouri 2010);

. skrécenie czasu trwania hipoglikemii — Hermanns 2014, Beck 2009, Garg 2006, New 2015,
Battelino 2011, Tumminia 2015 (brak istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami — Beck
2009 (hipoglikemia bezobjawowa), Logtenberg 2009);

skrécenie czasu trwania nocnych hipoglikemii — Garg 2006;

o skrécenie czasu trwania hiperglikemii — Garg 2006, Tumminia 2015 (brak istotnych
statystycznie réznic pomiedzy grupami — Hermanns 2014, Logtenberg 2009);

. wydtuzenie czasu trwania normoglikemii — Hermanns 2014, Beck 2009, Garg 2006 (brak
istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami - Logtenberg 2009).

Bezpieczenstwo

W 9 badaniach klinicznych (z 14 RCT) wtgczonych do analizy dla poréwnania CGM z SMBG raportowano
wystepowanie dziatan niepozgdanych u pacjentéw z niedostateczng kontrolg glikemii pomimo
stosowania intensywnej insulinoterapii. CGM jest dobrze tolerowany przez pacjentéw. W zadnym z
badan nie raportowano ciezkich dziatan niepozadanych w grupach CGM, a liczba epizodéw ciezkich
dziatan niepozadanych w tej grupie byta mniejsza niz w grupie SMBG. W grupie CGM raportowano (na
podstawie 6 badan randomizowanych): 2 przypadki przyjecia do szpitala z powodu zapalenia tkanki
tacznej w miejscu mocowania sensora, 2 inne przypadki zapalenia tkanki tgcznej zwigzane z sensorem,
19 przypadkdéw skoérnych dziatan niepozadanych, pojedynczy przypadek niepokoju/depresji oraz
napadu niezwigzanego z hipoglikemia, a takze tgcznie 9 przypadkéow, w ktérych wystapity problemy
techniczne z CGM.

Raportowane dziatania niepozgdane to najczescie;j:

e zdarzenia o charakterze miejscowym i przejsciowym, do ktérych nalezaty w szczegdlnosci
Swigd, rumien, zaczerwienienie skory, obrzek, wysypka, krwawienie, stany zapalne,
dyskomfort lub bél w miejscu mocowania sensora;

e w badaniach nie odnotowywano ciezkich dziatan niepozgdanych zwigzanych z wszczepieniem
sensora. Pojedyncze przypadki kwasicy ketonowej byty zwigzane z niewtasciwym stosowaniem
pompy insulinowej/pominieciem dawki insuliny;

e problemy techniczne, btedy sensora/przerwy w rejestracji danych lub problemy z obstuga
urzadzenia (Battelino 2011, Chico 2003, Langeland 2012, Ludvigsson 2003). W badaniu Cosson
2009 w 63% przypadkéow stwierdzono ucigzliwo$¢ z powodu masywnosci urzadzenia, w
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badaniach Cooke 2009 i Ludvigsson 2003 odnotowano zaprzestanie uzycia CGM z powodu
niedogodnosci, problemoéw ze snem lub trudnosci z uprawianiem sportu;

u kobiet z cukrzycg typu 1 lub typu 2 w cigzy w grupie CGM jedng kobiete wykluczono z badania
z powodu bélu w miejscu mocowania sensora. Ponadto czes$¢ pacjentek odczuwata dyskomfort
w zwigzku z noszeniem sensora, przy poruszaniu sie oraz w trakcie kapieli. W pracy Kestila
2007 u kobiet z cukrzycga ciezarnych stwierdzono brak infekcji skdrnych w miejscu zatozenia
sensora.

Ograniczenia

Wskaza¢ nalezy, ze na niepewnos¢ oszacowan w analizie klinicznej majg wptyw ograniczenia
wymienione ponizej.

Czes¢ przytoczonych badan nie odpowiada populacji lub interwencji (pod wzgledem czasu
stosowania) opisanej w Karcie Problemu Zdrowotnego i Stanowisku grupy ekspertéw PTD.
W zwigzku z tym ekstrapolacja wynikéw badan na praktyke kliniczng moze by¢ obarczona
niepewnoscia.

Badania dotgczone do analizy ocenione zostaty jako nisko lub s$rednio wiarygodne pod
wzgledem metodologicznym w skali Jadad.

Badania przytoczone w ocenie bezpieczenstwa z wynikami, ktére wskazujg na brak rdéznic
IS pomiedzy CGM a SMBG charakteryzujg sie krétkim czasem obserwacji (Hermanns 2014 — 2 x
5 dni, Logtenberg 2009 — 2 x 6 dni, Langeland 2012 — 2 x 4 tygodnie). W czesci badan
nie opisano w ogdle epizoddw powaznej hipoglikemii lub nie wykazano istotnych statystycznie
réznic pomiedzy grupami w odniesieniu do ryzyka wystepowania powaznych hipoglikemii
(Beck 2009, Battelino 2011, Langeland 2012, Tumminia 2015).

W pracach Lagarde 2006 i Tanenberg 2004 odnotowano istotng statystycznie poprawe
wynikéw w grupie CGM w pordwnaniu do grupy kontrolnej w zakresie poziomu HbAlc oraz
czasu trwania hipoglikemii. Odnotowano pojedyncze przypadki powaznej hipoglikemii
w obu grupach, ale w zadnej z prac nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomiedzy CGM
a SMBG w odniesieniu do tego punktu korncowego.

Miedzy 14 badaniami klinicznymi, w ktérych oceniono zastosowanie CGM-rt w poréwnaniu
z SMBG u dorostych i/lub dzieci z cukrzycg typu 1, u ktérych utrzymujg sie podwyzszone
wartosci HbAlc >6,5% ale <9,0%, pomimo intensyfikacji leczenia u pacjentdw dobrze
wyedukowanych ~w  zakresie zasad intensywnej czynnosSciowe] insulinoterapii,
wspotpracujacych z zespotem diabetologicznym oraz przestrzegajgcych zasad samokontroli
zaobserwowano istotng statystycznie heterogeniczno$¢ pomiedzy wynikami wtgczonych
badan. Duza heterogeniczno$¢ wynika z rdéznic w zakresie wtgczonych populacji,
poréwnywanych interwencji, dtugosci okresu obserwacji, a takze z poziomu wspodtpracy
ze strony pacjentdow. Zaobserwowano wspdlny trend dla kierunku wnioskowania
w poszczegdlnych pracach. Kumulacja ilosciowa danych zostata oparta na 9 badaniach,
w 2 przypadkach nie podano wartosci miary rozrzutu(SD/SE), nie podano takze wartosci p.

W 4 z 12 badan klinicznych oceniajgcych system retrospektywny CGM braty udziat tylko osoby
doroste, w 6 - dzieci i miodziez, w 1 - kobiety z cukrzycg w cigzy (Murphy 2008),
i w 1 - kobiety z cukrzyca ciezarnych (Kestila 2007).

Okres interwencji/obserwacji w badaniach byt zréznicowany i wynosit od 2 dni do 18 miesiecy.

10
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e Zmiana poziomu HbAlc zostata oceniona na podstawie 12 badan klinicznych z istotng
statystycznie heterogenicznoscig miedzy nimi. Heterogenicznos¢ dotyczyta populacji objetych
badaniem, poréwnywanych interwencji, dtugosci okresu obserwacji, poziomu wspotpracy ze
strony pacjentéw. Zaobserwowano ogdlng tendencje na korzys¢ stosowania technologii CMG
w poréwnaniu do SMBG we wszystkich pracach, jednak nie wszystkie wykazaty réznice istotne
statystycznie.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
Nie dotyczy.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie moggq
wiqgzad sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

Koszty terapii szacowane sq w walucie naszego kraju, a efekty zdrowotne wyrazone sq najczesciej
w zyskanych latach Zycia (LYG, life years gained) lub w latach zycia przezytych w petnym zdrowiu (QALY,
quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczqcych kosztow i efektéow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i porownanie ich do kosztow i efektow terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi na
pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wigze sie
Z wyzszym kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaznika kosztow-efektow zdrowotnych porownuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktory sygnalizuje, ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktéra ma wigzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub 1
QALY) w poréwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per capita.

Oszacowany na 2015 rok prog optacalnosci wynosi 119 577 zt (3 x 39 859 zt).

WskazZnik kosztow-efektow zdrowotnych nie szacuje i nie wyznacza wartosci Zycia, pozwala jedynie
oceni¢ i m. in. na tej podstawie dokonac wyboru terapii zwigzanej z potencjalnie najlepszym
wykorzystaniem aktualnie dostepnych zasobow.

Ocene optacalnosci terapii CGM wzgledem SMBG przeprowadzono wykorzystujgc technike kosztow —
konsekwencji i minimalizacje kosztéw. Analiza zostata przeprowadzona w perspektywie ptatnika
publicznego (NFZ) oraz w perspektywie wspdlnej (NFZ+pacjent). Ze wzgledu na przyjety horyzont
czasowy analizy nie dyskontowano kosztéw.

W analizie przyjeto nastepujace zatozenia:
Dla horyzontu czasowego:
o 1 rokdla populacji:
o doroslii dzieci z cukrzyca typu 1 z nieSwiadomoscia hipoglikemii,

o dorodli i dzieci z cukrzyca typu 1 z utrzymujacymi sie podwyzszonymi wartosciami
HbAlc

o chorzy z cukrzycg wtérng wymagajaca decyzji terapeutycznych

e 9 miesiecy - kobiety w cigzy;

11
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e czas trwania pomiaru retrospektywnego z wykorzystaniem CGM i odczytu wynikdw - osoby
z cukrzycg typu 1, u ktérych planowane jest wdrozenie leczenia osobistg pompg insulinowa.

llosci elektrod w poszczegdlnych populacjach (zgodnie z Kartqg Problemu Zdrowotnego):

e dorosliidzieci z cukrzycg typu 1, u ktérych planowane jest wdrozenie leczenia osobistg pompa
insulinowg — optymalizacja ustawienia parametréw osobistej pompy insulinowej na poczatku
terapii — 1 elektroda rocznie;

o dorosli i dzieci z cukrzycg typu 1 jako uzupetnienie samokontroli glikemii u chorych
z nieswiadomoscig hipoglikemii  (brakiem objawéw prodromalnych hipoglikemii
z wykluczeniem hipoglikemii poalkoholowej) — weryfikacja odczuwania hipoglikemii, oceny
czestotliwosci wystepowania nieuswiadomionych hipoglikemii oraz modyfikacji terapii
— 4 elektrody rocznie;

o doroslii dzieci z cukrzycg typu 1, u ktérych utrzymujg sie podwyzszone wartosci HbA1c>6,5%
ale <9,0%, pomimo intensyfikacji leczenia u pacjentéw dobrze wyedukowanych w zakresie
zasad intensywnej czynnosciowe] insulinoterapii, wspdtpracujgcych z  zespotem
diabetologicznym oraz przestrzegajgcych zasad samokontroli (=4 pomiary glikemii / dobe) —
weryfikacja dawek insuliny oraz ich dostosowania do trybu zycia pacjenta — 1 elektroda
rocznie;

e kobiety z cukrzyca typu 1 w cigzy — weryfikacja wyréwnania cukrzycy — 3 elektrody rocznie;
e dorosliidzieci z cukrzycg wtérng wymagajgcy decyzji terapeutycznych— 4 elektrody rocznie.

W ramach niniejszej analizy rozwazono dwa scenariusze finansowania CGM ze srodkdéw publicznych
(rézne opcje dostepne w zaleznosci od analizowanej subpopulacji). W scenariuszu pierwszym
CGM bedzie finansowany w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, w drugim przyjeto,
ze CGM bedzie finansowany w ramach zaopatrzenia w wyroby medyczne na zlecenie osoby
uprawnionej.

Koszty bezposrednie niemedyczne oraz koszty posrednie nie byly oceniane. W ramach analizy
zidentyfikowano kategorie bezposrednich réznigcych kosztéw medycznych, takich jak:

o koszt elektrody, uwzgledniono 2 rézne ceny w zaleznosci od warunkdéw finansowania:

e 170,00 zt (zgodnie z Kartg Problemu Zdrowotnego)/bezptatnie dla pacjenta lub z 30%
odptatnoscia;

e 213,38 zt (Srednia cena rynkowa)/bezptatnie dla pacjenta lub z 30% odptatnoscia

o 170,00 zt - koszt ambulatoryjnej wizyty specjalistycznej zwigzanej z podtaczeniem
profesjonalnego CGM,

o 170,00 zt - koszt ambulatoryjnej wizyty specjalistycznej zwigzanej z odczytem wynikéw
monitorowania CGM.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze koszty rdznigce ponoszone sg tylko w przypadku strategii uwzgledniajacej
CGM, dlatego tez koszty inkrementalne rowne sg kosztom ocenianej interwencji.

Przeprowadzona analiza wykazata, ze catkowity koszt monitorowania jednego pacjenta
z zastosowaniem systemu CGM z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej
zostat oszacowany na poziomie:
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e od 459,00 zt do 553,38 zt oraz od 510,00 zt do 553,38 zt, w przypadku chorego, u ktérego
planowane jest wdrozenie insulinoterapii za pomocg pompy insulinowej (CSll);

e 0d476,00 zt do 853,52 zt oraz od 680,00 zt do 853,52 zt, u pacjenta z nieSwiadomoscig glikemii;

e od 119,00 zt do 213,38 zt oraz od 170,00 zt do 213,38 zt, u pacjenta z utrzymujacymi sie
podwyzszonymi wartosciami HbAlc;

e 0d 357,00 zt do 640,14 zt oraz od 510,00 zt do 640,14 zt w przypadku kobiety w ciazy;
e 0d 476,00 zt do 853,52 zt oraz 680,00 zt do 853,52 zt u pacjenta z cukrzyca wtérna:

Poréwnanie catkowitych kosztéw rdznigcych wskazuje, ze technologia oceniana jest drozsza
niz technologia opcjonalna dla wszystkich analizowanych subpopulacji pacjentéw. Zastgpienie
istniejgcego sposobu pomiaru poziomu glukozy lub dodanie do tej metody systemu CGM wigze sie
z dodatkowym wydatkiem na 1 pacjenta od 119 zt do 853 zt w perspektywie ptatnika oraz od 170 zt do
853 zt w perspektywie wspdlnej.

Wskaza¢ jednak nalezy, ze na niepewnos$¢ oszacowan w analizie wnioskodawcy majg wptyw
nastepujgce czynniki/zatozenia:

e Przedstawiona analiza opiera sie na danych dotyczacych finansowania technologii okreslonych
w zaproponowane]j Karcie Problemu Zdrowotnego (KPZ);

e W analizie zatozono, ze koszt zakupu czytnika/odbiornika oraz transmitera, stanowigcych
elementy CGM wielokrotnego uzytku, wynosi 0,00 zt z perspektywy ptatnika publicznego oraz
Swiadczeniobiorcy. Zatozono, ze ten koszt bedzie ponoszony przez producentéw sprzetu lub
przez Swiadczeniodawce (ambulatoryjna opieka specjalistyczna - poradnia diabetologiczna/
Swiadczeniodawca udzielajgcy $wiadczen w ramach , Kompleksowej ambulatoryjnej opieki
specjalistycznej nad pacjentem z CUKRZYCA” (KAQS)).

e System CGM jest systemem, ktéry moze by¢ stosowany bez przerwy, w analizie zatozono
maksymalnie 4 elektrody rocznie. Jest to zgodne z propozycjg umieszczong w KPZ. Wytyczne
zalecajg stosowanie wnioskowanej technologii interwatowo w okreslonej grupie chorych.
Pacjenci stosujgcy dang technologie w sposdb ciggty mogg wymagaé wiekszej liczby elektrod
co podnosi koszt technologii.

e Przyjeto, ze system CGM uzupetni SMBG, a nie go zastgpi. Dlatego tez koszty interwencji SMBG
zostaty przyjete jako 0 zt. Eksperci wskazujg, ze to SMBG jest rutynowo stosowang technologia.
SMBG nie jest metodg bezkosztowg zaréwno w perspektywie ptatnika jak
i z perspektywy wspdlnej, wiec finansowanie CGM to dodatkowy koszt.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych (Dz. U. nr 122, p0oz.696 z p6zn. zm.)

Nie dotyczy.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.

Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkdéw
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze sSrodkow publicznych.

Szacunki dotyczgce wydatkow zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,jutro”) sq poréwnywane z tym
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
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podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciq przeznaczenia
wyzZszych srodkéw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzecie ptatnika.

Ocena wpfywu na budzet pozwala na stwierdzenie, czy ptatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wplyng¢ na organizacje udzielania Swiadczen (szczegdlnie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych Swiadczen
opieki zdrowotnej.

Ocene wptywu na budzet ptatnika objecia refundacjg systemu CGM we wnioskowanym wskazaniu
przedstawiono w 2-letnim horyzoncie czasowym (od poczatku stycznia 2016 r. do korica grudnia 2017
r.). Rozpatrywano dwa scenariusze finansowania :

e CGM bedzie finansowany w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej w przypadku grupy
stosujacej CGM system retrospektywny,

e CGM bedzie finansowany w ramach zaopatrzenia w wyroby medyczne na zlecenie osoby
uprawnionej — mozliwosé wspodtptacenia pacjenta za elektrody na poziomie 30%,
w pozostatych populacjach.

Na podstawie Karty Problemu Zdrowotnego w przypadku monitorowania cukrzycy z wykorzystaniem
CGM rozwaza sie wspéffinansowanie elektrod przez $wiadczeniobiorce, dlatego tez wyniki analizy
z perspektywy pfatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego
i Swiadczeniobiorcy sg rdozne.

Oszacowanie populacji oparto na opiniach ekspertéow i danych pochodzacych z Karty Problemu
Zdrowotnego. Scenariusze skrajne (minimalny i maksymalny) opierajg sie na opiniach ekspertow.
Populacje chorych z cukrzycg, ktérzy w danym roku beda stosowa¢ CGM w monitorowaniu poziomu
glikemii (wszystkie subpopulacje tacznie) wynosi¢ bedzie najprawdopodobniej 18 000 pacjentéw (od 7
800 do 50 000 chorych) rocznie w 2016 r. i tyle samo w 2017 r.

W zaleznosci od zatozenia dotyczgcego kosztow elektrody oraz scenariusza finansowania catkowite
wydatki inkrementalne ptatnika publicznego wynosi¢ beda najprawdopodobniej:

e koszt jednej elektrody réwny 170,00 zt:

o przy braku odpfatnosci pacjenta za $wiadczenie wydatki wyniosg 7,3 min zt
(od 3,0 do 20,4 miIn zt) w kazdym z analizowanych lat,

o przy odptatnosci pacjenta za elektrode na poziomie 30% wydatki wynosi¢ bedg
5,6 min zt (od 2,3 min zt do 15,4 min z4).

e Zaktadajac koszt jednej elektrody na poziomie 213,38 zt:

o brak odptatnosci pacjenta za S$wiadczenie wydatki wyniosg 8,9 min zt
(od 3,6 do 24,6 min zt) w kazdym z analizowanych lat,

o przy odptatnosci pacjenta za elektrode na poziomie 30% wydatki wynosi¢ bedg

6,6 min zt (od 2,7 min zt do 18,4 min z1)

Agencja dokonata obliczen wtasnych uwzgledniajgcych zatozenie o dwdch wizytach pacjenta w ciggu
roku oraz dwéch dodatkowych wizytach na kazdg stosowang elektrode przy zachowaniu pozostatych
zatozen. Po uwzglednieniu powyzszego uzyskano ponizsze oszacowania wptywu na budzet:
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Przy zatozeniu dwdch wizyt na pacjenta rocznie:
o W perspektywie NFZ:

e Przy zatozeniu, ze koszt elektrody jest réwny 170,00 zi, przy braku odptatnosci pacjenta
w 2016 roku i w 2017 roku koszty sg rdwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 12 070 tys. (min: 4 981 tys., max: 33 528 tys.)

e Przy zatozeniu, ze koszt elektrody jest réwny 170,00 zt, przy 30% odptatnosci pacjenta
w 2016 roku i w 2017 roku koszty sg réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 10 285 tys. (min: 4 282 tys., max: 28 570 tys.)

e Przy zatozeniu ze koszt elektrody jest réwny 213,38 zt przy braku odptatnosci pacjenta
w 2016 r. i w 2017 r. koszty s3 rowne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 13 588 tys. (min: 5 575 tys., max: 37 745 tys.)

e Przy zatozeniu ze koszt elektrody jest rowny 213,38 zt przy 30% odptatnosci pacjenta
w 2016 r. i w 2017 r. koszty sg réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 11 348 tys. (min: 4 698 tys., max: 31 522 tys.)

e W perspektywie wspdlnej:

e Przy zatozeniu, ze koszt elektrody jest rowny 170,00 zt i przy braku odptatnosci pacjenta
lub przy 30% odpfatnosci pacjenta— w 2016 roku i w 2017 roku sg réwne i wynoszg
w scenariuszu najbardziej prawdopodobnym 12 070 tys. (min: 4 981 tys., max: 33 528 tys.)

e Przy zatozeniu ze koszt elektrody jest rowny 213,38 zt przy brak lub 30% odptatnosci
pacjenta w 2016 r. i w 2017 r. s3 réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 13 588 tys. (min: 5 575 tys., max: 37 745 tys.)

Przy zatoZeniu dwdch wizyt na kazdq elektrode rocznie wydatki inkrementalne dla poszczegdinych
scenariuszy wynoszq :

e W perspektywie NFZ:

e Przy zatozeniu, ze koszt elektrody jest rowny 170,00 zt, przy braku odpfatnosci pacjenta
w 2016 roku i w 2017 roku koszty s3 réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 17 850 tys. (min: 6 987 tys., max: 49 583 tys.)

e Przy zatozeniu, ze koszt elektrody jest rowny 170,00 zt, przy 30% odpfatnosci pacjenta
w 2016 roku i w 2017 roku koszty sg réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 16 065 tys. (min: 6 288 tys., max: 44 625 tys.)

e Przy zatozeniu ze koszt elektrody jest rowny 213,38 zt przy braku odptatnosci pacjenta

w 2016 r. i w 2017 r. koszty sg rowne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 19 368 tys (min: 7 581 tys., max: 53 801 tys.)
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e Przy zatozeniu ze koszt elektrody jest rowny 213,38 zt przy 30% odptatnosci pacjenta
w 2016 r. i w 2017 r. koszty sg réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 17 127 tys. (min: 6 704 tys., max: 47 578 tys.)

e W perspektywie wspdlnej:

e Przy zatozeniu, ze koszt elektrody jest rowny 170,00 zt i przy braku odptatnosci pacjenta
lub przy 30% odptatnosci pacjenta— w 2016 roku i w 2017 roku koszty sg rowne i wynoszg
W scenariuszu najbardziej prawdopodobnym 17 850 tys. (min: 6 987 tys.,
max: 49 584 tys.)

e Przy zatozeniu ze koszt elektrody jest rowny 213,38 zt przy brak lub 30% odpfatnosci
pacjenta w 2016 r. i w 2017 r. koszty sg réwne i wynoszg w scenariuszu najbardziej
prawdopodobnym 19 368 tys. (min: 7 581 tys., max: 53 801 tys.)

W przypadku ograniczenia $wiadczenia do populacji dzieciecej, przy zatozeniu kosztéw
uwzglednionych w Karcie Problemu Zdrowotnego (170 zt koszt elektrody — przy zatozeniu, ze jest ona
bezptatna dla pacjenta, 119 zt przy 30% odptatnosci pacjenta), ktéra stosowataby 1 elektrode
tygodniowo przez okres 6 miesiecy (26 tygodni) koszt stosowania samych elektrod u 1 pacjenta
wynidstby 4420 zt (przy braku odptatnosci pacjenta) lub 3094 zt (przy 30% odptatnosci pacjenta). W KPZ
wskazuje sie, ze populacja dziecieca ktérej moze dotyczy¢ swiadczenie okreslona jest na okoto 2100
dzieci co moze skutkowa¢ wydatkami w wysokosci 9,28min (bezptatne dla pacjenta)
lub 6,5 min (30% odptatnos¢ pacjenta).

Wpltyw na niepewnos¢ oszacowan w analizie wnioskodawcy majg przede wszystkim zatozenia
dotyczace kalkulacji liczebnosci populacji docelowej, a takze zrédta danych.

e W analizie nie uwzgledniono kosztéw SMBG ze wzgledu na fakt, ze nie odnaleziono danych
wskazujgcych na mniejsze zuzycie paskéow do pomiardow poziomu glukozy za pomocy
glukometru. Dodatkowo nalezy pamietaé, ze zastosowanie kazdego z typu systeméw CGM
wymaga codziennej kalibracji z wynikami uzyskanymi za pomocg SMBG a w przypadku systemu
retrospektywnego pacjent monitoruje glikemie tylko i wyfacznie za pomocg SMBG. W opinii
ekspertow wnioskowany CGM powinien by¢ stosowany interwatowo w wybranej grupie
pacjentow i bedzie uzupetnieniem SMBG.

e (Oszacowanie liczby pacjentdow, a doktadniej poszczegdlnych subpopulacji jest utrudnione.
Dane uzyskane z NFZ nie umozliwiaja oszacowania liczby pacjentéw ktérzy mogg byé objeci
whnioskowang technologia w poszczegélnych latach. Oszacowanie przeprowadzono
na podstawie opinii ekspertéw. Ponadto, na niepewnos¢ oszacowan wptywa brak polskich
rejestréw osob z cukrzyca.

e W analizie zatozono statg liczbe chorych w kolejnych dwéch latach refundacji. Cukrzyca jest
chorobg przewlektg i charakteryzuje sie trendem wzrostowym nowo zdiagnozowanych
chorych. Jednakze cukrzyca typu 1 ujawnia sie u 0séb ponizej 30 roku zycia dlatego tez mozna
przyjac ze chorobowos¢ nie bedzie sie istotnie zmieniaé. Nalezy jednak pamietaé, ze zatozenie
te moze nie mie¢ przetozenia na rzeczywistosc.
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e Prawidtowa realizacja $wiadczenia z wykorzystaniem systemu CGM wymaga
od $wiadczeniodawcy kupna transmitera i odbiornika we wtasnym zakresie co moze
by¢ niemozliwe bez uruchomienia dodatkowych srodkéw.

e Karta Problemu Zdrowotnego nie precyzuje czy finansowanie systemu CGM-RT bedzie
skorelowane z dodatkowymi wizytami u specjalisty diabetologa. W przedstawionych wynikach
zatozono, ze tylko w rozpatrywaniu systemu retrospektywnego bedzie konieczne finansowanie
dwéch dodatkowych wizyt. Uwzglednié jednak nalezy, ze moze mieé miejsce sytuacja w ktérej
zatozenie elektrody, edukacja pacjenta i pdzniejsze ewentualne zmiany w leczeniu bedg
wymagaty dodatkowych wizyt w poradni. Powyzszg sytuacje uwzgledniajg dodatkowe
wyliczenia przeprowadzone przez Agencje.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Brak uwag.
Uwagi do zapisow programu lekowego
Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Nie dotyczy.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 16 dokumentdw dotyczacych monitorowania poziomu glikemii u pacjentéw z cukrzyca,
w tym zalecenia 2 polskich organizacji: Polskie Towarzystwo Diabetologiczne (PTD 2014, 2015 r.)
oraz Wytyczne Kolegium Lekarzy Rodzinnych w Polsce i PTD z 2011 r.

Odnaleziono 13 zagranicznych dokumentédw dotyczacych monitorowania leczenia cukrzycy
z wykorzystaniem CGM wydanych po 2010 roku: International Society for Pediatric and Adolescent
Diabetes (ISPAD 2014 r.), American Diabetes Association (ADA 2015 r.), American Association
of Clinical Endocrinologists oraz American College of Endocrinology (AACE/ACE 2015 r.), The Endocrine
Society (publikacja Klonoff 2011),The Endocrine Society (publikacja Blumer 2013), National Academy
of Clinical Biochemistry (NACB 2011 r.), Canadian Diabetes Association (CDA 2013 r.), Australasian
Peadiatric Endocrine Group (APEG 2011 r.), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN 2010r.),
National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE 2014 r.), National Institute for Health and
Clinical Excellence (NICE 2015 r), konsensus ekspertéw Société Francophone du Diabéte, Société
Francaise d'Endocrinologie oraz EVAluation dans le Diabete des Implants ACtifs Group w 2012 r.,
German Diabetes Association (GDA 2013 r.), konsensus ekspertéw z Indii oparty na wytycznych m.in.
ADA z 2013 r. oraz AACE z 2010 r. — wczes$niejsze wersje wytycznych uwzglednionych w niniejszej
analizie (Kesavadev 2014).

W odnalezionych wytycznych i rekomendacjach klinicznych system CGM nie jest najczesciej zalecany
do rutynowego stosowania u pacjentow z cukrzycg i stanowi metode uzupetniajgcg do SMBG,
stosowang w sytuacjach, gdy SMBG nie jest wystarczajgce.

Odnaleziono 2 rekomendacje refundacyjne dotyczgcych stosowania system CGM - Haute Autorité
de Santé (HAS 2013, 2014). Pozytywna rekomendacja HAS z 2013 roku zalecata umieszczenie systemu
CGM-rt (FREESTYLE NAVIGATOR Il) w wykazie Swiadczen zdrowotnych finansowanych ze $rodkéow
publicznych i stosowanie u pacjentéw z cukrzycg typu 1 bez odpowiedniego wyréwnania
metabolicznego (HbAlc 28%) pomimo prawidtowej intensywnej insulinoterapii przez okres co najmniej
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6 miesiecy wraz samokontrolg glikemii kilka razy dziennie (= 4 / dzierr). W 2014 roku HAS pozytywnie
zaopiniowata umieszczenie systemu CGM zintegrowanego z pompg cukrzycowg (PARADIGM VEO) w
wykazie $wiadczen zdrowotnych finansowanych ze srodkdw publicznych i stosowanie u dzieci z
cukrzyca typu 1 i ze zwiekszonym ryzykiem ciezkiej hipoglikemii, pomimo prawidtowego leczenia za
pomocg pompy insulinowej przez okres =6 mies. wraz samokontrolg glikemii kilka razy dziennie
(=4/dzien) (w innych wskazaniach zastosowanie tego systemu nie byto rekomendowane).

Odnaleziono informacje o finansowaniu CGM w innych krajach. W Zzadnym kraju CGM
nie jest finansowany ze srodkédw publicznych bez Zzadnych ograniczen, jednak w 6 krajach
CGM jest finansowany ze sSrodkéw publicznych w okreslonych wskazaniach (Izrael, Holandia, Stowenia,
Szwecja, Szwajcaria i Wielka Brytania), natomiast w pozostatych 3 krajach (Francja, Niemcy i Hiszpania)
system CGM jest refundowany z wiekszymi ograniczeniami czasowymi badZ ze znacznymi
ograniczeniami populacji. We Francji czasowo refundowana jest pompa zintegrowana z systemem
CGM (Paradigm Veo), natomiast w Hiszpanii i w Niemczech system CGM moze by¢ finansowany tylko w
Scisle okreslonych, wyjatkowych sytuacjach, gdy zostanie udowodniona jego potrzeba.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 23.01.2015 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
07G.50.2.2015/JG), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie zakwalifikowania $wiadczenia
,System ciggtego monitorowania glikemii u oséb z cukrzycg (CGM)” jako sSwiadczenia gwarantowanego
w zakresie ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, na podstawie art. 31 ¢ ustawy o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (tj. Dz. U. z 2008 r., Nr 164, poz. 1027 z p6in. zm.), po
uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 134/2015 z dnia 16 pazdziernika 2015 roku w sprawie zasadnosci
kwalifikacji $wiadczenia opieki zdrowotnej ,System ciggtego monitorowania glikemii u oséb z cukrzycg (CGM)” —
jako Swiadczenia gwarantowanego.
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