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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie objecia refundacjg wyrobu medycznego BD Micro-Fine™
Plus, Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, we wskazaniu:
cukrzyca wymagajaca podawania insuliny lub agonistow receptora
GLP-1

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg wyrobu medycznego BD Micro-Fine™ Plus,
Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, (GTIN 0382903205189, 0382903205172)
we wskazaniu: cukrzyca wymagajaca podawania insuliny lub agonistow receptora GLP-1
w ramach nowej grupy limitowej za odptatnoscia pod warunkiem obnizenia ceny zbytu
netto do najnizszej ceny zbytu netto igiet o tych samych parametrach uzyskanej
w przeprowadzonych przetargach oraz

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agenciji, biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci, dostepne dowody naukowe,
wytyczne kliniczne, uwaza za zasadne finansowanie ze srodkéw publicznych wnioskowanej
technologii (GTIN 0382903205189, 0382903205172) pod warunkiem obnizenia ceny zbytu
netto do najnizszej ceny zbytu netto igiet o tych samych parametrach uzyskanej
w przeprowadzonych przetargach oraz

Do gtéwnego przegladu systematycznego wnioskodawcy wigczono ogétem 26 badan
pierwotnych (2 badania eksperymentalne i 24 badania przekrojowe) oraz 1 badanie wtdrne.
Wiaczone prace obejmowaty pacjentédw z cukrzycg i miaty na celu ocene ryzyka powiktan
klinicznych zwigzanych z wielokrotnym uzyciem igiet do wstrzykiwaczy, takich jak:
lipohipertrofia, inne powiktania skdrne, bél i dyskomfort pacjenta, hipoglikemia, czy wahania
poziomu glikemii, jak rowniez badano wptyw na dobowe zuzycie insuliny. W odniesieniu
do populacji wnioskodawca wigczyt badania, w ktérych pacjentéw z cukrzycg leczono przede
wszystkim insuling. Natomiast jedynie w dwdch badaniach niski odsetek pacjentéw otrzymywat leki
z grupy GLP-1, przy czym nie raportowano w nich odrebnych wynikow.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze w wiekszosci wtgczonych badan jednorazowe stosowanie igty
definiowano jako jej zmiane po kazdym uzyciu, jednakze w wielu badaniach dotyczgcych
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skutecznosci praktycznej jednorazowe stosowanie igiet okreslano jako: jednokrotne
wykorzystanie igiet uznawano zastosowanie tej samej igty do <5 razy (6 badan) lub nie dtuzej
niz 1 dzien (1 badanie). Co do zasady, we witgczonych badaniach wielokrotne stosowanie igiet
definiowano jako uzycie tej samej igly wiecej niz 1 raz, z wyjatkiem siedmiu wtgczonych
publikacji.

Wiaczone do analizy gtéwnej badania porédwnywaty stosowanie jednokrotne igiet
jednorazowych (interwencja) z wielokrotnym stosowaniem (komparator) igiet
do wstrzykiwaczy automatycznych stosowanych w insulinoterapii lub leczeniu agonistami
receptora GLP-1. Wyniki przegladu, opartego gtéwnie na wynikach pochodzacych z badan
przekrojowych, wskazujg, iz jednokrotne uzywanie igiet do wstrzykiwaczy / pendw
insulinowych istotnie statystycznie zmniejsza ryzyko wystepowania powikfan zwigzanych
z iniekcjami w insulinoterapii, w tym lipohipertrofii wptywajgcej na ryzyko powstania innych
powiktan, takich jak: epizody hipoglikemii czy wahania poziomu glikemii. Réwnoczes$nie nalezy
zaznaczyg, iz badania przekrojowe pozwalajg na wnioskowanie wytgcznie o korelacji miedzy
zjawiskami, natomiast nie stanowig dowodu na potwierdzenie zwigzku przyczynowo-
skutkowego. Biorgc pod uwage powyzsze, rodzi to watpliwosci co do precyzji oszacowanego
efektu wzgledem efektu wystepujacego w populacji, a wyniki przeglagdu nalezy interpretowad
z ostroznoscia.

Nalezy mie¢ jednak na wzgledzie, ze podstawowym zatozeniem w przedstawionym modelu
ekonomicznym byto zwiekszone ryzyko wystgpienia hipoglikemii przy wielokrotnym
stosowaniu tych samych igiet. W swietle przedstawionego materiatu analitycznego brak jest
przekonujgcego dowodu, ze wielokrotne stosowanie igiet prowadzi do ciezkich epizodéw
hipoglikemii, ktére w zatozeniach stanowig gtéwny nosnik kosztéw. Dowodzenie
przedstawione w materiale wnioskodawcy jest szerokg dedukcjg i prowadzi do wniosku,
iz stosowanie igiet wielokrotnie prowadzi do ciezkich epizodéw hipoglikemii, a tym samym
kosztéw ponoszonych przez ptatnika publicznego.

Oparcie modelu na pojedynczym badaniu (Blanco 2013) budzi watpliwosci co do oszacowango
efektu, a uprzywilejowane uznanie pojedynczego dowodu, nawet w przypadku braku
mozliwosci zebrania wiekszej ilosci lub lepszej ilosci dowoddw, w praktyce nie jest
uprawnione. Réwniez krytycznym w tym przypadku jest pominiecie kwestii innych czynnikow
determinujgcych obserwowany w badaniu Blanco 2013 znamienny statystycznie wptyw
wielokrotnego uzywania igiet na wystgpienie niewyjasnionych hipoglikemii — w szczegdlnosci
niewtasciwa rotacja miejsc wstrzykniecia. Brak jest réwniez dowoddw na samodzielny,
klinicznie istotny wptyw sposobu wykorzystania igiet na wystepowanie zwiekszonej liczby
incydentéw hipoglikemii, w szczegdlnosci ciezkiej hipoglikemii zwigzanej z koniecznoscig
hospitalizacji pacjenta.

Nalezy przy tym podkresli¢, iz nie kwestionuje sie wystepowania ciezkich zagrazajgcych zyciu
pacjentoéw epizoddw hipoglikemii i kosztéw ponoszonych przez NFZ na ich leczenie, gdyz jest
to fakt, ale podkreslenie, ze przedstawione w materiale wnioskodawcy dowodzenie jest
spekulatywne. Zmiana tego zatozenia okoto 11-krotnie zmienia wynik analizy optacalnosci.
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Réwnoczesnie koncentracja modelu ekonomicznego Whnioskodawcy na powyzszym ciggu
logicznym, spowodowata ograniczone odzwierciedlenie na etapie analizy podstawowych
kwestii zwigzanych z kwestig dostepnosci igiet do wstrzykiwaczy, w szczegdlnosci:

e bolu zwigzanego z dokonywaniem wstrzykniecia stopniowo tepiaca sie igla,

e rozwojem miejscowej lipohipertrofii, zwigzanej z kontynuacjg wstrzyknie¢ w jednym
obszarze,

e stopniem stosowania sie Pacjentdow do zalecen prawidtowej rotacji miejsc
wstrzykniecia — utrudnionej w przypadku stopniowo tepigcych sie igiet.

Whioskodawca postuluje kilka zagadnien, ktére znajdujg oparcie w materiale dowodowym, tj.:

e najlepiej udokumentowanym powikfaniem zwigzanym z wielokrotnym uzyciem igiet
jest lipohipertrofia,

e dalsze podawanie insuliny w miejsca objete lipohipertrofia moze mie¢ wptyw
na kontrole glikemii,

— w szczegdlnosci przy kontynuowaniu nieprawidtowej techniki wstrzykniecia, tj. braku
rotacji miejsca wstrzykniecia,

e jedynym istotnym z perspektywy kosztowej powiktaniem zwigzanym z wielokrotnym
uzyciem igiet sg epizody niewyjasnionej hipoglikemii

— istotne koszty zwigzane sg z wystgpienie ciezkich epizoddw hipoglikemii, ktére z kolei
zwigzane sg z szeregiem innych czynnikdw jak: niedostosowanie dawki insuliny,
pominiecie lub wielkos¢ positku, poziomu aktywnosci fizycznej.

Niemniej prawdziwosci (czesciowej) powyziszych twierdzen, nie mozna rdéwnoczesnie
traktowaé¢ jako dowodu na prawdziwos¢ tezy zawartej w analizach Whnioskodawcy,
ze ,wielokrotne wykorzystanie igiet (na poziomie populacyjnym), prowadzi samodzielnie
do ciezkich incydentéw hipoglikemii zwigzanych s z obnizeniem jakosci zycia (wptyw
na QALY) oraz z wykorzystaniem policzalnych zasobdw systemu ochrony zdrowia”. Powyzsze
twierdzenie nie znajduje wystarczajgcego oparcia w zgromadzonym materiale dowodowym.

Podobnie
w przypadku analizy wptywu na budzet zatozono wplyw wielokrotnego stosowania igiet
na zwiekszone ryzyko wystgpienia hipoglikemii. Dlatego tez podobnie jak wyniki analizy
ekonomicznej, tak i wyniki analizy wptywu na budzet nalezy traktowac z ostroznoscis.
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Wytyczne kliniczne rekomendujg stosowanie krétszych igiet do pendéw (4—6 mm) niezaleznie
od grubosci tkanki podskrénej, zarowno dla dzieci, jak i dorostych, stosujgcych insulinoterapie
w cukrzycy. W zwigzku z powyzszym, w $lad za sugestia Rady, w zaleznosci od wyniku
negocjacji, proponuje sie rozwazenie refundacji wyfacznie igiet 5 mm.

Wytyczne wskazujg, iz zmiana igly na nowg powinna nastgpi¢ po kazdej iniekcji, aby obnizyé
prawdopodobienstwo wystgpienia lipohipertrofii oraz zakazen, a takze aby zmniejszyé
doznania bélowe przy wktuciu.

Pojedyncze wytyczne, mimo iz rekomendujg jednorazowe stosowanie igiet, to z uwagi na fakt,
iz pacjenci praktykujg wielokrotne uzycie igiet, sugeruja, aby nie przekraczaé uzycia jednej igty
wiecej niz 5 razy.

Z uwagi na potencjalnie wysoki wptyw na budzet oraz ograniczone dowody naukowe
przedstawione w populacji leczonej GLP-1, w $lad za sugestig Rady, w zaleznosci od wyniku
negocjacji proponuje sie ograniczenie wskazania wytacznie do populacji osob leczonych
insulina.

Majgc na wzgledzie powyzisze oraz potrzeby pacjentéw i szanse na poprawe compliance,
Prezes Agencji uwaza za zasadne finansowanie wnioskowanej technologii, jednakze pod
warunkiem obnizenia ceny zbytu netto do najnizszej ceny zbytu netto igiet o tych samych
parametrach uzyskanej w przeprowadzonych przetargach oraz

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze $rodkéw publicznych wyrobow
medycznych:

e BD Micro-Fine™ Plus, Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, 100 szt., GTIN:
0382903205189, proponowana cena zbytu netto wynosi ,

e BD Micro-Fine™ Plus, Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, 100 szt., GTIN:
0382903205172, proponowana cena zbytu netto wynosi ,

we wskazaniu: cukrzyca wymagajgca podawania insuliny lub agonistéw receptora GLP-1.

Proponowana odptatnosé i kategoria dostepnosci refundacyjnej: , wyréb medyczny dostepny
w aptece na recepte we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym, w ramach nowej grupy limitowej.

Problem zdrowotny

Cukrzyca nalezy do grupy choréb metabolicznych o wieloczynnikowej etiologii, charakteryzujacg sie
hiperglikemig wynikajgcg z defektu wydzielania i/lub dziatania insuliny. Przewlekta hiperglikemia wigze
sie z uszkodzeniem, zaburzeniem czynnosci i niewydolnoscig réznych narzagddéw, zwtaszcza oczu, nerek,
nerwoéw, serca i naczyn krwionosnych. Ze wzgledu na przyczyne i przebieg choroby, mozna wyrdznic:
cukrzyce typu 1, typu 2, cukrzyce ciezarnych, inne specyficzne typy cukrzycy oraz cukrzyce w cigzy.

Szacuje sie, ze w Polsce ponad 3 min oséb dorostych choruje na cukrzyce (okoto 8% ludnosci Polski).
Na cukrzyce typu 1 choruje 6 400 dzieci w wieku 0—14 lat oraz ok. 180 000 osdb powyzej 14. r.z. Dane
NFZ wskazujg, iz insulinoterapie stosuje ok. 675,7 tys. pacjentdéw z cukrzycg, w tym 14,3 tys. z typem 1
i 661,4 tys. z typem 2.

Alternatywna technologia medyczna
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Igty do pendw sg aktualnie opcjg niefinansowang ze srodkéw publicznych w docelowej populacji. Ok.
90% pacjentow wykorzystuje te samg igte dane wskazane w ankiecie PTD, wiecej niz 1 raz, a 71% ponad
5 razy, co stanowi powszechng praktyke wiekszosci polskich pacjentéw chorych na cukrzyce.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Zgodnie zopisem produktu przedstawionym przez producenta, igty do wstrzykiwaczy sa
jednorazowym sterylnym wyrobem przeznaczonym do pozajelitowego podawania leku ze zbiornika
znajdujgcego sie we wstrzykiwaczu. Wstrzykiwacze sg przeznaczone do samodzielnego podania leku
przez pacjenta w warunkach domowych. Mozna ich réwniez uzywaé w warunkach szpitalnych,
pamietajgc jednak o uzyciu osobnego zbiornika dla kazdego pacjenta. Wstrzykiwacze najczesciej
wykorzystuje sie do podskdrnego podawania insuliny.

Whnioskowane wskazanie dotyczy zastosowania igiet w leczeniu cukrzycy wymagajacej podawania
insuliny lub agonistéw receptora GLP-1.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

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 srodkow publicznych istanowiq alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz porownania wynikdw dotyczgcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii
wzgledem terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

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

Do gtéwnego przeglagdu systematycznego wnioskodawcy wtgczono 26 badan pierwotnych
(eksperymentalne i badania przekrojowe Real World Data, RWD) opisanych w 39 publikacjach oraz
1 badanie wtdrne opisane w 1 publikacji. Wigczone prace obejmowaty pacjentéw z cukrzycg i miaty
na celu ocene ryzyka powiktan klinicznych zwigzanych z wielokrotnym uzyciem igiet do wstrzykiwaczy.
takich jak: lipohipertrofia, inne powiktania skérne, bdl i dyskomfort pacjenta, hipoglikemia, czy
wahania poziomu glikemii, jak rdwniez badano wptyw na dobowe zuzycie insuliny. W odniesieniu do
ocenianej populacji wnioskodawca wtgczyt badania, w ktérych pacjentéw z cukrzycy leczono przede
wszystkim insuling. Natomiast jedynie w dwdch badaniach niski odsetek pacjentow otrzymywat leki
z grupy GLP-1, przy czym nie raportowano w nich odrebnych wynikow.

Powyzsze badania poréwnywaty stosowanie jednokrotne igiet jednorazowych (interwencja)
z wielokrotnym stosowaniem (komparator) igiet do wstrzykiwaczy automatycznych stosowanych
w insulinoterapii lub leczeniu agonistami receptora GLP-1. Pomimo wyjsciowego kryterium,
iz interwencjg jest stosowanie jednokrotne igiet BD Micro-Fine Plus o rozmiarach 5 mm x 0,25 mm
(31G) oraz 8 mm x 0,30 mm (30G), wnioskodawca, z uwagi na ograniczong dostepnos$¢ badan
dedykowanych ocenianej interwencji, w analizie klinicznej uwzglednit badania, w ktérych stosowano
iglty przeznaczone do jednorazowego uzycia od réznych producentéw i o dowolnych parametrach
(dtugosé, grubosc). W wiekszosci wigczonych badan jednorazowe stosowanie igly definiowano jako jej
zmiane po kazdym uzyciu, jednakze w wielu badaniach RWD jako jednokrotne wykorzystanie igiet
uznawano zastosowanie tej samej igty do <5 razy (6 badan) lub nie dtuzej niz 1 dzien (1 badanie). Co do
zasady, we witgczonych badaniach wielokrotne stosowanie igiet definiowano jako uzycie tej samej igty
wiecej niz 1 raz, z wyjatkiem siedmiu wigczonych publikacji.

Skutecznosé kliniczna

Wyniki ww. przegladu wskazujg, iz:
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Metaanaliza 16 badan przekrojowych — u pacjentéw z cukrzycg poddanych insulinoterapii
jednokrotne stosowanie igiet do pendéw w poréwnaniu do ich wielokrotnego uzycia byto
zwigzane z mniejszym o okoto 26% ryzykiem rozwoju lipohipertrofii stwierdzanej w badaniu
palpacyjnym i wzrokowym — 8 397 pacjentéw, RR=0,74 (95%Cl 0,65; 0,85). W badaniu Gentile
2020, w ktorym badano wptyw krotnosci uzycia igiet na wystepowanie lipohipertrofii
potwierdzanej ultrasonograficznie, raportowano istotnie statystycznie nizsze o 96% ryzyko
wystapienia lipohipertrofii u pacjentéw zT2DM stosujgcych igly do wstrzykiwaczy
jednokrotnie w porédwnaniu do pacjentdw stosujacych igty wielokrotnie — RR=0,04 (95%ClI
0,03; 0,07).

Tosun 2019 — w badaniu wykazano istotnie statystycznie mniejsze o 18% ryzyko wystgpienia
powiktan skérnych u pacjentdw stosujacych igty jeden raz — RR = 0,82 (95%CI 0,72; 0,93),
a NNT =7 (4; 16).

Misnikova 2011 — w badniu bdl przy iniekcji raportowano istotnie statystycznie rzadziej
u pacjentow jednokrotnie uzywajacych igiet w poréwnaniu do stosowania tej samej igly przez:

o 4dni—RR=0,24 (95%Cl 0,06; 0,89), a NNT = 3 (2,6);
o 7dni—RR=0,21 (95%Cl 0,06; 0,79), a NNT =2 (2; 4).
Blanco 2013 — w badaniu:

o odnotowano, iz jednokrotne uzycie igiet zwigzane byto zistotnym statystycznie
mniejszym o 42% ryzykiem wystgpienia niewyjasnionej hipoglikemii—RR = 0,58 (95%Cl
0,42;0,82);

o nie odnotowano istotnych statystycznie réznic w ilosci dobowej dawki insuliny
w grupach pacjentéw stosujgcych igly jednorazowo oraz wielorazowo;

o dla punktu koicowego odnoszacego sie do oceny wahania poziomu glikemii, wartosc¢
parametru RR nie byfa istotna statystycznie, natomiast warto$¢ NNT byta istotna
statystycznie i wynosita 12 (95% Cl: 6; 1508);

Wptyw krotnosci uzytkowania igiet na poziom HbA1lc oceniano w dwdch badaniach De Conink
2010 iJi 2014, nie stwierdzono rdznic miedzy pacjentami stosujgcymi igly jednokrotnie
a pacjentami stosujgcymi igty wielokrotnie.

Wyniki przegladu dodatkowego wnioskodawcy, ktorego celem byto zbadanie wptywu lipohipertrofii
na powiktania metaboliczne, oraz ktére wykorzystano w modelu ekonomicznym, wskazaty, iz:

Metaanaliza 13 badan przekrojowych, w ktérych lipohipertrofie identyfikowano metodg
palpacyjno-wzrokowg, wykazata istotne statystycznie zwiekszenie sredniej dobowej dawki
insuliny u pacjentéw z lipohipertrofig w poréwnaniu do pacjentéw bez lipohipertrofii — 10 743
pacjentéw, MD=6,38 (95%Cl 3,38; 10,33), p<0,0001, 1> = 90%.

W badaniu Gentile 2020, w ktédrym lipohipertrofie oceniano ultrasonograficznie,
obserwowano istotnie statystycznie wyzszg sredniag dobowa dawke insuliny u pacjentéw
z lipohipertrofig w porédwnaniu do pacjentéw bez lipohipertrofii (odpowiednio: 54,9 vs
42,3 1U/dzien, MD=12,60 [95%Cl 11,54; 13,66], p=0,001).

Metaanaliza sze$ciu badan obserwacyjnych, w ktérych lipohipertrofie identyfikowano metoda
palpacyjno-wzrokowa, wykazata ponad 2,5-krotne ryzyko wystgpienia niewyjasnionej
hipoglikemii u pacjentéw, u ktérych wystgpita lipohipertrofia w poréwnaniu do pacjentéw
bez lipohipertrofii (1 742 pacjentéw, RR=2,52 [95%CI 1,45; 4,36], p<0,0001, 12 = 91%).

W badaniu Gentile 2020, w ktérym lipohipertrofie oceniano ultrasonograficznie, odnotowano
istotnie statystycznie zwiekszone ryzyko niewyjasnionych hipoglikemii (RR=3,87 [95%Cl 3,27;
4,59], p=0,0001) u pacjentow z lipohipertrofig w poréwnaniu do pacjentéw bez lipohipertrofii.
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W przegladzie systematycznym Zabaleta-del-Olmo 2016 istotne statystycznie wyniki metaanaliz
uzyskano dla punktéw koncowych przemawiajace na korzys$é jednorazowego stosowania igiet wobec
wielorazowego ich uzytkowania:

e wystepowanie lipohipertrofii — 5 badan z lat 2007-2014 (5 176 pacjentéw) — RD=0,16 (95% ClI:
0,05; 0,28), p=0,006, 1>=87%;

e wystepowanie bélu — 2 badania z lat 1986-2011 (165 pacjentéw) — RD=0,24 (95% Cl: 0,06;
0,43), p=0,01, 1>=0%.

W toku przeglagdu systematycznego Agencji, przeprowadzonego po dacie ostatniego wyszukiwania
whnioskodawcy, zidentyfikowano dodatkowe 3 badania obserwacyjne (Gentile 2021, Luo 2021,
Thewijtcharoeen 2020), w ktérych obecnosé lipohipertrofii oceniano wzrokowo i palpacyjnie,
nastepnie potwierdzane badaniem ultrasonograficznym. Trend wynikdw jest spdjny
z przedstawionymi przez wnioskodawce.

Ograniczenia
Na niepewno$é przedstawionych wynikdw miaty wptyw nastepujgce aspekty:

e Zakwalifikowane do analizy klinicznej badania rdznity sie pod wzgledem metody stwierdzania
obecnosci lipohipertrofii — wprawdzie we wszystkich pracach ocene przeprowadzat personel
medyczny (pielegniarka/lekarz), tym niemniej bardziej obiektywne metody (ultrasonografia)
zastosowano u wszystkich pacjentéw jedynie w badaniu Gentile 2020;

o  Wiekszo$¢ badan dotyczyta pacjentéw na insulinoterapii, jedynie w dwdch badaniach u czesci
pacjentéw stosowano agonistow receptora GLP-1, przy czym nie podano dla tej grupy
oddzielnych danych;

e W przypadku niektérych punktéw koricowych dane odczytywano z wykreséw, co moze wigzac
sie z niepewnoscig odnosnie precyzji wynikow;

e Wobec badania Blanco 2013 w kontekscie wptywu krotnosci stosowania igiet na wystapienie
hipoglikemii:

o Obliczone przez wnioskodawce dla ukfadu krotnosé uzycia igty vs. ryzyko
niewyjasnione]j hipoglikemii RR= 0,58 [0,42; 0,82] wskazuje na istotnie statystyczng
42% redukcje ryzyka wzglednego wystgpienia niewyjasnionej hipoglikemii
u pacjentdw z cukrzyca, ktorzy zmieniajg igte po kazdym uzyciu. Na podstawie tak
przedstawionej wartosci RR nie mozna powiedzie¢, ze jednokrotne stosowanie igiet
byto niezaleznym od innych czynnikiem zmniejszajgcym ryzyko wystgpienia
niewyjasnionej hipoglikemii. Przy kalkulacji RR nie zostaty wziete pod uwage inne
czynniki mogace ten zwigzek modyfikowaé. W oparciu o dane z publikacji mozliwe jest
tylko przeprowadzenie analizy jednoczynnikowej lub opisowej kolejno pomiedzy
zmiennymi reprezentowanymi przez zliczenia oraz pozostatymi. Przeprowadzenia
analizy wieloczynnikowej wymagatoby dostepu do danych wejsciowych, ktérymi
postugiwali sie autorzy badania.

o Brak punktu odniesienia w postaci innych publikacji sprawia, iz wyniki z pojedynczego
badania Blanco 2013 s3 niewystarczajgcym dowodem w kontekscie przenoszenia
whioskowania na populacje generalng. Tym samym proces decyzyjny moze zostac
obcigzony stabym materiatem dowodowym i prowadzi¢ do podjecia btednych decyzji.
Badanie Blanco 2013 dostarcza bowiem jedynie pojedynczego dowodu na istnienie
relacji jednoczynnikowej bedacej przedmiotem zainteresowania w badanej populacji
pacjentéw, natomiast dowoddw, czy taka zaleznos¢ rzeczywiscie istnieje w populacji
generalnej powinna dostarczyé synteza wynikdéw z wielu badan ze zblizonego obszaru.
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e wobec wynikéw metaanalizy badajgcej zwigzek miedzy krotnoscig uzycia igiet a wystgpieniem
lipohipertrofii ocenianej palpacyjnie i wzrokowo:

o W odniesieniu do zauwazalnej heterogenicznos$ci wynikéw (1°=73% dla metaanalizy
podstawowej), wskazujgcej na duzg niejednorodno$¢ badan, nie przeprowadzono
pogtebionych analiz identyfikujgcych w jaki sposéb poszczegdlne badania wptywaja
na wynik metaanalizy. Wnioskodawca nie przedstawit tez analizy obcigzen wyniku
koncowego uzywajgc stosownych do tego narzedzi.

o Biorac pod uwage powyzsze, w odniesieniu do przedstawionej metaanalizy gtéwnej,
nalezatoby przeprowadzi¢ pogtebiong analize wrazliwosci, ktéra dostarczytaby
wiekszej informacji odnosnie wptywu poszczegdlnych badan na oszacowanie
metaanalizy, poprzez:

= whnikliwg rewizje poszczegdlnych badan w zakresie metodyki, konstrukcji
i celéw badawczych:

w ktorych RR wykazywat odmienny trend niz w wiekszosci wtgczonych
badan — w niniejszej metaanalizie wtgczono 3 badania, dla ktérych RR
byt wyzszy niz 1 (Cunningham 2013, Gupta 2018, Shetty 2018);

badan, co do ktérych istniejg posiadamy dowody jakoby mogty by¢
obcigzone;

= podzielenie badan pod katem regionu geograficznego, z ktérego pochodzita
badana populacja — szczegdlnie wynik dotyczacy populacji europejskiej, jako
najbardziej zblizonej do populacji docelowej, powinien zosta¢ szczegétowo
zbadany;

= wykluczenie badan:

w ktérych badano mate préby pacjentéw (Cunningham 2013, Gupta
2018, Shetty 2018);

w ktérych przewazat typ 1 cukrzycy, co sugeruje z definicji wieksza
czestos¢ wktuc niz u pacjentéw z typem 2;

zbadanie wptywu czasu trwania choroby oraz dtugosci insulinoterapii;
uwzglednienie rdznic wiekowych pacjentow;

uwzglednienie proporcji oséb dorostych w badaniach.

o W przypadku dodatkowego przeglagdu, metaanalizy dotyczace wptywu lipohipertrofii na:
dobowg dawke insuliny (dane ciagte), oraz ryzyko wystgpienia hipoglikemii, ktérych wyniki
wigczono nastepnie do modelu ekonomicznego, oszacowane wskazniki heterogenicznosci 12
(odpowiednio: 97% i 90%) dostarczajg dowoddow na niejednorodnosé badan wigczonych do
metaanaliz. Nalezy zaznaczyé, ze dla dodatkowych metaanaliz;z w tym powyzszych,
whioskodawca nie przeprowadzit analiz moderatorowych podgrup, ktére wskazatyby Zrédta
niejednorodnosci wptywajgce na wynik koricowy.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
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Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie moggq
wigzacd 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 dotyczgcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i pordwnanie 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
zZ 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, ktora 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.

Aktualnie prog optacalnosci wynosi 155 514 zf (3 x 51 838 zt)

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

Celem analizy ekonomicznej byto okreslenie ekonomicznej zasadnosci objecia finansowaniem
ze srodkdw publicznych igiet do wstrzykiwaczy automatycznych (pendéw) BD Micro-Fine Plus
w populacji pacjentdw z cukrzycy, stosujgcych insuline lub agonistow receptora GLP-1. W tym celu
przeprowadzono analize uzytecznosci kosztéw w rocznym horyzoncie czasowym z perspektywy
ptatnika publicznego (NFZ) oraz wspdlnej, tj. ptatnika publicznego i pacjenta.

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztéw:
o koszty igiet;
e koszty insulin;
o koszty leczenia hipoglikemii.
Uwzgledniajgc powyzsze zatozenia oszacowany przez wnioskodawce ICUR wynosi:

oz perspektywy NFZ:

e 7 perspektywy wspolnej:
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nalezy miec¢ jednak

na uwadze, ze bazujg one na zatozeniu przyjetym przez wnioskodawce, ze czestsze zmienianie igiet
zmniejsza ryzyko wystgpienia hipoglikemii, a uzyskanie tego efektu nie jest pewne.

Zgodnie z analizg probabilistyczng prawdopodobienstwo efektywnosci kosztowej

Wyniki przeprowadzonej przez wnioskodawce jednokierunkowej analizy wrazliwosci wskazuja,
ze w zadnym wariancie nie nastepuje zmiana wnioskowania.

Ograniczenia

Na niepewno$é przedstawionych wynikdw miaty wptyw nastepujgce aspekty:

W analizie klinicznej wnioskodawcy we wszystkich zakwalifikowanych badaniach uczestniczyli
pacjenci leczeni insuling, tylko w badaniach Frid 2016 oraz De Conick 2010 u 2% i 3%
odpowiednio stosowano agonistéw receptora GLP-1. Jednak wyniki skutecznosci
przedstawiono tgcznie, nie wyodrebniajgc subpopulacji stosujgcej agonistéw receptora GLP-1.
W analizie ekonomicznej autorzy pomijajg populacje pacjentdow stosujgcych analogi GLP-1
stwierdzajac, ze obecnie refundowane analogi GLP-1 (refundowane na dzien ztozenia wniosku
produkty lecznicze Trulicity oraz Ozempic) dostepne sg w zestawie zwierajgcym dedykowane
igty. W stosunku do innych obecnych na rynku i nierefundowanych ze srodkédw publicznych
agonistow receptora GLP-1 wskazuja, iz z uwagi na koszty stosowania ok. 500 zt/mies. mozna
przyjac, ze nie sy stosowane przez liczng grupe pacjentdéw i tym samym pomijajg koszty
z zwigzane z tg terapig. Pominiecie w dalszych rozwazaniach analogéw GLP-1 jest uproszeniem
analizy;

Efekty zdrowotne zostaty oparte na m.in. wynikach pochodzacych z publikacji Blanco 2013,
co do ktérej wczesniej przedstawiono ograniczenia. Analogiczna sytuacja dotyczy jakosci
i poprawnosci przeprowadzonych metaanaliz, ze szczegdlnym uwzglednieniem parametru |2,
ktory w poszczegdlnych poréwnaniach wynosit ponad 90;

W analizie klinicznej wnioskodawcy podjeto analize wptywu wielokrotnego stosowania igiet
na wystepowanie hipoglikemii. Wnioskodawca postuluje samodzielny klinicznie istotny wptyw
wielokrotnego stosowania igiet na wzrost ryzyka wystepowania hipoglikemii nie uwzgledniajac
innych czynnikdw mogacych modyfikowac badany efekt. Nie okreslono, ktéry z postulowanych
czynnikéw redukcji hipoglikemii ma dominujgcy wptyw na epizody hipoglikemii. Nie jest takze
znany udziat ocenianej interwencji (igty do iniekcji insuliny lub agonistéw receptora GLP-1
stosowane jednorazowo) w rzeczywistej redukcji ryzyka epizodéw hipoglikemii.
Whnioskowanie autorow analizy w tym zakresie oparte jest na niskiej jakosci dowodach
naukowych. Wnioskodawca w analizie klinicznej wskazat, iz stosowanie igiet wielokrotnie
powigzane jest z wyiszym ryzykiem wystgpienia lipohipertrofii, zakazeniami czy bdlem
w miejscu wktucia, co nie jest kwestionowane. Powigzanie incydentdw hipoglikemii jako
bezposredniego i samodzielnego powiktania wielokrotnego stosowania igiet przez pacjentéw
stosujgcych insulinoterapie nie wydaje sie uprawnione w Swietle przedstawionego materiatu
dowodowego;

W kontekscie powyzszego nalezy jednak podnies¢, ze zidentyfikowane wytyczne kliniczne
dotyczace leczenia cukrzycy nie wymieniajg wsrdéd czynnikow ryzyka prowadzajgcych
do wystgpienia epizodow hipoglikemii wielokrotnego stosowania igiet. Nie da sie wykluczy¢,
ze by¢ moze w innych krajach ten problem nie istnieje, gdyz igty do iniekcji insuliny sg
refundowane ze srodkéw publicznych i dostepne dla pacjentéw. Ankietowani przez Agencje
eksperci kliniczni takze nie wskazywali jako gtéwnego problemu wynikajgcego z wielokrotnego
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stosowania igiet — incydentéw leczenia hipoglikemii. Najczesciej wskazywanymi w opiniach
eksperckich powiktaniami wynikajgcymi z wielokrotnego stosowania igiet do iniekc;ji insuliny
byty bdl przy iniekcji, traumatyzacja tkanek, zwiekszone ryzyko zakazenia oraz zmiany
lipodystroficzne. Dwéch sposrdd szesciu ekspertdow na pierwszym miejscu wskazato lepszg
kontrole glikemii, co posrednio mozna odnie$¢ do epizodéw hipoglikemii.

Obliczenia wtasne Agencji

Z uwagi na wskazane powyzej ograniczenia w zakresie danych wejsciowych do modelu m.in. uwagi
do publikacji Blanco 2013 oraz zatozenia dotyczgce hipoglikemii, Agencja przeprowadzita oszacowania
wtlasne w wariancie z usunieciem kosztéw leczenia ciezkich hipoglikemii jako nos$nika kosztéw
w przedtozonym modelu oraz modyfikacji ekfetu klinicznego w modelu (zamiast efektéw zdrowonych
pochodzacych z publikacji Blanco 2013 zastosowano efekt zdrowotny z metaanaliz wnioskodawcy),
co skutkowato zmniejszeniem rdéznic inkrementalnych pomiedzy analizowanymi interwencjami
w oszacowanym efekcie zdrowotnym

Agencja przedstawita takze oszacowania wiasne ceny progowej, ktére byly wynikiem obliczen przy
zmianie parametrow wejsciowych do modelu. Ceny progowe ze wzgledu na ekstremalng wrazliwos¢
na jeden z parametréw (duza niepewnos¢ wzgledem efektu zdrowotnego) obarczone sg bardzo duza
niepewnoscig oszacowania. Wyniki ceny progowej wahaty sie w przedziale od

dla scenariusza gtéwnego tzw. metaanaliza oraz od wobec scenariusza wrazliwosci
tzw. Blanco 2013.

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 wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523 z p6zi. zm.)

Jezeli analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to
urzedowa cena zbytu leku musi byc¢ skalkulowana w taki sposdb, aby koszt stosowania leku
wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyiszy niz koszt technologii medycznej
o najkorzystniejszym wspofczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.

W zwigzku z faktem iz wnioskowany produkt jest wyrobem leczniczym, a nie lekiem zatozono, iz nie
zachodzg okolicznosci art. 13 ustawy o refundacji.

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

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

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

Ocena wptywu 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 wpfyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlnie
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w kontekscie dostosowania do wymogdw realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

Analize wptywu na budzet w przypadku podjecia pozytywnej decyzji o refundacji publicznych igiet
do wstrzykiwaczy automatycznych (penéw) BD Micro-Fine Plus w populacji pacjentéw z cukrzycsa,
stosujgcych insuline lub agonistdw receptora GLP-1, przeprowadzono w 2-letnim horyzoncie
czasowym z perspektywy ptatnika publicznego oraz perspektywy wspdlnej (pacjent + NFZ).

W analizie uwzgledniono nastepujgce kategorie kosztow:
o koszty igiet;
e koszty insulin;
e koszty leczenia hipoglikemii.

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy wnioskowang technologie stosowad bedzie:

Ograniczenia

Podstawowym ograniczeniem przedstawionej analizy jest, podobnie jak w przypadku analizy
ekonomicznej, zatozenie, ze wielokrotne stosowanie igiet prowadzi do ciezkich epizodéw hipoglikemii.
Whnioskodawca nie rozwaza innych czynnikéw wymienianych przez publikacje jak i ekspertéw
obszarowych, uznawanych za réwnowazne w powstawaniu lipohipertrofii, jak np. liczba iniekcji, rodzaj
insuliny, dawka, obrét miejsca wktucia itd. Nalezy przedstawic¢ zestawienie wptywu poszczegdlnych
czynnikéw. Nie nalezy uznawaé jednego czynnika za krytyczny bez przeprowadzenia szczegdtowej
analizy. Brak analizy wieloczynnikowej, podziatu na grupy oraz rozwazenia czynnikdw zaktdcajgcych
w publikacji Blanco 2013 utrudnia wskazanie wielokrotnego stosowania igiet jako samodzielnego
czynnika wptywajgcego na epizody niewyjasnione] hipoglikemii. Ponadto, generalizowanie epizodéw
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niewyjasnionej hipoglikemii do wielokrotnego wktuwania sie, bazujgc na pojedynczym dowodzie
i zwigzku korelacyjnym stanowi dowdd o niskiej jakosci.

Dodatkowo na niepewnos¢ przedstawionych wynikéw miaty wptyw nastepujace aspekty:

e W zakresie szacowania populacji docelowej z oszacowan pominieto populacje pacjentéow
stosujgcych pompy insulinowe. W obecnych warunkach refundacji pompy insulinowe sa
finansowane dla pacjentéw do ukonczenia 26 r.z. Wedtug odnalezionych informacji, z uwagi
na znaczne koszty pomp pacjenci najczeéciej decydujg sie na terapie z zastosowaniem
wstrzykiwaczy insulinowych, tym samym sg potencjalng populacjg ktéra odniesie korzysci
z ewentualnej refundacji ww. wyrobéw medycznych.

e W analizach wnioskodawcy pominieto pacjentdéw stosujgcy agonistow GLP-1 — argumentujac
iz obecnie refundowane produkty lecznicze z tej grupy nie wymagajg dodatkowych igiet a rynek
produktédw nierefundowanych jest stosunkowo mato z uwagi na wysokie koszty terapii.

Podsumowujgc, z uwagi na watpliwosci zwigzane z przyjetymi zatozeniami bazowymi, dotyczacymi
bilansu kosztow i przysztych potencjalnych, oszacowania wnioskodawcy obarczone sg niepewnoscia.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego
Nie dotyczy.
Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacja mechanizmu, ktdrego wprowadzenie
spowoduje uwolnienie sSrodkow publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztow wynikajgcemu z podjecia pozytywnej decyzji o refundacji wnioskowanej technologii
medycznej.

13



Rekomendacja nr 82/2021 Prezesa AOTMIT z dnia 2 lipca 2021 r.

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana, jezeli analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.

W celu wygospodarowania $rodkdw na refundacje produktu leczniczego Whnioskodawca zatozyt

Przedtozona analiza racjonalizacyjna zawiera propozycje rozwigzan, dzieki ktéorym zostang uwolnione
Srodki publiczne. Wskazano, iz zrédtem oszczednosci pozwalajgcym na pokrycie wydatkéw zwigzanych
z refundacja igiet do wstrzykiwaczy maja byc¢:

Whnioskodawca zatozyt

Omodwienie rekomendacji w odniesieniu do ocenianej technologii

Przedstawiono 12 dokumentéw z lat 2012-2021 zawierajgcych wytyczne praktyki klinicznej
dla pacjentéw chorych na cukrzyce:

e American Diabetes Association (ADA) 2021;

e National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 2020;
e Polskie Towarzystwo Diabetologiczne (PTD) 2021;

e Polska Federacja Edukacji w Diabetologii (PFED) 2020;

e East Africa Diabetes Study Group (EADSG) 2019;

e Arab Society for Paediatric Endocrinology (ASPED) 2018;

e  Forum for Injection Technique (FIT) Indian 2017,

e The Institute for Safe Medication Practices (ISMP) 2017;
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FIT United Kingdom 2017;

Mayo Clinic 2016;

Australian Diabetes Educators Association (ADEA) 2015;
FIT Irleand 2012.

Analizowane wytyczne rekomendujg stosowanie krétszych igiet do pendéw (4-6 mm) zaréwno
dla dzieci, jak i dorostych, stosujgcych insulinoterapie w cukrzycy. Znaczna czes¢ wytycznych wskazuje,
izzmiana igly na nowg powinna nastapi¢ po kazdej iniekcji, aby obnizy¢ prawdopodobierstwo
wystgpienia lipohipertrofii oraz zakazen, atakie aby zmniejszy¢ doznania bdlowe przy wktuciu.
Wybrane wytyczne (EADSG 2017), mimo iz rekomendujg jednorazowe stosowanie igiet, to z uwagi
na fakt, iz pacjenci praktykujg wielokrotne uzycie igiet, sugeruja, aby nie przekraczaé uzycia jedne;j igty
wiecej niz 5 razy.

Amerykanskie wytyczne ADA 2021 wskazuja, ze iniekcje wykonywane tg samg igtag moga
powodowac bodl, oraz ze poprawna technika aplikacji insuliny jest warunkiem uzyskania
petnych korzysci z insulinoterapii u pacjentéw z cukrzyca.

Zalecenia PTD 2021 w insulinoterapii rekomendujg korzystanie z igiet do pendw o dtugosci
<6mm. Wytyczne nie odnoszg sie do wielokrotnego stosowania igiet ani nie informuja o jego
negatywnych skutkach.

Dokument NICE 2020 dotyczacy chorych na cukrzyce typu 1 zaleca zaproponowanie pacjentom
réznej dtugosci igiet. Wytyczne nie odnoszg sie do kwestii stosowania igiet wiecej niz raz.

Wytyczne PFED 2020 rekomendujg stosowanie igiet krétkich (4—6 mm) niezaleznie od wieku
pacjenta i grubosci tkanki podskdrnej. Wskazujg, iz prawidtowa technika podawania insuliny
jest jednym z czynnikdw majacych wptyw na zmniejszenie powikfan skérnych, a takze
na prawidtowa glikemie.

Wytyczne EADSG 2019 rekomendujg stosowanie igiet 4 mm do wstrzykiwaczy oraz 6 mm
do strzykawek. Zalecajg uzywanie nowej iglty do kazdej iniekcji, jednakze z racji, iz ponowne
uzycie igiet jest stosowane przez wielu pacjentéw, sugerujg, aby ponowne uzycie igly
ograniczy¢ do 5 razy. Jednakze w dokumencie podkreslono, ze wielokrotne uzywanie igiet
zwieksza ryzyko lipodystrofii, a cienka koncéwka igly moze tepi¢ sie, a nawet utamac
pozostawiajac odtamek w ciele.

Autorzy wytycznych ASPED 2018 dotyczacych dzieci i mtodziezy chorujacych na cukrzyce
zalecajg stosowanie igty o dtugosci 4 mm jako najbezpieczniejszej, niezaleznie od wieku, pfci
czy BMI pacjenta. Dopuszczalne sg réwniez igty o dtugosci 5 mm w wybranych przypadkach.
Wytyczne odradzajg uzywanie igiet wiecej niz jeden raz ze wzgledu na ryzyko uszkodzenia
tkanki i rozwoju lipohipertrofii. Istnieje takze ryzyko dostania sie powietrza do komory
insulinowej, powodujacej w konsekwencji niedoktadnosé dozowania leku.

FIT UK 2017 zaleca stosowanie igiet o dtugosci 4 mm, a w wybranych przypadkach o dtugosci 5
mm. Nalezy zniecheca¢ pacjentdw do wielokrotnego uzywania igty, poniewaz taka praktyka
moze prowadzi¢ do zwiekszenia odczu¢ bélowych, krwawienia oraz lipohipertrofii.

Dokument FIT Indian 2017 podsumowuje zalecenia dotyczace technik podawania insuliny.
Zaleca on stosowanie 4 mm igiet do wstrzykiwaczy oraz 6 mm igiet do strzykawek, tak u dzieci,
jak i dorostych. Nie zaleca natomiast uzywania tej samej igty wiecej niz jeden raz. Iniekcje
wczesniej uzytg igta powodujg utrate sterylnosci igty oraz zwiekszajg ryzyko wystgpienia
lipohipertrofii. Zdecydowanie nie zaleca sie ponownego uzycia igly przez osoby z obnizong
odpornoscia.
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e ISMP 2017 informuja, iz igly o dtugosci 4—6 mm s3g skuteczne do podskdrnych wstrzykniec
insuliny u oséb dorostych, bez wzgledu na BMI. Wytyczne podkreslajg, ze wstrzykiwacze
powinny by¢ stosowane przez jednego pacjenta z uzyciem nowej igly do kazdorazowej iniekcji
insuliny.

e Dokument Mayo Clinic 2016 zostat opracowany przez 183 ekspertéw ds. cukrzycy podczas
Forum for Injection Technique and Therapy: Expert Recommendations (FITTER) w 2015 roku
we Wtoszech. Ze wzgledu na bezpieczenstwo i skutecznos¢ rekomendowane sg najkrétsze igty
(4 mm dla wstrzykiwaczy i 6 mm dla strzykawek), ktére powinny by¢ pierwszym wyborem dla
wszystkich pacjentéw. Igty nalezy zmienia¢ kazdorazowo. Zaleca sie réwniez zmiane miejsc
iniekcji, aby obnizy¢ ryzyko wystapienia lipohipertrofii.

e Australijskie wytyczne ADEA 2015 rekomenduja igty do wstrzykiwaczy o dtugosciach 4,5 6
mm dla dzieci idorostych. Wskazujg réwniez na potrzebe usuniecia igly z urzadzenia
po kazdorazowej iniekcji, a nastepnie jej utylizacji, a do kolejnego wstrzykniecia zatozenia
nowej igty. Uzywanie nowych igiet moze zmniejszy¢ wystgpienie lipodystrofii, a takze pozwala
unikng¢ zakazen, przedostaniu sie powietrza do urzadzenia i niedoktadnosci kolejnej dawki.

e FIT Irleand 2012 zdecydowanie zaleca stosowanie nowej igty do kazdej iniekc;ji.
Rekomendowane sg réwniez igty o najkrotszej dtugosci (4—6 mm) oraz o jak najmniejszej
$rednicy. Niezalecane natomiast sg igty 28 mm, nawet dla osdb otytych.

W wyniku wyszukiwania nie odnaleziono rekomendacji dotyczacych finansowania ocenianych
wyrobow medycznych. Wyroby medyczne z tej kategorii s3 refundowane w wielu krajach,
prawdopodobnie agencje HTA nie zajmujg sie oceng tego typu technologii medycznych.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 12.04.2021 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.1792.2020.JKB, PLR.4500.1793.2020.JKB) odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie
objecia refundacjg wyrobéw medycznych: BD Micro-Fine™ Plus, Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, 100
sztuk, kod GTIN: 0382903205189, @I BD Micro-Fine™ Plus, Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, 100 sztuk,
kod GTIN: 0382903205172, we wskazaniu: cukrzyca wymagajgca podawania insuliny lub agonistow receptora
GLP-1, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523, z pézn. zm.),
po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 82/2021 z dnia 28 czerwca 2021 roku w sprawie oceny wyrobu
medycznego BD Micro-Fine™ Plus, igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1 we wskazaniu: cukrzyca wymagajaca
podawania insuliny lub agonistow receptora GLP-1.

PREZES
dr n. med. Roman Topdr-Madry

/dokument podpisany elektronicznie/
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PiSmiennictwo

1.

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 82/2021 z dnia 28 czerwca 2021 roku w sprawie oceny wyrobu
medycznego BD Micro-Fine™ Plus, iglty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1 we wskazaniu: cukrzyca
wymagajaca podawania insuliny lub agonistow receptora GLP-1.

Raport nr WS.4230.1.2021. Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu wyrobéw
medycznych: BD Micro-Fine™ Plus, Igly do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, GTIN: 0382903205189
BD Micro-Fine™ Plus, Igty do pena do iniekcji insuliny oraz GLP1, GTIN: 0382903205172 we wskazaniu
cukrzyca wymagajgca podawania insuliny lub agonistow receptora GLP-1. Analiza weryfikacyjna.
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