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STRESZCZENIE

cel analizy

Celem analizy jest ocena efeltywnosci klinicznej opatrunky = wickien alkoholu poliwingdowego z sisncmnem srebma, tj
Boufiber® Agt [technologia Hydrolod® |, stosowsnego w terapii ran preewdelidych z rownoczesmym ubytkiem than koeym [
ran ghebokich) z cechami infekdji 2= Srednim i duzym wysiekiem o roéne]j etiologii.
Populacjzdocelowa analizowana w raporncie dlzwyrobu medycmego Exufiber® Sp+ mawiera sig we walczaniu re jestracyjnygm
Wyhar populacji docelowe] jest odpowiedzia na wystepujacy w Polsce niezaspokojong potrzebs medycmy (ang. unmat need)
w zakresie dostepu pacientow z ranami ghebokimi  do opatrunku posisdajcegp gesto splecione wiokna alkohol
poliwinyl owepgo (techmologia Hydrolock® | oraz sianzan sebra, pooaalajsc tym mmym na:
= shuteczne mmknigcie wysiehy w swojej strukturze, uniemodiwiac jego oeTotne wydsniecie i tym samym chroniac
thanki prred ddataniem encymow zwartych w wysieku np. metsloproteinaz (bardm dobre wiasciwosci
absorbji | retencji wysighu |
= mchowanie spojnosi strukiuny opatnunku, umodiwiajsc wyjecie opatruniu zrany w jedrym kawsfio, mpewniajzc
omrrednos sy, SraumEtycng  @misng | amniejsenie ryzyka  posostawienia opatrunku w  renie
gheboliej/przetoce ffunelu (nie roerywaisie o
= wIpatie prooes) mmoocry=czania |0odemarkac)i thanek nekrotyeagch, oo jest warunkiem koniecznym do
uruchomienia procesu dalszego popeniac
=  kontrole ohcgenia mikrobiologiczanego w ranie ghebokiej | dadgki zmwartemu w opatrunky sianczanow seba -
najlep=epe nosnika kationow srebra, kbory nie wymags akbywsci, wyksoujscepn dzialanie bojcee na waystkie
drobnoustroje Gram— dodatnich, Gram-jemnych orsz oporne na antybiotyki ;
=  daizfanie predwhiofil mowe potwierdzone in vivo polegajaoe na uniemodiwieniv odbudossy biofilmu = ranie.
Biorgc po weage cechy opatrunku wymikajace z zastospwania innowscyjne] .mysi technologicme]” [Hydrolodk®™ ),
umodiwienie pagentom dostepu do opatrunky Eofiber™ Az: mode proyozynic sie do skuteczniejzegp leczenia ran
preewdeldych oraz plebokich z cechamii infelcji, co preekiads Se bezpogednio na 1) korystny wphys na spoteczne koszty
ohcigienia chorobg wyniksjace gownie z shrorenia procesu gojenia 2) poprase jskosci yria pacjentow, 3] stysfakcje
personelu medycmego z dostepu do opstrunkuy fatwepn do aplikac)i orsz do usunigia z ey, WSpOMaERjFCEED Prooes
SEMoOCTyczania Sie rany, Zpobiegajzoe go odtwarzaniu se biofilmu bakteryjnego.
Podejscie do snalizy Minicznej
Opatrunek bedacy preedmiotem analizy tj. Bwfiber® 8+ [sle rvwnies opatrunek Exdfiber® nie mwiersjacy sebra), zostat
oprecowany W innesacyjre] technolosii Hydrolock™ |mechanicanie wzmocnione, cizsno splecione wdokna alkohol
poliwinyowegn, kbore w kontakcie z phynem tworzg ielows, zwarts strulture w kbore] troymypsany jest wysiek).
W pwigzku z powyiscym, wpienssej kolejnosd pree prowsdmno ocene skutecmosci, bempiecenstwa, jak rownied satysfakdg
Hinicystow oraz pagentow == stosvwania jedynegn dosteprego na rynkuy opatrunku w technolosii Hydrolock™. Niniejs=
ooena preeprowsdzona zostats w opanciu o Sdentyfikowanes w ramach wyssukiwaniz dowody naukowes, ok rownie: materisy
udastepnione prez Zeceniodawes. W ramach roedsizhy dotyczgeepn oceny technologii Hydrodok ™, sdzczeniv do analizy
podlegaty dowody naukowe dotycee mrowno opatrunky Boufiber® A=+, jak rownies Evufiber® bez srebra, poyd oba wyroby
medycme opracowano w tej samej technologii Hydrolock™.
Mestepnie, w ramach snaliry glownej uwzgledniono ddentyfikowsne w ramach systernatycznesn presglzdu [iteratuny
bedanie Lev-Tow 2020 NCTOF249909) W niniejszym badaniv preedstawiono wyniki efekbywnoscl klinicne] opatrunk
Exufiber® f=+ oraz Aquacel Az Extra. Malesy podkredic, iz opatrunek Aquacel Az Extra zostad wekazmny preez ekspertow
Kinicznych jake whaiciwy kemparator diz wyrobu Endiber A+ [ G
W ramach kolejmych czesci analizy oceniono efektywnosc prakbyczng opatrunio Eoufiber® &2 w opanciu o
=  dane pochodzgee z codzienne] prakiyki kiniconej coyli analize proypadisws [cose study):
= wyniki retrospektyanego badaniz obse rwecyjnego dostepnego w postad dwoch raport o [RWE].
Ponadto, preeprowadzono analizg whasciwoso opatrunky Ewfiber® Az w mpobieganiv tworzenia sig biofilmu [badania na
mode|u zwierzecym), jak rownie: dodathows ocene profilu bezpiecsen stwa opatrunky Exufiber® Az




Metodyka

Ocene efekbypanos iniczne] analizowanych wyrobow medycarych pree prowadzons zgodnie z obowignjzoymi zasadami
przegladu systematypcene go w oparciu o wytyczne Cochrane Collzboration {Cochmne Revwower’s Handbook |, wytyczne Ageno
Oceny Technologii Medycznych | Taryfikagji orez RBozporgdzenie Ministra Zdrowia z dniz 8 shycznia 2021 roku.

W ramach analizy problemu decyzyjnego dokonano opisy problemu sdrowotnego | warsnbkow dopuszczenia do obrots
wyrobu medycanego Exifiber® Agt, praegiadu najwainiejszych wytyczmych prakyid Hinicane; orsz rekomendacj datyczaaeh
finansrwania ocenianej interwendi ze srodkow publicenych w innych krajach. Ma bazie powyEsmych informacii dokonano
wyboru komparstorow orsz sormulowano kryteria wiaczenia badan do analizy klinicznej.

Jakost badan Kiniczpch, speiniajzopch kryteriz wiaxzenia do analizy, oceniona rostata @ pomocg narzedsa wiasciwegodla
metodologi zidentyfikowsnych badan. &nalize | prezentac g wynikow badan klinicznych preeprowadzone ggodnie @ msadami
EBM [ang. Bridence Bosed Medicing). Dbliczen dokonano przy uiyciu specjzinie stworzonych arkusy kalkulacyjrpch AMicrosaft
Office Excal 2016.

W pierwsze] kolejnosci przeprowsdzono preeglad opublikowanych, systematycenych badan wiomych odpowiadasizoych na
postawione pytanie kiniczne. Nastepnie w celu identyfikacji badan pierwotrych preessukano bazy Medline [wa PubMed]),
Embase i Cochrane Likrary oraz zalecane zrodia dodatkowe.

Na stronie ciinfcattriols.gov oraz olinfcaltrialsregi ster. au posukiwano rowniei nieopublikowsmpch badan Miniczrmpch.

W toku wy=ukiwania opracowan wiomych w medycoych bazach danych [niemleimie preez 2 osoby] nie ddentyfilkowsno
pree gl adow systematycanych oceniajacych efektywnost kliniczng opatrunkuy Exufiber™ A=+

Reasumuijac, nie zidentyfikowano preegadow systematycenych, ktore spetniatybey kryteria wigczenia okredone schemabem
PICOS. Nalezy miec na uwadze fakt, ii opatrunek Exufiber™ Az+ jest innowacgjnym wyrobem medycznym obecny na rynku od
mledwie okoho 3 Iat, wowigzou z peayisoym nievscglednienie wdoste prych obeonie pregladach systematycanych dampch
dlla Enufiber™ A+ moie wynikst z niniejmego faktu.

Wyniki wyszukiwania publikacji
W ramach przeprowsdzonego wyssukiwania ddentyfikowano dowody naukowe, pozw alajzce na oceng technologii oparsbs

na ciasno splecionych witknach alkoholu poliwinylesego [Hydrolock™ ), w kiore) wykonany zostat opatrunek Bosfiber® g
i Exufiber®, jak rownies na porownanie technolosii : Hyd rodock™ vs Hydrofiber® (opatrunek Aquacel], w opanciu o

¥ Badanie RCT (NCT 02921750), w ktbrym anslimwano efektywnosf Kinicng opatrunku  Enfiber®
mprojektowanegn w technoiogi Hydrolock® vs Aguacel AgExtra w techrologi Hydrofiber® w populacji pacjertiv
z pwrzndreniami Zdmmmi | miezmoymi [pochodzenia gitwmie Hinego) o wysicky od sredniego do duzego [17];
¥ Wieloosrodkowe badanie bez grupy kontrolnej Chadwick 2016, w ktorym analizowano efektywnosc klinicomg
i=lowego opatrunku wicknistege [Boufiber® [technologia Hydrolock®)] w leczeniu cwrzodeen w =spole stopy
culrzycowej [19F
¥  Poster konferencyjry Smet 2015, prezentujacym wyniki wisloosrodkbowepn, marketingowepo badania kinicnegp
ocenigjgoegn Sutecost oraz bezpiecsensiwo stosoeania delujgrego pod wplywem wysichu  opstrunku
wioknistego werod pacjentow z odbesmami [21];
¥  Poster konferencyjry Dovies 2017, proedstaswizjgoy wyniki bedania beestionariusmsego preeprowadzone go vwamd
Kinicystow, kitdrepn celem jest ponghanie opinii cdnosie co do cechfwietciwosc opatrunky wykonaneso
technologii Hydrolock® oraz osplnego wrasenia, satysfakoji persnelu medycmepo z rastosowania ooenizsnes
wyrobu medycmegs w populscji pecjentow z owrzodmniomi goleni, odlefmami omz zespolem stopy
culbrzycowe] [20)
Dodathows, preeanalizewanc wizsciwosc chionne oraz retencyne opatrunky Exufiber® 8+ (technolosia Hydrolock®™)
wrpledem Aquacel Ax Evtra [technolosia Hydrofiber®) w oparciu o wyniki badan in witrs, prosdstawi omych w opracossanis
witormym Dovies [data on file)], udestepnionym preez eceniodawoe [22]
Wiyl senpcdinmnie amalion ~ieltynmadsi iinirsers Faafler® gt ws Agparel Ag Futen fanaian plinms]
W wynilu przeprowadsonegn  wymukiwania zidentyfikowsno  jedno  wieloosrodkowe, prospekibywme  badanie
nicrardemisswone. typu apon-dehd: hobnie LovTw M0 NCRAMSNN, Wisili powgiarpn hodmia vtaly
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opublikowsne w postaci posterow konferencgjnych: Lev-Tow 2018 [23] oz Lew-Tow 2020 [24] [brak peinotekstows)
publikacji). Odnzlezdono roswnie: dane wzrodtach nieopublikowamych: w rejestrze Olinica Tradks gov [25, 26].

Dodatkowso, w ramach ooemy efektywnosd iniconej porowmywanych intersenci uwe gledniono nieopublikowane materisy
udastepnione przez Jeceniodawos w postad raportu CIR [Olirice! Investipation Report]) [2T1

Badanie Lew-Tow 2020 zostalo mprojektowane jzko badanie moncomparative, w owigghu z ooym odstgpiono od
preeprowadzenia obliczen statystyczmych (parametrow EBM). Whyniki dotycgee efektywnosc kinicznej opatrunku Boufiber®
Bt v Aquace] Ar Extra preedstasiono w sposoh opisosry.

Wiymild wy=ukiwanin: opatrunek Exufiber Agt w mpobieganiu tworzenia Sg biofillmu bakt eryjnego |badania in wivo]

W aryniku prreprowsdzone go wy=zukinania fdentyfikowsno badanie na modelu reéermopm [in vivo), kborego wyniki sostay
predszwione w publikadji Dowies 2019 [33] oraz w posterae konfere noginym Gif 201 7 [34].

Celem ddentyfikowanego badania na modelu swierzopm byla ocena wiasciwosci preeciwhbiofilmoveych 2elujgcego opatruniu
whoknistepo (ang. geliing fiber drassing; GFDY) mmwiersjzrepn sarcan srebra coyli Bofiber® Agt w porownaniu zinnymi
opatrunicami, tj. GFD bez oebm (ang. galiing fiber dressing cooted with Fpdroxypnogy cefiulose non- Ag) oraz Aquece] Ags
Extra [ang. Hpdrofiber® drecsing with sitvar; HFD Ag+ ) jak réwnia? srupg kontrolng [brak leceniz).

W oparciu o informacje otroymane od Jecenicdawoy, opatrunek Ewfiber® fg+ jest opatrunkiem, ktory jako jedyny posiada
badania na model u swieragogm e wivol

Whmild — el T
W wyniku proeprowsdmnegn wysukiwaniz w medycznych bazach danych zidentyfibesano dowosdy naukowe z zalresu
efektywmosi praktycznej jang realworld doto, BWD), pooaalajzoe wnicshowat o efektywnosci Miniconej opatrunky
Exufiber™ &=+ w docelowe] populscji pacjenie.

Ocene efekbpamosc prabtycne] opatrunky Exufiber®™ A+ prreprowadzono w oparciu o wymiki badania retrospekiypanep

{dota on fils), udostepnionego preez Zleceniodawoe w postaci dwoch raportow, tj. RS EXUAG MH 2017-18 1 [40]i AS EXU AG
MH 2017-18 2 [41] Populacjs badania S=nowili pagenci m. in. z owrzodzeniem w preebiegu stopy oukrzyoowe).

owrzndzeniem Z¢dmym konczgn dolmych oraz odiedymnami.

Ponadto, w niniej=ym roadzize, rerpedniono dane dotyegoe efekbywnoa prakityemej opatrunky Bosfiber® St w opandy
o zidentyfikowane opisy proypadioow [ang. coso study].

Poserzong ocent bemiscenstewa rocpocreto od identyfikaci madisych incydentow medyczrych oraz dristanfedarzen
niepazdanych w opanciu o instrukge uytkowania [IFU) dia opatrunku Bufiber™ Az,

Ocena bepieczenstwa, obejmowsta rowniei wysukivanie komunikatow dotycaoych bezpieczenstwa opatrunky Exwfiber®
&g# na stronach: Urzedu Rejestrac)i Produktow Lecanicoych, Wyrobow Medycznech i Produktow Biobojcopch [URPLWNEPE]
Furopejskiej Agenci ds. Lekiw [EMA), Amerykariskiej Apenci ds. Sywnodc i Lelobw (FDA], MHRA i WHO LIMC.

Dodatkowo, w celu zidentyfikowsnia dodathowych informacji odnosnie bezpieczenstwa opatrunku Exufiber® Az
prze=ukano nastepujice bazy damych MAUDE, ECRI, DEAN oraz BUDANEL.

W dodatkowej ocerny bezpieczenstwa uwzglednions rownies dane pochodzgee 2 badania retrospebtyenero dostepnesp
w pastaci dwiich raportiw: RS EXU AG NH 2017-18 1 i RS EXU AG NH 2017-18 2. Niniej=e praby Klinicne, usaglednios
mstaby rownieiw rozddale dotycmoym efekbywnosc prakiyemej [analiz dampch 2 mkre o) shutecanosd kliniczmej).
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Wyniki analizy gtownej

ocena technologii Hydrolock®™ [whokna alkoholu poliwinylowego)

Ocena dotecrmosri, berpieceenshem, jak rovwnie: syl Idinicystow orsz pacjentow = stosowania opatruniu Exufiber®,
oprECowaneEo W innowacyjnej technologil Hydrolock™ weizzuje na

Wymiki badania RCT [Exufiber?- technologia Hydrolock® vs fquacel Extra — technologia Hydrofiber®) [17]

Wyzzg wogledem technologi (technologia HydroSber®™) mediang procentowe] redukci powierzchnd rany
(50% vs 42%)

Whisry wrgledem technologii (technolosia Hydrofiber®) sredniy procentowy redubkcje powisrzchni ramy; rainie
srednich zmian w zakresie oceniznego punktu koncoweso dla technologi Hydrolock™ vs technologi Hydrofiber®
wymosi 29, 4% [95% O: -63.5; 3.2). Uoyslarmy wynik nie jest istotmy statystycznie (p=0,093).

Wiyiszy redukcje powierzchni ramy wynoszmea 464 cm® v -34E cm®. Wynik nie wykazuje zamiennosd
statystycenej (p=0,236).

Mii=zy wzgledem technologi Hydrofiber® poziom bolu odouwsnego praez pacjentow w oparciu o skale WAS,
mrowno podczs ocryscmnia (ps 0.75) jak rownied usuwania opatrunku z ramy [p=0,834). Unskane wyniki 53
korzystne dia pacjentow leczonych opatrunkiem Exufiber™ w technologii Hydrolock®, niewykazujs jednak istotnos
statystyczne;.

Opatrunek Exufiber™ w technologi Hydrolock® jest lepiej postrzegany preez klinicystow w porownaniu z Aguacel
Extra [technologia HydroSiber®) pod wezledem wszystkich ocenianych cech wyrobu [tatwosc zalodenia ora
usmnigcia, elastycmost opatrunku, zdolnosci dopasowsnia do reny, adoinosc shsorbji oraz retencii wysighy,
zdodnost absorbeji krwi orsz zdolnost do zatroymywania krwi orar sdewitslizowanygch tkanek). Obliczony iloraz
s=ns dotyczcy opoinepo . bardzo dobrege™ wraienia klinicystow 2= stosowsnia opatrunku w technologi
Hydralnck® ws trchnalagi Hydmflber® wynesi 1.76 [@5% O: 1,05; 2.96) i jex bty stabytyoic ne by
pacjentow |leczonych wyrobem Exufiber® wtechnologi Hydrolock® (p=10,033).

Bufiber® opracowany w technologil Hydrodock™ stanowi zeczaeo lepsm wepledem Aguace| Ag Extra (technologa
Hydrofiber®) opcje terapeutyrmg w  mmkrese nastepujaoych  cech  opatrunku:  febwost  usunieci
z rany [OR=1.68 [95% C1: 1,01; 2.E1]; p =0,047] zdolnosc sheorbji wysieku [0R=2,01 [95%C1: 1.20: 3,37); p=0,008]
oraz sdolnost retendji wysigky [0R=1,95 [95%C1: 1,.16; 3,2E); p=0,012]. Uzyskane wyniki s istotne stabystycmie na
koo opatrunky Ewfiber wykonanego w technologi Hydrodock®.

W oipinii iinicystow, opatrunek w technologii Hydrolock®™ jest lepsz wepledem technologi Hydrofiber® opciy
terapeutycng poniewad nie propwiera mrowne oo rany (349, 2% v 31,1%), jak rownies skory wokod rany [T2% vs
52,1%). Obliczone ilorazy szmns dla niniejszych punktow koncowych wymossg kolejno 1,78 (95% C1: 1,05; 3,00k

p= 0,031 oraz 2,39 (5% C1: 1.40 :4,06); p=0.001. Uryskane wyniki = istotne statystycmie na koroys opatrunky
Buufiber wfconanego w technologi Hydrolock®.

Porpwnywane wyroby medycne = zhlizone pod wesledem bezpiecsenshwa. Obliczone ilorazy =ans wystspienia
zmonu, ciedkich adarzen niepagdanych oraz adarzen niepodadarmch nie 53 istotne statystycznie.
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Wiymiki badania jednoramiennego (Chodwick 2016} ocena technologii Exufiber® jechnologia Hydrolock®) [19]

*  ‘Wirod pacjentow z owrzodzeniami i wysickiem w proebiegu stopy cubrzyoose|, stosujaoych opatrunek Ewufiber®
(technologia Hydrolock™) odnotowano mocmcy werost odsetka  pacjentow, u  ktorych  obsensowano
adrowg/nienaruszong skore wokol rany po mkonceniu leczenia, wosledem wartosc wyjciows] (66, 7% ws 28, 6%).

®"  Stosowanie opatrunku Boufiber® (technologiz Hydrolock®™) przez 12-tyg. soutkuje 2 61,9% redulkojy cds=tka
pacjentow, u ktorgch cdnotowano umiarkowany wysek z rany po mkonceniu leceenia, wegledem wartosci
wyjsciowej [wartost wyjsciows: B5,7% pagentow vs 23, 5% pagentow po zakonczeniu leczenial).

" Pop 12 tyzodniach leczenia Bufiber® [technologia Hydrolock ¥ powierzchniz rany ulegta 50% redukeji wzgledem
wartosri wiyjsciowe]. Odnotowana preez autorow publikadi redukeja jest stotna staty=tyemie (p=0,0004).

* Podems calego snalizwanego okresy obserwaci pociom odoueenegn preez pacjentow bodu byt niski
(bal odiczuwabe jedynie 5,21 pacjentow];

=  Opatrunek Exufiber® [technolosia Hydrolock ®) nie sprayjal rozeojosi drobnoustrojow w ranie in sty podocss
categn okresy badania.

" Exufiber® ftechnologia Hhydrolock ®) jest wyrobem medycznym barden dobrze postreeganym przez personel
medycny pod wegledem wszystkich oceniamych cech. B5% respondentow okresito opstrunek Bxufiber®
jtechnologia Hydrolock #) jako  bardro dobry™ pod wegledem wszystkich analizowsrmpch wiasciwosci (fatwosc
mstosowania, fabwoit usuniecia, niepropwieranie opatrunku do lodyska rany podcms usrwania, nieproywieranie
opatrunku do mdrowej skory podczas usuwania opatrunku, elastycnos, dopasowanie do rany, dolnost absorbcj
oraz retendi wysiskuy, aiolnost sbsorbeji wysiely 2 martwics rozphywng i krwig oraz opolne wraieniz = Sosowania
opatrunkul

= 04% sposrod klinicystow okresla opatrunek Ewfiber® (technolosia Hydrolock™) jako fatwy do ziodenia, 92,5
badarych umaije niniejsoy wyrob za ety do usuniecia, bardz dobrze dopasowujacy sie do reny (B7,9%), elastyory
(B5%]. nie proywiersjzcy do fodyska renmy oraz skory wokol eny [79.4%-86%) osz posiadajacy bardzo dobee
zdodnosci absorbeji oraz retencji wysigko [70,1%-72 9%, w tym wysicku o wysokim stopniu lepkosci z marteics
rozphywmg i knaig.

*  Opatrunek Exufiber™ [technologia Hydrolock® ) jest bardzo dobrze postrzegany pree:z pacjentow z owrzodzeniami
stopy cukrmpoowej, niemal 905 pacjentow cuje sie kemfortowo podczs noszenia opatrunku, a2 B9% pacjeniow
nie odczuwa niepokoju podczas wymiany opatrunky, 92, 7% pacjentow nie odcuwa khucizoraz pieczeniapodczas
Sosowani= SoEni anegn wyrobu.

" Comstosr wystepujacych w badaniv adarzen niepodgdamych [AE) oraz cieskich adarzen niepoigdanych [SAE) byla
midos i nie mials aainzon z 2ctosowanym opatrunkiem.

Wiymiki badsnia marketingowego |Smet 2015 ocens technalagii Exfiber® ftechnologia Hydrolock®) [21]

*  Podcms Gtyp okresu leczenia wsrod pacjentow z odlefynami obserwowano: Srednia wyjsciows redukce
powierzchni rany o 1, Tom? (4,8 cm? vs 3, 1cm?) oraz werost od setha pacjentow, u kborych wystapita epitelizmcjz ore
daminowsnie rany oraz redukcja cdsethks pacjent owz obecng marteics.

»  Fastosowanie opatrunku wtechnologii Hydrolock™ posaolito na mecmcy redukcje odsetka pacjentow, u ktonch
obserwowano uszkodzenie skory wokol rany w stopniu od umisrkowsnego do powsego [wyjsciowo 46,78
pacjentow ws 13,3% po 6 tygodniach leczenial.

*  Podezs G-tygodniowepgo okresu leczenia odnotossno mecmey redukrje w nasleniubolu oceniznego wy skali VA5
mrowno przed, podczas orsz po zmianie opatrunky podczas kolejrmpch wizgt kontrolmych wegledem wartosci
wyjsciowe] (basaling].

= 97 0% respondentow uweds opatrunek Bosfiber® (technologiz Hydrolodk® ) za Jbarndzo dobry™ pod wegledem
batwenari usunieda go z ramy. Osolne barde dobre” lub  dobre™ wratenia == stosowsnia ocenisnego wyroba
deMdaruje nizmal 93% badaczy. B5,5% badacry uwais Exfiber® ftechnologa Hydrolock®) za opatrunek posiacajsoy
_arden dolre® b dobre® wiwiciworics shaorujace wysick.
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Pacjenci okredajs opatrunek Ewfiber® [technologia Hydrolock®™) jako komfortowy w wdythowaniu,
nicogranicmjgry modliwosol porusmnia Se pacjentow wibrakoe stosowania.

W opinii badaczy, adoinosci shsorbcj wysicku, jak rowmiei krwi preez opatrunek Excfiber® [technologia
Hydrolock™) sq Jbarden dobrze” lub  dobrze” oceniane preez odpowiednio B6% i 71% respondentow.

Zdolnost retendgi wysicky w proypadiu & 93% badacsy zostafs obredons jeko  bardeo dobra® lub  dobre™,
natomiast aolnos do retencli krai w preypadke 71% badacry ucaestniczgepch w badaniu okreslonz aostata jako
<Dardzn dobra” lub ,dobra™.

Analiza efektywnosci klinicznej Exufiber® Ag+ vs Aquacel Ag Extra

w mkrese usuwania wysieky, labwosci stosowania | parametrow technicznych oz doswiadozenia pacjenta;

®  Odsetki pacjentow, u ktorpch po d-tyeodniowym leczeniv rany proy mstosowsniu opatrunky Bwufiber® A,
odnotowans poprawe stanu rany byty 2decydowanie wyzse w porosmaniu d o grupy kontrodnej (BO% v=50%)
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W przypadku grupy kontrolnej po 4-typodniowym okresie leczeniz obserwowano jedynie
niewielkie zmniejmenie martwicy rogphpane] [H0.E33%);

oo wskazuje na wysokn skutecmost opstrunky w leczeniu ran i wspieranie procesyw gojenia;

Srednia liczba zmian opatrunku w ciggu 7 dni byla sdecydowsnie nizsm w grupie padent ow stosuj goych opatrunek
Exufiber™ Az+ wporownaniu do grupy kontrolnej, u kborej mstosowano opatrunek Aquace] Az Bdra (1,36 ws 3,56);

tatwos stosoemnia | parametry techniczne zastosowanych opatrunkiw zostaty ocenione wwiskeori jsko . bardo

‘

b
:
B

Camstost wystepowania cigikich sdarpen niepoizdanych
PO AT ETUST.

Camstost wystepowania poszczegodnpch cigdkich zdarzen niepoiadanych byta bardzo niska w prupie pacjentos
leczomych przy mstosowaniu opatrunku Bosfiber® A+ oraz w grupie chorych poddamych terapii z mstosowaniem
opatrunku Aguace| Az Extra. Ponadto fdne zodnotowanych ciegkich sdarzen niepodgdanych nie oostaho okre slone
ko majzce awigzek z mEmsowanym leczeniem. A mtem pojawiajzoe sSe w trakcie treania badania cieskie
zdarzenia niepoigdane mogly byt zwizzane np. zchorobg podstasosg pacjenta bad: chorobami wepofistniejaoemi;

Do najczgscie] wystgpujacych adarzen niepodgdarmych w grupie pacjentow stosujaoych opatrunek Exufiber™ Ass
nalezahy: bol oceniane] rany (5,13%), bol nierwisz=ny 2 ooeniang rang (2, 56%], infe koja oceniane] rany (2, 56%) orsz
maceracia ramy [2.56%). Maleiy podkresic, ii wymienione mlarzenia niepoiadane rwigmne z z stosowaniem
Exufiber™ g+ mogg byt efektem wsparcia procesow autooczysczania reny. W proypadiou grupy kontrolnej, u kboes)
mstosowano opatrunek Aquace] Az Extra najozescie] wystepujacymi sdarzeniami niepoizdanymi byly: mostrzenie
mstoinowej niewydolnosci senca (6,25%), infekda ocenianej rany [6,25%) oraz mpalenie spiku [§,25%).

Zapobieganie odtwarzania sie biofilmu

Wimiki badania in wivo [Dawies 2019)[33]

Opatrunek Enufiber® Azt [mwierajacy siarczan srebra) jest skuteczng opcja terapeutycong w zapobieganiu
odtearzania S bakteri Prwdomonas ceruginess w srukfurze biofilmu. Umcdiwia on bowiem istotng
satystyconie  redukcje wepledem wartoici wyjsciowe] liczhy chorobotworcopch screpow  baktergnych
Preudomonas oanuginosa, zarowna po 3, 5, jak rowniez po 7 dnizch terapii.

Podezms T-dnicwepn okresu leczenia Exufiber™ &g+, ilost obsersowanych w strukturze biofilmu bakteri
P. peruginoso jest istofnie statysbycanie nizza wagledem pozostatych opatrunkow bedacpch przedmiotem analizy
[nieposiadajgoych srebra: Bosfiber®; GFD orez posiadajaopch inny rodzm) sebrac Agauce] Sg2Extrac HFD), j=k
rowmie: wigl edem grupy kontrolnej, u kbore] nie mstosowsno leczenia (p0,05)

Wimiki badania in wivo (G 2017)[34]

Zastosowanie opatrunky Exofiber™ Azt istotnie statystycmie zapobieza namnafniu sig opormech na metyoyline
bakterii Stophpocooous oureus (MASA] mriwno po 3, jak rownies po 5 i po 7 dniach leczenia, wagledem wartosci
wyjsciowej [peil,05)

Exufiber™ Bt jest najskuteceniejszy opcja terapeutyczng pod wagledem mpobiegania cdtwarznia seg biofilmu
mwierajzoezo opome na metyoding sczepy Stophplococous gurews (MRS, wrzledem pozostatych opatrunkow
bedacych preedmiotem analizg [EBwfiber®; GFD oraz Agaucel AgtExtra; HFD) jak rowniei wegledem grupy
kontrolnej, u ktorej nie zastosowano leczenia. Unpsany wynik jest istotmy statyomie koroysty dla opatrunia
Basfiber® Agt (p<0,05)
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= Obecnost baktergjnych sczepow MASA w proypadiou opatrunky Exufiber® Bz wdniu 5 jest istotnie stobyshycmie
niisza wgledem ilosci MASA obsersowanej w dniu 3 (po0,05). Ponadto, liczha obse nsowanych MESA w dniu 7 jes
istotnie shebystyemie nizza wogledem ilosci MRS obserwowane] w dniu 3§ 5 (peo0,05).

podatkowa ocena profilu bezpieczenst wa

Prze prowsdzona dodatkowa ocena profilu be pieczen stea dla wynobu medycne g Eoufiber® S+ w leczeniu m.in. pecjename
z owrzodzeniami stopy cukroycowej, owrzndzeniem #ylnym korncoyn dolnych oraz odlesymami z wysiekism od Sredniegn do
dutern wikazuje ii, jest on opatrunkiem dobrze tolerowanym oraz bezpiecerym dia pacjentos.
% Zeodnie z informacjami preedstawionymi w instrukdi ufytkownilas [IFU) [64], podmiot odpowiedzdalinyg wskansje
mLiin. na nastepujzce srodki ostrodmos:
* W prrypadku omak zabzfenia Minicznego, nalesy soontaktowat Se z pracownikiem stugby adrowia
Opatrunek Exwfiber® A=+ nie mstepuje koniecznosc podjecia opolnego lub innego, odpowiedniegn
leczenia mkade .

Mie nalezy stosowat opatrunku u pacjentow ze mang nadwrasliwosci na srebro lub jakikolwiek inny
skizdnik opatrunku.

Malesy wnikal z=tknieciz opatrunku z elektrodami lub Z=lami preswodgoymi podoms pomisrow
elektronicznych {np. B5G, EKG).

Exufiber® Az+ mode powodowat praejsciowe proebarwieniadna rany | otaczjzoe] shory.

Mie wykarano interakdi opatrunky Bxafiber® &g+ z phynami do oczysarznia innymi, niz woda i sol
fizjodogicana oraz z= Srodkami wykorystywamymi doleceniz zewnetrane o,

% Opatrunek Exufiber™ Bgs wykonany w technolosii Hydrolodk™ to polimer slkoholu winylosepn otroymypssnesn
zpolioctanu winylu, pochodnej kwasu octowego. Posiada doskonale wissciwosc emulgujzce. adhezyjne
i blonotworcze, wysoka wytroymabost oraz bardzo dudsy elastycnost. Ze wagledu na powyize wiasciwosd oz
bezpieczanshwo stosmaania, d kohol polivimylowy majduje =erokie m=tosowsnie wrodych obezarach medyoymy,
w tym W opracow=niu innowacy] nego opatrunky EBoufiber® B, w technolosii Hydrodock®™.

& Wwyniku preeszukiwania stron agencji: ENME, FDM, URPLWNEP B, MHRA oraz WHO Uppsala Monitoring Centre ora
baz dangch MSUDE, ECRI, DEAN, EUDAMED nie odnaledono iadmych informacji dotycmoych incydentow
medycznych oraz adarzen/dziztan niepoigdanych dotyczaoych wyrobu Boufiber® S+

Wyniki efektywnosci praktyczne)
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wWnioski koncowe

Opotrunek Bwfiber® Agt stanowd nows genemacje opstrunkow wioknistych. Posisda on bowiem gesto spledione wickna
dlkcholu poliwimdowego [technologia Hydrolock®) poramisjgee na mmimigcie wysichy w Daojej struktures,
uniemadiwiafac wycisniscie | wydostanie e wyseky pom opetrunek. Gesto splecione wickna slloholu polivimfowego
mchosujy spojrost | srukiure, umodiwinige wyjgcie opatrunku z rany glebokie], weskich praetok, kieseni w jedmm
lewmlin. Innowscyne technologia Hydrolock® umodiaia prelenpwenie wyscku z mny gigbokiej do opstrunks
mjdujgcego sis na posdolach sompch, oo umoiivie skutecne swmydranie wysickiem | mpobiega jego gromsdreniu
w ranie giebolkiej. Opatrunck Bufiber® Agt joko jedyny posiada badania in wivo ma modelu saierzgoym, potwierdnjgce
j=go dzmlenin prreciwbiofilmowe. Zmsmrtost sisrcmnu srebre, joko nejlepsego nomika ketionow srebra, kbory nie
wymagn akbpsmcy [36], shutecmie mpobiege namnataniu sSe drobnoustrojow orm odbtesrzoniu sie biofilmu dwoch
najgrocniejszych patogenow ran takich Prendomonas cersginoss orsz opomych na mebyoyling bakterii Stophyiococcos
ourrens [MARSA )

Zrlety innowacyjnej mydi technologicemnej™ Hydrolodk, w kicrej oprecowsno opstrunek Exufiber® Agt wegledem
technologii Hydrofiber® majdujy ssoje poteierdeenie m. in. w wyniksch badsnia RCT, preprosmdronego werod
pacjentowz owrzodzeniami fylnymi | miesmmymi o wysicky od sredniego do dufego . Opatrunek w technologii Hydrolock®
jest Satecmicjzy wrgledem technologii Hydrofiber® opdg termpeutyeng pod wegledem redubcji rozmisre rmny, bolu
odowanego podoes umnwonia opatrunbu oraz stysfekcji inicopstow = stosowenia opatrunkuy, w scregolnosc pod
wegledem nastepujgoych cech: zdolnost shsorboi orez retenc wysicku, fstwosc usunigcia opstrunku z rany omsz
nieprrysieranie opatrunky do fodyska ramy oz skory wokol ramy.

Whmild badan Minicanych jednomacmie welemiy, i opstrunek Bofiber Agt* wtechnologii Hydrolock® stanowi slartecms
opcje terapeutycmy porwalnjzes na redubcje rozmizry ramy orsz bolu odcarwesnego podoes splikacji orer wmrwenis
opatrunio. Jest wirobem majgcym msceaoy wplyw na popress stanu skory wobkol rany orez redulkcje wysislu. Zardwmo
Hinicysci jak rownie: pacjenc bardes dobree postreegejn opatrunek w technologii Hydrolock® pod wegledm wenypsthkich
oozniamych cech wyrobu, takich jak muin. fsbwost mioienia orz wamizca (nie romywa sic], bardeo dobrze dopasowuje
sig do romy, komfortowy w uiytkowsniu (brok objowow kucia oraz pieczenin), nie proywiers do rany orez shony wolkot
rany, posinda bardro dobre zdolnosci do sbsorbepi oz retencji wysicku. Ponad B9% kdinicystow uczestnicmoych w badaniu
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kwestionariuzowym  mdelorownlo wiycie ninicjzego wyobu medycmego w proyszosci, notomisst ponmd B5%
respondentow stwierdsto, ii bedy rekomendownd mstosowsnie opatrunek Boufiber® w technologii Hydrolock® inmym
Hinicystom. Opstrunek w technolgi  Hydrolock® jest sotecmy orer bezpiecms opojy tempeutycng, oestost
wystepupgcych zdarzen niepodydmych byla niska i nie misls zwigdhy z mstomowanym  leczeniem. Preedstawione preez
Deceniodmwce cos= study wskmuje na sstecome wyleczenie ran gizbokich w cmsie rotsoym niz  dotychomsowe
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1. METODYKA
11. Sposob przeprowadzenia oceny efektywnosci klinicznej

Analize efektywnosd klinicznej prze prowadzono zgodnie z Wytycznymi Oceny Technologii Medyczrych Agency
oceny Technologii Medycavydh i Taryfikaci [A0TMIT) [1] oraz w oparciu o wytyczne Cochrane Colloboraton

(Cochrone Reviewer's Hondbook) [2]. Tak przeprowasdzona analiza spetnia kryteria merytoryzne i formalne
stawiane Raportom Oceny Technologii Medyczmydch (. raportom HTA, ang. Health Technology Assessment)

sporzadzanydh na potrzeby procesu decyzyjnego rwigzanego 2 rozpatrywaniem wnioskdw o finansowanie
produktow leczniczych ze srodkow publiznychw Polsce.

Calem analizy efektywnosd kiinicznej jest dostarzenie decydentowi informacjio skute 2nosd | bezpieczen staie
technologii medycznej, opartej na dowodach naukowych poddanych krytycznej ocenie wiarygodnosd. Zgodnie
Z wWymogami AOTHMIT prezentowana analiza zawiera nastepujgce e lemeanty:

» analize efektywnosc klinicznej, 1. analize skutecmosci | bezpieczenstwa wykonang metods
systematycznego przeglgdu badan kiniczmych wediug aktuainych standardow Cochrone Colloborotion
21
»  grene efektyanosci praktyczne] dokonang w oparcivo wyniki badan z zakresu praktyki klinicznaj.
Zgodnie z metodykg przeglzdu systematycnego prowadzonego na potrzeby raportu HTA analize efektywnosd
kliniczne] przeprowdz2ono w naste pujgcych etapach:

# analiza problemu decyzyjineso, zakoncona sformutowaniem pytania kinicznego w schemacie PICOS,
t. zdefiniowaniem:

.

(I - intervention) interwencji adrowatnej (tj. wyrobu medycznego z okresleniem mechanizmu dziatania
i inmych elementow definicyjych techinologii medycnej stanowigcej przedmict procesu de oyjnegol;

(C -comparison] interwendi porownywane], ttw. komparatora (fj. wyrobu medycznego, ktory
w najwieksrym stopniu zostanie zastgpiona przez oceniang technologie — tow. akiualnej prakiyki);

(D - outromes) efektow zdrowotnych, ktdre bed3 stanowic przedmiot oceny (. wynikow istotnych klinicnis
- ktorych zmiana ma znaczenie dla pacjenta i/Tub systemu oc hrony zdrowial;

(5 — study design) typu badan, ktérych metodyka umodliwia uzyskanie wiarygodmych danych w zakrese
efektywnosd klinicenej oc enianych tedhnologl [na najle pszg ocene skutecnosd interwenci porwalag
poprawnie zaprojeliowanes i prze prowatrone badania kliniczne z randomizacy, natomiast w ocenie
bezpieczenstwaistotny jest ponadio dtugi okres obserwadi i duza liczebnosc proby].

Analiza problemu deoyzyjnego zostata prze detawiona w osobnym dokumendie [3].

*  Systematyczne wyszukiwanie dowod dw naukowych, obejmujace nastepujgos elementy:

¥ sformutowanie kryterow wigczeniafwykluczenia doniesien naukowych, jakie bedy stosowane
w procesie selekdi doste priych materiatow, w oparciu o prryjety definicie elementow schematy
PICDS;

¥  konstrukcja strategii wyszukiwania o wysokiej czufosd, w opardu o terminologie charaktenystycng
dla elementow pytania klinicznego;

¥ przeglad baz informadgi medycnej i innych zasobdw, adekwatnie do analizowanego problemu;

¥*  systematyczna selekda badan naukowych, nia podstawie tytutdw i streszoen oraz petnych te kstow
pubdikacji.




CERTARK i
*  Dcenawiarygodnosd badan wigczonych do przeglgdu i klasyfikada stopnia wiarygodniosd uzyskamych
wiynikow.
# Ekstrakcja danych z publikacji i innych dostepnych materiztow opisujgcych badania wigczone do
przegladu do jednolitych formularzy.

s  Analiza jakosciowa:
¥*  marracyjna synteza danych dotyczacych metodyki, populacji, interwendi i wynikow badan
speniajgcych kryteria wigczenia do preglidu;
¥ wykonanie zestawien tabelaryconych, umoiliwiajacych porownanie badan wigczonych do
przegladu pod wzgledem kinicznej | demograficnej charakterystyki badamych prob, s2c zepoiow
metodyki badan i zastosowane]j interwencji lecniczej, uzyskamych wynikow zdrowotnych ors
wyniku oceny wiarygodnosd (tzw. evidence tobies).

*  analizailosciowa:
* ocena kierunku, wielkosci i statystyczne] istotnosSci rofnic pomiedzy interwencami
w poszczegolnych badaniach randomizowanych ;
¥*  wykonanie zestawien tabelarycznych wynikow dla ocenianych punktow koncowych dis
analizowanych opcji terapeutycznych, w przypadku identyfikacji prob  kliniczoych
zaprojektowanych w metodologii uniemozliwiajgoe] prze prowadzenie kalkulac statystycanych
lub w sytuacji braku moZliwosci przeprowadzenia pordwnan bezposredniego | posredniego
[np. brak badan RCT dia komparatoral.
*  Prezentadawynikow analiz zpodnie z wytycznymi PRISMA [4].
*  Dyskusja uzyskanydh wynikow oraz ogranizen interpretacyjaych.
*  Wnioski koncowe.
wWyszukiwanie i selekcje informacji zawartych w publikacjach opisujaoych badania wigczone do przegladu
systematycznepo preeprowadzons w oparciu o szczegowy protokdl, opracowany przed przystapieniem do
ekstrakeji damych.

1.2. Pytanie kliniczne

Celem analizy jest ocena efektywnosci klinicznej opatrunku z whtkien poliwinylanu z siarczanem srebra,
tj. Exufiber® Ag+, stosowanego w leczeniu ran przewlekiych z rownoczesnym ubytkiem tkankowsm
[tj. ran przewlekych) z cedhami infekdi ze Srednim i duZym wysie em o roinej etologi.

Ekspertyza zostafa przeprowadzona na zle cenie firmy Mdinkcke Health Core Polsko.

13. Kryteria wigczenia/wytaczenia badan z przegladu

Predefiniowane kryteria wigczenia badan kinicznych do analizy giowne] zostaty sformulowane w oparciu
o schemat PICOS.
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CERTAAN CTRE

Tobela 1. Eryteria winceenin/ wytmcrenin z prregladu systematycmego dla analizowanej interwencji [PICOS)

Parasmetr

Kryteria wigczenia

Knyteria wylgczenia

—y—

Opatrunck Bufiber® Agt
Opatrunek  z ciasno  spleciompch  whokien

Inme niz z2defniowane w kryteriach

Intermecacy poliwinylanu fang PAVA) z Sarcmnem srebra wigcznia.
{opracowany w technolosii Hydrolock™).
Opatrunek Aquacel Ag Brtra
Opatrunek z whokien karboksymetylooe|ulozy Inme niz zdefniowane w kryterach
— sodowej, zawiersjzcych srebro jonowe |1.2%) whacmia
{opracowany w technolosii Hypdrofiber® |
Slartecmosc
®  Charskter wysigku i jego ilosc;
® Ocena stanu ramy oraz skory wokod
rany;
®  Ocena rozmizng rany;
®  Rodzi tkanki w todysku rany
®  Imniej=enie obearu amy;
& Crestotliwost  zmian  opatrunku
pomigdzy wizytami;
® Imizna opatrunku pierwotnego z
— powodu preecie kania: Inne nizzdefiniowane w kryteriach
L Zastosoraranie kompres); wigcznia.
® lgtwoS stosowania | parsmetry
techniczne opatrunku;
® Satysfokrja pagjents 22 stosowenia
opairunku -|wg,l:gl,u-da, d-u-prnmnmiz
i akceptowalnos. opatrunkow  praez
pacental
Bezpieczenstwo:
® Zdarzenia niepozdane;
* Pomczepolne cigkie adarzenia
niepodadane;
#  Pozrzepolne xdarzenia niepozadane.
Analiza glowna efektywmnoso kinicemej:
"  Piersotne badaniaz randomizacjy [RCT);
* W przypadiu braku badan RCT, wizczeniu Inme nizzdefinicwane w kryteriach
do preegigdu  podlegely  badania wigcznia.
o modliwie najwyie] wiargsodnosc
uwzslednizjgos wiymiki dla Bofiber® A+
oraz Aquace| Az Extra.
Typ badar Ocena  techmologii  Hydrolodk®, w  ltore)

opracowans  opatrunck Bofiber®* Age, ok
roamie Bnufiber®:
" Badania BCT,

=" Badania o niZ=zym POz o

wiarypodnosci, Mucsoews = perspektywy

analizowanegn problemu  decyzyjnego

Itj- badaniz jednoramienne

Mimrke binmovwe, bad=nis

Inme niz 2o fnioaane w kryteriach
wigcznia.
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Kryteria winczenia

lowe stionariusapese, badania in witro)

Ocenm biofilmu

= Badania na modelu axierzgoym [fn vive)

waziednizjaos wyniki dla opatrsnky
Euufiber™ A=

Badania in wtro

Anmliza efektywnosti praktycmej | dodatkows
ocenm profilu bezpieczenshes:
" prospeitysme | netrospektywne badania
ohserwacyjne:
"  opisy prrypadkow;
® profil  bezpieceerstwa  w  oparciu
ospecyfikacje wyrobu medycmegn
" jmne  KHuocowe dame  dotyczace
bespieczenstwa ocenianepo  opatrunks
jsoena  bezpieczenstwa  PWA, jako
sifadowe | opatrunku Ewfiber™ Ag+);
=  informacie na  temat bempiecenstea
skierowane do osob wykonujacych zawody
medycoe,  udostepniane na stronach
intemetowych URPLWKRSPE. EMS.  FDA
FDA, WHOUMC i MHRA, bazy danych:
MALDE, ECRI, DEAN, BUDAMED.

Inne niz adefinioaane w kryterach
wigcznia.

Preeglod bedan wiormych:

" prreglady systematpomne,  metsanalizy
spetnizjgoe kryteria PICOCTS) co naminig
wmkrede populadgi |0 wnioshossnej
interaencji.

Inine niz adefiniosmne w kryteriach
wigcania.

= Publilcacje w peryiou polskim lub angielskim
[w umsdnionych preypadkach takie
w innym

= Badaniz opublikowzne w wergi pefno-
tekstowe), badania’ dane nicopublikbosane
[dota on fila), postery konferencyjne.

Semtus publileji

Inire niZ adefiniowane w knyteriach
wigcznia.

Dane z zakresu efektywnosd klinicznej dia Exufiber® &g+ niespeiniajgce kryteridw wigczenia do analizy glownej
przedstawionow rozdziatach dodatkowydh, 2 zastosowanie m nastepujgoydh kryteri ow:

*  Ocena technologii Hydrolock®™ — dane z badan RCT, innych Zrédet o niZszym poziomie wiarygodnoscy,
istotmych z punkiu widzenia rozpatrywanesgo problemu adrowoinego;
#  Dcena biofilmu— dane z badan na modelach zwierzeoych - in vivo, uwzgledniajgce wyniki dla opatruniu

Exufiber® Ag+;

# Efektywnosi praktyzna Exufiber® Ag+ - dane z badan prowadzonych wwarunkach rzeczywistsj
praktyki klinicznej — retrospekbywne/prospektywne badania obserwacyjne IV fazy, opisy proypadkow

(jesli s3 dostgpne).

*  Poszerzonaanaliza bezpiecenstwa:

=  profil bezpieczenstwa na podstawie dokumentachi dla wyrobu Exufiber® Ag+, w tym ocena
bezpieczenstwa PVA [alkohol poleinylowy), jako skiadowsj ocenianego wyrobu medyznego;
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=  informacje na temat bezpiecenstwa skisrowane do osob wykonujgoydh zawody medycne,
udostepniane na stronach internetowych URPL, EMA, FDA, WHO-UMC i MHRA
=  Dane zbazdamych MAUDE, ECRI, DEAN, EUDAMED;
= Dane pochodzgce z dodatkowych badan [randomizowanych lub nierandomizowamychi
zawierajgcych istotme informadge na te mat bezpieczenstwa stosowania opatrunku Exufiber Ag+-
jesli bgdy dostepne;
=  przeglad badan wtormych - opublikowane przeglady systematyczne, spemiajgce kryteria PICOS
dia populacji i porownyaanychintersendgi — jesli dostepne;
Przy wyszukiwaniu badan pierwotnych sprawdzano rownieZ doniesienia ze Zrodet inmych niz bazy informacj
medycznaj, w tym bibliografie odnalezionych badan Kinicznych. Przeprowadzono rowniei konsultace
z producentsm wyrobu.

14. Metody identyfikacji badan

1.4.1. Wyszukiwanie i selekcja badan wtdornych

Zgodnie z Wytycznymi Oceny Technologii Medyczryd | Taryfikacji [1] w pierwsze] kolejnosci poszukisanc
istniejgcych, niezaleinych raportow HTA oraz przegladow systematycznych dotyczgcych rozpatrywaneso
problemu decyzyjnego. Przeprowadzons systematyczne wyszukiwanie wymienionych typdw opracowan
wiornych, w ktoérych oceniano wyrob medyczny Exufiber® Ag+ w terapii ran przewlekiych z rownoczesmym
ubrytkiem thankowym z cechami infekci ze srednim i dudzym wysiekiem o roZnej etiologii.

Strategie wysaukiwania w elektronicznych bazach danych skonstruowano w oparciu o indeksacje za pomocg
hasef tematycznych MeSH [Medical Subject Heodings] i EMITREE [Eisevier’s Life Sdence Thesourus) ora
wyszukiwanie cdpowiednich termindw i cdpowiadajaoych im synonimow w tytutach i streszczeniach. Tk
utworzong kwerende odrebnie dostosowywano do specyfiki kaidej z przessukiwamych baz danych w zakrese
skizdni, deskryptorow oraz adekwatnosci stosowania dodatkowych filtr ow.

W celu identyfikacji badan widrnych preesaukano naste pujgce zasoby:

# eglektroniczne bary damych:

¥ MEDLIME przez PubMed:
» EMBASE;
* Cochrone Library — bazy Cochrane Reviews, Other Reviews oraz Technology Assessment.

wWyszukiwanie w bazie Cochrone zostato zaweione do nastepujgcych rodzajiw doniesien w ramach biblicteki
Cochmne:

= przeglagdy systematyczne Cochrone [ The Cochrane Dotobase of Systematic Reviews);

» inne przeglady doniesien | Dotobase of A bstrocts of Reviews of Effects, Other Reviews).
Strategie wyszukiwania publikacji w bazach MEDLINE |przez PubMed), EMBASE oraz Cochrone Library
zamieszczono w zaigceniku
Wyszukiwanie badan wtornych w bazach medyczmych przeprowadzono pomiedzy 04-05.052021 r.

W przeprowadzonym wyszukiwaniu uwzgledniono wszystkie artykufy umieszczone w bazach do dnia
wiyszukiwania [ present™).




selekcje publikagi przeprowadzono wediug nastepujcego schematu: (1] na podstawie tytulow i streszczen,
a nastepnie [2] na podstawie pefnych tekstow publikaci wylonionych w pierwszym etapie selekcji jako
potencjalnie speiniajgce kryteria wizczenia.

W celu odnalezie nia informacji na te mat badan przeszukano takie pismisnnictwo doniesien naukowyd . Pod tym
samym k3tem analizowano réwnie opracowania wiorne |artykuly pogladowe, przeglady systematycne,

opracowania medyznych serwisow internetowych]. Dodatkowo , dokonano wyszukiwania doniesien i strescen
pachodzgoych z konferendi naukowych. Przeszukanote 2 rejestry badan Miniczmydh.

selekcja badar wtdrnych dokonywana byta niezaleinie przez 2 analitykdw ([ «tcrzy vzgadnia
wspdine stanowisko. W sytuadi pdy by wystapifa niezpodnosc pomiedzy analitykami, rozswigzywanojg na drode
porozumienia z udziatem osoby trzecie] [ nie stwierdzono niezgodnodc pomiedry analitykami na etapie
selekcji petnych tekstdw publilacii

1.4.2. Wyszukiwanie i selekcja badan pierwotnych

W celu identyfikadi wszystkich badan pierwotnych spefniajgoych kryteria wigczenia do przeglgdu (wg definigi
PICOS) skonstruowano strategie wyszukiwania o wysokie] coutosci. Poszukiwano badan, ktorych wynild
opublikowano, jak rowniez badan niepub likowanych.
Strategie wyszukiwania w elekironicznych barach danych skonstruowano w oparciu o indeksacje za pomoc
hasef tematycznych MesSH [Medical Subject Heodings) | EMTREE [Elsewiers Life Sdence Thesouwrus) ora
wyszukiwanie odpowiednich terminow i odpowiadajgoych im synonimow w tytudach | stressczeniach. Tak
utworzong kwerende odrebnie dostosowywano do specyfiki kaidej z prze szukiwamych baz danych w zakrese
skizdni, deskryptorow oraz adekwatnoici stosowania dodatkowych filtr dw.
Przeszukanonasie pujgce zasoby:

a) elekironizne bazy damch:

=  Medline przez Pubhed,
=  Codhrene Librory [z wezglednie niem wszystkich dostepmych baz);
=  EMBASE;
b) rejestry badan kliniznych
= hitp:Afwewwodinica o lsgow;
= http:ffwww cliniclralsregister ew
= wwwwho int/icrp/en

Slowa kluczowe w poszczezdlnych obszarach znaczeniowydh zostaty polgczone operatorem logicznym Booke'a
(DR). Pomie dry obszarami znaczeniocwymi zastosowanooperator AND.

Selekcja badan pierwotnych dokonmywania byla niezalefnie przez 2 analityow -i ostatecma stratega
tworzona byla nadrodze porozumienia [w razie niezpodnosd korzystanoz pomocy osoby trzecie])

wWyszukiwanie badan pierwotnych w bazach medycznych przeprowsdzono pomicdesy: 04-05.05.2021 roku.
Wyszukiwanie w rejestrach badan klinicaych przeprowadzono w dniu 05.07 2021 rokw W przeprowadzomm

wiyszu kiwaniu uwzgle dnionowszystkie artyluby umieszczone w bazach do dnia wyszukiwania [, present™).

Strategie wyszukiwania w medyznych bazach danydh z uwzglednieniem haset :modyfikosanych na potraeiy
konkretne] bazy proedstawionow 2atgooniku.
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Selekdga
selekcja odnalkezionych doniesien naukowych zostata przeprowadzona wieloetapowa:

=  wstepnaanalizana podstawie tytulow i streszczen odnalezionych publikacii;
= selekcja doniesien naukowych wopardu o pene teksty publikacii

W stepna analiza tytutow i streszczen oraz selekcja badan na podstawie pefnych tekstow publikadi w opandu
o predefiniowane kryteria, sformuiowane w schemacie PICOS zostata przeprowadvona niezaleinie praz
2 analitykdw ([l v= poscczegéingch etapach selekgi publikacii nie wystapity niezgodnosd migdey
anialitykami. W razie wystapienia niezgodnogi, rozwigzans by je z udzislem osoby trzeciej . na drodze
koinsensusw

MNa etapie selekcji publikacji nie zastosowano ograniczen dotyczacych interwencji alternatywne] okresu
obserwacji, liczchy pacjentow losowo prydzislonych do poszczeg olmych grup te rapeutyczniych ani typu publikaci
Podczas selekcji badan klinicznych spemizjgoych kryteria wigczenia do analizy zastosowano ogranicni
dotyczace jezyka publikacji Wigczeniu do przegladu podlegaty doniesienia w jezyku polskim lub angielskim
[w uzasadnionych preypadkach takie winmym) |[wytyczne ACTRIT).

Proces prowadzacy do ostateczne|j selekdi doniesien z podaniem przyczyn wykluczenia w kolejnych etapach
selekcji, przedstawionow postaci diagramu zgodnegoz zaleceniami PRISMA [4].

1.4.3. Wyszukiwanie badan nieopublikowanych

W celu odnalezienia badan niepublikowanych dla ocenianej interwendji [ Exufiber® Ag+, opatrunek z widkien
paliwinylanu z siarczanem srebra) przeszukano nastepujgce rejestry badan Miniczrych: www. dinicoltriolzgov
i www_clinicg itriglsregister.eu . Wyszukiwanie przeprossdzono wedbug strategii ustalonej przez format bazy
danych. Do okna dialogowepo wpisano showa kluczowe: | Exufiber® Ag O/ Exufiber® OR silver containing wound
dressing OR gelling fibre dressing OR silverwound dressing OF polyvinglolcohol (PYVA) fibnes ™.

W wyniku przeszukiwania rejestrow badan kiniczmych, §. Clinicoltriols.gov oraz Clinicoltriolsregisteras
odnaleziono odpowiednio 1251 0 rekordow.

Jedynym badaniem spekniajgoym predefiniowans kryteria PICOS byla proba NCTD3 249909 |uwzgledniona
w phownej czesd niniejszego dokumentu).

Zidentyfikowano rownie: badanie NCTO4539523 o statusie recuiting, jednakie nie spefniaio one kryterum
wigczenia do niniejszej analizy z powodu nieadekwatnej populadi [pacjend z oparzeniamio czescowe] grubosd).
Dane dotyczgceniniejsze] proby przedstawiono poniZej.

Tebela 2_ Badeni= odnalesions w ramach rejestnu badan Minicampch

, Rodmj badeniaf ; -
1D bsdanin tatus badania Popalacjs Interwenci Komientarz
Prospekbywne Badanie Lew-Tow 2020
badanie a- . . Opatrunki: anie opublikowane w
mierandomizowane  D2T0S1 pacjenci z ranami 2 Exufiber® A=+, (o= puﬂl::Fi posteru

NCTO3249909 bezzzdlepienia 'm:mﬂ’ 9 Exufiber® orz konferencyjregal,
|ppen-lmbal] Aquace] Az Extra winczone do snalizy

Completed glownej mportu

Doz vy szuliwemin: 0907 BT
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1.5. Ekstrakcja | wstepne opracowanie danych

W pierwszym etapie opracowywano dane dotyczgce szozegotows] charaktenystyld populacji, interwend
i metodyki badan pierwotnych. W dalszej kolejnosci w publikacjach naukowych poszukiwano wynikow
prezentowanmych jako:
* dane jakosciowe:
kryteria wigczenia pacjentow do badania;
charakte rytyka wyrobumedycznego;
przyietadefinica punkitu koncowego;
metoda oreny punktu koncowego;
okres observacii.

¥ ¥ ¥ VY

s dane ilosciows:
¥ dla zmiennych dychotomicznyche liczba iflub odsetek osob, u ktorych w okresie obserwad
wystapit punkt kofcowy lub parametrow ORHR;
¥ dla zmiennych cigghych: wartosci przecietne (Srednia) z miarami rozrzutu, wyjsciowo
i w okresie obserwadji, przecietna zmiana (srednia) oraz dane dotycgce wielkosd romicy
i istotnosci statystycznej roimicy pomiedzy grupami, roénice srednich zmian.
Ekstrakcja i wstepne opracowanie danych zostato wykonane niezaleinie przez dwie osoby, przy pomooy
ujednoliconych formularzy.

L6. Ocena jakosci danych
1.6.1. Wiarygodnosc wewnetrzna

Ocenawiarygodnosd badan w ramach przegldu systematycznego, rozumiana jako wiarygednost [lub trafnost)
wewnetrzna badania, opiera sie na wskazaniu czynnikdw moggoych spowodowal wypaczenie wynikiw — np.
w postaci przeszacowania lub niedoszacowania rzecywistepo efektu leczniczego interwencji oraz wskazaniu
prawdopadobnego kierunku i sity moZliwych wypaczen [2]. Wiarygodnosc wynikow badania klinicnego zaledy,
wigc od stopnia, w jakim potencjalne Zrodia wypaczenia [tj. obdgZenia wynikow systematyczmym bled em) zostaly
mneutralizowane, poprzez zastosowanie odpowiednich procedur, np. w postaci losowego przypisnia pacjentow
do grup, zasle pienia i analizy statystyconej w kompletnym, predefinkowamym zhiorze wynikow.
Celem oceny wiarygodnosd jest |1) dostarczenie informacji co do stopnia, w jakim modna ufac wynikom
paszczegdlnych badan, jak | wynikom metaanaliz oraz (2) ograniczenie wphywu wynikow obdgionych biedem
na wyniki metaanaliz i wnioski, poprzez wykluczanie badan o niskiej wiarygodnosd iflub przeprowadzenie anaiz
wradiwosci.
mMetodyke badan analizowano na podstawie danych zawartychw publikadach opisujgoych ich wynili.
Wiarygodnost kaidego badania zostata oceniona niezaleinie przez dwie osoby, przy pomocy identycaych
formularzy predstawionychw zatgcznibou. Wszelkie rozbie nosd pomiedzytak uzyskanymi ooenami rozstrzygano
z udziatem osoby trzecej.
Krytyczne] oceny wiarygodnosci dokonano zgodnie ze standardami Cochrone Collaboration [2], w oparciu
o analize ryzyka wystapienia nastepujgcychwypacen

»  wypaczenie selekcji [seledtion bias) — ocena na podstawie zastosowane] reguy kolejnosd alokadji oz

wkrycia kolejrosd alokadji pacjentow do grup;
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»  wypaczenie przeprowadzenia badania | performance bios) — ocena na podstawie obecnosd, zakresy
i metod zasle pienia;

»  wypaczenie zwigzane z nieprzypadkows utraty pacjentow z badania (attrition bios) — ocena na
podstawie stopnia kompletnosc w raportowaniuwynikow oraz obemosd, zakresu | metodzasle pieniz,

»  wypaczenie oCenywynikow, detekoji [detection bios) —ocena na podstawie obecnosd, zakresui metod
zatlepienia;

»  wypaczenie raportowania wynikow [reporting bigs) — ocena kompletnoxifselektywnosd publikowania
wynikow [np. moFiwost pominiecia w opisie wynikow réZnic statystycnie nieistotnychi;

*  jnne potencjalne Zrodia wypaczen (np. roéénice w okresach obserwacji pomiedey grupami, lub Zroda
bledow specyficzne dla okreslomych schematow badawcydh).

Przyjeto nastepujgce kryteria oceny wiarygodnosd: =5 punktow — niskie ryzyko bledu systematycznego (wyscka
wiarygodnosc badanial, 3-2 punkty — umiarkowane ryzyko biedu systematycaniego (umiarkowana wiary podnos
badania), <3 punktow — wysokie ryzyko bie du systematycme go [niska wiarygodnost badania).

Interpretujgc wyniki oceny wiarygodnosd naleizy miec na uwadze, 7e zgodnie z zaleceniami Codhmne
Colloborotion podstawe oceny wiarygodnosd badan stanowi wnikliwa analiza jakosciowa, pozwalajgca na
wwzglednienie wagi poszczegdinych elementow metodyki badania w stosunku do specyfiki analizowanegn
problemu zdrowotnego [np. zaslepienie pacjenta moZe mied zasadnicze znaczenie w stosunku do punktow
koncowych subiektywnie oceniamych przez chorydh, nie ma natomiast takiego znaczenia w ooenie smiertelnosd).
ocena jakosciowa wiarygodnosci nie mode zostad zastapiona przez sumaryczny wynik liczbowy w skali ocemy
jakosci.

Kaide z badan wigczonych do prregadu systematyzneso zostabo sklasyfikowane zgodnie z hierarchi rodsiu
doniesien naukowych, zgodnie z wymozami okreslonymi przez wytyczne HTA [1]. Narzedzie Cochmne
Colloborotion do oceny badanz randomizagy opisano powyie).

W iarygodniost badan jednoramie nnych zostata oceniona zgodnie z wymogami wytyznychw skali NICE [ 6]. Skala
ta jest rekomendowanym przez wytyczne AOTMIT narzedziem do oceny badan jednoramiennych. W ramach
prezentowanej skali, skfadajgrej sie z oimiu domen ocenigjgoych poszczegoine aspekty badania wspolcznnk
wiaryzodnosc moZe przyjat wartosd od 0 do B pkt, pdzie wartosimaksymalna oznacza najwyiszg jakost badania
Dodatkowo wykorzystano skale Newcastle - Offowa Scole [NOS) [12] — narzedzie do oceny badan bez
randomizacji lubbadan retrospektywnych. Dodatkowowykorzystano skale AMSTAR 2 (ang. A Megsurement Tool
to Assess Systematic Reviews) —do oCeny wiarygodnosci przegladow systematynych — jesli bedg dostapne [7].

ocene wiarygodnosc badan przeprowadzano wytgcznie dla publikacji pemotekstowych [nie oceniano badan
dostepniych wylgcznie w postaci abstraktow, stresaczen konferencyjmychy).

Aktualne formularze oceny wiarygodnosc badan i przeglgdow systematycznych w odpowiednich skalach
zamieszczono w zaigceniku

1.6.2. Wiarygodnosc zewnetrzna

Wiarypodnosc zewnetrzna dotyczy stopnia, w jakim wyniki badan klinicznych moina uogolnic na populade,
w ktdrej oceniana interwencja lecznicza ma znale 2 praktyczne zastosowanie. Wianygodnost zewnetrzng badan
whzczonych do przeglgdu systematy nego OCe NIDNO W SParciu o naste pujgce elementy:

=  reprezentatywnosc badanych probdla populadi docelowej [w zakresie charaktenystyk demograficzne

i klinicznej};




» identycnost interwenci badane] do stosowane] w praktyce [np. pod wezgledem moHiwoi
dostarczenia w warunkach polskiego systemu zdrowotnego elementow opieki medyczne] podobmych
do tych, ktare zapewnionow ramach badania klinizneso];

»  prawdopodobienstwo uzyskania oczekiwanego efektu zdrowotnego w praktyce na podstawie efeliu
obserwowanego w badaniach [np. problem przefoZenia wynikow surogatowydh na wyniki o znaczeniu
Elinicznym).

1.7. Analiza ilosciowa
1.7.1. Parametry efektywnosci klinicznej

W sytuacji gdzie bylo to moiliwe, biorgc pod uwage metodologie badan , sposcb przedstawienia danydh, Bk
rowniez zgodnie z wytycznymi HTA, wyniki badan klinicznych prezentowane 53 pomocy wzgledmych
i bezwzeledmych parametrdw wielkosc efektuintaraenci [1].

wWiszystkie niezbaedne obliczenia wykonane zostaty przy udyciu specjinie stworzonych arkuszy kalkulaoymech
Microsoft Office Excel 2013. Zastosowane w nich formuty do obliczania parametrow statystycznych i ich
przedziatow ufnosciwprowadzono zgodnie z zalecanymi metodami [2, 5, €, 9].

1.7.2. Wyniki w postaci zmiennych dychotomicznych

Za podstawowy parametr wielkosd wzgledneso efektu interwencji (tEw.  parametr wzgledny”™) przyjeto ilomz
szans |OR — 2 ang. odds ratio), przy coym jesli autorzy badania przedstawili wyniki jako procentowa raznica efekiu
leczenia/ryzyka [ang. tregtment effedt/risk difference), w pierwszej kolgjnosd wykorzystywano te dane, kidre
byly skorygowane na pewne zmienne okreslone w metodyce badania. Zgodnie z wytycznymi Cochrone
Colloborotion w obliczaniu wartosci OR zastosowano metode Montela-Hoenszlo [2], za wyjgtkiem sytuach,
w ktorych w grupie kontrolnej lub interwencyjnej odnotowana liczba zdarzen jest bardzo mata lub bardzo dusa
oraz sytuacii, gdy wykazana zostata heterogenicznosc badar .

Zalets  parametrow wrglednych” (OR) stanowi ich niewielka wrazliwost na roinice pod wzgledem stopnia
wyjsciowsego narazenia (prawdopodobienstwa wystapienia punktu koncowepo w przypadku pacjeniow,
u ktorych nie zastosowano oceniangj interwengi — tj. w grupach kontrolnych). Z tego powodu wegledne miany
wynikdw stanowig preferowang miare wyniku koncowego w przeglgdach systematycznych. Wartosd
Jparametrow berwzglednych”™ 53 jednak latwiejsze w inter pretacji [2]

Dla punktow koncowych, w praypadku, ktorych 95% C1 dia DR wskazywat na istotnost statystycang efekdu
oceniang interwendi wyniki wyraZono rownie w postaci parametru number needed to tregt |MINT),
alternatywnie, w zaleinosciod kierunku efektu: NNH — number needed to harm.

wielkosC efektu dla wynikow wzglednych w postaci czestosci lub liczby zdarzen przedstawiono w sposob
opisowy.

1.7.3. Wyniki w postaci zmiennych ciggtych
wielkosL efektu bedgcego zmienng ciggly, prezentowans w postaci bezwzgladneso parametru efekbywnosd -
wartosci roznicy srednich [MD — mean difference; difference in means) —dla srednich zmian wzgledem wartosd
wyjsciowes]. Niektare wyniki dostepne byly w postaci median zmian, zatem przedstawiono dostepne i obliczons
przez autardw badan wynikidla roZnic me-diam zmian.




L.8. Zestawienie danych

W przypadkubadania kliniczneso zaprojektowanego w metodologii uniemoiliwiajgce] przeprowadzenie oblicen
statystycznych, pozwalajgoych na wiarygodne wnioskowanie o efektywnosd kliniczne] porownywamych
wyrobow, zdecydowano sie na jakosciowe zestawienie danych, pochodzaoych bezposrednio z ocenianesp
badania klinicznego.



L NAR

CERTARN 7

2. PODEJSCIE DO ANALIZY KLINICZNE)

opatrunek bedacy przedmiotem analizy tj. Exufiber® Ap+ [ale rownieZ opatrunek Exufiber® nie zawieragoy
srebra), zostat o pracowany w innowaoy jrej technologi Hydrolock® (mechanicznie wzmomione, ciasno spledone
whikna alkoholu poliwinylowego, ktdre w kontakcie z ptynem tworzg Zelows, zwarty strukture w kborej
zatrzymywany jest wysiek).

Biorgc po uwage cechy opatrunku, wynikajgte z zastosowania inmowacyjnej ,myvsii technologicne]”
[Hydrolock®), umozliwienie pacjentom dostepu do opatrunku Exufiber® Ap+ mode przyczynic sie do
skuteczniejszeszo leczenia ran preewlekiych oraz glebokich z cedhami infekdji, co preekiada sie berposrednio na
poprawe jakosd fycia pacjentow, satysfakcje personelu medyznego z dostepu do opatrunku fatwego do aplikag
Draz usunieciaz rany, jak rowniez na redukde spotecznych kosztow obdgfenia chorobg.

W zwigzku z powyiszym, w pierwszej kolejnosd prze prowadzono ocene skutecznosd, bezpieczenstwa, jak
rowniez satysfakcji klinicystow oraz pacjentow ze stosowania jedynego dostepnego na rynku opatrunku
w technaologi Hydrolodk®. Niniejsza ocena prze prowadzona zostata w oparciu o zidentyfikowane w ramach
wyszukiwania dowody naukowe, jak rowniei materiaty udostepnione praez Zleceniocdawcs. W ramach rozdzai
dotyczacegooceny technologii Hydrolock®, wigczeniu doanalizy podlegaty dowody naukowe dotyzgoe Zarowno
ppatrunku Exufiber® Ag+, jak rowniez Exufiber® bez srebra gdyi oba wyroby medyczne opracowano
w technologii Hydrolock®.

Nastepnie, w ramach analizy glownej uwzgledniono zidentyfikowane w ramach systematycznego przegigdu
literatury badanie Lev-Tov 2020 |NCTD3249900). W niniejszym badaniu przedstawiono wyniki efektywnaosd
kliniczne] opatrunku Exufirer® Apr oraz Aguacel Ag Extra.

W ramach kolejych esd analizy ocenionoefekbywnosc praktycang opatrunku Exufiber® Ag+w oparciu o

+ dane pochodsace z codzienne] prakiyki kliniznej cadi analize proypadkow [case study)

*  wyniki retrospekbywnego badania obserwacyjnegodoste pnego w postaci dwochraportow | RWE).
Ponadto, przeprowatzono analize wiasciwosd opatrunku Exufiber® Ap+ w zapobie ganiu tworzenia sie biofimu

[badania na modelu zwierzecym), jak rownie? dodatkows ocene profilu bezpieczenstwa opatrunku Exufiber®
AR+,
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3. OPUBLIKOWANE PRZEGLADY SYSTEMATYCZNE

Zgodnie z wytycznymi ACTHIT nalesy przeprowadzic systematyczne wyszubiwanie badan wtornych w ramach
rozpatrywansgo problemu decyzyjnego, celem odnalezienia badan z najwyiszego poziomu klasyfikagi doniesien
naukowych. Majwyiszy poziom wiarygodnosci zajmujg przeglady systematyczne [z metaanalizg lub bez nisj,
odrwierciedlajgce problem klinizny pod wzgle dem badanego puniktu koncowego, populacji komparatora, pod
warunkiem, 7 53 one aktualne i zgodnie z wytycznymi prze prowsdzania takich badan. Przeprowsdzono we.
systematyczne wyszukiwanie badan wiormych — przeglagdow systematycznych |z lub bez metaanalizy) oraz
raportow HTA.

Przeszukanonaste pujgce bazy badan wtarnych:

»  Cochrone Librory (bazy Cochrane Reviews, Other Reviews, Technology Assessment),

=  MEDLIME przez Pubmed,
=  EMBASE.

Aktualne wyszukiwanie artykulow w ww. bazach medycanych przeprowadzons pomiedzy 04 a 05.05 2024r.
W przeprowadzonym wyszukiwaniu wwzgledniono wsrystkie artykuly umieszczone w barach do dnia
wyszukiwania | present”). Zeodnie z polskimi Wytycznymi HTA [1] w niniejszym rozdziale nalefy wskaz
opublikowane badania wtorne, speiniajace kryteria PICOS w zakre sie poszukiwane] populacjii porownywamych
technologii medycznych. Malefy mie na uwadze fakt, i opatrune k Exufiber® Ap+ jest innowacyjnym wyrobem
medycznym o becnym na rynku od okoto 3 lat, w zwigzku z powyiszym nieuwzglednienie wdoste poych obecnie
przeglgdachsystematycznych danych dla Exufiber® Ag+ mode wynikac z niniejszego fakiu.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie cdnalezionoprzeghldow systematyczmych spemiajgoych krytena
wiaczenia do ninie jszego przegigdu

iz




4. ANALIZA TECHNOLOGII HYDROLOCK® (WLOKNA POLIWINYLANU)
W KTOREJ OPRACOWANO OPATRUNEK EXUFIBER®

4.1 Cel

Celem niniejszego rozdziaiu jest ocena shutecniosd, bezpiecrenstwa, jak rownies satysfakdi kinicystow oraz
padentow ze stosowania opatrunku Exufiber®, opracowanego w innowacyjne] technologi Hydrolod®.
Hydrolock® jest techniologia w ktorej zastosowano mechanicznie wzmomione, Casno spledone witkna alkoholu
poliwinylowego, kidre w kontakcie z plynem tworzg felows, zwartg strubture w kbore] zatrzymywany jest wysiek
W ramach rozdzizhu dotyczgcepo oceny technologii Hydrobock®, wigczeniu do analizy podlegaty dowody
naukowe dotyczace zarowno opatrunku Exufiber® A+, jak rownie? Exufiber® bez srebra, pdyZ oba wyroly
medyczne opracowano w tej samej technolbogii Hyd rolodk™.

Charakterystyke technologii wykorzystujgcej wiasciwosid alkohols poliwinglowego (ang. polpving alcohol; Pua)
przedstawiono w rodziale dotyczacym dodatkowsj cceny profilu bezpieczenstwa oraz Analizie Problemu
Decyzyjnego dla opatrunku Exufiber® A+ [15].

4.2, Wyniki wyszukiwania

W ramach przeprowadzonego wyszukiwania publikacji zidentyfikowano nastepujgce dowody naukowe,
pozwlajgce naocens technologii oparatej na ciasno spledomych wioknach alkoholu poliwingloweso [technolosi
Hydrolock®), w ktorej wykonany zostal opatrunek Exufiber® oraz Exufiber® A+

¥* Randomizowane badanie kiniczne [RCT], w ktorym analizowano efektyenost kliniczng opatrunku
Exufiber® mprojektowanego w technologii Hydroleck® vs Aguace| Extra w technalogii Hydrofiber®
wirod pacjentow z owrzodzeniami Zylnymi | mieszanymi |pochodzenia giownie Zylnego) o wysisku od
sredniegodo duiego [17];

* Wieloosrodkowe badanie bez grupy kontrolnej Chadwick 2016, w ktorym analizowano efekbywnost
kKliniczng Zelowego opatrunku widknistego [ Exufiber®, technalogia Hydrolock®) w leczeniu owradzen
w zespole stopy cukroyoowey [19];

¥* Pposter konferencyjny Smet 2015, prezntujgoym wyniki wieloosrodkowego, marketingowego badania
Kinicznego oceniajgcego skutecznosc oraz bezpiecenstwa stosowania Zelowego opatrunku
witknistego werod pacgentow z odleiynami [21];

* Poster konferencyjny Daowies 2017, przedstawiajgcy wyniki badania kwestionariusaesego
przeprowadzonego wsrod klinicystow, ktorego celem jest poryskanie opinii cdnosnie co do
cech fwiascwosc opatrunkuwykonanego wtechnologi Hydrolodk® oraz ogolnego wraienia, satysfakoj
personelu medycanego 2 zastosowania ocenianego wyrobu medycznepgo w populacji pacjentow
z owrzodzeniami konczyn dolnych, odlefynamioraz zespoiem stopy cukrzycowej [20)].

w ramach oceny technologi Hydrolock® uwzgledniono kluczowe informacje odnosnie metodyki badan,
analizowanych populagi, ocenianych wyrobow, jak rownie? istotnych punktow konomanych z punkty widzen
rozpatrywanego problemuzdrowotnego oraz analizowane | technologii.

Dodatkowo, przeprowadzono oceng wiasciwosci chfonnych oraz retencyjnych opatrunku Exufiber® Ag+
Hydrolock® wepledem Aquacel Ap Extra (technologia Hydrofiber® ) w oparciu o materiaty nieopublikowans,
udaostzpnions przez Zeceniodswoe (doto on file] [22].




4.3. Porownanie technologii Hydrolock® vs technologia Hydrofiber®

Celem niniejzego rozdziatujest pordwnanie oraz ocena gwddh rafnwchitechnoloeii, w kterychwykonane zostly
opatrunki, be dyce przedmiote m analizy w raporde HTA, tj. Exufiber® [technologa Hydrolodk®) vs Aquacel Bxdra
[technologia Hydrofiber®). Ocenie poddano wielkost wptywu zastosowanej  mysli technologicane]™ na
efektywnosc terapii, satysfakcjei opolne wrafenia oraz poziom satysfakcji kliniogstow i pac jentow w zwigzku
stosowaniem porownywanych opatrunkow wirsd padentow z ranami przewlekhy mi, ubytkiem tkankowym o=z
cechami infekdji z wysiekiem od sredniegodo duzego.

Kluczowe informade dotyczgce cech roinicujgoych technologie, w ktorych wykonane zostaty pordwnywane
opatrunki [tedunologie: Hydrolodk® vs Hydrofiber ) zestawiono wtabeli.

Tabels 3. Gldwne cechy rdimicujgce Bxsfiber® ftechnologa HYDROLOCK®) v Agquacel Extra ftechnologin Hydrofiber®) [15]

Technologia Hydrolock®
loworte strukturs, whokma poliwimdanu; PYVA)

Tedhnologia Hydrofiber®
fwhokna karbaolkesymetyl ocelulozy m-h:j_]"

Gesto  splecione  widkna alkoholu  poliwimdowego

* Lomyka wysek w strukturze opatrunky popraes zmmianeg

z spajng Zelowsg strukture, co uniemodiwia wydostanie Se

wysighu nawet pod wphpwemn ucisku/wycitnigcia [retenda

potwierdzona in witro jest o 23% wyz=a).

* Jednolita, wytrzymata struktura opatrunku: zpobiegz
_E:rstwi:riu ciat oboych wranie, preetoce.

Strulttura o niskim podomie upskowsnia preekizda Se na
strukture opatrunku i jego chionnosc:

*Celuloza wykzzuje dSe duby absorbojy |0 retencjy —
WypUsIECI wysek

"Trudny dio usuniecia z ran Sebokich — wssodnicna pos=

zelu rozryws sig | pozostaje w thance

* Dwarta Zelows struktura wypelniajaca tofysko rany
prze=kzuje  wysek do opatrunbu wiermchniegn

*Irnienizisie w kisiel” kbory jest wranie (phywa w ranie)

_odprowadrzize dutecmie ciggie produkowany wyick.
"i'ln‘spu: sUtDoCTysaczanie ramy ora demarkacjs
zdewitalizowsrmech thanek

*Brudzi rane, etawia kiselowsts trukture i ok

Enrfiber®
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wrrkedemn Aquacd, magee A oele wemoonienie  strukhory
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4.3.1. Badanie RCT - NCT 02921750

4.3.1.1.charakterystyka badania RCT

Wiyniki wyszukihwr aniaf metodyka

W wyniku systematycznego wyszukiwania publikadji, zidentyfilowano jedno wisloosrodkowe, randomizmaens
badanie kliniczne bez zaslepienia NCT 02921 750 (dota on file) [17].

wiyniki ninie jszej proby klinicznej zostaty przedstawione w rejestrze badan klinicziwch ClinicaiTrials.gov[17].
W badaniu NCT 02921750 analizowano efektywnosC kliniczng opatrunku Exufiber® zaprojektowansgo
w technologii Hydrolock™ w pordwnaniu 2 opatrunkiem Aquacel Extra wykonanezo w technologii Hydrofiber®,
Oba opatrunki stosowano werod pacjentdw w owrzodreniami Zylnymi | mieszanymi (pochodzenia piownie
Zyinego) o wysieku od sredniego do duzsgo.



Pod wzgledem metodologicznym badanie NCT 02921750 reprezentuje najwy 2oy poziom dowodow niau kowych
w odniesieniu do badan pierwotnych [wieloosrodkowa, poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba
klinicana z prze prowadzong randomizacjg — podiyp ILA we wytyczmych HTA).

Po oCzyszczeniw/opracowaniu rany zastosowano centralny system randomizagi z wykorzystaniem sysemu
elektronicznego. Przeprowsdzono stratyfikacje pacjentow ze wegledu na: 1) diuposc ramy [5-12, >12m), 2}
powierzchnie rany| <10 on’ i z10am?), 3] ABPI{0,7-0,9 i >0,9) i 4) cbecnost kompresjiw momencie wigcenia do
badania [ Tak vs Mie].

t3cznie 24 8 pacjentow poddano procesowi randomizacjiw stosunku 1-1:

¥ Grupa Exufiber® (technologia Hydrolock®™) (M=124);
* GrupaaAguacel Extra (technologia Hydrofiber®) (M=124).

Glowne kryteria kwalifikagi pagentow do badania NCT 02921750
Kryteriawigczenia pacjentow do badania byty naste pujgoe:
»  pacjenci z owrzodzeniem Zylnym | mieszanym o wysieku od Sredniego do dufego (ktory stanowi
uzasadnienie do zastosowana opatrunkuchfonnego|;

=  Kobietyimeiczyzni z 18 rokuiycia;
= 0,7 ABPI[index cisnienia kostkowo-barkowego) < 1,3;
» Obecnoi owrzodzen od 6 tygodni do 60 miesiecy;
=  Powierzchnia owrzodre nia wynoszcaod 3 do 100 cm?;
» Owrzodzenie giowne” w odlegiosci conajmnigj 3 cm od jakiejkolwiek inniej rany;
=  Fpoddapacjenta na udziabw badaniu.
Kryteriawylaczenia obejmowaty min.
=  potwierdzong alergie/madwrazliwo st na opatrunki;
= Cigie lub karmieniepiersig;
=  Ranyobwodowe (modiwe do zobrzowania uchwycenia wramach jednego zdjecal;
=  Pacjenci uzestniczaoy w innych badaniach klinicznych oceniajgoych opatrunki w ciggu ostatnich 30 dni;
»  Pacjenciz ogolnoustrojowy infekcjg, nickontrolowang za pomocy stosowanej an ty biotykoterapii;
»  |nfekcjaranyw opinii badacza |ciepio, bol, obrzek, zaczerwienienie lub ropna wydzialina);
=  Rany pokryte czamg marbwic;
=  Ranysuche;

= Stosowana obecnie radioterapia, chemioterapia, immunosupresanty lub wysokie dawki dowstoych
kortykoste roiddw,;

= Zakrzepica iytgiebokich wciggu 3 miesiecy praed wigczeniem do udzizhu w badaniu;

=  MNaruszenie protokodu badania.




Zastosowane wyroby medyone [Exufiber® [technologia Hydrolock®™) vs Aquacel Extra (tedhnologa
Hydrofiber®]]

Przedmiot oceny stanowily opatrunki o wymiarach 10=10 cm. Wizyty kontrolne zaplanowano wyjsciown,
nastepnie po 1, 2, 3, 4 tygodniu leczenia oraz w & tygodniu (po zakonczeniu leczenia). Zmiany opatrunku
pomiedzy wizytami byty dozwolone, jesliopatrunek byt jud wysyoony i wymagat wymiany. Podcas kaddej zmiamy
opatrunku [dozwolona zmiana opatrunku w domu pacjenia), rana zostata oL zyszczona wylgcmie przyudyciu soli
fizjologiczne] lub ciepiej wody (lub roztworu do plukania Actimaris) oraz poddana ocenie.

Okres obserwadi wynosit 6 tygodni (skutecznosc kliniczna) oraz do 2 4 tygodni w przypadku punkiow konoowych
dotyczgcych bezpieczerstwa.

Punkty korfcowe poddane ocenie

W badaniu NCT 02921750 pierwszorzedowym punktem koncowym dotyczgoym skutecnosd byto procentowe
Tminie jszenie powier zchni rany.

W ocenie drugorzedowych punktow konoowych uwzgledniono takZe: 1) zmniejszenie powierzchni rany (cm3),
2) bol podczas oczysaczania rany, 3) bol podcas usuwania opatrunku, 4) satysfakcja klinicystow ze zastosowania
opatruniku, 5} nieprzywieranie opatrunku do foZyska rany oraz skory wokof rany, 6) bezpieczenstwo wyrobu
[zgony, cie Ziezdarzenia niepodgdane [SAE) oraz zdarzenianiepoizdane ogddem [AE) z wylgczeniem SAE].

Charakterystyka randomizowanego badania kliniconego WCT 02321750, wigczonego do analizy technologi
Hydrolock® przedstawiona w formie tabelarycane] znajduje sie w zatgczniku niniejsze) analizy.

4.3.12.5kut ecznosc kinicna

Analiza skutecznosc klinicznej technologic Hydrolock®™ ws  Hydrofiber® zostata  przeprowsdoona
z uwzgle dnieniem, istotnydh kfinicznie punktow koncowych w zakresie analizowanego obszan terapeutycmesn,
tj.

ProCentowe zmniejszenie powierzchni ramy;

Zmniejszenie powierz hni ranywyraionew cm?;

Bol podczas oczyszczania ramy;

Bol podczas usuwania opatrunku;

Satysfakcja lekarzy ze stosowania opatrunku (uwzgledniajgca ogolne wrafenia ze stosowania wyrobu,
tatwoist zaloZeniafusunieda opatrunku, elastycznosc, zdolnost retendji | absorbcji wysieku, zdolnost
dopasowania do rany, zdolnost absorbcji krwi oraz zdolnost do zatrzymywania krwi ora
zdewitalizowanych tkanek;

¥ Nieprzywieranie opatrunku do rany oraz skony wokot rany.

ALY

4.3, 1.2.1. Procentowe zmniejszenie pow ierzchni ramy

Pierwszorzedowym punktem koncowego ocenianym w badaniu NCT 02921 750 byto procentowe zmniejs2znia
powierzchni rany, po zakonczeniu leczenia wigledem wartosci wyjsciowe]. Pomiary powierzchni ramy
z wykorzystaniem zwalidowanego systemu PictZar, na podstawie zdjel opracowane] rany wykonywano
wysCiowo oraz w4 i 6 tygodniu obse reac]i|lub na wizycie koncowe], jesli rana zostata wyleczona wozesnie]).

szczepofowe dane dotyczace punkiu konooweso przedstawiono w poniZsze] tabeli.




Tabedn 4_Zmisna powierzchni rany (%) Borfiber® [technologia Hydrolock®) v Bquace] Extra [techmobogia Hydrofiber®) [17]
Mediana % mniany Ritinica Srednich zmi

Badanie Interwency N wagledem wartosci = [95% C1]* [
iSciome; [mkres]®
|Bufiber®
[bechnologia 100  -49.7-100;1912)
NCT 02921750 = Extrn -394 (63.5:3.2) 0,083
fvechmologia 107 -42. 4 (-1 1538 4
Hydirofiber®)

*WWartnid raportowsne proez sutortw badsnin

wisrod pacjentow, u ktdrych zastosowano opatrunsk Exufiber® [technologia Hydrolock®) obserwowano wyzs
W pordwnaniu do Aquacel Extra (technologia Hydrofiber®), wyraZong w postaci mediany procentowg redukce
powierzchni rany (niemal 50% vs 42%). Uzyskany wynik jest korzysty dla pacjentow stosujgoych opatrunek
w technologi Exufiber® (technologia Hydrolodk®) .

Obliczona przez autordew badania MCT 022921750 roinica srednich zmian w procentowej redukci powierachni
rany pomiedzy Exufiber® [technologia Hydrolock®) vs Aquacel Extra [technologia Hydrofiber®) wynosi -20 4%
[95% cI -63,5; 3,2). Wynik jest korzystny dla pacjentow stosujgcych opatrunek Exufiber® (technologa
Hydrolock®], nie wykazuje jednak istotnosci statystyczne] (p=0,093). Hipoteza non inferority zdefiniowana w
badaniu poprzez srednig wartost dolnej granicy prredzisty ufniosci wynoszgcy powyie] 12% zostta
potwierdzona.

whyniki dla punktu koncowegow formie graficzne] przedstawiono ponize].

F

Brdinica srednich zmian[% (o5%c1)]

4.3.1.2 2. 7Tmniesrenie powierzchni rany fom®)

Dane dla punkiu koncowego preestawiono ponizej.

7




[17]

hrednia zmiane R
Bacianie Interwencis N wagledem wartosci lh:-m[;!;:]:: P
wjsciowe] [SD]*
Bufiber®
[techmologia 122 4,64 (7.73)
NCTOZ21 750 ﬂp:p.-I:II':l:u!u -1,16 (-3.068; 0,76) 0,236

[techmologia 123 -3, 48 (7.59)
Hydrofiber®)

*\Wartnid raportowsne proez sutorow badanin; A0Olcone proez sutorow proesisdung podstawie dostepnpch dengdn

wisrod pacjentowleczonych Exufiber® w technologii Hydrolock® cdnotowano wyiszg wzpledem Agquacel Extra
w technologi [tedhnologia Hydrofiber®) redukcje powierzchni rany wynoszgca -4,54 cm® vs -3 A8cm’. Oblicona
dla ninieszego punktu koncowe go roznica srednich zmian nie jest znamienna statystycznie |p=0,236).

4.3.1.2.3. Bol podizas ooyszaania rany
W badaniu NCT 02221 750 analizowanopoziom bolu odzuwanego przez pacjentow podcas oCzysczania rany,
W Dparciu o wizualno-analogows skale VAS [ang. Wisual Analogue Scole).
Interpretadja wynikow w skali VAS jest nastepujgca: O=brak balu, natomiast 100=bdl niemoiiwy dowytrzymania.

Tabeln 6. Bal podcms oczyszcmnia rany: Exufiber® jtechnologia Hydrolock®) ws Aguace] Extra [technologia Hydrofiber®)
17

e dnim zmiane

_ ) . Riimice Srednict
Bacianie Interwencis N 'r*-:h,n—'hm zmian [95% €1+ P
wijsciowe], phkt. [SD]"
Burfiber®
[techmologia 122 25,8 {27.2]
Hydrodock®) -1.10
NCTOZ921750 Aquace] Exra 7,67 5.,67] 0,75
[techmologia 123 26,9 (29.00
Hydrofiber®)

Wartned FEpOrtoWENE PrIss SUtorow bedania; SObicone pt:nzal.lnrﬁw preegiscuns podstawie dostenmych damydh

wirod pacjentow leczonych Exufiber® [technologia Hydrolock®) poziom cdczuwanego bolu podozs
oczyszczania rany byt niiszy, wzgledem pacjentow stosujgcych Agquacel Extra (technologia Hydrofiber).
Obliczona roénica srednich zmian wynosi -1,10 (95% CI- -7,87; 5,67). Uzyskany wynik jest korzystnydla pacgjentow
stosujgcych Exufiber® [technologia Hydrolock® |, nie wykazuje jednak podomuistomosd statystyczne|j (p=10,75].
Nalefy wnioskowac, if ze wzgledu na cechy opatrunku wykonanego w technologii Hydrolock® kaide kolene
oCzyszCzanie rany bedzie zajmowal mniej czasu oraz bedzie mniej traumatyczne dla tkanek oraz psychid
pacjenta. Zwarta struktura wiokien alkoholu poliwinylowego ufatwia jepo usuniece z rany w jednym kawalu
zapobiegajgc pozostawianiu ciat oboych w ranie, zmniejszajge tym sam bl odczuwany przez pacjenta. Jest o
aspektwpltywajgcy na poprawe jakosc Zycia pacjentdw i ich kondyde psychiczna.

4.3, 1.2.4. Bol podczas usuwania opatrunku

W badaniu NCT 02921750 analizowano poziom bidlu odc arwanego przez pacjentow podczas usuwania opatrunu
W Dparciu o wizualno-analogows skale VAS [ang. Wisual Analogue Scole).

Interpretadja wynikdw w skali VAS jest nastepujgca: O= brak bolu, natomiast 100=bdl niemoiliwy do
wytrzymania.




Tabeln 7. Bal podicres uswasnia opatruniu: Bufiber® [technologia Hydrolock®) vs Aquacel Bxtra [technologia Hydrofiber®)

1
Badanie Interwencia N wgledem wartoi "“-"'[;ﬂf‘:]‘:' g
siciowsj, pht. [SDI* "

Earfiber®
[technologia 122 16,3 (22,0
Hydrolock %) 0,60

NCT2921750 Aquace| Extra [-6,21:5,01) 0.834
ftechnologia 123 16,9 (22,8)
Hydrofiber®)

*Wartnsd raportownne proez sutorow badanin; S0blcone przez sutnrow przegisdung podstawie dostpnych dampdh

wirod pacjentow leczonych Exufiber® [technologia Hydrolock®) poziom odczuwaneso bolu podzas usuwania
opatrunku byt nifszy wzgledem pacjentdw stosujgoych Aquacel Extra (technologa Hydrofiber®). Whynik jest
korzystny dia wyrobu Exufiber® (technologia Hydrolock =) |p=D,834].

4.3.1.2.5, satysfakcja lekarzy ze stosowania opatrunku

Autorzy badnia NCT 02921750 analizowali opinie klinicystow w zwigzku z zastosowaniem opatrunkow
opracowanych w dwoch rofnych technologiach (Hydrolock®™ ws Hydrofiber®) w populacji pacjentow
z owrzodze niami Zylnymi mieszanymi |pochodzenia gtownie Zylnego) o wysiekuod sredniego do duisgo.

Punkt koncowy zdefiniowano jako cdsetek opinii lekarzy (%], ktorzy oceniali kaddy z opatrunkdw joko , bardx
dobry” pod wzgledem analizwanych cech wyrobu. Ocenie poddano og olne wraZenia z zastosowania opatrunku,
fatwosii zatofenia oraz usunieda, elastyenost opatrunku, zdolnosd dopasowania do rany, zdolnos absorbdg
oraz retencji wysieku, zdolnosc absorbdi krwi oraz zdolnosc do zatrzymywania krwi oraz zdewitalizowamych
thanek.

szczegotowe dane dotyczgoe punktu konicowego przedstawiono w ponizsze] tabeli.
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Tobeln 8. Satysfokrjn Minicystow ze stosowsnia opotrunbuc Boufiber® ftechnologia Hydrolock®) w Aquacel Extra

[technologia Hydrofiber®) [17]

Oordrn dobre"cedy
opatrunku w opinii
iniorsto

Ll

08 (35% d0), p*

HNT
5% ap

Ogolne wraienia 2=
stosowania opabrunkou

36 {46,0)

40325

1,76 {1,05; 2,36)
p=0,033

B1; BT)

Opatrunek Tatary do
oxieni

122

71(58.4)

123

71(57.5)

1,02 {0.61; 1,69);
p=0,540

39 (48,7)

41@59)

1,58 {1,01; 2,81);
p=0,047

B{5; 420)

122

50 {48,0]

123

50 {40,8)

1,37 (0.82; 2,27}
p=0,225

122

49 30,9)

123

45 [36,2)

1,16 0,69; 1,95}
p=0.565

Zdolnos? absarbeji wysighu

&0 [43,2)

40 52,3)

201 (1, 20;3 37
p= 0,008

T4 33)

Zdolnost retency wysicku

38 [47,8)

I BELT)

1,95 (1,16; 3,28)
p=0,012

7ia;28)

Zdolnost do shsorpop krwi

122

47 BB.4)

123

40[32.5)

1,30 j0.77; 2, 20§
p=0.327

Zdodnost do setroymmywanio
ke i adewitalizowsnych

122

4436.3)

123

35 [28,1)

1,42 [0.53; 2,43)




*Wartnid raportownne proez sutordw badanin; A0blcone przez sutorow przegisdung podstawie dostpnych danpdh

Opatrunek Exufizer ® opracowany wtechnologii Hydrolock® jest lepie] postrzegamy przez klinkcystow wzgledem
opatrunku Aquacel Extra [technologia Hydrofiber®) w zakresie wsrystkich analizowanych cech opatrunku
[fatwost zatodenia oraz usunieda, elastyczanosc opatrunku, zdolnoii dopasowania do rany, 2dolnosc absorbc)
oraz retencji wysieku, zdolnosc absorbgi krwi oraz zdolnosc do zatrzymywania krwi oraz zdewitalizowanych
tkanek) oraz ogolnego wrazenia z zastosowania wyrobu [46%vs 32 5% respondentow].

Obliczony iloraz szans wynosi 1,76 (95% CI- 1,05; 2/96), 00 0znacza, i szansa pozyskania  hardzo dobre]” opni
wyrazone] przez klinicyste odnosnie ogdlnego wraZenia ze stosowania opatrunku Exufiber® (technologa
Hydrolock®) jest 1,76 razy wyisza od analogicznej szansy w grupie kontrolnej. Uzyskany wynik jest istotmy
statystycmie (p=0,033).

Ponadto, opatrunek Exufiber® (technologia Hydrolock® ) jest istotnie statystycrnie lepszg (p<0,05) wzgledam
opatrunku Aquacel Extra (technologia Hydrofiber®) opcjg terapeutyczng pod wegledem nastepujacych
wiasciwosci:

¥ katwosc usunieda opatrunku z rany (48, 7% vs 35,9%; OR=1,58; 95% CI: 1,01; 2,81; p=0,047];

v Zdolnosci absorboiwysieku (49, 2%vs 32,3%; OR=2,01; 95%CI: 1,20; 3, 37; p=0,008};

¥ Zdolnosci retencii wysieku |47 8% vs 31, 7%; OR=1,95; 95%CI: 1,16; 3,28; p=0,012).

Exufiber® opracowany w technologi Hydrolock® stanowi znaczgco lepszy wezgledem Aquacel Ag Extra
[technologia Hydrofiber® | opde terapeubyc zng w zakresie nastepujgoychwe . cech opatrunlu. Uzyskane wyniki
53 istotne statystycznie na korzys opatrunku Bxufiber wykonanego w technologii Hydrolodk®.

4.3, 1.2.6. Nieproywieranie opatrunku do rany

Autorzy badania NCT 0282 1750 oceniali wyrobymedyczne Exufiber® (technologia Hydrolock® ) vs Aquace! Extra
[technologia Hydrofiber®) pod wzgledem wiasciowsci wynikajgoych z dwach roznych technologii, w ktonych
zostaty wykonane, tj. zapobieganie prrywieraniu opatrunku do rany (ang. does not edhere relgted to dressing

features).

Analizowano odsetki opinii Kinicystow, ktorzy wskazujg, iZ opatrunek posiada cechy zapobiegajgce przywieraniu
opatrunku do rany.

Danie dla punktu koncowego przedstawiona w tabeli.

Tabela 9. Mieprmywizranie opatrunku do rany: Badiber? [technologia Hydrolock®) v Aquacel Bxtra ftechnologia
Hydrofiber®) [17]

Cechy opatrunu Interwencja N o [ OR [95% 1), p* P!::T
Bxufiber®
. . fiechnologia 122 54 (44,2)
fhie propwicm dofodn | k) 1,78 {1,05; 3.00}; _—
Ty podcIs wmmmnin P p=0,031 '
opetrunku fechnologia 123 38 31.1)
Hydrofiber?]
Eafiber®
| . fechnologia 122 88 (72.0)
e v o —thirolockt) 2IDLAA06E g
__'_":'_h Aquoce] Extra p=0,001
ftechnologis 123 64 (52,1)
Hydrofiber®|

"Wartnid raportownne przez sutnrow bedani; A0blcone przez sutorow przegisdune podstowie dosteompch danych

41




4 CERTRAN 00 PARTY

wisrod pacjentow leczomych opatrunkiem Exufiber® [technologia Hydrolodk®) obserwowanio znacznie wyisy
wzgledem opatrunku Agquacel Extra (technologia Hydrofiber® ) adsetek opinii kinicystow, kidrzy potwierdzil, &
opatrunek wykonany w technologii Hydrolock® nie przywiera zarowno do rany (44,2% vs 31,1%), jak rownies
skory wokotrany [72%vs52,1%).

Obliczono iloraz szans odnosnie wiasciwosciopatrunkow, takich jak: nieprzywieranie opatrunku do fofyska rany
oraz skory wokotrany wynosg kolejno: 1,78 (95% C1: 1,05; 3,00)i 2,39 (95% CI: 1,40; 4 06}, C0 0zZnacza i szansa
wystgpienia niniejszego punktu koRcowsgo w grupie Exufiber® [technologia Hydrolock®) jest cdpowiednio 1,78
i 2,30 razy wysza od analogiczne] szansy w grupie stosujgce| opatrunek w technologi Hydrofiber 2.

Obliczone dla obu punktow konowych ilorazy szans s3 istotne statystycznie na korzyst pacientow leczomych
opatrunkiem Exufiber® (technologia Hydinolock®).

4.3.1.3.BeIpieenstwo

Oceng bezpieczenstwa porownywanych technologii: (Hydrolock® ws  Hydrofiber®) przeprowadaom
z uwzglednieniem zzonow, ciezkich zdarzen niepoigdamych [SAE) oraz zdarzen niepoigdanych (AE). Okres
obse rwach wynositdo 24 tygodni.
szczegolowe dane zestawiono w tabeli.
Tabeln 100, Bespieczesistwo; Exfiber® jtechnologia Hydrolock®) vs Aquacel Extra technologia Hydrofiber®)[17]
Punity koncowe Interwencja N n ()" OR [95% 1), p™  NNT [95% O
Emufibser®
[technologin 124 1(0.,81)
ock ’ .
2 Hydrolock®) 1,00 [0,06;16,17);
Agumsce] Extra p=1,00
[technologia 124 1(0.,81)
Hydrofiber®)
. . Emufibser®
Cigikic adnra=nin [technologia 124 5[4,03)
niepodadanc (SAE) Hydrolock®) 0,61 {D,19; 1,92);
Aquacel Bxtra p=0,397
[technologia 124 8 (6,45
Hydrofiber®)
Emufibser®
[technologia 124 18 [14.52)
g Hypdrolack®} 0,94 0.47; 1,80];
Agquacel Bdra p=i, 55
[technologia 124 19[15,32)
Hydrofiber®)
Wartnso FEpOrioWENE Broes SURT oW badsris: A00Ezone praez utorow praesisd s pul:h:tuuic dostennydh damych
Pomiedzy porownyWany mispcjami terapeutyczrymi nie scdnotowanoistotnych statystycznie roznic w c2e stosi
wyste powania zgonu, zdarzen niepoizdanych ogotem oraz ciefkich adarzen niepoigdanych. Oblicone oy
szans wystgpienia powyiszych punktow koncowydh nie s3 istome statystycznie.

4.3.2. Badania in vitro w oparciu o0 materialy nieopublikowane
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4.3.3. Ocena technologii Hydrolock®-badanie jednoramienne

4.3.3.1.Charakterystyka badania

Whynild wryszulkiw ania/ metodyka
W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania w medycznych bazach danych zidentyfikowano wieloosrodkows
probe kliniczng, bez prupy kontrolnej Chodwick 2016 [19].

W badaniu analizowano skutecznosc oraz bezpieczenstwo opatrunku z wickien poliwinylanu Zelujgtesn pod
wphywem kontaktu z wysiekiem [Exufiber® (technologia Hydrolock®™)) w leczeniu owrzodzen w zespole stopy
cukrzycowe|.

Charakterystyka populadi

Do badania zakwalifikowano 21 mezayzn rasy kaukaskiej z owrzodzeniami oraz wysiekiem w przebiegu stopy
cukrzycowej. Srednia wiekupadjentéw wiaczonych do badania wynosita 59,9 lat. U 14,3% pagentow rozpomana
cykrzyce typu |, natomiast u 85,7% cukrzyce 1. 77 8% pacjentow zakwalifikowanych do udziatu w badaniu
stosowalo insuline. Sredni czas trwania cukrzycy wynasif 18,8 lat. Srednia wartos HbAlc wynosita 65,1
mmol,/mol. Sredni czas od wystapie nia owrzod=nia w zespole stopy cukzycowej wynosit 28,1 tygodni. Srednia
liczba zufytych opatrunkow podczas badania wyniosta 32,5, natomiast srednia liczha zugytych w tygodniu
opatrunkow wyniosta 3,1_U 28 6% pacjentow stwierdzono rany o charak terze przetoki. U wszystkich padentow



stosowano uprzednio opatrunki, w tym Zelujgce opatrunki wickniste, opatrunki piankowe | zawierajgoe
substancje przedwbakteryjne.

Gidwne kryteria wytgczenia pacjentow z badania 53 nastepujgce: stwierdzona alergia lub nadwrazliwost na
opatrunek, HbAlc = 10% (86 mmaol/mol), infekda rany wymagajaca leczenia opolnoustrojowego, rana sudha,
udziat pacjentow w innych badaniach kliniczmych w ciggw ostatnich 30 dni, cisnienie w stopie wynosz=ce
<70 mmHg oraz kliniczne podejrzenie zapalenia kosc i szpiku.

Ceniana internwendga

Opatrunek Exufiber® opracowany z wykorzystaniem mechanicanie wemacnionych, ciasno splecionych whokien
alkoholu poliwinowego; PVA | technolegia Hydrokodk®).

Okres obsenaacjiwynosit maksymalnie 12 tygodni. Pagend poddawani byl obserwad)i do momentu cathowiego
wyleczenia rany lub do momenu kiedy rana okreslona zostala jako sucha (wowczas produkt Exufiber®
(technologia Hydrolodk®] ze wegledu na swojg specyfikacje, nie jest jui zalecany do stosowania).

Wizyty kontrolne przeprowadzano wyjsciowo orazw 1, 2, 4, 6, B oraz 12 tygodniu obserwacji. Zmiana opatrunku
pomiedry zaplanocemnymi wizy@ami kontronymi byta dozwolona. Opatrunki zmienano swykde 3 razyw tygodnin.

Na kazde] wizycie po usunieciu opatrunku i eczyszczeniu [lub wyleczeniu] rany wykomwano zdjeca w celu
wizualne] oceny postepdw w procesie gojenia sie rany. Wyjsciowo oraz po kaide] wizycie kontrolnej lekarz
udzielal opinii na temat stosowanego opatrunku [kwestionariusza). RownieZ pacjenci w ramach badani
kwestionariuszowego na wizytach kontrolnydch przeprowadeomydh wiypodniu 1, 2, 4, 6, B oraz 12 wyrazali swog
opinie odnosnie stosowanego opatrunku Exufiber® (tedhnologia Hydnolodk®).

4.3.3.2.5kutecznosc kiniena

Analiza skutecznosi klinicznej technologi Hydrolock® zostata przeprowadzona z uwzglednieniem, istotmych
klinicznie punktow koncowych wzakresie analizowanego obszan te rapeutycznago, tj.:

Stan skory wokotrany;

wysiakz rany;

Imniejszenie powierxhnirany,

Zmnigjszenie powiera hni ranywyraionew cm?;

Masilenie balu we skali VAS jocena bolu podizas zakiadania oraz usuwania opatrun ku);

Eliniczne objawy zakaienia;

WiyEojenierany;

Satysfakcja badacza/pielegniarki ze stosowania opatrunku (fatwost zastosowania [aplikacji), fatwost
usuniecia, nieprywieranie opatrunku do fo2yska ramy podczas usuwania, nie przywiseranie opatrniu do
zdrowe] skory podizas usuwania opatrunku, elastycznos, dopasowanie do rany, 2dolnosc abs orboj oraz
retencji wysieku, zdolnosc absorbcji wysieku z martwicg rozplywna i krwig oraz ogolne wraienia =
stosowania opatrunku;

v Satysfakcja pacjentow ze stosowania opatrunky (brak niepokoju podczas zmiany opatrunbu, Btwoek
poruszaniasie pacjenta w trakde noszena opatrunku, opatrunek nie przemieszcza sie podcas nosena,
brak objawow kfucia oraz pieczenia podzas stosowania opatrunkuy, komfort stosowania).

LALA ALY

4.3.3.2.1. 5tan skory wokot rany

W badaniu Chodwick 2016 oceniano stan skory wokdt rany z wwzglednieniem nastepujgcych kategord
odpowiedsi:
¥* Zdrowa/nienaruszona skora [ang. healthyintoct per-wound skin);




¥ Thy stan skory otaczajgoej rane [ang. poor peri-wound skin status).

Zhy stan skory otaczajgce] rane zdefiniowano poprzez wystepowanie nastepujacych objawow: maceracy,
zaczerwienienie/podrainienie, wysypka/egzema, pecherze, zapalenie skory, przywieranie opatrunku do ramy
[zrywanie skory), uszkodzenie krawedzirany oraz degradacja/rozpad opatrunku nia skorze.
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Tabela 11 Stan skory wolal mmy; Bufiber® ftechnologia Hydrolock®) [15]
Stmn skory . Wartoss wyjsciows, e .
— Intersencja | n ‘Wartost koncowsms, n [3S)*
Torowm Barfiber®
[nienarszona) [technologia ey | 6 (28.6] 14 (66,7)
sodra Hydirobock® |
" Podorzs stosowania Burfiber® (technolosia
Hydrlock™ | cdnotowano reduleje odsetka
o . pacjentow lub brak pacjentow, u kborych
. E'"ﬁhH._ w’?mm Iﬂ-u:r-,r ohmserwowano 2y stan skory wokod rany;
Iy stan skory [techmologia 21 wokol mn okreslone .
Hydralack®) jako .dy" = Nie mobs=rwowano proypadioow rozpadu
|rozereania) opatrunku podcas uhythowania

* Odsetek pacjentowz wysypka/egzemsy

podcrs plre sy obserwsdi nie ulept mnianie.

*WWartnso raportowsne proez sutnrow beadsnis

wisrod pacjentow stosujgcych opatrunek Exufiber® [technologia Hydrolock™) obsersano znacacy wrost
odsetka pagentow, u ktorych cbserowano adrowg/nienaruszong skore wokod rany po zakonczeniu leczena
wzgledem wartosci wyjSoowej (66,79 vs 28 6%

4.3.3.2.2 Wysiekz rany

Autorzy badania Chodwick 2016 poddali ocenie zmiane obfitost wysieku z rany, wyjSdowo oraz po 12 typodniach
leczemnia.

Dane dotyczace punktu koncowe go przedstawiono w ponizej tabali.
Tabela 12. Wysick z rany; Bafiber® jtechnologia Hydrolock ) [19]

. . Whypsciowa, liczha Koncown lczhs
N . N
e e pacjentéw® [n (6] pacjentiw® [n [51°]
Umiarloowamy Easfiber® 18(85.7) 2(23.8)
[techmaologia 21
Obfity jang. copiouws) Hydrolock®) 3[14.3) 5(9,5)

“Obicono ne podstawie dostepmych campCh; A arhosd ranoriDwWa Re Draez subor o o rs

Po 12-tygodniach stosowania opatrunku Exufiber® (technologia Hydrolodk ®) liczba pacjentdw, u ktongch
obserwowano umiarkowany wysiek ulepla macgoej redukdi, wynoszgoej ai 61,9%, wrgledem wartosd
wyjEciowe]. Podczas analizowanego okresu obserwadi liczha pacjentow z obfitym wysiekiem rowniez ulesh
zmniejszeniu o niemal 5%.



# CERTRARN COM PARY
Wiylones B. Whysick z rany podcms 12 -4tygodni stospssnia opatrunku Bofiber® [technologin Hydrolodd®| werod pacjentows
z owrzoder niami w praebiega stopy culerryooseej [19]

Fig |, ¥Wound exudaie volume at each assessment vt

130
B Mone
%0 Lo
B B Moderate
W Cophous
T
al
E &
E‘ =1
[}
£ ]
" =i
¥
o pit:}
%
14
0 poa
Baseline Wpek | Wieek 1 Week 4 Wimeks & Veek & Wieok 12

W oparciu o powyisze dane nalefy wnicskowat, iZ dzeki zastosowaniej technologii Hydrolock®, niniejy
opatrunek posiada bardz dobre wizsdwosd poewalajgce na kontrole wysisky, a tym samymi, dzieki podejciu
wilgotnego zarzadzania rang zgodnego z strategig TIME wspiera niezaburzony proces gojenia sie ran wsrod

pacjentow z zespotem stopy cukrzycowe).
4.3.3.2.3. 7mniejszenie powierzchni rany
Autorzy badania Chodwick 2016 analizowali zmiane powierzchni rany podczas 12 -typodniowego okmesu
obse rwac)i.
Dane dotyczgce punktu konoowego przedstawiono na poni Zszym wykresie.
Wkres 9. Zmiana powserzchni rany podozs 12 -tygodni leczenia; Bofiber® [technologia Hydrolod®) [19]
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srednia wyjsciowa powierzchnia rany wynosita 1,4 cm?, po oczyszczeniu rany zawieraly srednio 94,9% thanki
Ziarminowej, przy czym Zadna z nich nie zawierata naskorka.

Po 12 tygodniach leczenia powierzdhnia rany ulegta 50% redukcji wzgledem wartosci wyjsciowej. Catkowita
powierzchnia rany zmniejsyta sie o polowe i wynosita 0,7 cm?. Obserwowana przez autordw badania radnica
w redukcji powier zchni rany jest istotna statystycznie (p=0,0004 ).



4.3.3.2.4. Nasilenie bolu wg VAS

Podczas kazde| z zaplanowanych wizyt kontrolmech analizowano poziom bolu odozuwanego przez pacjentow.
Oceng nasilenia bolu w opardu o 100 mm wizualno-analogowa skale VAS przeprowadzono podczas zakfadania
oraz przed | po usunigdiu epatrun k.
Tabela 13. Nosilenie bolu wyg VAS; Bufiber® (technologia Hydrolodk®) [19]
Punkt ko Wmiki
= Podezms cafepn anclizowsnego okresu obsensadi poziom odcansansgn preez pacjentow
baodu byt niski (bol odcowwato jedynie 5,21 pacjentow];
= o pacjentow nie kealifikowala sie do oceny boluze wegledu na neuropatie lub zagojene
e rany:
= Mediana odocuwanepo bolu [uwegledniajzg weystkie zmienne dotyzgee bolu) podczas
ksidej wizyty bontrolne] wynosits .

Mesileniz boluwsg VAS

4.3.3.2.5, Klinicane objawy zakaienia
Dane dotyczgce punkiu konoowe go praedstwiono w ponizsze] tabeli.
Tabels 14. Kinicme chjmwy miadenia; Earfiber® [technologia Hydrolock®] [19]
Punkt korcowy Wymiki
= W cabym okresie badania podiom kliniczrych objaetes mlcodenia byt niski;

Kliin bi
R = Opatrunek Exfiber® [technologia Hydrolock™) blokowat namnainie drobnowstrojow
w ranie in Sty podczas cabego okress badania

4.3.3.2.6. Wygojenie rany

Liczby oraz odsetki pacjentow, u ktorych podczas 12 -tygodniowego okresu obserwadji rana zostata wygojona
zestawiono w tabeli.

Tabela 15. Liczhy [% pacjentdw], uktorych rana zostals wyleczona; Bufiber® ftechnologia Hydrolock®} [19]

Ensfibar®
Rores wylecoo s f{t=chnologi= 21 1[4,8%) 5(23.8%)
Hydrodock® |

*Wartnsd raportownne przez sutrow bedania

wisrod pacjentow stosujgcych opatrunek Exufiber® (techniologia Hydrolock®™) obserwowano Znaczaoy wWrost
odsatka pacjentdw, u ktorych powstale w przebiegu stopy cukrzycowej rany zostaty wyleczone w ciggu 12
tygodniach terapii [ohserwowano wezrost odsetka pacjentow z wyleczong rang z 4,8% w pierwszym tygodniu
leczenia do 23 % w 12 tygodniu terapii).

4.3.3.2.7. satysfakca personelu medyenege ze stosowania o patrunku

Ocenie poddano ogdine wrazenie personelu medycznego w zwigzku z stosowaniem opatrunku Exufiber®
[technologia Hydrolock®) z uwzglednieniem nastepujgoych cech wyrobu: fatwost zastosowania [aplikaci,
fatwos usuniecia, nisprzywisranie opatrunkudo foiyska rany podzas usuwania, nieprzywieranie opatrunku do
zdrowe|jskory podczas usuwania opatrunku, elastycznost, dopasowanie do rany, zdonosc absorboj oraz retenc
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wysieku, zdolnosc absorboji wysieku z martwicg rozptywna i krwig oraz ogolne wraienia ze stosowan
opatrunku.

Tabela 16. Saty=fakcja personelu medycmego z= stocpamnia opstrunko: Boadiber® [technologia Hydrodock® ) [19]

Cechy opatrunku okredone jako , bordao dobre™ Interwencia N n®™ [
Ogolne wrafenia ze stomwania opatrunku 1E (B5)
Opatrunek fatwy do salodenis 201[93,9]
Opatrunek fatwy usunigcia 159 [52.5)
!iep'q!uu'-e opatruniuy do foiyse ranry podoes 17 (79.4)

“Micproywisrmnie opatrunky do mirowe] gory podcs 18 (56)
usnwania cpatrumku Exfiber®

Blstycmost opatruniku frechnalagia 21 18 (B5)

Hydrodock®]

Dopasowsnie do rany 1E{ET.T9)
Zdolnost shsorbi wysieka 15[72.9)
Zdolnost retencji wysieku 15 [70.1)
Zdolnost sheorboi wiysieky z martwics rozplywns i kredn 14 [59,.2)
FAustolihycrne orry=cranie 12 [SB.E)

Wartnid raportowsne proez sUtorow: bedsnia; A0bEzone pra=z HLET D preegiscuns podstawie dostenmych damyd
Opatrunek Exufiber® (technologia Hydrolock®) jest wyrobeam medycnym bardzo dobrze postrzeganym prasz

personel medyczny pod wzgle dem wszystkich ocenianychcech. 85% respondetdw okreslito opatrunek Exufiber®
(technologia Hydrolodk®) jako bardzo dobry™ pod wzgledem wszystkich analizowanych wizsciwosd.

Ma podkreslenie zastuguje fakt, i niemal 94% sposrod badaczy/pielegniarek okresla opatrunek Exufiber®
[technologia Hydrolock® | jako tatwy do zaloZenia, 32, 5% badamych uznaje niniejszy wyrob za latwy do usuniecs,
bardzo dobrze dopasowujgoy sie do rany [87,9%), elastycny |B5%), nieprzywierajgcy do fofyskarany oraz skory
wokof rany [79,4%-86%) oraz posiadajgcy bardeo dobre zdolnosi absorbdi oraz retenciiwysieku [70,1%-72 994,
w tym wysieku o wysokim stopniu le pkosd z martwicg rozphywng i kradg.

Dane w formie graficzne| przedstawiono ponizej.
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124tyg leceenin[19]
]

W Vary Good Wl Gasd Poor W '¥ery Pocr

T

1-fatwost rastosowania [aplikacji]; 24atwost usuniecia; I-niepreywieranie opatrunky do fodyska ramy podcss uswsania;
d-nieprrpwieranie opatrunkuy do adrowe| skony wolot rany podczs usuwania 5-elastycenosc; G-dopasowsnie do emy; 7-
zdolnosx absorbeji oraz B-retenci wysighy; 9-adolnosc absorbci wysicku z martwica rozphpams | kredg; 10-ogolne
Wraienia 2e stosowania opatrunio.
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4.3.3.2.8. Satysfakcja pacentow ze stosowania opat runku

Ocene satysfakchi pacjentdw w zwigzku z stosowaniem opatrunku Exufiber® (technologia Hydrolock™)
przeprowadsono 2 uwzglednieniem nastepujacych cedhwyrobu:

Brak niepokojupodczas zmiany opatmunku;
EatwosE poruszania sie pacjentaw trakcie noszena opatrunk
Opatrune knie przemieszcza sie podc@Es noszenia;

Brak objawow klucia oraz pieczenia podcas stosowania opatmunku;
Komfort podczas stosowania apatrunku

L

Dane dotyczgce punktu koncowego przedstawiono ponids].



Tobeln 17. Satysfekcjn pacjenta = stosowsnin opatrunkar Exrfiber® ftechnologia Hydrolock®) [19]

bard dobre” Interwenci N n™ 5]
Brak nie pokoju podoss zmiany opatrunku 15 (B9
lﬂ-&pﬁimihﬁm
18 (§7.2)
Spetrunky Eaufiber®
Opatrunek nie preemicorms Sie podoms noszenia [technalogia 21 11{54.1)
R . = : = Hydirod oaclc®) pp——
opstrunky )
Eomfort podorss noseenia opstrunikos 15 {E9.9)

*Wartnsd raportownne proez sutorow badanin; S0blcone przez sutnrow przegisdung podstawie dostpnych dampdh

Opatrune k Exufiber® (technologia Hydrolock®) jest bardzo dobrze postrzegany preez pacjentow 2 owrzodze nimi
stopy cukrzycowel; niemal 90% pacjentow czuje sie komfortowo podczas noszenia opatrunku. Deicki
wizSciwosciom opatrunku, a2 89% pacjentdw nie odczuwa niepokoju podczas wymiany opatrunky, 92 7%
pacjentow nie oduwa kiuda oraz pieczenia podczas stosowania ocenianegowyrobu.

whynikidla niniejszezo punktu koncowego wformie graficne] praadstawiono ponizej.
Wkres 11. Sotysfokcjn pacjentéw = stosowsnia opatrunku Enufiber® [technologin Hydrolodk®| podoms 12-tygodni

lesceemim [10]
100
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1 - Brak niepokoju podezs zmiany opatrunky; 2- bstwnst ponesania sie pacjenta w trakce noszenia opatrunku;
3 Opatrunek nie preemie=iza sis podczas noszenia; 8- Brak objawow Muda oraz pieczeniz podoms Sosowania
opatrunku; 5 Komifiort podozzs stosowania opatrunku



Ocene bezpieczenstawa opatrunku Exufiber® [technologia Hydrolock®) przeprowadzono 2 uwzglednienem
nastepujgcych punktdw koncowydh: rezygnacja z badania z powodu zdarzen niepoizdanych, zdarzenia
niepoiadane ogotemn [AE) oraz ciefkie zdarzenia niepoZgdane | SAE).

Tabela 1B. Ocena berpieczeristwn: Badiber® {technclogin Hydroloc®) [18]

Berpieceensban Inte rwencis ;| N~
Rezygnacia z badania z powodu adarzen niepocgdanych 0o
Bwufiber®
Zdorzenia niepoindane ogotem [AE) [t=chnologia 21 S[24)
- — Hydirodock®)
Cigdie zdarzenia nicpoidane [SAE) J[14)

Syfarinsd raportowsne prosz Sutorow badsnin; "Oolicone praez sutnrow proegisdung podstawie dostepnpch dengdn

U jednego sposrod 5 pacjentow, u ktorych wystgpity zdarzenia niepozgdane (AE) cbserwowano infelde
w obrebie rany oraz prawdopodobnie zapalenie szpiku. U jednego pacjenta obserwowano bol brzucha,
sklasyfikowany poczgthowo jako powaine zdarzenieniepoizdane, niemniej jednak po przy jedu tego pacjenta do
spitala niniejsze rdarzenie niepozzdane rdefiniowano pko cieilde (SAE). Powyisze adarrenia niepoiadane nie
byty awigzane z zastosowanym |eczeniem.

U 3 pacjentow wystgpity ciezkie zdarzenia niepoigdane (SAE) takie jak pogorszenie stanu rany, ropien ore
pogorszenie czynmosc nerek (1 pacjent), bdl brzucha, zapalenie pecherzyla iotciowego i kamienie Zoiciowe

(1 pacjent) oraz u jedengo pagenta obserwowano gorac e oraz pogorssenie apetytu. Wszystke powyise dedde
zdarzenia niepoZzdans nie miaty rwigzku 2 zastosowaniem opatrunkuy Exufiber® [technologs Hydrolod®) .

4.3.4. Ocena technologii Hydrolock® - badanie marketingowe

4.3.4.1.Charakterystyka badania

Wymniki wyszukiwaniaf metodyka

W wyniku przeprowadmego wyszukiwania zidentyfikowano poster konferencyjny Smet 2015, prezentujcy
wyniki wieloosrodkowego badania marketingowepo, ktorego celem byla ocena wiasciwoscifcech oraz
bezpieczerstawa opatrunku Exufiber® [technologia Hydrolock®), stosowanego zpodnie z przeznaczeEnEm
wynikajgcych ze specyfikacjiwyrobu medyznego [21].

Charakterystyka populagi/ sposcb przedstawienia danych

Populacje w badaniu stanowili pacjenci z odlefynami. Sposrod 21 pacjentow zakwalifikowanych do udziah
w badaniu, w koncowej ocenie punktdw koncowych uwzgledniono dane pochodzgoe od 15 pacjentow, dis
ktarych dostepne byly dane podzas catego okresu obserwadi (6 tygodni). Pozostali pacjend zostali wtraceni
z obserwacji wezesniej oraz nie zostali uwzglednieni w finalne] ocenie efekbywnodd kliniczne). wyjgtek stanosi
punikt koncowy taki jak ocena fofyska rany, w proypadku ktorego w ocenie wynikow uwzgledn iono wyjscoowo
21 pacjentow, natomiast po & tygodniach lecenia uwzgledniono dane pochodzace od 20 pacentow.

Ooeniana interwenda

Opatrunek Exufiber® opracowany z wykorzystaniem mechanicaie wzmocnicmych, ciasno splecionych whokien
alkoholu poliwinyowego; PVA (techniodogia Hydrokock®).




4.3.42.Shutecznosc inicna

W ocenie skutecznosci klinicznej uwzgledniono nastepujgce punkty konomwe:

Oena fodyska rany;

Stan skory wokotrany;
Imniejszenie powiera hnirany;

Satysfakcja badacza ze stosowania opatrunku;
Satysfakcja pacjenta e stosowania opatrunla;
Masilenie bolu we VaS;

wiasciwosc chionne opatruniou.

S N

4.3.4.2.1. Ocena lo@yska ramy
whyniki dotyczace ocenylodyska rany po jej eczyszzeniu/opracowaniu przedstawiono na ponizsoym wykrasia.
Wpkres 12 Ocenn foiysks ramy; Bafiber® jtechnologia Hydrolock®) [21]
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Podczas 6-tygodniowego okresu leczenia odnotowano wzrost liczby pacjentow, u ktorych wystapita epitelizca
Oraz Ziarninowanie rany, jak rownies redukcja odsetka pacjentow z obema martwicg rozphywng.

4.3.4.2.2, 5tan skory wokot rany

W posterze konferenoyjmym Smet 2015 analizowano wphyw opatrunku Exufiber® (technologia Hy drolock®) na
uszkodzong wyjsciowo w stopniu  umiarkowamym lub powaimym” skore wokol rany.

Dane dotyczgce punktu konoowego przedstawiono na poniZszym wykresie.

Wykrez 13 Stan skory wokof rany; Exufiber® jtechnologia Hydrolock®) [21]
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6-tygodniowe zastowanie opatrunku Exufiber® (technologia Hydrolodk®) skutkowatoznaczam redukogy odseta
pacjentow, u kbdrych uszkodze nia skory wokof rany zdefiniowano wyjsciowo jako , umiarkowane lub powadne”.
Po zakonczeniu leczenia jedynie u 2715 pacjentow [13,3%) obserwowano  umiarkowane lub powaine”
uszkodzenia skory wokdt rany, wzgledem 46,7% pacjentow [7/15), u ktorych wyjsciowo obserwowano
wystgpienie niniejszeso punktu koncowego.

4.3.4.2 3. 7Tmniefszenie powierzchni rany
Autorzy badania Smet 2015 analizowali zmiang powier zchni rany podiczas 6-tygodniowego okresu obsarwadgi.
Wylres 14 Zmians powierzchni ramy podemes 6-tygodni leczenia; Borfiber® [technologia Hydrolodk®) [21]
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Srednia wyjsciowa powierzchnia rany (n=2 1) wynasita 4,8 cm?. Po 6 tygodniach stosowania opatrunbu Exufiber®
(technologia Hydrolodk ®) obserwowano redukde powierzchni rany do 3 1cm? (n=16).

W orwigzhu z powyisrym, opatrunek Exufiber® {technologia Hydrolock®) jest shutecng opga terapeutycng
w procesie gojenia sieran odlefynowych z wysiekiem od sre-dniegodo dudepo.

4.3.4.2 .4, 5atysfakcja badacza ze stosowania opatruniou

wiynikidla punktu konmwego przed stawionona ponizszym wykresie.

h I ‘ L
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Opatrunek Exufiber® (tednologia Hydrolock®) jestwyrobem medycznym  bardzo dobrze”™ postrzegamym praez
persanal medyczny pod wzgledem wsrystkich ocenianych cech.



Naleiy podkreslic, iz 92,9% respondentow uwaia opatrunek Exufiber® (technologia Hydrolock®) za bardzo
dobry* pod wzgle dem tatwosci usuniedago z rany. Ogoine bardzo dobre” lub dobre” wraZenia ze stosowania
ocenianego wyrobu deklaruje niemal 93% badaczy.

£5,8% badaczy uwaia Exufiber® [technologia Hydrolock®) za opatrunek posiadajgoy bardzo dobre” lub , dobre™
wiasciwosci absorbujgoe wysiek.
4.3.4.2.5, satysfakcja pacjenta ze stosowania opatrunky

Dane dotyczgce punktu konoowe go przedstwionos w ponizsze] tabeli.
Tabeln 10. Saty=fukcjn pacjenta 2e stocowmnia opstrunku; Bufiber® [technologia Hydrolock®] [21)
Punikt korcowy Wiymila
= Pacjend okreslasjy opstrunek Bxufiber® (technologia Hydrolock®) jako komfortowy

w ufythowaniu, nie ogranicmijzcy modiwoici porusmnia sie pacjentow w trakce
StOSoWENiE

Sety=fakcja pacjents 2=
stosowania opstrunku

4.3.4.2.6. Nasilenie bolu wg VAS
Oceng nasilenie bolu wg skali VAS podczs usuwnia opatrunku w oparcu o 100 mm wizualno-analogows shale
VAS przedstawionona ponizszym wykresie.
Interpretadja wynikow w skali VAS jest nastepujgca: 0= brak bolu, natomiast 100 = bol niemoilwy do
Wy tr Zymania.
Wykres 16. Nasilenic bilu wyg VAS; Enfiber® ftechnologia Hydrolock®) [21]
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Podczas 6-tygodniowego okresu obserwadi odnotowano maczac redukce w nasileniu bolu ocenianagn we
skali Va5, zarowno przed, podczas oraz po zmianie opatrunku podoas kolejnych wizyt kontroinych wzgledem
wartosci wypciowej [baseine).

4.3.4.2.7. Wiascwosd dhdonne opatrunku

Dane dotyczgce punkiu konoowe go przedstawiono na ponizszym wykresie.

57
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Wkres 17. Winiriwosci chionne opatrunky; Bafiber® ftechnodogia Hydrolock®) [21]
1.
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W opinii badaczy, zdolnosci absorbcji wysieku, jak rowniez krwi przez opatrunek Bxufiber® (technolosa
Hydrolock®] 53 bardzo dobrze” lub dobrze” oceniane przez odpowiednio B6%i 71% respondentow.

Zdolnoit retencji wysieku w przypadku a2 93% badaczy zostata okreslona jako bardzo dobra™ lub _dobra”,

natomiast zdolnost do retendji krwi w praypadiu 71% badac zy uczestniczacychw badaniuokreslona zostata jgho
Loardzodobra® lub dobra”.

4.3.5. Ocena technologii Hydrolock® - badanie kwestionariuszowe
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5. ANALIZA EFEKTYWNOSCI KLINICZNE) OPATRUNKU EXUFIBER® AG+
V5 AQUACELAG EXTRA

5.1 Wyniki wyszukiwania

W procesie systematycznepo wyszukiwania publikacji odnaleziono jedno wieloosrodkowe, prospekiyane
badanie nierandomizowane, typu open-label: badanie Lew-Tov 2020 [NCTO3 240909

wiyniki powyiszego badania zostaty opublikowane w postaci posterow konferencyjnyche Lew-Tov 2018 [23] orae
Lev-Tov 2020 [24] (brak pefnotekstowe] publikadi). Odnaleziono rdwnie dane w Zrodiach nieopublikowanych:
w rejestrze ClinicalTrigls.gov [25, 26). Ponadio, Zlecenipdawea uwdostepnif matenaty nieopublikesane [deo on
file] w postaci raportu CIR | Clinicel inwvestigation Report) [27].

W niniejszej analizie w pierwszej kolejnosd wykorzystywano wyniki zawarte w posterach konferencyjmech,
adane ze Zrodet dodatkowych — w przypadku niedokladnosd lub braku poszukiwanych danych w publikacy
W przypadku korzystania z danych innych nid dane z publikacji conaczono je odpowiednio.

W badaniu Lev-Tov 2020 wziebo udzial 109 pacjentow, z czego 75 stanowili pacjend z ranami przewlekiymi,
13 pacjend z ranami ostrymi oraz 21 pacjenci z odlefynami. Pacjenci zostali preydzieleni do frzech grup

terapeutycznych: do grupy, w ktdrej zastosowano opatrunki Exufiber® Ap+ (78 pacjentow), do grupy, w kitre)
zastosowana opatrunkd Exufiber® |15 pacjentow]oraz do grupy 2 opatrunkamis guacel Ap Extra (16 pacjentow).

Grupa pacjentow stosujgca opatrunki Exufiber® nie stanowi przedmiotu niniejszej analizy (nieodpowiedni
komparator).

Badanie Lev-Tow 2020 zostato zaprojektowane jako badanie non-companetive, w zwigzku z czym odstapions od
przeprowadeenia dalszych obliczen statystyczmych | parametraw EBR).

szczepofowa chamakterystyka badania Lev-Tow 2020 znajduje sie w Zatgczniku niniejszej analizy [Rozdziat 12.3).

5.2. Skutecznosc kliniczna

Analiza skutecznosd kliniczne) zostata przeprowsdzona na podstawie oeny najwazniejsrych, istotnych klinkcnis
pPunktiw koRcowych

&  Openastanu wysieku,

#  Dcenastanu rany orazskorywokotrany;

=  DCenarozmian rany;

&  Rodzaj tkanki wboiysku rany;

#  Crestotiwost zmian opatrunku pomiedzy wizytami;

& Imiana opatrunku piervotnego z powodu przece kania;

= Fastosowanie kompresji;

= Obshugaiparametry techniczne opatrunku;

* Wypoda, dopasowanie i akceptowalno i opatrunkow przez pacjenta.
Pierwszorzedowym punktem koncowym ocenianym w badaniu Lev-Tov 2020 byla ocena zmiany wysisku
[zmniejszony wysiek, brak zmian, zwiekszony wysisk).
W badaniu Lev-Tov 2020 otena skutecznosd zostata przeprowadzona w okresie do 4 tygodni lub w przypadiu
niektonych punktow koncowych do momentu potwierdzenia suchosc lub wygojenia ramy.

&1




Definicje omawianych punktdw koncowych zamiesczono w Zatgczniku Charaktenystyka badan wigczomych do
przegladuw Rozdriale 12 3.

5.2.1. Charakter wysieku

Pierwszorzedowym punktem koncowego analizowanym w badaniu Lev-Tov 2020byia ocena zmiany charaktemn
wysieku (zmniejszony wysiek, brak zmian, zwiekszony wysiek). Oceng przeprowadzono wyjsciowo ora
w 4_tygodniu leczenia |28 dni) lub wezesnie], jeshi rana byka sucha lub zagojona.

Dokfadne dane zamieszczono w ponizsze) tabeli.

Tabela 20. Zmisna charskteru wysiclu podcrss ostatnie] wizgty ﬂ:ﬂqd:mpnn:‘:hlt:lqii [Lew-Tow 2020

. eres: .
Punkt koncowy b - Intensencja M n )
Zminiiejzomy charakter wysicho®
Frmiimne charskbers Exufiber® Ag+ 75 27 (36,0
. 4 tygodnie®
wsighu Agquace| Ag Extra 16 7[43,8)
Brok zmian®
B Exufiber? 75 40(53.3
ﬁll—:!'-'ﬂﬂu a . Agt {53.3)
wysicku Bguace| Ag Extra 16 B(50,0)
Iwigkzomy charskter wysielar™
Trvinesn chearsd Bufiber® Agt 75 E[10,7)
. 4 tygodnie®
i Bquace] Ag Extra 16 1(6.3]

'I:lunun:lu'l:ligh:u shrl:l'rf'l'jrim.l'.l'ri:rs.gm: Mmﬂ'riej.jsirmnrmmmlqclirm

Podczas ostatnie] wizyty (wizyta 5) w grupie stosujgce) opatrunek Exufiber® Ag+, odnotowano znamienne
statystycznie zmniejszenie ilosd wysieku (na podstawie oceny foZyska rany, opatrunku oraz otacajgoe] skory,
ktdre wystgpito u 27 pacjentow (36,0%), wzgledem poczatku terapii (p=0,0019). Matomizst w przypadiou gy
chorych stosujgcych opatrunek Aquacel Ap Extra nie odnotowano istotnie statystycznego zmniejszenia ilosd
wysieku wzgledem poczgtku terapii [p=0,070]. Cze stosc wystepowania braku zmian w charakterze wysieku, jak
rownieZ czestosc wystapienia zwickszonego charakteru wysieku byta zblizona pomiedzy pordwnywarmmi
Erupami.

wiynikidla punktu koncowego w formie graficznej dia grupy pacjentow stosujgoych Exufiber® Az+ prae dstawions
poniej.
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Dodatkowo badacze opisali ilosc i charakter wysiekuw toZysku rany przyzastosowaniu jednegoz nastepujgoych
deskryptorow: suchy” (ang. dry], ,wilgotny” [ang. moist), ,mokry” (ang. wet), ,nasycony” (ang. saturoted) oz
~Lieknzoy” [ang. leaking). Oceng przeprowadzono podczas poszozegoinych wizyt.



LN AR
szczegoiowe dane przedstawions w poniisze) Ebell
Tabeda 21. Stan wysicky podomss edde] wizyty [Lewv-Tow 2020)
Punkkt koncowy Dhres obo= namcji Inb=rwe=ncja M n %)
Wizyta 1 Esufiber® Agt 78 0 {0.0)
iwiciowo) Aquacel Ag Extra 16 e
Eufiber® Agt 74 2 (2.5)
Wizyta 2
Aquacel Ag Extra 16 e
: Bafiber® Agt 72 2(2.9)
Smn  wymicku:  suchy” Wizyta 3
fang. diry] HAquesce] Ag Btra 16 -
Eufiber® Agt 66 4 (6.3)
Wizyta &
Aquacel Ag Extra 16 e
Bufiber® Agt 75 11(14,7)
Wizyta 5 [LOCF)
Agquace! Ag Extra 16 e
Wizyta 1 Bafiber® Agt 78 0(0.0)
fwpisciows) Aquacel Ag Bxtra 16 [ ]
Eufiber® Agt 74 10(13,9)
Wizyta 2
Aquacel Ag Extra 16 e
Stan wysichar: _milgoty™ Wisgen 3 Bufiber® Agt 72 13 (18.6)
(g moisz) Aquacel Ag Extra 16 e
Bafiber® Agt 66 10(15,9)
Wizyta &
Aquace Ag Extra 16 e
Eufiber® Agt 75 13(17.3)
Wizyta 5
Aquacel Ag Extra 16 e
Wizyta 1 Bafiber® Agt 78 60(76,9)
[weyficiow) Aquace! Ag Extra 16 ]
Esufiber® Agt 74 40 (55,6)
Wizyta 2
Aquace! Ag Extra 16 ]
Stan  wysichs  moloy™ Wizgta 3 Bafiber® Ag: T2 33 47.1)
(g wect) Aquacel Ag Extra 16 e
Bafiber® Agt 66 20 [46,0)
Wizyta &
Aquace Ag Extra 16 e
Eufiber® Agt 75 30 {40,0)
Wizyta 5
Aquacel Ag Extra 16 e
Bufiber® Agt 78 11(14,1)




LN AR
Wizyta 1
i Aguacel Ag Extra 16 e
Baufiber® Agt 78 12 [16,7)
Wizyta 2
Aquacel Ag Extra 16 e
Stan wysighu: Eaufiber® Agt 72 12 (17.1)
Wizyta 3
phESYCONY”
Aquace] Ag Extra 16
h-g_ mﬂ] uacE AB -
Bsufiber® Agt 65 12 (19,0)
Wizyta 4
Aquace Ag Extra 16 e
Baufiber® Agt 75 14 (18,7)
Wizyta 5
Aquacel Ag Extra 16 e
Wizyta 1 Eufiber® Agt 78 7 (9.0}
[wyisciowo) Aquace! Ag Extra 16 [
Baufiber® Agt 78 B(11,1)
Wizyta 2
Aquacel Ag Extra 16 e
Stmn wysighu: | cieknigoy™ Bafiber® Agt r 10(14.3)
: Wizyta 3
fang- [enking) Aquacel Ag Extra 16 ]
Eufiber® Agt 66 B(12.7)
Wizyts 4
Agquace| Ag Extra 16 e
Bsufiber® Agt 75 79.3)
Wizyta 5

Aquace! Ag Extra 16 ]
*Dane mezerpricts 7 raporiy WstEpnioneza od Tiecenindsy
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5.2.2. Ocena stanu rany oraz skory wokot rany

W badaniu Lev-Tov 2020 analizowano punkty koRcowe oCeniajgoe stan rany oraz stan skory wokot rany. Ocens
przeprowadsono po 4 tygodniach lecenia.
Dane zamieszczond w poniZszej abeli.

Tobeln 22. Zmiona stonu rany orsz skory wolol rany podoms ostatniej wizyty wigledem oceny wyjiriows] [Lev-Tow 2020)
e

Punkt komncowy - Interwencja N n %]
Eefiber® Ag+ 60 Z(3.3]
Stagnacia
Agquacel Ag Extra 12 1{8.3)
Busfiber® Ag+ (7] 5(B.3]
Pogor=rni=
Anquace] Ag Extra 12 0 0.
Exufiber® Agt 60 1(L7)
Ocena stanu ramy ™ Brak zmian 4 tygodinie
Aquace] Ag Bxtra 12 3(25.0)
Eefiber® Ag+ 60 48 (B0
Popravws
Agquacel Ag Extra 12 &[50.0§
Exufiber® Agt 60 4 (6.7)
Wyleczenie
Aquscel Ag Brra 1z 216, 7)
Bxasfiber® Agt- 61 ERER ]
Frrmieiszeni
Aquace] Ag Bxtra 12 0 (0.0]
Stan ramy i skory wokal Exufiber® Ag+ 61 45 (73.8)
rEy: i prEyjemy Brak zmiam 4 tygoadinie
mapach® Agquacel Ag Extra 12 B [75.0§
Exufiber® Agt 61 13213
Iwisk=enie
Anquace] Ag Extra 12 3[25.0§
Ecufiber® Agt 61 E[13.1)
Frrmieiszeni
St vy i sy weokid Aquacel Ag Bxtra 12 1(E.3)
ramy: Exufiber® Ag+ 61 53 (B6.9)
mrrerwieni=niefpodrain  Brak zmian 4 tygodinie
i=nie pod opatrunkism Aquacel Ag Extra 12 9(75.0)
e Exufiber® Ag+ 61 0{0.0]
Zwigk=enic
12 2(16,7)
[ |
H -
H I
5.
B I
| [




LN AR
Enufiber® Agt+ 61 16(26.2)
. . Zrmnise frenie
Stan rany i shory wolol Agquacel Ag Extra 12 3[41.7)
rany- maceraci pod
- Brek g Exufiber® Ngt+ 61 39 {63.9]
"F_m“hu" =mian 4 tygodmni
e 7 Aquecel g Extrn 12 7(58.3)
[ang. mocerotion undsr
the ori e Exufiber® Agt 61 & [3.E]
Amquence] Ag Btra 12 0 0.

‘Dan= nuu'l:liqlz 28 Htrony d-:i:u:\'.".'in.:.sm, & Dmne zul:.:ﬁ':rigtu z raportuy I.Hill'.'thl"l'l:l'IEED od Ihl::ni-nu:,'

Odsetki pacjentow, u ktdrych po 4-tygodniowym leczeniu rany proy zastosowaniu opatrunky Exufiber® Ag,
odnotowana poprawe stanu rany byly zde cydowanie wyisze w porownaniu do grupy kontrolne (B0% vs 505
Czestosc wystgpienia wyleczenia rany byta zbliZona pomiedzy porownywanymi grupami [(6,7% vs 16, 7%
Matomiast 32 u 25% pacjentdw z grupy kontrolnej po 4 typodniach leczenia nie nastgpita zmiana w stanie rany,
podczas gdy w grupie ocenianej intersendi brakzmian cdnotowano jedynie u 1 pacjenta [1,7%).

W przypadku oceny nisprzyjemnego zapachu z rany zardwno w grupie stosujgoej opatrunek Exufiber® Ap+, Bk
i w grupie kontrolnej stosujgcej opatrunek Aguacel Ag Extra, nastgpit wzrost odsetka pacjentow, u ktorych
nastgpilo rwiekszenie odsetka wystepowania tego punktu koncowego [21,3% pacjentow w Erupie ooeniane]
interwendi oraz 25,0% pacjentow w grupie kontrolnej).

Po 4 tygodniach stosowania opatrunku Exufiber® Ag+ odnotowano istotne statystycznie zm niejszenie liciey
pacjentow z zaczerwieniem,podraznieniem pod opatrunkiem pierwotnym [p=0,0078). NaleZy podkredif, &
podczas wizyly wylsciowe] u 83,3% pacjentow (65 z 78 pacjentow) nie odnotowano zaczerwienEnsy'
podraznienia pod opatrunkiem pierwotmym, natomiast podczas ostatnie] wizyty aZ u 08 4% pacjentow (60 z 61
pacjentow] nie odnotowano zaczerwienienis/podrainienia pod opatrunkiem pierwotrym. W przypadky gy

kontrolnej stosujgcej opatrunek Agquacel Ap  Extra, nieznacznie wzrosta liczha  pacjentow
Z zac zerwienieniem,/podraznieniem pod opatrunkiem pierwotnym [ 16, 7% pacjentow].

5.2.3. Ocena rozmiaru rany

W badaniu Lev-Tov 2020jako punkt koRcowy ooeniano rozmiar rany: dtugosc, szerokost oraz powierzchnie rany.
Analize przeprowsdzono wyjsciowo oraz w 4. tygodniu leczenia (28 dni) lub wczesnie, jesli rana byia sucha b

67



LN AR

CERTARA 7

zagojona. Dane dotyczgce rozmiary rany uwzgledniaty dane fgczne dla rany przed oczyszczeniem ora po
OCTYSICTENIU.

Szczegoiowe dane zamieszCzonow ponizsze) tabeli.

Tabeln 23. Zmiona rozmioru ravy podcms ostetnic] wizyty wegledem oceny wyjsiows] [Lev-Tov 2020)

i % e n S o
e Eufiber® Agt 59 11,3 [15.5] e, D001
™ Aquacel Ag Extra 12 11,3 [12.5) p=0,012

I K¢ 2 I I N
o IS I I .

Zmmiejszenie powierzchni rany™® Eufiber® Agt 50 3884 (TOT.6)  p<0,0001
e Aquacel Ag Extra 12 -274.7 (546.1) p=0,18

Tlub wezesnis, S rane byfs sudhe b mpojons, Dene moerphicts e strony CinTrok.gov, ADEne TRTETpNgte T raportu

udostennionern. od Zieceniodesry, " Powisrzchniy ray obiczano jako sipss, . powisrzchni = [dhuross/2] ¥ [soerokotll 2] a m

Zarownow przypadku grupy pacentow, u ktorych zastosowano opatrunek Exufiber® Ags, jak i grupy kontroing)

z opatrunkiem Aquacel Ag Extra, po 4 tygodniach leczenia srednie zmniejszenie diugosd oraz

bylo znamienne statystycznie wzgledem wartosd wyjsciowych.

Matomiast w przypadku zmnie jszenia powierzchni rany jedynie w grupie chonych poddanydy 4-tygodnioee]
terapii opatrunkiem Exufiber® Ag+ odnotowano znamienne statystycznie zmniejszenie powierzchni ramy

wigledem poczgthowego pomian [p<0,0001).
5.2.4. Rodzaj tkanki w tofysku rany

Ponadio, autorzy badania Lew-Tow 2020 analizowali rodzaj tkanki w loysku ramy.

Dane przedstawiono w ponizsze] tabel.

Tobela 24. Rodesj teanki w bodysio rany [Lev-Tow 2020)

Pk oo e T
Procentows mmians Bofiber® Ag 61 2.13 (14,73 -
Procentows zmisna marbsicy Enrfiber® Agt 61 6,48 (28 20) -
rozplywnej* Aquace] Ag Extra 12 0533 (6.685) [

4 tygodnic® —-- —
Procentawe misna thank T bmibetag 61 53074 [
— Aquace] Ag Extrs 12 18,3 (38,7) [ ]
T e —— Baufiber® Age 61 11,4 [29.2) e
e Aqunce] Ag Extra 12 16,7 [38.9] ]

Tlub vezeinie] jesi rona Dyis suchs b zagojons, "Dane moerpnicte e strony CinkaTnos.gov, “Dane Zezerpnigte = raportu
l.msql:limzﬁu ad.zhnuindawnll



W obu analizowanych grupach pacjentow nastapilo procentowe rwiekszenie zdewitalizowanych tkanek [2,13%
vs 2 5%). Odnotowane procentowe zwiekszene rdewitalizowamych tkanek byfio jednak nieistotne statystycme
Zarownio wgrupie pacjentow, u ktorych zastosowano opatrunek Exufiber® &g+, jak i wgrupie kontroine, u kitrej
stosowano opatrunsk Aquacel Ag Extra. Mieistotne statystycznie zmiany w Erupie z oCeniang interwencjs oraz w
grupie kontrolnej obserwowano rownie? w proypadku procentowepo zwiekszenia tkanki ziarninowej -w
grupie Exufiber® sg+ -w grupie Aquacel &g Extra).

Istotne statystyezne procentowe zmniejszenie martwicy rozphsne] cdnotowano natomiast W grops
analizowane] interwencji - W przypadku grupy kontrolnej po 4-tygodniowym okresie leczena
obserwowano jedynie niewielkie zmniejszenie martwicy rozphywnej (-0,833%). Swiadczy to o wiasciwosciach
opatrunku Exufiber® &g+ wspierajgoych procesautooczyszczania.

Autarzy badania Lev-Tov 2020 odnotowaliznamienny statystycznie procentowy wzrost e pite lialzac j wzgledem
oCeny wyjsciowe] w grupie pacjentow, u ktorych zastosowano 4-tygodniows terapie z wykorzystanem
opatrunku Euuﬁh-er"'.n.g+_cu wskazuje na wysoks skutecznosc opatrun ku wleczeniuran, jak rownies
We wspieraniu procesow gojenia. W przypadku komparatora odnotowany werost nie osigengl istotnosd

statystycznej.
5.2.5. Czestotliwosc zmian opatrunku pomiedzy wizytami

W badaniu Lev-Tov 2020 jako punkt koncowy analizowano czestoliwosc zmian opatrunku pomiedzy wizytami
Czestotliwosc zmiany opatrunku byta oceniana przez pislegniarke lub badacza.

szczepofowe dane zamieszcaonow ponizsze] tabeli.

Tabela 25. Czestothiwos zmian opstrunku pomiedey wizytami (Lev-Tow 2020}

Punkt koricowy ' . Interwencia N $rednia (SO} ]
(Cagstotiiwosé zmizn Exufiber® Ag+ 78 1,36 [1,77)" s
PeTT R PR 4 tygodnie
wazytam "':'; Aquacel Ag Extra 16 3,56 [1,56)" I

Okres _
h.-ﬂh-'nu-r . Interwencya M n [E)
Brak konieczrosci Tmian . B Exuftber® Agt 76 0 (52,6)
opstrunku prEer oo tygodnie
q-'-'ﬂiTH Al]mlﬂlEltrﬂ 16 ﬂ[ﬂ]

Tlun vezeiniej jes rans byis suchs b zarojons, "Dane moerpnicte e strony CinkcaTriok.gov, “DEne SWTerpnigts © raportu
udioshennionesn od Zlecenindemacy

Na podstawie danych zawartych w powyisze] tabeli moina stwierdzic, if srednia liczba zmian opatrunku w cigguw
7 dni byta zdecpdowanie niisza w grupie pacjentow stosujgoych opatrunek Exufiber® Ag+ w porownaniu do
grupy kontrolnej, u ktorej zastosowanoopatrunek Aquace] Ag Extra (1,36 vs 3,56). Ponadto, nalefy podioreslic, &
jedynie w grupie ccenianej interwendi odnotowana brak koniecznosd zmian opatrunku przezoo najmniej 7 dni.
A w52 6% pacjentdw z grupy badane] nie nastapita zmiana opatrunku pierwobtneso przez co najmniej 7 dni.

5.2.6. Zmiana opatrunku pierwotnego z powodu przeciekania

W probie klinizne] Lev-Tov 2020 oceniano koniecznosSt zmiany opatrunky piensotnego z powodu przeciekania.
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5.2.8. Latwosc stosowania i parametry techniczne opatrunku

Autorzy badania Lev-Tov 2020 poddali ocenie latwosc stosowania oraz parametry techniczne zastosowanego
opatrunku. Obshuga i parametry techniczne opatrunkow byly oceniane przez pielegniarks lub badaca
w uporzgdkowanych zmiennych kategoryczmgch: bardeo stabo, sfabo, dobrze, bardzo dobrze oraz nie oceniono.

W poniisze] tabeli przedstawiono dane dotyczgce fatwosd stosowania | parametrow technicznychopatrunku da
kategorii bardzo dobrze” po 4 tygedniach stosowania opatrunkow Exufiber® Ap+ oraz Aquacel Ag Extra.

Tabela 2B tatwosr stosowmnin | parsmetry technicone opatrunky po 4 tygodniach stospemnia opatrunkos Exndfiber® &g+
orez Aquecel Ag Extra (Lew-Tow 2020)

Punkt koncowy i Interwencis M m %]

dobre fatwos: nakdadan Bafiber® Agt 63 36~ (57,8}
opsstrunbo® Aquacel Ag Extra 16 11~ (66,7}
Bardzo dobra fatwost sciggonin Basdfiber® Agt 63 34" (56.2)
opatrunku bez naeilsnia® Aquace] Ag Extra 16 10 (63,6)
Bardzo dobra modiwost usunigciaw Bnsfiber® Agt 63 41" 164.3)
jedriyrm benaiiou® Aquacel Ag Extra 16 10~ (63,6}
Bardzo dobra zdolncsd do wehianionin Bafiber® Agt 63 35~ (55.4)
wiysigku® Aquacel Ag Extra 16 9" [55,6)
s . Exufibar® Agt 63 37~ (59,2)

Berden dobrs ::lulhm:n.: dio pochianiania a e
Aquacel Ag Extra 16 9" [55.6)
Bardm dobra adolncst do Bosfiber® Agt 63 34" (60.7)
trrpTAmnis aapsink® HAuguecel Ag Extra 16 5" [35.6)
B sleiles s sk Bxufiber® Agt 63 35" (55,6)
mtryTrywania martwicy™ Aquacel Ag Extra 16 9" [55.6]
Bardzo dobra zdolnost do crysaceenia Bnsfiber® Agt 63 31" (49.2)
fodyss rany® Aquacel Ag Extra 16 T [a4.4)
Bardzo dobra zdolnost do utrrymenia Exufiber® Agt &3 32+ (50,0)

Fowmossionego, wilgotnego

£raceruisln™ Aquacel Ag Bxtrs 16 o* [35.6)
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Exufiber® Ag+ 63 30" [48,3)
Bmrdro dobre proyleganie do rany®
Aquacel Ag Extra 16 10" (60,0)
Eufiber® 63 33 (51,7
i doiatadcammi® Agt (5L7)
Aquacel Ag Extra 16 10 (60,0)

'mepﬁhumwm.gﬂ; AObliczono m p-u-:b'tu'm: dosheprych danych

Ma podstawie danych zaméesxzonych w powyZsze] tabeli moina stwierdzic, i w obu analizowanych grupadh
odsetki pacjentow, w przypadku ktorych pielegniarka lub badacz ocenili latwost stosowania | parametry
techniczne zastosowamych opatrunkow jako bardzo dobre”, byly wysokie i zblizone pomiedzy grupg badang,
u ktorej zastosowano opatrunek Exufiber® Ap+ i grupg kontrolng, u ktorej zastosowano opatrunek Aquarel Ag
Extra. Wszystkie analizowane kategorie zwigzane z tatwoscig stosowania oraz parametrami technicammi
opatrunku zostaty ocenione jako  bardzodobre” przez caty okres trwana badania.

5.2.9. Wygoda, dopasowanie i akceptowalnosc opatrunkow przez
pacjenta

Wygoda, dopasowanie | akceptowalnost opatrunkdw zostaty ocenione przez pacjentow w uporzgdkowanych
zmiennych kategornyenych: bardzo stabo, stabo, dobrze, bardro dobrze oraznie oceniono.

W ponizsze] tabeli przedstawiono dane dotyczace wygody, dopasowania i akce ptowalniosci opatrunkow da
kategorii Jbardzo dobrze” po 4 tygodniach stosowania opatrunkow Exufiber® Ag+ oraz Aguacel Ag Extra lub
we zesnie], jesli rana byta sucha lub zagojona.

Tabeln 29. Wygoda, dopssowsnie oraz skeeptowsinost opatrunkdw [Lew-Tov 2020)

Punkt kosicowy Iﬂ'“ . Interwenca N n
Ensfiber® Agt 63 2B~

Wigoda podozes nosr=nia®
Aquacel Ag Extra 16 11+
tmwoi porusmnia se  podcms Exufiber® Agt 63 26*
Poznstewmnie opatrunku piensotnego 4 ) Baufiber® Agt 63 E3 by
na miejsou® Aquacel Ag Extra 16 9~
Brak odcucia Kucia i pieczenia podcms Boufiber® Agt &3 35"
no=enia opatrunku pierwotnego® Aquacel Ag Extra 16 165
Emsfiber® Ags 63 P

'ﬁh: dui —- h_-E.

Aquacel Ag Extra 16 10

......

danych

Na podstawie powyZszych danmych moina zauwazyc, i liczba pacjentow, ktorzy ocenili  bardzo dobrze” wygpde,
dopasowanie oraz akceptowalnost opatrunkow byla zdecydowanie wyisza w grupie stosujace] opatrumek
Exufiber® &g+w pordwmnaniu do grupy kontrolnej.
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5.3. Bezpieczenstwo

Analize profilube zpieczenstwa przeprowsdzons w opardiu o ocensistotmych klinicanie punktow konoowych -

# Zdarzenia niepoizdane ogolem [AEs ang. odverse events);

= Cieikie zdarzenia niepoigdane |SAES, ang. senous advarse events);

«  Niekorzystneefelby wyrobu [ADE ang. adverse device effect];

=  Ciezkie niekorzystne efekty wyrobu [5ADE ang. serious odverse device effect);
&  Uszkodrenie wyrobu (DD ang. device defigency];

= Zdarzenianiepoigdane prowadzgee do przerwania leczenia;

# Poszczegolne ciefkie zdarzenia niepoigdane;

# Poszczegolne zdarzenia niepoi ydane.

Dane na temat zdarzen niepoigdanych zbierano przez okres 2 lat (okres wizczania pacjentow oraz okres
follow-up). Definicje oceniamych punkttw koncowych zamieszczono w Zalgtzniku [Rozdziaf 12.3).

5.3.1. Zdarzenia niepoigdane

W badaniu Lev-Tov 2020 analizowano odsetki pacjentow, u ktdrych wystapity zdarzenia niepoZgdane opolem,
ciezkie zdarzenia nie poigdane, niekorzysme efekty wyrobu, cietkie niekorzystme efekty wyrobu, uszkod enie
wyTobu oraz zdarzenia niepozgdane prowadrgce do prerwania leczenia.

szczepoiowe dane predstawiono w ponizsze) abeli

Tabela 30. Zdarrenia nicpomdane [Lew-Tov J020)
Hres oho=namcy Intenasencjs

)
I
____

i
|
|

Cieikic marmnin nicpaind 7(9.0

1(6.3}

BEarfiber® Agt
Aquacel Ag Betra
*Dane mezerprigte 22 sirony ook, oy, “Iane TRTErpShe 2 raperiy udosiemnioneso o ZieEniodawoy

Ma podstawie powyiszych danych moZna stwierdzic, i profil bezpieczenstwa opatrunku Exufiber® Ag+ jest
podobny do profilu bezpiecenstwa opatrunku Aguace] Ag Extra.

o)
0o

A

SRR L L SRR L
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gwniief Czestoslwystepowania ciezkich zdarzen niepoZadany
zbliZona miedzy pordéwnywanymi grupami

5.3.2. Poszczegolne cieikie zdarzenia niepozgdane

Ponadto, w badaniu Lev-Tov 2020 analizowano liczby i odsetki pacjentdw, u ktdrych odnotowano wystapienie
poszczegaimych ciezkich zdarzen niepoZgdamych.

szczepofowe dane preedstawions ponizej.

Tabela 31. Pﬂﬂ:l]:!ﬂl‘lt cietkie rdarze=nin nicpomdane® (Law-Tov J020)

Punikkt koncowy Dires obs=ramci Intensencja ] %)
emtenic thanki facaci Enufiber® Ag+ 78 1[L2EF
fang. callulftis) Agquscel Ag Extra 16 o)
- Eafiber® Agt 78 1[1,2Ep
: ! Aquacel Ag Extra 16 o)
Easfiber® Agt 78 1[1.28)"
N T .
Aquscel Ag Extra 16 o)
Rewizgjna smpataci Eafiber® Agt 78 1[1,28)"
transmetstarming presej koncoymy
dolnei Amuncel Ag Extra 16 o)
Omdienie 2 lota Ensfiber® Agt 73 1(1.28)%
Aquacel Ag Betra 16 0 jap
Easfiber® Agt 78 1[1,28)"
Usdondeenie nerek
Aquscel Ag Extra 16 o)
Easfiber® Agt 78 1[1.28)"
Zmprlenie pluc
Aquscel Ag Extra 16 o)
Easfiber® Agt 78 1[1.28)"
D =
Aquscel Ag Extra 16 o)
Easfiber® Agt 78 1[1,28)"
Infekcjn stopy niecljgte] badaniem
Aquacel Ag Extra 16 1(8,25)"

*Dane meczerpricte 22 sirony CknicoTriak. gov, "Hospitslizaga padenn

Na podstawie danych zawartych w powyiszej tabeli moina stwierdzic, if czestos wystepowania poszczegoinych
ciezkich zdarzen niepoZgdanych byla bardzo niska w obu analizowanych grupach terapeutycznyche Naley
ponadto podkredic, iZ niektore z odnotowanych ciefkich zdarzen niepoizdanych np. uszkodzenie nerek,
dusznosc, omdlenie czy niezdolncst do jedzenia mogg nie mied zwigzku z zastosowaniem opatrunky Exufiber®
Ag+. Analizowana populacja pacjentow to pacjenci z diugoletnia chorobg podstawows (np. cukrzycal],
przyjmujgcy wielelekow, jak rowniez z wieloma wspdfistniejgoymi chorobami. A zatem zidentyfikowane ciedde
zdarzenia niepoigdane mogly pojawic sie np. w przebiegu choroby podstawowe). Ponadto, liczebnost prupy,
w ktorej podawano opatrunsk Exufiber® Ag+ byia prawie S-krotmie wyisza, nii w przypadku pacjentow z grupy
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kontrolnej otrzymujgcych opatrunek Aquacel Ag Extra. Powyisza dysproporcja wielkosci proby pomiedzy
porwnywanymi grupami terapeutycznymi znajduje swoje odzwierciedenie w obserwowamych odsetlach
zdarzen niepoigdanych.

5.3.3. Poszczegolne zdarzenia niepoigdane

Szczepoiowe dane przedstawiono w ponizszej tabeli

Tabeln 32. Posczegoine adarzenia niepoindane® [Lew-Tow 2020)

Punkt: komncosry Hres oho=namcy Intenasencjs N m %)
Inoctrmnie mstoinowej Ensfiber® Agt 78 1/1.28)
niewydoinodi serca Aquacel Ag Extra 16 1(6,25)
Ensfiber® Agt 78 1(1.28)
Choroba tetnic obwodowych
Agquscel Ag Extra 16 o)
Ensfiber® Agt 78 1(1.28)
Mudnoii
I Aguacel Ag Betra 16 0 a)
Basfiber® Agt 78 1(1,28)
Przezsiebienie?
Aguacel Ag Betra 16 0 a)
Ensfiber® Agt 78 1(1.28)
Aguscel Ag Betra 16 oo)
Basfiber® Agt 78 4(5,13)
Boll oceniansj ramy
Aguacel Ag Betra 16 0 a)
Basfiber® Agt 78 22, 56)
Bol nizzwigmany z coeniang rmng
Aguacel Ag Betra 16 0
2 lntn
Inpalenie tkanki facanej Basfiber® Agt 78 1(1,28)
fang. ceflulitis) nieoceniane j rany Aquacel Ag Extrn 16 0{ad)
Znpalenie thanki fncaej Bufiber® Ag+ 78 0(0)
Basfiber® Agt 78 22, 56)
Infelocn ocenisnej ramy
Aquacel Ag Bxtra 16 16, 25)
Basfiber® Agt 78 0o)
Inpalenic szpiku
= Aquacel Ag Bxtra 16 16, 25)
Basfiber® Agt 78 11, 28]
Swedrenie mieoo=niane] rany
Aquacel Ag Extrn 16 0o
Basfiber® Agt 78 2 (2, 56)
Misceracia rany
Aquacel Ag Extrn 16 0o
Basfiber® Agt 78 11, 28]
Whrstnpienie nowego owrzodzenia
Aquacel Ag Extrn 16 0o

"Dans n-:lu'll'l'qlz 2e Htromy dmﬂul:sul:. SI:II:'FI'Ill :r.lu'ql:\iuiu ub Erypy
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Analizujgc dane zamieszczone w powyisze] abeli moina stwierdzic iZ, w przypadku padentow stosujaoych
opatrunek Exufiber® &g+ do najczescie] wystepujgoych zdarzen niepofgdanych naleZaly: bal ocenianej ramy
[5,13%), bol niezwigzany z oceniang rang |2,56%), infekda oceniane] rany | 2,56%) oraz maceracja rany | 2,569,
Matomiast w przypadku grupy kontrolnej, u ktdrej zastosowano opatrunek Aquacel Ap Extra najczesdej
wyste pujgcymi zdarzeniami niepozgdanymi byby: zaostrzenie zastoinowe] niewydolnosd serca (6,2 5%, infekda
oCeniane] rany [5,25%] oraz zapalenie szpiku [6,25%). Nalefy podkresic, if wymienione zdar zenia niepoizdane
Twigzane ze stosowaniem opatrunku Exufiber® Ap+ mogg byt efektem wsparcia procesiw autooCZyszC=nia
rany. Ponadto, liczebnosc grupy, w ktorej podawano opatrunek Exufiber® Ap+byta prawie S-krotnie wyZsza, ni:
w przypadku pacjentow z grupy kontrolnej otrzymujgcych opatrunek Aquacel Ag Extra. Powyisza dysproporga
wielkosci proby pomiedzy porownywanymi grupami terapeutycznymi znajduje swoje odrwierciedens
w obserwowanych odsetkach zdarzen niepoégdamych [np. dlia infe kcji cceniane] rany [n/MN) w grupie Exufiber®
Ap+: 2 /78— 2 S56%vs Aquacel Ag Extra:1,/16 — 6,2 5%).




6. EXUFIBER® AG+ W ZAPOBIEGANIU TWORZENIA SIE BIOFILMU
—BADANIAIN VIVO (MODEL ZWIERZECY)

giofilm bedacy glownym powodem infekdi i przewlekego stanu zapalnegoran charakteryzuje sie stabg reakoy
na terapie przedwustrojowe miejscowe i opolnoustrojowe. Jest wislogatunkowym Zrodbem drobnoustrogw,
ktdre w sposob niekontrolowany i niezahamowany namnazajg sie | powodujg zatrzymanie procesow gojenia

a Czesto pogorszenie stanu rany. Biofilm jest trudny do wyeliminowania | wymaga proaktywnepo podejscia pray
jego kontroli [28].

Ok. 78,2% ran przewlektych stanowig rany z biofilmem, ktory przyczynia sie do spowolnienia, 3 nawet
zalr zymania procesu gojenia [29, 30, 31].

Zgodnie z wytycznymi [29, 32], niezwykle wazne jest mechanicne oczyszczanie rany, s2czegoinie rany ghebokis)
i stosowanie opatrunku, ktory bedzie zapobiegat odtwarzaniu struktury biofilmowej. Jedynym sposobem
usuniecia biofilmu jest eczyszozenie mechaniczne polegajgce na przerwaniu struktury dojrzaiego biofilmu,
usuniecie jej i stosowanie opatrunku z substandy bakteriobojczg, ktdre badg zapobiegal odtwarzaniu biofimu
[29,30].

W zwigzhu z powyiszym, w przypadku ran trudno gojgoych sie kluczowy jest wybor opatrunku wkiego jako
Exufiber® ag+, raprojektowanepo m. in. wcelu zapobiegana odtwarzania sie biofilmu.

Opatrunek Exufiber® Ap+ zawiera w swoim skiadzie substande bajiza wobec drobnowstrojow, ktorg jest siarcan
srebra.

W oparciu o zidentyfikowane w ramach wyszukiwania dowody naukowe oraz materiaty otrzymane od
Zleceniodawcy siarczan srebra jest najlepszym nosnikiem kationow srebra [36], nie wymagajacym aktywacl
(kationy uwalniajg sie pod wphywem wilgotnego srodowiska).

Maleiy zaznaczyc i wiekszost badan dotyczacych wiasciwosci przecwbiofilmowydh opatrunkow dokonywana
jestw warunkach in vitro, na wyhodowanym biofilmie. wynika to glownie 2 trudnosdy diagnostyld i obserwac)
biofilmu na organizmie fywym oraz z kosztami zwigzanymi z oceng biofimu na organizmie Hywym. Opatunek
Exufiber® Ap+ jako jedyny ma badania prowadzone in vive na modelu wierzecym uwzgledniajgoym warnki
fizjologiczne organizmu fywego tj. produkcje wysieku, przewlekty stan zapalny, zaburzone procesy gojenia,
obecnost matrix glikoproteinowej produkowanej prze zbakterie oraz, co kluoowe, fizjidogicne uzjadiwianie S
i zmiany metaboliczne drobnoustroiow w strukturze biofilmu wyhodosane] in vive.

6.1 Wyniki wyszukiwania

Celem niniejszego rozdziatu jest ocena wiasciwosd bojczydh i przeciwbicfilmowych opatrunku Exufiber™ A+
awierajgcego w swoim skfadzie siarczan srebra wegledem innych opatrunkdw lub braku leczenia w oparciu o
zidentyfikowane dowody nau kowe, dostepne na modelach zwierzeoych [in wivol

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania zidentyfikowano badanie na modelu zwierzecym fin vive ), ktorego
wyniki zostaty przedstawionse w publikaci Dawvies 2019 [33] oraz posterze konfere noyjnym Gil 201 7 [34].

celem zidentyfikowanego badania na modelu zwierzecym byla ocena wiasciwosci przeciwbiofilmowych
Zelujgcepo opatrunku wicknistego (ang. geling fiber dressing; GFD) zawierajgcego siarczansrebma cogli Exufiber®
AP+ W POrownaniuz inmymi opatrunkami, tj. GFD bez srebra |ang. gelling fiber dressing cooted with
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hydroxypropy cellulose non- Ag) oraz Aguacel Ag+ Extra [ang. Hydrofiher®, dressing with silver; HFD Ag+), jok
rownieZ grupg kontrolng [brakleczenia).

W oparciu o informacje otrzymane od Zleceniodawoy, opatrunek Exufiber® Ag+ jest opatrunkiem, ktory jEko
jedyny posiada badania na modelu zwierzecym in vivo ).

whyniki niniejszego badania w oparcdu o publilkacje Davies 2019 oraz poster konfere noyjny Gil 207 prze dstawions
pomnide].

6.1.1. Publikacja Davies 2019

6.1.1.1.Cel/metodya badania

Celem badania in vivo przedstawionego w publikagi Dovies 2019 byla ocena wiasciwosri preeciwbiofilmoesych
opatrunku zhudowanego z widkien poliwinylanu (technologia Hydrolock®) z siarczanem srebra w zakresie
szczepu plownego patogenu ran tj. pateczki ropy blekitne] (Pseudomonaes geruginosa) [33].

w badaniu Dovies 201 9 uzestniczyly dwa zwisrzeta [samic e swini domowej wafgce od 45-65 k), bez obecnosd
patogendw charakterystycznych dla niniejs=go gatunku. Ocenie poddano 104 rany [po 52 na kaZde rwiers)
o wymiarach 10 mm x 7mm = 1.0 mm w okolicy proykregowe] | na klatce piersiowe], oddzielone od siebe
o 4-5 cm. Rany zostaty podzielons na 4 grupy po 12 ran oraz cztery dodatkowe rany stuface do wyjscioweso
oznaczenia liczby bakteriii 24 godzimy po zakaZeniu

Mastepnie zawiesing zawierajajaca sacrepy Peuwdomond s oenaginosa [ 25pL/ 10F CRU/mL), umieszczono w Srodku
kaidej rany, naste pnie pobryto okhzyjng folig poiuretows. Rany porosawionozakryte na 24hw celu stworena
warunkow do namnaiania sie bakterii i powstania struktury biofilmowej. Nastepnie na powstale ramy
zastosowana 3 rodzaje opatrunkow, natomiast w grupie kontrolnej nie zastosowano lecenia:

¥  Exufiber® Ag+(|GFD);

GFD bez Ag (ang. gefling fiber dressing coated with hpdioxypo oW cellulose non-Ag);
Aquacel Ag+ Extra (ang. dressing with silver; HFD Ap+);

Grupa kontrolna (brak le zenia).

L

Ma kaZdg z ran zastosowano opatrunek o wymiarach Som =5 cm. DlugosCobserwacjiwynosia 7 dni.
6.1.1.2 .Driatanie przecdwbalkt ergjne [Pseudomonas oergingsa)
W publikacji Davies 2019 analizowano zdolnosc pozczesdinych opatrunkow do zapobieganie odtwarzana se
biofilmu bakte ryjnego zawiemjgrego szcoepy pate ki ropy bekingj | Psevdomonas oeruginoso |.
Punkt konicowy analizowanopo 3, 5 oraz 7 dniu obserwacii.
szczepofowe dane dotyczace analizowanego punkiu kofcowego zestawiono w poniZszej tabeli.

Tabeda 33. Wphpw opatrunku Boufiber® Agt v inne opotrunkl vs brak leczenia w mpobicgoniu cdtemrzania sSg biofilmu
Psrudomongs aoruginosa [33]

Wartoit  Zmiono Log (R Hckt keczenin
Ol Intrwencja wyjsciam  wogledem wartosri | wegledem wartosti | [stoinost stetystycena [p)

Exufiber® Ag+ — . o Wymik i

= 1,32 [+ 0,08) Redukrja biofilmu = p<0,05)
Dziert 3 GFD bez Ag 5,94 [£0,59) b - -
Aquocel Agt " _ -

Extra (HFD Ag¥)
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‘Ginupa: kontrodnes . Wiynik istotmy
pliihn +1,50 (+0,24) Wirnst bioflmu e o0s)
Bxufiber® Agt . Whymik istotny
2190, Re dukcja biofil .
&) F0.08) RBioflmy o parycanie [p<d,05)
GFD bez Ag 0,51 (+0,05) Reducja bioSlmu Brak '“"":’I'
Diiess 5 6,94 [(+0,59) Zstmrveme] II5)
Aquace] Agt -0.15 (+0.15) Redukcja biofmu Brak istotnoaci
[Exttra (HIFD Ag#] statystycenej (NG|
G“"“'E:" +1,2 £0,25) Warnst bioSlmu Wik istertrry
—_— fbrek leczenin) statysiyeznie [p<0,05)
Exufiber® Agt . Whmik istotny
3,96 0.18) Re dukcja biofilmu e
GFD bez Ag b bel b
Dien 7 6,54 [20.59)
Aquace &g+ Lo
Extrm (HED Agt] -1.360.11) Reduicjabiofimu b
‘Ginupa: kontrodnes )
S +0,19 fbel) Warast biofilmu bd

'H‘u’hﬂ-:wypcinqu:uim po Hﬁm:him:h nd:nl:ui:lﬁrurl; sazepem Fseudomonas oeuginess, CFU |ang. oxeny-foaming wait) —
Fﬂ'urﬂ:u uk.rum:u lizhe mh’mﬂumrﬂ lub komorek w materiaks humn:r'm proy TESmsowaniu pOSissU POEERECEEO IR S
rmrlrrn ruq:rm:hu'l.lp-'-:l.tl rresiEriniy ne b W podywoe W tnki sposob, aby [widsainym proppacky) wazystce mikroongan oy
hmhllsun'uunlwudmumadm hum-q-cplmrm.rrmm tum:unuumt-:lﬂiglqm.lﬂ iczbe bul:tu'lpn:hm]m:u
IJE-uqmpjm mgmm"ﬁ: Eﬂ-ﬂ:lﬂnll q:ul:ruﬂ'nll:ﬂlst'r[ar‘ Fﬂﬂ'rg’]‘:ﬂ.l’ﬂ'ﬂiﬂ?] IIIIHE"’DPH‘IJ‘I.I'H'I’IIEI‘I‘I:IJTI

Hydrofiber® z dodstkiem srebrs [ang,. Wmm:m Banzathonium chinnde, oo ethyknediominatetroocetic ooid; EDTA):
bt brak danych; NS: nisistotny stabystycnie; o Stotnesd statystycns

W oparciu o powyisze dane nalefy wnioskowac, i flosC bakterii Pseudomonas geruginasg w strukturze
biofilmowe] na poczgthucbserwadi jest porownywalna we wszystkichocenianydh grupach.

Zastosowanie opatrunku Exufiber® Ag+ (zawierajgcego siarczan srebra) jest wysoce skutecng opcg
terapeutyczng pozwalajgcg na istotng statystycnie redukde chorobotworocrych bakterii Pseudomonas
geruginosg wigledem wartosc wyjsciowe] liczby, zardwno po 3, 5, jak réwnies 7 dniachterapii.

W oparciu o dane przedstawione w publikaci Davies 2019, poeostate analizowane opatrunkd, tj. GFD oraz HAD
Ap+ redukujg liczebnost drobnowustrojow w biofilmie bakteryjmym, jednak ninigjsza redukcda jest znacznienizs
oraz nie wykazuje istotnosc statystyczns).

Graficzne przedstawienie danych pochodzgopch z publikacji Davies 2019, ooeniajgoych wielkosc wphywu
poszczegdmych opatrunkdw wezledem grupy kontrolnej (bez leczenia) w rapobieganiu odbwarzania sie biofimu
Pzeudomonas aeruging sg uwwzgled niono ponide|.
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Wiykres 23 Opatrunck Barfiber® Agt ws inne opcje terapeutycme ors brek leceenia w zapobieganiu odtwarmnia biofilmuo

Pszudomones oeruginoss [33]
-
10 :
|
B -
r |
-5' n
[
g |
k]
Z
14
o - 1 H
Basaline Day 3 Daay 5 Dy T
[ paseline MGFD Ag+ B GFD non-Ag+ B HFD Ag+s 8§ Unbreated Ctr
*p<0,05

Podczas 7-dniowego okresu leczenia, ilosc obserwowanych w strukturze biofilmu bakterii P. oeruginosg jest

istotnie statystycenie nizsza wzgledem pozostatych opatrunkow bedaoych przedmiotem analizy, jak rownies
wzgledem grupy kontroine, u ktorej nie zastosowano le czenia (p<D,05).

Opatrunek Exufiber® Ap+ wykazuje znacznie lepsze niz Aquacel Ag+ Extra wiztchwosd przecwbaktenyjne, atym
samym lepsze wiasciwosd przedwbiofimowe, tj. efektywne dziatanie béjze utrzymujgce sie nawet w 7 dobie,
zapobiegajgoe namnazaniu sie bakteri P oeniginose oraz zapobiegajgce odnowie | tworzeniu bioflmu.

Ma podstawie danych udostepnionych przez Zleceniodawce, jak rowniei dostepnych na  stronie
www.woundcoore-today [35, 37] nalely wnioskowac, i zastosowanie opatrunku Exufiber® Ap+ skurthouje wyZsym
potenciaiem baojczym jak rownies utrudnia werost | odbudowe biofilmu, co potwierdzz znacznie nizsza wzgledem
Aquace] Ag+ Exira liczba fywych bakterii Pseudomonas oeruginosag obserwowanych po 7 dniach terapii
Observowana redubcja lizebnosc komdrek baktenyjrnych wynosi 4 Log CFU/g w przypadiu opatrunky Exufiber®
Ag+ws 1,4 Log CFU/E w przypadku opatrunku Aguace] A+ Extra.

Dane dotyczgce punkiu konoowe go w formie graficzne) preedstawiono poniZej.
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Wylkes 24 Tapobieganie odtwormsniu sig biofilmo Peewdomonos oeruginosa; opatrunck Badfiber® Agt vs Aquaced Ag +
=

@ Exufiber® Ag+ is superior in reducing biofilm® bacteria in vive
Dane prredstawione powyise] wskazujg na istotng redukcjy obigZenia bakteryjnego wezgledem poziormu
wyjsciowego juz w 3. dniu terapii u pacjentow, ktorym zaaplikowano opatrunek Exufiber &g+ |, w

przeciwienstwie do obserwowanego wzrostu (1) liczby bakterii w chorych, ktorym zaaplikowano
opatrunek Aquacel Ag+ Extra

N
Laog CFllig P

6.1.2. Poster konferencyjny Gil 2017

6.L.2.1.Cel/metodyia

W posterze konferencyjnym Gil 201 7 analizowano skutecznost opatrunku Exufiber® Ag+ |GFD) wzgledem
opatrunku GFD bez srebra, opatrunku Agquacel Ag+ Extra, jak rownief grupy kontrolnej, w zapobieganiu
powstawania biofilmu zawierajgcezo szczepy opomych na meatyoyine bakterii Staphylococcus aursus [MASA).
Liczbe bakterii w zaleinosci od stosowane] interwendi przedstawiono jako logarytm redukcji jednosek
tworzgcych kolonie/g coyi jako Log CFUYE [34].

Ocenie poddano 52 rany o wymiarach 10mm = 7mm = 1,0 mm (na kazde rwierze]. Rany zostaly podzielons na
4 grupy po 12 ran oraz cztery dodatkowe ramy stuZzce do wyjstiowego oznaczenia liczby bakteriii 24 godany po
zakazeniu.

Mastepnie zawiesing rawierajajgm soczepy opormych na metycyline bakteri Staphylocoorus gureus; MSA
[25pL/10fCFU/mL), umieszozono w srodku kadde j rany, nastepnie pokryto folig poluretows. Rany pozostawiono
zakryte na 24h w celu namnaZania sie bakterii | powstania struktur biofilmu. Nastepnie na powstaie rany
zastosowana 3 rodzaje opatrunkdw, natomiast w grupie kontrolnej nie zastosowano leczenia .

6.1.2.2 .Driatanie przecdwbakterngne [opormyna metyoyling Staphylococous ourews)
szczegotowe dane dotyczgce analizowanego punikiu koncowego zestawiono w ponizsze] tabeli

Tabela 34. Ocena zdolnosci opatrunky Bndiber® Ag# w inne opatrunki i brek leczenia w zapobiegeniu odbwarmnia sie
biofilmu Stophpococoes ouress [34]

- . Irmiona w strukturze
Ores . Warto=s Wartos Log e weglgdem biofilmu wegledem
ohsenamcji ¥ ll:ﬂ:l”l.' CHUfg Pra— T

El
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Easfiber® AgHGED) 5,71 0,92; p<t,05 ““‘“;':‘E’“’“
GFD bez Ag 7,18 0,45; N5 NS
Diieri 3 7.63
Tﬁﬂ?‘“ 7,62 001N NS
Grupa kontrolna .09 +0,46; N5 NS
Busfiber® AgHGFD] 6,07 1,56; p<0,05 ““""[ ’“’"‘""‘“! -
GFD bez Ag 7.07 0.56: p<0.05 NS
Diesi 5 - 7.63
Aguscel AgtExtra :
16D g 6,69 0.54:(p0,05 NS
Grupa kontrolna 7.86 +0,23; N5 NS
st ot i
Exufiber® Agt (GFD] 5,04 2,23, p<0,05 =
GFD bez Ag 6.72 09116 NS
Diesi 7 7,63
Amuace] Ag Extra : on
1D g 6,60 1,03; pi,05 NS
Grupa kontrolna 7.76 +0,03; N5 NS
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Zastosowanie opatrunku Exufiber? A g+ Btotnie statystycznie zapobiega namnazaniusie opomych na metecyine
bakterii Stophylocoous gureus zarowno po 3, jak rowniez 5 i 7 dniu leczenia, wzgle dem wartosc wyjsciowej
[p<0,05). NaleZy podkreslic, i Exufiber® Ag+ jako jedyny sposrod wsrystkich oceniamydh opcji interwencgych
charakteryzuje sie znaczgaoym wphrwem w zapobieganiu formowania i odtwarzaniu sie biofimu rawieageego
soczepy Stophylococcus oureus oporne na metyoyling

Zmiana liczebnosd drobnoustrojow w biofilmie podczas 7-dniowego leczenia Exufiber® Ag+ jest istotma
statystycnie wegledem wszystkich pozostabych grup bedacych przedmiotem analizy. Uzyskany wynik jest
korzysiny dla opatrunku Exufiber® Ag+ (p<0,05). Wyniki w formie graficzne] przedstawiono na ponizszym
wykresie_
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Wykes 25, Opatrunck Bofiber® Agt (A) vs inne opcje terapeutycene (B, C) oree brek leczenia (D) w mpobieganiu
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Podsumowujac, zastosowanie opatrunku Exufiber® 4 g+ charakte ryzyje sie dosko natymi wiascwosdami bojczymi
w zakresie szczepu Stophocoorus gureus opornego na metycyling, dzieki czemu zapobieza powstawaniu

i dnawianiu sie dojrzahych struktur biofilmowych.

W przypadku opatrunku Exufiber® A g+ obserwowany jest najbardzie] wyrazny, spadkowy trend jesh chodzio iles
szczepow MRSA obecnych w ranie w zaleznosd od dhugosd leczenia. Dbemosc bakteryjnych szczepow MRSA
w dniu 5 jest istotnie statystycznie niZsza wegledem ilosd MRSA obserwowane] w dniu 3 (p<0,05). Ponadto,
liczba obserwowanych MRSA w dniu 7 jest istotnie statystycnie nizsza wzgledem ilosc MRSA obserwowans)
w dniu 3 i 5 [p<0,05). Potwierdza to utrzymujace sie nawet w 7 dobie dziztanie bojcze i preeciwbiofilmoee
opatrunku Exufiber® &g + z siarczanem srebra.

whyniki dotyczaoe niniejszego punktu koncoweso, praedstawionona poniiszym wykresie,

Wknes 26. Opatrunek Bosiber® Azt [A) v inne opcje terapeutycmne (B, C) ormz vs brak leczenia (D) w mpobieganiu
odtwarrania Sig struldur MESA [34]
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W oparciu o informacje przedstawione w posterze konferencyjym Gil 2017, 7-dniowe stosowanie opatrunku
Exufiber® Ag+ porwala na 99,81% redukde biofilmu zawierajgoego soczepy Stophylococcus Qurens opomme na
metycyline wzgledem grupy kontrolnej, w ktorej niezastosowano leczenia.

6.1.2.3.Epitelizaca rany

W posterze konferenognym Gil 201 7 analizowano proces epitelizadi rany, postep w roinicowaniu tkanki oraz
naskorkowanie. Wyniki dotyczgce ninniejszego punktu koncowego przedstawiono w postaci odseta
powierzchni rany pokrytej naskorkiem. Przeprowadzono réwnies pomiary grubosci powstategonaskora.
wiynikiw formie graficzne] preedstawiono na ponizszym wykresie.

Whylnes 27 . Epitelizca rany orme grubost neskorks; Bwfiber® Agt ws inne opcje terapeutyome orsz brak beczenia [34]
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W przypadku wszystkich analizowanych opatrunkow obserwowano postepw procesie epiteliaci rany wzgedem
grupy kontrolnej, w ktorej nie zastosowano leczenia.

Nalezy podkreskc, iZ w 3. dniu obserwac]i wylgcznie w grupie w ktdrej zastosowano opatrunek Exufiber® Ag+
odnotowana istotng statystycznie roinice w dojrzatosci oraz grubosc komorek naskorakwzpledem pozostalych
analizowanych ramion. W przypadiu ran, w ktorych zastosowano Exufiber® Ag+ prubost nowopow staiesn
naskidrka pod cas 7-dnicwej obserwadi byla najwysza.

Majac powyisze na uwadze, opatrunek Exufiber® Ag+ charakteryzuje sie najszybsrym dristaniem w zakrese
epitelizacji rany, a grubosc powstatego naskorka ostaniajacego rane byta najwyisza wzgledem pozostahdh
analizowanych wyrobow medyczmych.
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FEKTYWNOSC PRAKTYCZNA

w ramach oceny efektywnosc praktycznej przedstawiono dodatkowe dane dla opatrunku Exufiber® aAgs
pochodzace z retrospektywnego badania obserwacyjnegooraz opisow pojedyncych proypadkow.

7.1 Efektywnosc praktyczna opatrunku Exufiber® Ag+ na podstawie badania
obserwacyjnego

|
1






_-.
-
i 7




L INLAR

CERTARA

B -
a0
a1
=
o0 o4
.
n
o T
[F 1] i AR 1
™ 5
e
Wi md oroa reduchon % {cat]
Diabetic food uloars Wanous leg uloars
6
.IE_i 40
@
=T
20
0

Wound area reduction %% (cat)

Wiaund armn redustian =l }
B e Dhan 00N chatran s | SFe= 1 U e s
H Bebsssn 0% decreass and 10% increass B More than 10% incresses




# CERTARA DO PARY

Pelirm dwan 4005 9% 10T decoosn Blataman B Klore than 10%
LET=f S E2 decraans and 1% i ranan
PN e

Wicawred area reduction % {cal)

Pressura ulcers Cither

Percent

Wound area reduction % (zat)

WWournd area reducton %% (cat)
B Kore than 40% decrease B 3F%-10% decrease

B Betwesn 9% decrease and 10% increase B More than 10% increase

@ W



L INA

20

Il

I rowing

d Prc

HilHak

Wnir




el L INAR

# CERTARA DO PARY

Diabebc fool ulcers Venous keg ulcers

el

Waund Progress

Pearcant

| Waund Prograss B Detariorating B Mo Change B Impiosing | |

a0

20+

P Chan g
Wiowd Frogress

—

Fresaurs ulcers

-
F- Tl

N

M e

Wiound Prograss

Pergant

[ Wound Progress B Detencrating B Mo Change B Improving | |

o1



LN AR

CERTARA

7.2. Efektywnosc praktyczna opatrunku Exufiber® Ag+ na podstawie opisu
pojedynczych przypadkow

Ma podstawie przeprowadzonego wyszukiwania oraz danych otrzymanych od Zleceniodawey do niniejszego
rozdziafu wijczono:

7 opisow przypadkow pacjentow z owrzodzeniem Zylnym goleni [42, 43, 44];

B opisow przypadkow pacjentow:z zespofem stopy cukrzycowej [42, 45,47, 48, 49,50, 52F
1 opis przypadku pacjenta 2 wieloodfamowym Zamaniem kosci [456];

1 opis przypadku pacjenta z odledyng st [51].

Powyisze prace prezentujg danez zakresu efektywnosci praktyczne] stosowania opatrunku Exufiber® ag+.

W poniisze] tabeli ze stawion o opisy poszzegoinych przypadkow zidentyfikowanych w dostepnejliteraturze o=
udoste pniomych od Zleceniodawcy.
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Tabela 3B. Charnkterystykn pl'.l:u:u:h:iw leczenia pacjentow proy Testosoewaniu opatruniku Enufiber® Agt

Rysunek 1. Stan ramy wyjStiows oraz po 34 dnisch iecena

z zastosowaniem opetrmku Exuber® Ag+ oraz opatnunky

Mepilex Border Fiex
R

Rysunsk 2. Stan rany weyjStows [preed ocrysacreniem)
oraz po B2 dninch lezeni 7 msiosowsnem optronku

Exufiber® Ag+ oraz opstrunion Mepiies Bonder Fiex
'A k o
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Roysunek 3. Stan rsmy wyiScows oraz po 51 dnisch s
zrastosowaniem opetrmku Exuber® Agd oraz opatrmkn
Mepiiex Eorder Fiex
i !

Rysunek 4. SEan ramy wyjSciows oraz po 14 dnisch lecenin
z zastosowaniem opetrmku Exuber® Ag+ oraz opatnunky
Miepilex Transier
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Rysunck 5. Stan rany wyjsoowe oraz po 15 tygodniach
leosenin 7 mstososmnien opatrunion ExuSber® Ag4 oraz

Mepilex Border
/

Rysunck 6. Stan ramy wyjScows oraz po 28 dninch lecenin
z zastosowaniem opetrunku ExuSber® Ag+ oraz
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Rysunck 7. Stan ramy wyjscoowe oraz po 10 tygodniach
lerenia 7 mstocrsmniem opstrunios Ex

|

Cree wygnjenia 10 tyg. versus 3 Iotn

Rysunck B. Stan ramy wyjScows oraz po 28 dninch lecenn
z zastosowaniem opatrmku ExuSber® Ag+
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I - Roysunci 9. Stan ramy wyiScows oraz po 28 dnisch e
z zastosowaniem opetrmku ExuSber® sg+
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8. DODATKOWA OCENA PROFILU BEZPIECZENSTWA

8.1. Cel

Celem niniejszepo opracowania jest ukazanie pelnego profilu bezpiecenstwa analizowanego wyrobu —
opatrunek Exufiber® Ag+ w terapii ran przewlekhch z rownozesnym ubytkiem tkankowym [tj. rany glebolds)
z cechamiinfekcji ze srednim i duizym wysiekiem o raZnej etiologii

W zwigzku z tym, przeprowadzono poszerzong, dodathows oceng bezpiecenstwa w celu umoEliwienia
decydentowi wiasciwe] oceny ryzyka stosowania wyrobu medycznego Exufiber® Ap+ poprzez identyfilacge
incydentéwmedyznych oraz zdarzen/dziatan nie pogdanych najczescie] wystepujaoych, ciezkich (ang. serous),
powainych (ang. sewere], wystepujgoych rzadko, ujawniajgoych sie w dhugim okresie obserwacji ora

genarujgoych wysokie koszity opieki medyczne] z punktu widzenia platnika. Ocena ta wy konana zostata zpodnie
Z WytyCanyimi Agenc ji Dceny Technologii Medycmych i Taryfikacji [53].

Dodatkowo, majgc na wwadze fakt, i opatrunek Exufiber® Ap+wykonany je stz wiokienalkoholupoliwinglowesn
[Pu), w ramiach niniejszego rozdziatu, uwzglednione zostang dane dotyczgce wiztchwesd oraz bezpiecenstwa
alkoholu poliwingowego oraz jego zastosowania w medyoynie.

8.2. Zakres poszerzonej oceny bezpieczenstwa

Zeodnie z zaleceniami Agendi Gceny Technologii Medycznychi Taryfikadi [ 53] oraz akualnym Rozpor zgdeeniem
Ministra Zdrowia z dnia B sbycznia 2021 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg speiniac analizy HTA
[54], w analizie zostang zawarte informacje o zdarzeniach/dzistaniach niepoigdanych lub incydentadh
medyczmych pochodzge ze speoyfikagi wyrobu medycznego . przeciwerskazaniach oraz moilwydch inte rmkoach
Dwigzanych z zastosowaniem wyrobu medycnego (jesli dostepne] oraz z raportow o zdarzeniach/dziataniach
niepoigdanych, publikowanych na stronach urzedow zajmujgcych sie nadzorem | monitorowaniem
bezpieczenstwa produktow | procedur leczniczych:

= European Medicines Agency [wan e maeuropa_eu) [55]

=  Food and Drug Administrotion (www fdago [56]

= Urzgd Rejestracji Produktow Leczriczych, Wyrobow Medycznydh | Produktow Biobojcych

(woerw urpl.gowv pl) [57]
=  WHO-UMC[62]
=  Brytyjskiej Agendi ds. Reguladi Lekow i Produktow Ochromy Zdrowia (MHRA) [63].

W celu odnalezienia informagi dotyzacychbezpiecenstwa opatrunbu Exufiber® Ap+ przesnukanonastepupce
bazy danych:

= MAUDE (Monufoctursrand User Fecility Device Expenience [58]

»  ECRI{Device Evaluation) [59]

=  DEAN{Dotobase of Adverse Event Notifications) [60]

*  EUDAMED [Medical Devices — ELIDAMED; European Commission) [61]

Wyszukiwanie przeprowadzono w dniu 10.06.202 1r.
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Ponadto, kontaktowano sie ze Zleceniodawcg, w celu uzyskania dodatkowych materiaiow, ktore mogg miec
maczenie w dodatkowe jocenie bezpieczenstwa analizowanego wyrobu medyczneso.

Zakres oceny bezpieczerstwa zostat dostosowany do analizowanego problemu decyzyjnego oraz specyfid
oceniane] interwenci. Autorzy niniejszego opracowania zastosowali strategie wyszukiwania o wysokie] czulosd
w celu identyfikadjii oceny penego profilubbezpieczenstwa oceniane] interwencji.

W celu identyfikacji publikagi przeszukano muin. nastepujace bazy danych: PubMed, Embase oraz Cochrone
Library. Zastosowand s2eroky strategie wyszukiwania. Ostatnie przeszubdwanie baz informacji medycmch
przeprowadzono w dniach0d4-05.05.2021 r.

W ramach dodatkowsej oceny bezpieczenstwa mmprezentowano rownies dane pochodzace 2 retrospektywnego

badania obserwacynego dostepnegow postaci danych nieopublikowanych [date on file] udoste prionych od
Zleceniodawoy [40, 41]. Badanie byto dostepnew postaci dwoch raportow: A5 EXUAG MH 201 7-18_1[40] orae
RS EXLIAG NH 2017-18 2 [41].

8.3. Ocena bezpieczenstwa na podstawie instrukcji uzytkowania Exufiber® Ag+

W podrozdziake wwzzledniono dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania opatrunky Exufiber® Ap+ w oparciu
oinstrukcje uiytkowania (IFU) dlawyrobu medyeznego Exufiber® ag+ [64].

Przedwwskazanie

Whylgcznie do uiythuzewnetrznego.

Srodki ostroinosd:

Podmiot odpowiedzidny dla Exufiber® Ag+ wskazuje na nastepujgce Srodki ostroZnosci zwigzane
Z zastosowaniem opatrunku:

% W przypadku oznak zakafenia klinicneso, nale?y skontaktowac sie z pracownikiem shuiby adrowia
Opatrunek Exufiber® Ag+ nie zastepuje koniecznosd podjedia ogddnego lub innego, odpowiedniesn
leczenia zakazen;

# Opatrunek Exufiber® Ag+ naleiy stosowa pod nadzorem wykwalifikowanego pracownika stuzby
zdrowia;

4 Nie wolno stosowad u pacjentow ze znang nadwrailiwoscig na srebro lub jakikolwiek inny skiadnik
opatrunku;

4  Elinicysci / pracownicy stuzby zdrowia powinni miet swiadomozc, e istniejg bardzo ograniczone dane
dotyczgce przewlekiego | powtarzajgcepo sie stosowania opatrunkow zawie rajgoych srebro, szczegdinie
udziecii noworodkow;

# Exufiber® Ag+moie powodowad przejfcowe przebarwienia dna ranyi otaczajgcoe] skory;

# Przed zastosowaniem radioterapii, jefeli Exufiber® Ag+ znajduje sie w obszarze, kiory ma zostad
poddany leczeniu, opatrunsk nale?y usungc. Po zakon oeniu zabiegu mozna ponownie nao Zyc nowy
opatrunek;

% Unikac zetkniecia z elektrodami lub Zelami przewodzgoymi podczas pomiardw elektronczmych, np.
elektrokardiceramdw [EKG) lub elektroencefalogramdw |EEG];

4 Nie stosowal opatrunku Exufiber® Ap+ razem ze srodkami utleniajgcymi, takimi jak np. roztwory
podchlonynos ub nadtienbu wodons,

4  Nie wykazano interakcji opatrunku Exufiber® Ag+ z phynami do oczyszczania innymi, niz woda i sol
fizpoloagiczna;
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4 Nie wykazano interakchi opatrunku Exufiber® Ag+ ze sSrodkami wykorzystywanymi do leczenia
TEWTETZNego.

8.4. Opatrunek Exufiber®* Ag+ w technologii Hydrolock® - polimer alkoholu
winylowego

Opatrunek Exufiber® &g+ wykonany w technologi Hydrolod® to polimer alkoholuwinyglowegzo otrzyrmywansgo
z policctanu winylu, pochodnej kwasu odowego. Powsze.hnie stosowang metody otreymywania pobfalkohol
winylowego) jest hydroliza polijoctanu winylu), syntezowanego w reakcj polimeryzadi ectanw winyl
uzyskiwanego z acetylenu i| kwasu octowego.

Wzor strukturalny jest przedstawions ponize].

Rymunek 18 Weor strukturalmy alkoholu polisimfowsgo

Alkohol poliwinylowy jest doskonatym polimerem emulgujzoym, adhezyjnym i blonotworcym. Ma wysokg

wytrzymalosc na rozcigganiei bardzo duiz elastycmost, wykazuje wiasciwoso wigZace oraz regulujgoe lephost

formut. Ze wzgledu na swoje wiasciwosci biokompatybilne | antykoagulacyjne jest powszechnie stosowany

w medycynie, m.in. pko:

srodek embolizujgoy w procedurach me dycznych, muin. w niechinugicznym leczeniu raka

substytut osocza w iransfuzji krwi

w mikrobiologi - do unieruchamiania enzymowi komorek

farmaceutyczne zawiesiny, materialy powiokowe, podidady masciowe

lubrykant do kropli do oczui twardych soczewek kontaktowyd

usieciowany hydrodel napromieniowany Swiattem ultraficletowym shufy do wstrzyknieda | wypeinienia

ciata szklistepo oka.

% krystaliczny hydrofel Pva [alkohol poliwinylowy) moze by stosowany jako sztuczny materist chrzestvy,
a takie jako wiokno hemaostatyczne [65].

L -

Majac powyisze na uwadze, alkohol poliwinylowy wykoroystany do opracowania opatrunku Exufiber® Ag+
posiada bardzo dobre wiasciwosci emulgujgce, adhe zyjne oraz bonotworcze. Charakteryzuje sie doskonag
wytrzymatoscig oraz elastycznosdg oraz jest powszechnie wykorzystywany wrosnych obsarach medyoymy.
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8.5. Ocena bezpieczenstwa na podstawie, EMA, FDA, URPLWMIiPB, FDA WHO-
UMC i MHRA

Zeodnie z zaleceniami Agencji Oceny Technologi Medycznychi Taryfikacji [1] pree prowsdzono identyfilage
dziatan niepoizdanychy’ inoydentow medyczmych na podstawie informacji zawartych na stronach inte metowydh
European Medicines Agency [S5], Food ond Drug Administrotion [56], Urzedu Rejestradi Produlktiw Leczniczech,
Wwhyrobow Medyczmych i Produkttw Biobd jozydh [57], WHO-UME [62] oraz Brytyjskie] Apenci ds. Resulac Lekdw
i Produktdw Ochrony Zdrowia (MHRA) [63].

W wyniku przeszukiwania stron powyiszych Agencji nie  odnaleziono Zadnych  materiziow
[raportow o dziataniach niepoiadanych) dotyczacych oceniane] interwenci jaka jest wyrob medycny Exufiber®
BE+.

B.6. Ocena bezpieczenstwa na podstawie baz danych MAUDE, ECRI, DEAN,
EUDAMED

W owyniku przeprowadzone po wyszukiwania w bazach MAUDE, ECRI, DEAN, EUDAMED nie zidentyfikowano
informachi dotyzacych braku bezpieczenstwawyrobu Exufiber® Ap+.

8.7. Dodatkowa ocena bezpieczenstwa na podstawie badania obserwacyjnego
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9, WNIOSKIZ ANALIZY EFEKTYWNOSCI KLINICZNE]

Celem analizy jest ocena efektywnosd klinicznej opatrunku z wickien poliwinynalnu z siarczanem srebra, tj
Exufiber® &g+ (technologia Hydrolock®), stosowanego w terapii ran przewlekbych z rownoczesnym ubytiiem
tkankowymi (tj. ran glebokich)z cechami infekcji ze srednim i dufym wysiekiem o roénej etiologii.

Populacja docelows analivowana w raparde dla wyrobu medycznego Exufiber® Ap+ zawiera sie we wikazsniu
rejestracyjnym.

Wybrana opcja terapeutycna stanowigca komparator dia optrunku Exufiber® Apg+, tj. Aquacel &g Extra
[opatrunek z wiokna z karboksymetylocalulozy sodowej) jest:

¥* rekomendowany zardwno przez polskie oraz zagraniczne wytyczne kliniczne, przedstawions
szczegotowo w analizie problemu deoyzyjnego dla opatrunibu Exufiber® Ag+[3];

¥ wskazywany przez ekspertow kliniznych jako wiasciwy komparator dla opatrunku Exufiber® Ags
we wnioskowane] populagi pacjentow [13].

Zeodnie z aktualnym obwieszczeniem Ministra Zdrowia, opatrunek Aguacel Ag Extra jest refundowany =
srodkdw publiznychw Polsce [14]

PowyZszy wybdr spefnia zardwno kryteria formalno-prawne (refundowane technologie medyczne, mozlise do
astosowania w danmym wskazraniu) [10, 11], jak | zalecenia wytycznych AQTMIT [1] (aktualna praktyka klinicna
w Polsce, zgodna z wytycznymi kliniczmymi, potwierdzone opinig ekspertdw medycaiych].

szczepoiowe dane dotyczace uzasadnienia wyboru komparatorow dla cceniane] intenw encii przedstawions
w Analizie problemu decyzyjnego dia opatrunku Exufiber® ag+ [3].

Analize kliniczng przeprowadzone zgodnie z obowigougoymi w Polsce przepisamidotyzgoymi analz zatgcmmech
do wnioskow o refundacje lekow oraz w oparciu o Wytyczne Oceny Technologii Medyomych Agenci Ooeny

Technologii Medyczmych i Taryfikadi (20TMIT)

Wnioskiz analiza technologi Hydrolodk® Iwigkna poliwinyignul, w ktorej wykonano opatrunek Exufiber Az
wiyniki randomizowanego badania kinicznego NCT 02921750 (dota on file] [17] wskazujg, i rastosowanie
opatrunku w technologi Hydrolock® sanowi skutecmiejszg opde terapeutyong wegledem technolsi
Hydrofiber® w zakresie redukdi powierzchini rany, poziomu bolu cdcruwanego prrez pacjentow Zarowno podcss
OCTysICZania rany, jak rownies usuwania opatrunkw. Opatruniek Exwfiber® wtechnologii Hydrolodk® jest lepie)
postrzegany przez klinicystow w pordwnaniu z Aquacel Extra |technologia Hydrofiber®) pod wezgledem wsrystach
ocenianych cech wyrobu [fatwost zaloZenia oraz usunieda, elastyconost opatruniu, zdolnost dopasowania do
rany, zdolnosc absorbi orazretenci wysieku, zdolnost absorbcji krwi oraz zdolnoscdo zatrzymywania krwi orz
odewitalizowamych tkanek .

whyniki badania jednoramiennego Chadwick 2016 [19], badania marketingowego Smet 2015 [21] oraz badania
kwestionariuszowego Dovies 2017 [20] wskazujg, i opatrunek Exufiber® Hydrolok stanowi skuteczng opge
terapeutyczng pozwalajgcy na redukde rozmiary rany oraznasilenia bolu odouwanego podczas aplikagi ome
usuwania opatrunku. Opatrunek opracowany w technologii Hydrolock®™ wykazuje sie znaczgoym wphywem
w zakresie poprawy stanu skony wokot rany oraz redukci wysisku w stopniu umiarkowanymi obfitym. Zarowno
klinicysci jak rownie pacjenci bardzo dobrze postrzegajg opatrunek w technologi Hydrolock® pod wzgkedm
wszystkich ocenianych cech wyrobu, takich jak muin. fatwosc zatofenia oraz usunieda [nie rozrywa sie), bardmo
dobrze dopasowuje sie do rany, komfortowy w uiytkowaniu (brak objawdw klucia oraz pieczenia), nie
przywierajg do rany oraz skory wokol rany, posiada bardeo dobre zdolnosd do absorbgi oraz retencji wysisku
Ponad E9% klinicystow uczestnizgoych w badaniu kwestionariuszowym zadeklarowalo uiycie niniejs=so
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wyrobu medycznego w przysziosc, natomiast ponad 5% respondentow stwierdzio, i bedg rekomendowad
mstosowanie  opatrunek  Exufiber® w technologii Hydrodock® nnym  Kinicystom. O patrunsk
w technolgii Hydrolock® jest skute czng oraz bezpiezng opcjg terapeutyczng w docelowe] populadi pacjeniow,
Czestosc wystepujgoych zdarzen niepozgdnych byfa niska i nie miata zwigzku z zastosowanym leczeniem.

Wnioski z analizy efektywnoscd kinignej Exufiber® Ag+vs Aquacel Ag Extra

wiyniki prospekiywneg badania Lev-Tov 202 0wskazujg, i opatrune kExufiber ® Az+ jest dobrze tolerowany preez
pacjentow oraz posiada potwierdzong skutecnost w zakresie usuwania wysieku, wydajno i technicznej oz
doswiadczenia pacjenta. Czestost wystepowania zdarzen niepoigdanych byta stosunkowo niska w obu
analizowanych grupach pacjentow. Czestos wystepowania dezkich zdarzen niepoizdanych oraz nisko rzysnego
efekitu wyrobu byta zbliZona miedey porownywanymi grupami. W obu analizowanych grupach pacjentow nie
odnotowano wystgpienia ciezkie go niekorzy stnego e fekiu wyrobuoraz zgonw

Wnioskiz analizy wiasdwosd przeciw biofilmowydh opatrunku Exufiber® Ap+

Opatrunek Exufiber® Agz+ jako jedyny posiada badani in vive (model zwierzecy] potwierdzajce jepo dziatana
przeciwbiofilmowe. Zawartost siarczanu srebra, jako najlepszego nosnika kationow srebra, ktory nie wymaga
aktywacji, skutecznie zapobiega odtwarzaniu sie biofilmu bakteryjnego zarowno w przypadky Pseudomonas
geruginesa, jak rownieiw proypadku opomych na metycyling bakteri Stop hylocoocus gureus [MRSAL

Wnioskiz dodatkowej oceny profilu bezpiecenstwa

Przeprowadzona dodatkowa ocena profilu bezpieczenstwa dla wyrobu medycznego Exufiber® Ag+ w leczeniu
mLin. pacjentow z owrzodzenami stopy cukrzycowe], owrzodzenie m sylnym konczyn dolmych oraz odlezynami
z wysiekiem od Sredniego do dufeso jest opatrunkiem dobrze tolerowanym oraz bezpiecznym dia pacjentow:
Opatrunek Exufiber® Ap+ wykonamy w technologii Hydrolock® zawierajgce] alkohol poliwinglowy posiada
doskonale wiasciwosci emulgujace, adhezyjne | blonotwiorcze, wysoky wytrymalosc oraz bardzo dul
elestycznosc. Ze wzgledu na powyisze wiasciwosci oraz bezpiecenstwo stosowania, alkohol poliwinyiowy
majduje szerckie zastosowanie w roZnych obszarach medyoyny, W tymw opracowaniu innowacojnego opatunku
Exufiber® &g+

Wnioskiz analizy efektywnosc praktycne
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10. OGRANICZENIA

W oCenie GEraniczen ninigjszego raportu nalefy uwzglednic cechy samej analizy (ograniczenia zastosowanych
metod analityczmychi ryzyko preedstawienia niepefmych wnioskow) oraz jakosc dostepmych danych w kontekice
sprecyzowanego problemu decyzynego (metodyka/typ badan, ryzyko wystgpienia bledu systematycaegn,
razbieinoscwynikow wigczonych badan, ocena/zdefinicwanie punktdw koncowydh | utrata pacjentow z badan)
[1]-
Podczas prac nad analizg zidentyfikowano nastepujace ograniczenia;
¥ Brak badan heod-to-head bezpasrednio porownujgoych skutecznost | bezpiecenstwo opatrunku
Exufiber® Ag+vs Aquace| A Extra;
o Badanie Lev-Tov 2020, przedstawiajgce wynild skutecmosd kliniczne] dla opatrunbu Exufiber® Az

i Aguacel &g Extra zaprojektowano w metodyce non-compangtive, w zwigzhu z czym odstapione od
przeprowadzrania obliczen statystyczmych |parametrow EBR)

o Wyniki dotyczgce skutecznosc porownywanych wyrobow medyczmych preedstawionow sposob
opisowy

o Wyniki badania Lev-Tov 2020 dostepne s3 obecnie w rejestrze badan klinicznych (dane
nieopubdilowsanes |

¥ Heteropeniznoc populadii

o Przedmiotem oceny jest ogtlna populada pacjemtow uczestniczaopch w badaniu Lev-Tov 2020,
Pomiedzy porownysanymi grupami pacjentow odnotowano rozbieznosd w liczebnosci populac
zakwalifikowane] wyjsciowo do udziztu w badaniu, 1. 78 pacjentoww ramieniu Exufiber® Ag+ oz
16 pacjentow w ramieniu Aguacel &g Extra. W badaniu Lew-Tov 2020 przedstawiono rownies dane
dla pacjentow stosujgcych opatrunek Exufiber® bez srebra, niemniej jednak majgc na uwadze min
opinie ekspertdw klinicznych oraz fakt i2, opatrunek Exufiber® nie jest obecnie refundowany =
srodkow publicznych w Polsce w docelowsj populaci pacjentow, nie stanowi on wiasciwego
komparatora dla opatrunku Exufier® g+ w zwigzku z tym niniejsza grupa pacjentow nie zostala
poddana analizie.

o Autorzy badania Lev-Tov 2020 preedstawili dane dotycgce efektywnosd kiniczne] porownywanych
opatrunkow z uwzglednieniem populadi ogtdem oraz w podziale na rodzaj rany czyli rany
przewlekle, rany ostre oraz odleiyny. Zeodnie z podzialem zaproponowanym proez aubonw
badania, u 12 8% sposrod wszystkich pacjentoww ramieniu Exufiber® Ap+ oraz u 6,3% pacjentow
W grupie Aquace! Ap Extra odnotowano wystgpienie ran ostrych. Odledyny wystepowahy u 269%
pacjentow wramieniu Exufiber® Ag+, natomiast wirod pacjentow w ramieniuAguacel Ag Extra nie
odnotowano pacjentow z odle Zynami.

o Biorge pod uwage dugost pojenia sie rany werdd pacjentow zakwalifikowanych diowdziatu w badani
Lev-Tow 2020, w proypadku 33,3% pacjentow w grupie Exufiber® Ap+oraz 25% w ramieniu & quacel
Ag Extra czas gojenie sie rany przed wigczeniem padgentow do badania wynositod 1 do 6 tygodni.

o Ddsetek pacjentow zakwalifikowanych do udzizdu w badaniu, uw ktorych gojenie sie rany trwa =6
tygodni wymnosi 62, 8% w grupie Exufiber® Ap+i 75,1% w ramieniuAquacel Ag Extra.

¥  Hie Zidentyfikowano przeglzdow systematyczrych spetnigjgcych predefiniowane kryteria wisc =na
do ninie jszego przegladu;
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¥ Badanie retrospektywne wigczone do analizy efektywnosci praktycnej jest dostepne wwylacmie
w postaci nieopublikowane] (dwa raporty udostepnions od Zlecenindawoy: RS EXUAG NH 2017-
18_1 i RS EXU AG NH 2017-18 7). Ponadto czesc publikadi opisujgcych przypadki pacjentow
(cose study] rowniei byla dostepna wylgcznie w postaci materisiow nieopublikowamych,
dostarczonych od Zleceniodawoy (Cose study compendivum opisujgce pojedynce proypadk
pacjentow stosujgcych opatrunek Exufiber® Ap+ (case 1 - de Mourg, case 2 — de Mourg, case 3-
Weir, case 4 — Alves, case 5 — Aldossary, case 6 — Reyzelman, case 7 — Reyzelman oraz Clinicol case
report, Exufibrer® Ag+, Venous Leg Woer | WVLU) [Lew-Tow 204 9).
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11. DYSKUSIA
11.1. Wyszukiwanie

Ma etapie projektowania strategii wy szukiwania publikadi w celuidentyfikagi badan do przeglgdu pozwalajgoych
na odpowied:z na postawione pytanie kliniczne nie wprowadzono ograniczen dotyczgopch rodzaju punkiow
koncowychz uwagi na moliwost obniZenia czwdosci zastosowanego wyszukiwania.

Na etapie projektowania strategii dia oceniane] interwendi {geliing fibre dressing; Exufiber® Ag+) nie
zastosowana rownies ograniczen oo do rodzaju badan (przeglgdy systematyczne, metzanalizy, raporty HTA,
badania RCT, badania obserwacyjne itd. ), co umodiwito identyfikacie potendalnie istotnych badan witrmych or=
badan pierwotnych zawierajgopch informacie z zakresu efekbywnosd praktyczne]. W celu zidentyfikowania
dodatkowych badan pierwotnych speiniajgoych kryteria wigczenia, zostalo przeanalizowane pismiennictwo
doniesien naukowych oraz opracowan wio rnydh.

W celu odnalezienia badan jeszcze nieopublikowanych dokonano przeszukania dwoch rejestrow badan
kliniczmych fwww. clinico Erals.gov onoz www.oliniooltna lsregister.ew | oraz kontaktowano sie ze Zleceniodawcg.
Podczas selekcji badan klinicanych spetiajgcych kryteria wigczenia do analizy zastosowano opraniczen
dotyczgce jeryka publikacji Wigczeniudo przeglzgdu podlegaty doniesienia w jezyku polskim lub angielskim
[w uzasadnionych przypadkach takie winmym). Autorzy raportu rozpatrzyl mozliwost obnizenia wartosci andizy
ze wzgledu na selekcje badan pod wzgledem jezyka, w jakim opublikowano doniesienia. Wprowadzenie tego
typu ograniczen niesie za sobg ryzyko wystapiena bledusystematyczneso.

W wyniku systematycznego wyszukiwania nie zidentyfikowano przeglgdow systematyczmych, spetniajgoych
predefiniowane kryteriawlgczenia PICOS.

Wasciwymi komparatorami zdefiniowanymi w ramach Analizy Problemu Decyzyjneso jest opatrunek & quacel
Ag Extra[3].

11.2. Wyniki wyszukiwania publikacji

Whyniild wyszukiw ania— technologia Hydrolock®

W ramach rozdziabu dotyczagoego aceny technologii Hydrolok, wigczeniu do analizy podiegahy donsody iz kose:
dotyczgte zarowno opatrunku Exufiber® Ags, jak rownie: Exufiber® bez srebra pdyz oba wyroby medycme
opracowanowtechnologii Hydrolock®.

W ramach przeprowadzonego wyszukiwania publikac) ridentyfikowano:

¥* Randomizowane badanie kiniczne (RCT), w ktdrym analizowano efekbywnosc kfiniczng opatruniu
Exufiber® mprojektowanego w technologi Hydroledk® vs Aguacel Extra w technologii Hydrofiber®
wirod pacjentow z owrzodzeniami Zylnymi | mieszanymi |pochodzenia giownie Zylnego) o wysisku od
éredniegodo duzego [17];

* 'Wielopsrodkowe badanie bez grupy kontrolnej Chadwick 2016, w ktorym analizowano efekbywnost
kKiniczng Zelowego opatrunku wioknistego Exufiber® (technologia Hydrolock®) w leczeniu owrzdzen
w zespole stopy cukrnycowey [19];

¥* Pposter konferencyjny Smet 2015, prezentujgoy wyniki wieloosrodkowego, marketingowego badania
Kinicznego oceniajgtego skutecznost oraz bezpieczenstwa stosowania Zelowego opatruniu
witknistego wirod pagentow z odledymami [21];
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¥ Poster konferencyjny Dawes 2017, przedstawiajgoy wyniki badania kwestionariusaesego
przeprowadzonego wirod klinioystow, ktorego celem jest pozyskanie opiniicdnosnie cech/wiascwos
opatrunku wykonanego w technologi Hydrolodk® oraz ogdlnego wraZenia, satysfakcji personelu
miedyCznego 2 zastosowania ocenanego wyrobu medycznego w populaci pacjentow z owrzodze niami
goleni, odlebynami oraz zespoiem stopy cukr zyoowej [20].
Whyniild wyszulkie ania— Exufiber® ags

W procesie systematycznepo wyszukiwania publikacji odnaleziono jedno wieloosrodkowe, prospektyane
badanie nierandomizowane, typu open-label: badanie Lev-Tow 2020 [NCTO3 245903 ).

Wwhyniki powyiszego badania zostaty opublikowane w postaci posterow konferencyjnych: Lewv-Tov 2018 [23] orae
Lev-Tov 2020 [24] (brak peinotekstowej publikagji). Odnaleziono rowniez dane w Zrodiach nisopublikowamych:
w rejestrze ClinicalThials.gov [25, 26]. Ponadto, Zleceniodawoa udostepnif materaty nieopublikowane [deon on
file] w postaci raportu CIR | Cliniool investigation Report) [27].

analiza efektyw nosd praktycnej/ dodatkowa ocena bezpiecze nstwac

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania w medycznych bazach danych nie zidentyfikowano dowodow
naukowych z zakresu efekbywnosc praktycznej (ang. real-world data, RWD), pozwalajgoych wnioskowal
o efektywnosd kinicznej opatrunku Exufiber® &g+ w docelowej populac pac jentds.

Ocene efektywnosd praktycnej opatrunku Exufiber® A+ preeprowadzons w opardu o dwa nieopublikowane
badania retrospektywne (dato on file), udostepnione przez Zleceniodawoe, tj. A5 EXUAGNH 201 7-18 10 RS EXL
AG NH 2017-18 2 [40, 41]. Populacje badania stanowili pacjenci m. in. z owrzodzeniem w priebiegu stopy
cukrzycows], owrzodzeniem Zylnym konczyn dolmych orazodle 2ynami.

Ponadto, w niniejszym rozdziale, wwzgledniono dane dotycgoe efekbywnosd praktycznej opatrunku Exufiber®
Ag+w oparciu o zidentyfikowane opisy przypadkow [ang. cose study).

Ocena biofilmu

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania zide ntyfikowano bad anie na modelu zwisrzeoym |in vivo], kiorego
wyniki zostaby przedstawions w publikadi Davies 2019 [33] oraz poste e konferencyjnym Gil 201 7 [34].

11.3. Wybodr komparatora

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT analiza kfiniczna polega na porownaniu efektywnosd klinicznej oceniane]
interwencji z wynikami innych opcji terapeutycznych stosowanych w docelows] populaci pacjentow.
Komparatorem dla ocenianego wyrobu me dycnego powinna byc w pierwszej kolejnosd 2w, istniejgc prakihda,
czylitaki sposob postepowania, ktoryw rzecywistej praktyce medyezneg) moie zostal zastgpiony przez ooenang
technologie medyczng. Wybor komparatondw naley uzasadnic w oparciu o aktualne wytyczne i standarndy
postepowania oraz praktyke kfiniczng, uwzgledniajac cel leczenia. Naledy rozpatrzyc potencjalne interwencie
opcjonalne, pwiaszcza te finansowane ze srodkow publicznych w Polsce. Nalefy wskazal niezaspokojone
potrzeby pacjentow w konte ksce ocenianej interwendi | obe-mie stosowanych opgi terapeutyconychi[1].

Majgc na uwadze polskie oraz zagraniczne wytyczne kinkzne sz zegoiowo preeanalizowane w ramach analizy
Problemu Decyzynego [3], status refundacyjny opatrunku zpodnie z aktualnym Obwieszczeniem Minista
Zdrowa [14], jak rowniez opinie ekspertow klinicznych [13], opatrunek Aquacel AF Extra stanowi wiasciwy
komparator dla opatrunku Exufiber® Ag+
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PowyZszy wybdr spefnia zardwno knyteria formalno-prawne [refundowane technologie medyczne, mozliwe do
zastosowania w danym wikazaniu) [10, 11], jak | zalecenia wytycznych AQTMIT [1] (aktualna praktyka klinicna
W Polsce, zgodna z wytyczoymi kliniczmymi, potwierd zone opinig ekspertdw medycznych]

11.4. Wiarygodnosc zewnetrzna

Wigczanie pacjentow do badania opiera sie na scisle sprecyzowanych kryteriach, ktore s3 czesto bardm
rygorystyczne. Kryteria te muszg byc rozpatrywane przed ekstrapolowaniem wynikow badania na populacie
generalng. Z tego wzgledu istotne jest, aby oceniaf podobienstwo pomiedry badang populada, a populacyg
docelows, biorac pod uwage cechy kliniczne | demograficzne pacjentow. Wiaryzodnost zewnetrzna dotyczy
maHiwosci uogoiniania wnioskow z badania, mianowicie w jakim stopniu wnioski wyciggniete na podstawie
badanejproby moina odniest do wiskszej populagi w dhuZszym horyzonce czasowym i w warunkach rutynowe
prakiyki kliniczne .

W badaniu wigczonym do analizy giownej | Lev-Tov 2020) wigczona populacja obe jmowata doroshych pacjentow
z ranami przewlekbymi, z ranami ostrymi omz z odle Zynami, z wysie kiem od sredniegodo dudego.

Kryteria wigczenia, jak i wykluczena chorych z badania byly preedstawione szczegofowo. W opandu
o charakterystyke wyjsciowg pacjentow zakwalifikowanych do udzizlu we wizczomych badaniach moina
wnioskowat, i7 populacje wypciowe ro@nify sie nieco pomiedzy sobg pod wegledem cech demograficych
[tj. wiek, piec). Analizujgc cechy klinizne charaktenystyk pacjentow wigczonych do badania nalefy zauwasyt
pewne roinice w odsetkach pacjentow cdnosnie rodzaju ran (rany przewlekle, ostre, odlesyny]. W grupie
chorych, u ktorych zastosowano opatrunek Exufiber® &g+ odsetki chongch z ranami przewlekhymi, ostrymi o=z
odlezynami wynosity odpowiednio 50,3%, 12 8% oraz 26,9%. Matomiast w grupie pacjentow, u ktorych
astosowano opatrunek Aquacel Ag Extra odsetki chorych z ranami przewlekbymi, ostrymi oraz odlesynami
wynosily cdpowiednio 93 8%, 6,3% oraz 0 0.

W badaniu Lev-Tov 2020 oas trwania lecze nia w przypadiu oceny skute onosd wyniosit 4 tygodnie lub mniej jesi
rana byta sucha lub zagojona. Matomiast dane na temat zdarzen nie poégdanychzbierano przez okres 2 |at [okres
wigczania pacjentow oraz okres follow-up). MoZna uznat, fe przyjety w badaniu okres obserwadi leczenia byt
wystarczajacy dla por®wnania oceniamych interwenci.

Ma wiarygodnoi zewnetrzng badania skiada sie rownie to, w jakim stopniu wnioski wyciggniete z badania
odpowiadajg rrecoywistemu pwigzkowi pomiedzy badanym postepowaniem a obserwowanym punkiem
koncowym badania

Podczas wyboru wigczonych do analizy punktow konoowydh autorzy przegigdu uwzglednili obemie dosepne
proby kliniczne. W niniejszej analizie oceniano zatem nastepujgce punkty koncowe:
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skutecznosc kliniczna:
= Charakterwysieku;
=  Ocenastanu rany orazskory wokotrany;
= CCena rozmian rany;
=  Rodzaj thanki wbofysku rany;
= Czgstotiiwosc zmian opatrunku pomigdzy wizytami;
=  Fmianaopatrunku piervoineso z powodu przecielania;
=  Fastosowanie kompresji;
*  patwosc stosowania i parametry techniczne opatruniku;
»  Wypoda, dopasowanie | akceptowalno s opatrunkow przez pacjents;

w ramach oceny bezpiecenstwa zastosowania opatrunky Exufiber Ag+ analizowano nastepujace punkty
koncowe: zdarzenia niepoigdane (zdarzenia niepodgdane ogddem, cieifkie zdarzenia niepoizdane ogoiem,
niekorzystny efekt wyrobu, ciezki niebkorzystny efekt wyrobu, uszkodzenie wyrobu, zgony), poszczepoine ciedde
zdarzenia niepoigdane oraz poszczegolne zdarzenia niepozadans.

wiybrane i oceniane w badaniach efekty zdrowotne spetniajg kryteria definigi klinicznie istomych punkiow
koncowychi pozwalajg na ocene efekbywnosciklinicznej porownywanychschematow lezenia.

11.5. Wiarygodnosc wewnetrzna

Autorzy niniejsze] analizy dotodyli wszelkich staran, aby przedstawic najlepsze dostepne dane porownugoe
efektywmosc kliniczng produkty leczniczege Exufiber® Ag+® wzgledem wybranepo komparatora 4. najle pssj
terapii podtrzymujace] we whiisskowane] populacji.

Do przeglagdu wizczono dane z najwyiszego dostepneso poziomu wiarygodnosd dla analizowane] populacy —
zidentyfikowane dowody naukowe obejmowaty nie mndomizowans badanie prospekbyawne

Zgodnie z klasyfikacjg doniesien naukowydh wigczone do analizy giownej badanie kliniczne | Lev-Tov 2020) o
wieloogrodkowe, prospekbywne badanie niersndomizowane, typu open-label, zaproje ktowanow metodyce non-
comparative [podtyplIiC).

lakoic badania klinicznego bez randomizagi zakwalifikowanego do niniejszego preegadu byla oceniana pray
pomacy skali Mewcostie - Ottowa Scole [N05) dia badan kohortowych. Zeodnie z oceng w skali NOS badanie Lo

Tov 2020 uryskato 7 na 9 punkiow mozliwych do uzyskania, co swiadczy o wysokie) wiarygodnosci wigczonesp
do analizy glownej badania.

11.6. Dyskusja z innymi zidentyfikowanymi przeglagdami

W ramach przeprowadzonepo wyszukiwania nie zidentyfikowano przegladow systematycznych, ktore
spefniatyby predefiniowane kryteriawigczenia PICOS.
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12. ZAEACZNIKI

12.1. Strategia wyszukiwania badan pierwotnych i wtornych-

Tabeln 41, Strategin wy=ukivania w basie Pubided jbadonin pierwotne i wiorme] — Boufiber® Agt
Lp. Shown Huczowe Whymild wy=mikiwanin
1. dressing 32 511
FA e ssings 32 511
3. “Bandages"[Mesh] 25 BDE
4. ‘Wound Dressings 24 218
3. ‘Wound Dressing 24 218
&. #1 06 #2 OR #3 OR 74 OR #5 32 511
I pelling fibre 252
B. polyving alcohol (PVA] fibres SED
a. “Pohndnyl Moohod “Thiesh] 5151
10, Alcohal, Polyvimy 10724
11 Polyvicl 10730
12 Liquifilm Tears 1073z
13. Tears, Liquifilm 1073z
14, “Hydrodock™ (Al Relds) AND [“technology " ThWe5H Tenms] O “technodogy™[All Relds] 1

OR “technologies (Al Fields] OR “technology s Al Felds]]

15. #TOR FEOR 5000 #1000 #11 OR #1208 #13 1077
16. #6 AND #15 87
17. slwerion 14612
1B. silverions 11 700
19. silver 113954
20. . 325968
21 silver sulfate 1443
22 #170OR #1E OR #19 OR #200R #21 415358
3. #16 AMD #22 52
24, “silver containing wound dressing®™ 30
5. grdling fibre dressing® 26
26. Gelling Fiber 'Wound Dressing® 26
7. silver pelling fiber dressing® 7
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Lp. Showm Huceowe Wynild wyssukiwania
2B. “silver wound dressing*” 18
29, A Siheer Gelling Fiber Dressing® 7
30. Siheer Antibacterial Gelling Fiber Wound Dressing® 3
3L MGl ndycke AND Bxufiber™ .
3z Malnlycke AND Exufiber® Az a
33. Exufiber® Azt a
34 Exufiber® 3
35. FRAORAE2S0R #2608 #27 OR 28 OR F29 0OR A30 DR #31 OA #32 OR #33 OR £34 T2
36. F3ORF3I5 117

Data ost=tniego wyssukiwania: 04.05. 2021 r.

Tabeln 42. Strategia wysukivania_w bagie Embase [badania pierwotne i widme) — Ensfiber® Ag+

Lp. Sowm Hucowe Wymilld wy=muikiwanin
1. dire =i g 252
2. bandageszf 3159
3. wound dressings/ i

q. wound dresings.af. 3345
5. #1 0 #2 OR #3 OR #4 66RO
B. E=llingg fibre /oo pelling Sbre.of. or gpelling fbre.mp. 20
7. polyvinyg alcohol fibers or polyving alcohol fiber.af. or polyving alcohol fibers. mp. 20
E. PVA fiberS/ or PVA fibers o or PVA fibers mp. Bl
g, Hydrolock™ technologyyf or Hydrolock™ techinology.af. or Hydrolock™ vechnology. mp. 1
10. Hydirolock™ technologiesf or Hydrolock™ technologies mp or Hydrodock®™ technologies af 0
11. #6/0R #7 O/ #8 OR% 9 OR #10 118
12 #5 AND #11 8
13. silwer jon or s bver fon® 132
14. sihaer sulfate 32
15. Az orBgaf. BB5261
1E. #1308 #14 0R #15 B65325
17. #F12 AND £#16 3
1E. silheer containi ng wound dressing or sibver containing wound dresing. 2 14
19, grlling fibre drezsingor gelling fibre dressng.af. 10
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Lp. Showm Huceowe Wynild wyssukiwania
0. Gelling Fiber Wound Dre=ing’ or Gelling Fiber Wound Drecsing af 0
71 silver gelling fiber dresing or silver gelling fiber dre=ing.af 1
72 siheer wound dressing’ or silver wound dressing. zf. 9
3. Bz Silver Gelling Aber Dressing or A Silver Gelling Fiker Dnecsing af 0
24. Silver Antibacterial Gelling Fiber Wound Dressing.af 0
5. Molnlydke. mf. 70
26. Ewfiber®f or Boufiber® af. or Enufiber®.dv. or Exufiber® tn. or Exufiber®.m. L
7. Euufiber® ag+/ or Bafiber® agt.af. or Bosfiber® ag=.dv. or Bwfiber™ ag=.tn. or Bofiber™ 1
aE+.rm.
8. FLEORF100RF200R #2100 22 OR 723 OR 824 OR #2508 #26 OB #27 108
s B #170OR #2E 110

Data ost=tniegn wy=ukivania: 05.05.2021 r.

Tabela ﬂi.ﬂhat:r'utﬂmﬁﬂmia w bazdie Cochrane [badania pienwotne i wiome) — En.rﬂu:r"ﬂfl-

Lp. Sowm Hucowe Wymilld wy=muikiwanin
1. drezing G061
. e = ngms 2954
3. "Bandage="h=sh] ¥ 005
4. ‘Wiounad Dressings 195E
5. Wound Dresing 3525
6. #1 0r #2 OR £3 OR 74 OR #5 ETdS
I gelling fibre 20
B. palywiny alcohol (PAVA]) Shres 1
a. "Pohpiny] Moohol Thesh] oz
100 Aloohol, Pobyyimgd 203
11 Polywiod 1
12 Liquifilm Tears 7
13. Tears, Liguifilm 7
14. “Hydrolock™ " AND [“technology™ OR “technologies" OR “technology 7] o
15. #7 OR #8 OR #9 0R #10 DR #1108 #17 OR #13 0R#14 319
16. #6 AND #15 32
17. silwer ion 64
1B siverions 70
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Lp. Showm Huceose Wynild wyssukiwania
19, silwer 4390
20. A 16955
21 silver sulfate 69
22 #17 OR #15 OR #10 OR #200R #71 20991
3. #16 AND 22 5
24 "silver containing wound dressing®” 1
25. pedling fibre dressing™ 3
26. Gelling Fiber Wound Dresing® 3
7. sitver pelling fiber dressing® .
2B. “silver wound dressing*” A
29. Ag Sitver Gelling Fiber Dressing® .
30. Silwer Antibacterial Gelling Fiber Wound Dressing® o
3L M&inhycke AND Exufiber® 0
32 Méinlycke AND Exufiber™ A o
33 "Exfiber® Ag+” 1
34 Exufiber® .
35. #2408 #25 OR #26 OR #27 OR £28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR £34 7
36. ¥230R 835 g

Diata ost=tmiegn wysmukiwania: 0405 2021 r.
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12.2. Diagram wyszukiwania publikacji

Whkres 36. Dingram opisujacy wyniki wy=ukisenia publilecii [PRISMA]:

Licrhn poeycyi sidemyfikowsmypch w wrymill
e
Pubkled: 117
Embas=: 110
Cochrane: 9
ClinicalTriads. povwiinicine gster. e 125
Inne zrodtz*- 20

bmycmie: 381

Publikacje wylgczone jako duplikaty oraz na pod stawie
witepnej oceny tytubdw | streszczen:
Lacznie- 343

Publikacje analizowane w postaci pebnych tekestow
publilzcyi: 38

Pubdilkmcje,/mrodts wylacone na podstmaie

mnalizy pefnych tekstow:
Hiezdelractna imterwencja: 3
Hieadelraatny typ badania: 2
Niezdelaatna populacjac 3
Hiezdekamtny cel badania: 5
Opracowania wiome: 1

Ostatecznie wigczono:
Analim glowna: 1 badanie [4 frodiec dane z rejesTy
badan Kiniczrvpch [1), postery konferencyjne (2] +
materiaty otroymane od Seceniodawoy (1)
Ocena technologii: 1 publikacja petnotekstowa, dane z
rejestru badan kliniczrych (1), postery korferenogne (2],
materiaty od Zleceniodawoy (1)
Dcena biofilmu: 1 publikcacja, poster bonferenogny [1)

Eeltywnosr pradycmea 1 badanie BWD [preedstawione
w 2 publilcacjach dioto on file {dane od JeceniodascyH-

opisy preypadkow (11 Zrodef) materizty od Zleceniodawoy
oraz materiaty Sdentyfikowane preez autorow analizg

* inmpch Zrodet danydh 4. poster konferencyjy orez dane udostepnions: proez Zamawinjgoego
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12.3. Charakterystyka badan wilaczonych do przegladu

12.3.1. Ocena technologii Hydrolock® (wiokna poliwinylanu)

Tobeln 44. Charslterystylos badania ST 02921 750

NCT 02921750

Podityp badsnia wediug oo=my

AOTMET

&

Ocena wg skali Cochrones

Miskie ryzyko biedu systematyeme o jarysols wiarygodnose badaniz)

Lictha oirodks

Wieloosrodoosse

Typ badania

Prospektypane badanie Il fazy z rendomizgy [RCT) w uklzdide gup
rownoleghych, otwarte (open-abel]

Pacjentow poddane rendomizecii w  stosunke 11 do dwoch pgrup
intersencyjmych: Euufi ber® {technol ogiz HYDROLOCK™) (N=124)v= Aquaos| Extra
(technolosia Hydrofiber®) (H=124).

Randomizaga cemtraina, z wiyforzystaniem systemue  elekfronicoegn
Preeprowadzono stratyfikacje pacjentow ze wegledu nx 1) dhesost rany (6-12,
»12m], 2 powierzchnia rany (<10 en? § 210em?), 3) ABM 070,97 =09) i 4)
obecnosc kompresi w momencie wizczenia do badania [Tak vs Mie)
— zapewTienie rownowsg coynini kow zakbocaiacych

Brzk, badanie typu opandabal

Hipotem badmwczs

Hipoteze non-nfariority [ooeniamy wyrob medycovy nie gorszy od technolosi
alternatywnej]. zdefiniowano poprzez srednig wartost dolnej granicy praedzizu
ufnosri dia pierw=orsedowesn punktu koncowepn, tj. procentowe zmniejmenie
powierzchni rany wynoszacy powyzej 12%.

Osacowano, ie do badania nalezy wigcoyt 106 chorych w kafdej z grup aby dla
pierwzoredowege punkiu koncowegp pobwiendzic hipotesg mon-nferionty
z B mocy testy

hrzgdowse: procentowe zmniejsaenie powierzchni rany

Imniej=enie powierzchni rany wyrs2one w oml;

Bal podoras oory=rrania rany;

Bal podczms unrwania opatrunku;

Sabysfakcja lekarzy ze sbosowania opatrunku [uwzgledniajzcs ogine
wraienia 2e stosowania wyrobu, fatwost ziodeniafusunisda opatrunku,
ele=tyrznos, aiolnost retenc)i | absorboji wysieku, zdolnosc
dopasowsnia do rany, adednost absorbeji knai oraz adolnost do
mtrzymrpaania krwi oraz adewitalizaanych tkanek|;

®  Propaieranie opatrunky do rany oraz shony sokot ramy;

®  Bezpiecoenstwo [gmony, ciedie adarzenia niepoizdane, darzenia
niepoZadane].

Analiza ITT (ang. intention to treat], obejmujgcej weeystkich pacentow, ktorzy
zostali wizczeni do badania | poddani randomizac)i nie zostzlta =chowana

w ocenie sortecznodc kliniceonej, w ocenie berpieczenstwa zachowano analize
ITT.

Utrotn pacjentow z badenia

Podano sareepotows dane natemat utraty pacjentow z badania.
UHrata pacjentow z badania opotem wgrupie Exufiber® [technologia Hydrolock™)
wynasita 7,3% |n=8) v= B B7% wsrupie Aquace| Extra [technologiz Hydrofiber® ).
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Zrddin finansowanin Moinipcke Health Care AB

Nieopublikowane dane dostepne w rejestrze badan kiniczmgch
clinicaftrials pov [17]

Publikncje do badasnia/inne mrodfs

e nityfilkost ory badsnis MNCTOZ921750
Glowme kryteria wigczenia
*  Pacjenciz owrzodzeniem dydnymi | miesamymi o wyseku od sredniego do duiego (ktory stanowi uzsadnienie
do zastosowania opatrunku chionnegol
=  [Kobietyi meirzyani z 1B roku Sycia
= 075 AEM |]|1|:|-|.-:I|:|:i§1i:r1i: kosthowo-barkowego) <1.3;
»  Jbemox owrzodzen od 6 tygodni do 60 miesecy;
*  |Powierzchnizowradzeniz wyno=as od 3 do 100 cmi;
»  Dwrzodzenie ghowne™ wodle godci co najmniej 3 cm od jakiejkotwiek innej ramy
=  J=nda pacjenta na wdziat wbadaniu.
Glowne kryteria wylducenia
»  Potwierdzonaslergianadwradivos na opatrunk;
=  Cigik lub karmienie piersig;
=  [Rany obwodowe (modiwe do zobrazowaniafuchwyoenia w ramach jednege djgdal:
= Pacjenci uczestniczaoy winnych badaniach klinicenych, ooe=niajzoych opatrunki w cigge ostztnich 30 dni;
= Pacjenci z ool noustrojows infekjz, niekontrolowang z pomocy stosewane] antybiotykoterapii;
*  Infekcja rany w opinii badacsa |ciepio, bol, obrzek, zaersienienie lub ropna wydselina);
*  Ramy pokryte czarmg martwicy;

= [Rany suche;
= Stospwana obecnie radioterspiz, chemioterapia, immunosupresanty lub wysokie dasdd  dowstpch
ortykoste roidow;

=  Falrzepica & glebokich w ciggy 3 miesieoy preed wigczeniem do udzate w badaniu;
=  Narusenie protokoh badania.

Chordh . = —

Earfiber® .
Cecha populncji/parametr {technologia “"'""E""wf"d'l'“*“ﬂ"
Hydrolodd® |
Liczebnost populacii, N 122 123
Srednia wicku [3D) 70(12.3) 69,0 {15.0)
< 18 roku #ycia, n [%) o) om
Wiek, Ints
1B-65r-i; n [%) 41(33.5) 47 (38.2)
2651.2; m [N) B1(66.4] 76 (61.5)
Kobisty 62 (50.8] 68 (56,1
Meicryini 50 [48,2) 54 (43,9)
Plec, n (%)
Bicin §9(73.0) 93 [75.5)
MNiemans nieokresons 33 27.00 30 [24.4)

Charakterystyla interaendji
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Ewufiber® {technologia Hydrolodk®) o
wymiarach 10x10cm

Bguacel Extra [technologia
Hydrofiber®) o wymizrach 10x10cm

Wizyty kontrolne zaplanowsno wyjiowo, nastepnie po 1, 2, 3, 4 tygodniu
leczenia oraz w 6 tygpdniu [po mkonceniu leczenia) Zmiany opatrunko

Whyroby medypeme pomigdzy wizytami byty doowolone, jedi opatrunek byt jus wysycony | wymagd
wymiany. Podczes kafdej zmiany opatrunku (dozweolonz zmizna opatrunku
w domu pacjenta), rana ostata oocry=reona wytacmie przy  uEpciv sob
fizpologicene] lub ciephe] wody [lub roztesory do phelcnia Actimaris)oraz poddana
oCEnie.
— Oheres obseraadi wynosit 6 tygodni [skutecmost kinicena) oraz do 24 tygodni
e w proypadku punkitow dotyczzoych bezpiecenswa
. . Sposob preedstmasenia
Punkt koncowy Defimicjm S
Procertowe zmniejszenia powierachni rany, po mkonczenig
leczenia wogledem wartosci  wyjsciowej.  Pomiarg Mexdiana % zmian
. . . . Y
B " P powierzchni rany z wykoroystsniem  zwalidowsnego
) . systermnu PictZar, na podstawie mjec opracowanej ramy HWIIEE:TLIHII‘!
F ey wiknnysans wijsciowo oraz w 4 i 6 tygodniv ohs=rweci [95% 1),
flub na wizycie korfcowej, jedi rana zostata wyleczora F
wozesnie]].
Medianz % zniany
Imniejszenie powierzchni Imniejzenia powierzchni rany jom®l. po zakonczeniu {zzikres)
ramy fom?) leczenia wizledem wartosc wyjsciowe] RaEnica srednich zmizn
[B5%CI). p

Bol podicres ocrysscmnia rany

Podiom bolu odouwenego przez pacjentow podcms
oCIy=XZEnia rany, W oparciu o winsino-analogows sSale
VES [ang. Vizual Analogue Scala)l

Interpretaca woymi kiw wskali V&S jest nastepujgea: 0=brak
bolu, natomiast 1080 = bol niemodiwy do wytroymania.

RoEnica srednich zmian
[Z5%ClL p

Bal podicres umramnia

Pogiom bolu odouwenego prezez pacjentow podoms
umrarania opatrunky, woparciu o wizuzlno-anzlogows sale
ViES (ang. Vizual Analogue Soata)l

Interpretacja womi ko wskali VAS jest nastepujzca: 0= brak
balu, natomizst 100= bol niemodiwy dowytrzymania.

Rodnica srednich zmian
[F5%ClL p

Punkt koncowy zdefiniowan o jako odsetek opinii kekarzy (%)
ktorzy oceniali kaidy z opatrunkow jako  barda dobry™ pod
wigledem analizowsnych cech wyrobw. Ocenie poddano
ogpdne wraienia ¢ mstosowsnia  opatrunku, fatwosc
mbodenia oraz usuniecia, elastycmo & opatrunky, adolnosd
dopasowania do rany, adolnost absorbeji oraz retendg
wpicks), slddeeis adveckel bnei arae adeleed de
mitrzymywania krwi oraz adewitalizowanych tanek.

do ramy

OR: [95% C1)

Aurtorzy badania NCT 02921750 oceniali wyroby medyone
Ewfiber® (techrologia Hydrolock™) wvs Aguacel Bdra
[technologia Hypdrofiber®] pod wesledem  whsdowsd
wrymnik=jgcych z dwoch rognych technodogii w ktonych zostaly
wykonane, tj. zapobieganie praywieraniu opatruniu do rany
fang. dows not odhere related to dressing footures).

OR: [95% C1)
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Analizow=no ode=tki opinii klinicysbow, kborsy wskamijg, iz
opatrunek posada cechy m=pobiegejxe propwieraniu
opatrunku do ram
Igony, cigikie adarzenia . L . .
. " ) Li ol zeiki oA, dan
nirpoigdene alarsrais Pﬂ:ﬂzﬂ: pacjentow, u kborych wystapit dany OR [95% Q1)
emoind

Cane pochodrae z probokotu do o dinis HCTOZS21 730, dosiepnego 'lrr':I'Eh'u badan Il:i'ic.'.r'!'m :I‘rri:lm:inb:.gar

Tabela 45. Charskternyshylo badania }bﬁmricrm:r Chodwick 2016

Badanie Chodwick 2016

Ocenn wg dali NICE 78
Liczha osrodkow wiel oosrodkowe

Typ badania Badanie eksperymentalne bezgrupy kontrodnej
i’ Randomizacy Mie dotyczy
=

Hipotezn badmwom  Nie dotyczy

T Wayscy pagenc mkwalifilkowsni do udziztu w badaniu, uktorgch oo najmniej jednokrotnie

zastosowano oceniany wyroh medycmy.

Utrain pacjentow

Nie cdnotowano proypadkow utraty pacjentow z badania z powodu sdaren
ni-epaigdanych, jak rownies 2darzen niepodgdampch saigzangch z ocenianym wyrobem

2 badanin {irﬁ. nn"mrsn-dw.i:ntfncu]
Fradta finensowania Molrlycka Hoalth Cara
Publikncie do .
safinne i Chodwick 2016
lde nityfikat ory badanis brak
Gldwme kryteria winczenia

=  |Pacjenci z owrzodzeniami w zespole stopy cukreyoowe]:

*  Ranaz wysickiem;

s Wiekz 1E |at;

= Cukrmyea | lub N typu
] Texas grade &1 lub 2, C1lub2;

=  {wrzodzenie dokzlizveane powyze] kosthki;
=  Imoda na wdsat wbadaniu.

Kryteria wylgezenia

= Stwierdmna alerga lub nadwradlivoss na opatrunek;
] Hbflc = 105 [E6 mmaol,fmol;
= Infekcja rany wymazsiaca leceenia ogolnoustrojowego;

] Rana sucha;

e Udszh pagentow winnych badaniach klinicznych w ciggu ostztnich 30 dni;

= Cisnienie wstopie wynosace < 70 mmHg;
= Klinicone podejreenie zapalenia ks | spilu.
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LI AR
Besclmniie: Chodwick 2016
Cecha populadji/parametr Exufiber® [technologia Hydrolodk®)
Licz=bmost populacji, N 21
Wiek w latach, ae=dnia 599
Liczha kobiet [%) o)
Licsha megiczyen (%) 21 (100)
Liczha pacjentow z culrryoy | typa [%] 3%(14,3)
Liczha pacjentow z culorryos [ typu 1E*{B5,7)
Lictha pacjentow stosujacych insuling [%) 16*(77.8)
Sredni cze trwsnia cukrzyy, ksta 18,8
Srednis wartos£ HbALc, mmol/mol 65,1
Liczha pacjentow z ranami o charakterze preetoki 6 [28.6)
Cree trwnin cwrzndeen w - s
srednia 28,1{18.8
z=spole stopy culompoosee], By o) t )
mediona [mkres) 20.0(8.0; 56.0}
lewa 15 [71.4)
Stopa poddana ocenie, n %)
prown 6{28,6)
pode mws 1781,)
Urmie jrowienis rany na stopie, grebiet 3(14.3]
m [X) grabiet 11(52.4)
pigta 2[8.3)
srednia (50 1151351)
Ciznieniz w topi=, mmHg
miesdiona [zkres) 1135 [7FED; 238.0]
Texms grade &, n [E) 21 (1)
1 7{33.3]
Texms grade, n %)
2 14 [66.7)
Charaktenystyla wyrobu
Derwrkowmnie Opatrunek Exufiber® opracowany z wykorzystaniem mechanicznie wzmocnionych,
ciazno  splecionych whokien alkoholu  poliwinglowesa; PVA  [technoloss

kres |=czenin

Hydirodock™ ).

Dkres obserwacji wynosit maksymalnie 12 tygodni. Pagenc poddawani byl
ob=erwac)i do momentu catkowitepn wylerzeniz rany lub do momentu kiedy rana

Ohres ohoerascyi okreslona zostala jako sucha [wowcms produkt Eufiber®  (technoloss
Hydrodock™ ) 2= wopledu na swoj3 specyfikacje, nie jest juz zzlecany do stosowania
na tym etapie)l
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Wizyty kontrolne pree provwsdmno wyjsciows oz w 1, 2, 4,6, B oraz 12 tygodniu
obserwacji. Imiana opatrunky pomiedzy mplanosanymi wizptami komtrolmymi
byta dozaolona. Opatrunki znieniano zendde 3 razy w tygodniw.

MNa kafdej wizycie po usunieciu opatrunku | ocoy=czeniu (lub wyleczeniu) ramy
wikormwano afjecia wcelu wizualnej oceny postepow w procese sojenia sie ra
Wijsciown orz po kafdej wizyde kontrolne] lekarz wdzielat opinii na tema
stosowanegn opatrunky (kevestionariusz). Rowniei pacjenc wramach badaniz
lesvestionariszoweso na wizytach komtrolmych preeprowadzonech wtygodnio 1, 2,
4, 6, B oraz 12 wyr=izli swoj3 opinie odnotnie oo do stosowanegn opatrunky
Bxufiber® ftechnologia Hydrododk™ ).

Punkt korcowy Definicja E—

Stan skory wokol ramy z veeglednizniem naste pujaopch katemorii
odpowieda:
= Zdrowsfnienaruszona skora (ang. heolthyintoct pen-wownd
shin];
= By stan skory otscsjace] rane [ang. poor peri-wound skin
staturs).
Ty stan skory otarzajsoej rane adefiniowano pop roes wyshs powanie
nastepujacych oibijareeten maceracj
zaczerwienienie/podragnienie,  wysypkafepema, pechere,
zapalenie skory, proywieranie opatrunky do ramy (zrywanie skory],
uszodzenie krawedsd any oez degradacjafrozpad opatruniu na
skirze.
S er.:h'.' orxz ods=tki pagjentow, u kiorych wystapit dany punk n %)

Trminie sz nis Zmriana  powierzchnd reny  podcas 17 tveodniowemo  okresw : i

powierzchni rany obserwac)i, wyraiona w postaci om® i wolume fcc) nap
Poziom bolu odouwanepn preez pacjentow. Ooene nasilenia bol
w oparciv o 100 mm wizuano-analogowy skalg VAS

preeprowadzono podozas zakiasdaniz orez preed | po usunigou
opatruniou.

Hesilenie bolu wg VAS

Klinicane ob jmary - I . -
. . Ocena kinicznych objasow mkzZenia podczas badania OpisowWo

Liczhyy orez ods=tki pacjentiw, u kiorgch wystapit dany punkt
koncowy.

Ocenie poddano oEpine wraienie badacz/pielegniarki w zwizziu
z stosowaniem opatrunky Bafiber™ [rechnologia Hydrolock™)
zuwrglednieniem  nastepujacych  cech  wyrobu:  fabwosc
Saty=falocja z=tospwania  [splikacji),  fatwost  wsuniedia, niepropwieranie
badacra/piclegniorki 2= opatrunku do fodyska rany podozas usswania, nieprojwierane n %)
stosowenia opstrunks  opatrunku do zdrowe] skory podocas usuwaenia  opatrunky

elastycznnsr, dopasowanie do rany, aiolnost shsorbeji oraz reteng

wiysigku, zdolnost absorboji wysigku z martwica rozphywna | kreig

oraz ogoine wraienia ze shosowania opatruniu.

n &)

Analizie poddano:
Saty=fakcja F"':F'mi" =  Brak niepoknju podoczas smiany opatruniu;
¢ SOSOMTNED #  batwost poresania se padentaw trakde noseniz n (%)
I_:I'II'*II q}:l'l.lﬂkll,.
=  Opatrunek niepreemiesaczanie S podczas nosaenia;
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=  Brak objzwow kucia orz pieczenia podiczs sosowania
opatrunku;
=  Komfort podczas stosowania opatrunku
Rerygnacis z powodu
darzen niepomdanych . . . .
AB, cied : Ll-r.:l:r.' orzz ods=tki pagjentow, v kiorych wystapit damy punit n %)
LT =I = - leoncowy.
e moind
12.3.2. Analiza glowna
Tobela 46, Charskterystyls badania Le-Tow 2020
Badsnie Lew-Tow 2020
Ocena wg skali NOS 7
y S Wieloosodkowe, prospekiyeme badanie nierandomizowane bez zslepienia
(open-obai]®, (podtyp IICwy. dasyfikadji ADTNET)
Opis randomizaci Hie dobyczy
g Inslepisnie Mie dotyczy
J Hipoter badmerms Badanie nieporownawcze, analiz pojedynczych ramion wibadaniu
-“ Lo
hrzgdowee: Charakter wysighk;
- dowee:
=  Ocena stanu ranyora skory wokok ramy;
L Ocena nozmiary ramy;
" Bodzmj thanki w bodysou rany;
=  Crestotliwost zmian opatrunku pomie doy wizytami;
= Imiana opatruniu piersotnego z powodw przeciekania;
Oceniane w badaniu punkty koncowe " Tastosowanie kompresji;
®  bahwos stosowania | parametny techniczne opatrnky;

Wypnda, dopasowsnie | skoeptowslnost opatrunkow przez pacienta;
Profil bezpiecoe nshae
®  Fdarzenia niepoigdane (zdarzenia niepoizdane opohem, defde adarzenia
niepoigdane omobem, niekoroystry efekt wyrobu, ciedd niekorzysty efeld
wyrobu, usshodzenie wyrobu, oy
* Pozrremine ciezkie zdarzenia niepodadane;
®  Pozrzspine aiarzenia niepoizdane.
Miemchowana w andide sortecmosci z wyjatkiem punktow koncowych:
Analiza ITT charakter wysighy podoss kaidej wizyty oraz coestotlivosc zmian opatrunky
pomiedzy wizytami. Zachowana w analizie bezpiecze nstwa.
Podano sreepotows dane natesmat utraty pecjentow z badania [propcomyg]®:
6 pacjentow [7.7%)" w grupie Bwfiber” Agt. 1 pagent (6,7%]" w prupie
Eaufiber®, 0 pacjentow w srupie Aquace] 4= Bdra —* ogolem
3 pacjentow [3,8%]" w grupie Bwfiber® Az+, O w grupi= Exufiber™, 0 w grupie
+ badon Aguace| Az Extra = wycofanie praez pacjents
3 pacjentow [3,8%]" w grupie Bofiber® 8+, 0 w grupie Eoufiber®, 0 w grupie
Aquare| Az Extra —# sdarzenia niepodgdane
0 w prupie Bofiber™ A=+, 1 pagjent (6,7%]" w gupie Bwfiber®, 0 w grupie
Aguace| &= Extra = utrata z okresu obsenaacii
“Iradis finansowsnia ﬂ.ﬁ:fnl‘}d?Hm.l‘thfﬂmM

Publikacje do badanis/inne mradia » __ Publilacje dostepne w postaci posterow konferencyjmych: 23, 24)

131



Opatrunek z whokien poliwirydanu z sisrcmnem srebra Exufiber® g2 (technodogia Hydrolock™ ) w terapii ran preewlelkthech
z rownoczesnym wheytkiem thankowym (4. rany ghebokie] z cechami infekdji 22 Srednim i duszym wysigkiem o roénej etiolog
—onaiize kliniczna

LN LAK
CERTAAN

Bodanic Lew-Tow 2020

=  Materiaty ChinicolTnak.gow: [25, 26]

=  HNizopublikowane dane udoste pnione praez fleceniodasos: datn on fic

[27]

ldentyfikatory badania NCT03249909
Eryteria wigczenia

»  Dorodi pacjenci z18 r.2 ) obu phi;
=  |Podpisany formularz pisemne) zgody;

= Pagjend zrang z wiysigkiem od sedniep do dudero.
Eryteria wiydduceenia

=  Rozposnana alergia lub nadwradiwost na ktongkolwiek opatrunek lecanicoy;
= Kobietyw cigfy lub karmigoe;
*  Pacjend zrang docelows o powierschni £ 1 em®;
Pacjenc z rang docelows bedscs oparseniem na cabej grubosci;
*  Pacjend zrang docelowy bedscs odleiyng o peinej grubosci;
= Pacjenc z= manym niedoborem odpormoss;
Pacjenci preyjmuijacy ogolnoustrojowe antybiotyki z powodu mekaienia ramy;
Osoby, u ktorpch w opinii badacza docelowa rana jest dpkalizowsna na mkaione] koncoymie z minimalng
ingerencjq preephyw krwi;
*  Pacjend z docelows reng z niezhadang preetoks jelitows;
Osobry, kiore w opinii badac mogg miec problemy z proestreeganiem protokofu badanis;
= Deoby wymagajzce lecz=nia srodkami uthenizjgogmi, takimi jak roztwor podchlorynu lub nadtlenek wodorn;
*  Wizemniejse wiazenie do obecnego badania;
Wiaczenie doinnych trerajzopch obecnie badan, cowopinii badscz uniemodiwistoby udziat w niniejsze] probie;
Zmnpaivwanie w planowanie | prowadzenie badania diniczneso.

—— " = A

aociil o Exufiber® Agt Bguace] Ag Extra
Liczebnost populacii, N 78 16
Wiek, srednia wiatach [SD) 63,5(13.9) 56,6 (11,5)
Kobisty 2937.2] 425.0)
Phec, n %}
Mizicryni 49 (52.5) 12 (75.0)
Region: Stany Zjednoczone 78 (100) 16 (100]
BMI, srednia w kg/m® (50} 32.9(8.E] 35,5 (10.9)
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Cogs e |

g o o o

Kaddy pacjent byt oceniany podczms 5wizyt, calfoowity okres leczenia wynosit
4 typoadnie (28 dni £ 2 dni) lub krocej jesli rana byta sucha lub =gojona.

Cze trwania beczenia .
Diarse na temat adaraen niepodadanych shierano praez okres 2 |2t [okres wigcznia
pacj entow orsz okres follow-up)

Sposobh  proedotewienis

Punkt kovic Definicj ;
- mem wamiilciw w analizic
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Badanie

Ocena stanu ramy orez skong

Oeolny stan rany byl oceniany proez pielepniarks fbadaca
w  uporzgdkowarmych, kateporizinych  zmienmypch
[stagnacja, pogor=enie, taki sam jak wyjscioey, poprawa,
wypojenie L Ooene preeprowadzono w 4 tygodniu lecaenia
(28 dni).

Analizowsno rowniesstan rany | wokod reay (zZnniejzenie,
brak zmian. zwigk=enie) w nastepujzoych k=tegorizch
nieprayjemny zapach, mczerwienienie/podradnienie pod
opatrunkiem pierwotmym, mcnerwienienie/podrainienie
pozm  opatrunkiem  pierwotngm,  maceracja pod
opatrunkiem  pierwotnym  OfE2  MROETECja  pOZa

Ocena roamian ranmy

opatrunkiem piersot ‘.
_

znniej=enie powierzchni rany®. Analizg preeprowadzono
wijsciown orzz w 4. tymodniu leczenia (28 dni) lub
wizesniej jedi rana byta sucha lub =gojona.

Powierzchnie rany oblicono ko elipse. tj. powierzchniz =
insjdbuizza dhumost/?) x [najdhuiss seerokoscf?] x mi

Srednia onianz, wartas p
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Badanie Lew-Tow 2020
Iniermono  m POy satwierdzonego  systemu
oprogramosasnia innej firmy. W oelu usesled nienia
pacientow  wymagajacych  oczymorenia,  dane  dla
powierzchni  rany fto  dane zhionze dla e
niepcrysarnnych | po ocry=reeniu®.
Posmiiary typow tianek byly shierane oddselnie, wiacsjx
odewitdizowsne thkanki, martwice rozphpeng, taenke
daminowsy ore epitelizace. Anzlizvwano procentossg ..
Rodzsj toanki wioipdo rany  zmisng wizledem pomiardw wijicowych. M'"T.':E'
Arglize preeprowsdzono wiyjiowo oraz w 4. tygodniu
leczenia (28 dni) lub wezesniej jedi rana byta sucha lub
=gojona”.
Camstotliwost zmian opatrunku byta oceniana  preez
pielegniarke/badaca. Zmiany opatrunku dla kaddego
opatrunky mizty byt wykonywane co najmniej ra
Crestotfiwos zmisn opatrunla  w tygodniu, zgodnie zinstrubcjs obehug | harmonosramem Sredniz (50}, medianz
pomigdry wizytami oceny. [z=kres)
Analizg preeprowsdmono wyjsciowo orsz w 4. tygodniu
leczenia (28 dni) lub wezesniej jedi rana byla sucha lub
Sgnjona’

Zminna opatrunku Ocene preprowzdzons podozms  ost=tnie]  wizyty
'"""f""“" ki E — wrgledem oceny wyjsciowe]. n %)
- _ Oce ost=tnie] Wi
Imtosowmnie kompresji InEI mmj-m 1 =y n %)
tstwost stosowania | parametry techniczne opatrundou
msEly ocenione przaez piclegnisrios/badacza  wedbue
atwroesr stosowmnia  nastgpujgcych ketegorii: bardzo staba, staba, dobrs, bardao
i parametry technicane  dobra i brak oceny. n %)
opatrunia™ Preedstawiono dane dotyczgee obsfugi | paremetrow
technicznych opatrunku dlz ktegorii bardzo dobrze™ po
4 tygodniach stosowania opatrunkow.
Wypnds, dop=owanie | skreptowslnost opatrunkow
msaly coenione proez pacientow w uporzadkowsnech
_ zniennych ksteporycanych: bardan dzbo, skbo, dobrze,
m - __1.“ bardzo dobree oraz nie ooeniono.
|-*:eph:!|-iﬂ:u|: oputrunkve Przedstawiono dane dotyczace wypody, dopasoeania n (%)
preez pacjenta® i skceptowalnoici opatrunkow dla kategorii .bardzm

dobrze” po 4 typodniach stosowania opatrunkow lub

urﬂeml:”cﬂl ranz byla sucha lub =gojona

W ramach ooeny bempieczenstwa analizowsno zdarzenia

niepoiadane (adarzenia niepodgdane omobemn, cgdke

marzenia niepoigdane opodem, niekormmny  efek

wyrobu, ciedd niekorzystny efekt wyrnbu, e=kodzenie
Bezpieczenstwo wyrobu, zpony), posxzegolne  cigikie  adareemnia n %]
niepoiadane oraz poscresnine zdarzenia niepoizdane.
Dane na temat zdazen niepoigdanych zhierano przez
okres 2 lat jokres wigczmnia pacjentow oraz olres
follow up)
*Dane zaczerphigte 2e strony Cinice/Tnatogov, * Ohliczono na podstzwie dostepnych danych, **Dene zaczempnicte z
raporiu dostarczonego praez Jeceniodavoeg
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12.3.3. Efektywnosc praktyczna

1]

ki
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12.4. 0Ocena wiarygodnosci badan wigczonych do analizy

12.4.1. Ocena wg Cochrane Collaboration

Tabelas 48 Ocena ryzylo biedu systematyeonego dia badanis 8T 02921 750 zgodnie 2 The Cochrone Collmbonmtion s tool
for asz=wing risk of bigs”

Eimclni s NCT 02921750
Domens Zrodta bigdu Ryzyloo btedu
Bizdrn metods wygensrowsnia |kodu Niskie (+]
) ] randomizacji [aifocation saquence)
Solertion bias
Bizdra metods wulkrycia reguly alolscji do Niskie (+]
grup |olfocotion concenlment)
Bind wymiknjgcy z wiedry wczestnikow
Performance | o imin orm personelu na  temst Wsokie [
bias proydziclomych interwengi
Bigd whymilajgcy z wiedsy csob ocenisjgoych
) punkty koncowe bedonia mo temat -
Detaction biaz interwencji stosowanych przET Niskie (%]
po=cregolmpch ucectnikow
Bigd zwigmny z nieproypadiowsy utrsty
p=cjentow z badania [brek reportowenis
Astrition hias infonmadi o wtracie wyldwcreniu pacjentow Niskie [+]

z bodsnia omz ich proyczmie lub istotne
romice w licchie wtrecongch pacjentow
w po=zrzegnlvgch grupach)

il  hodesin fubym @ mie
wenglednienia  wynikow dla  wenystkich
Roporting biaz  =lodomych w protokole [Pkt o Mizkie [#]
koricowych hub preedstavienia
dodatkowych punktow, nie planowanych

wozesnie])

Byl wywilapcy @ mych propczm, na Niskie [+]

Oeher bias . £ ..
whymii Eni orgch wiozemnie]
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Tabeln 45_Szcregotowy opis oceny ryzyia bigdu systematycmego dia badania NCT 02921 750 wg Cochrane Collabonmtion

Badani
Domens NCT 02921750 Eomentarz
Pacjentow poddane rendomizacji w stosunku 11 do dwoch grup
intersvencyjnych: Boufiber® [technologia Hydrolock™]  (R=124) w= Aguace|
Extra [techmologia Hydrofiber®) (N=124)
Randomizacja Eidde Rzndomizmcjz centralna, z wykormystzniem systemu elektroniczregn
Przeprowsd=no stratyfikacje pacjentow = wazledu na- 1) dbugost any [6-12,
»12m), 2} powierzxhnig rany (<10 cm2 i 210eom2). 3) ABPI{0L7-0.9 0 =09} 4)
obecnost kompresji w momencie wixzenia do badania [Tk vs Niel
Wkrycie bodu ~ e .
ranclomizy Miskde Cantralmy system randomizac)i. Drogs elektroniczng.
Zadlepimnie . . s . - .
. Brak oceny zaslepienia badaczy | pacjertow (badanie adefinicwano jako opan
badzzy Whymoki= Inbal).
i naciente
Lilepicnie L. Nie ddentyfikowana.
oceny efektow
li:lmm!:relmn": Hidie Podano soraeenboss dane natemat utraty pecjentow zbadania.
wynakore
Hie stwierdzno rochisinosci pomiedzy z@oieniami wartymi w metodyoe
%w Midie badania, = ostateconym zskres=m  punktow koncowych, dla ktongch
raportowanie zZaraportoasanD wymikis
Inne coynniki Nidkie Hie zidentyfikowano dodatkowych fnodet biedu systematycznego.
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12.4.2. Ocena badan w skali NOS

Skala Newcostie-Ottowa Scale [NO5) dla badan kohortowych

Badanie moZe otrzymad maksymalnie jedng gwiazdke w przypadku kaidegoz pytan z czesc: ‘Dobor
pacjentow” oraz *Ocena efektow zdrowotnych’. Maksymalnie 2 gwiazdki mogg zostad przyznane
w przypadku pytania w czesc ‘Czynniki zakfdcajgoe.’ Max: 9 gwizzdek.

1. W jaki sposob stwierdmno stopien naraéenia pacjentow na badany copmnik?
a  wisnypodna dokumentacjz (np. dokumentacjz medycma potwie rdzjzca wyko nanie operacji chirurgicanych) ®
b.  ustrukturyzowany wyesiad ©
C. SpOntanicIve raporbowanie
d. bk opisu
2. Reprezentatywnoss grupy poddane] ekspozyc)i na badany coynnik
s w posob whariwyreprezentujesredni 000 jwpisz) w populaci *
b. w pewnym stopniu reprezentuje sredni w populac *
c.  wysslekcjonowsna grupa osob narsfonych na badany coynnik, np. pielegniark, ochotnicy
d. bk opisu
3. Dobor pacjentow do grupy niepoddane]j ekspozyi na badamy copnnik
a  dobrani z tej mmej populacji, oo grupa poddana ekspozyoi *
b. dobraniwinny sposob

. brakopiss
4. Wykazano, 2= badane efeity adroswotne nie wyste powahy na poczgtky badania
a tak®

b. [Hie
1. Czy grupa komtrolna byta pod wegledeminnych czgnnikow determinujzoych stan adrowia identycana, jak grups, w

ktdre] wystepowat potencialmy coynnik shodliwy?
i  pgrupyo zhlifonej charskie nystyce pod wrgledem [wyhierz napw ainiejszy coymnik zakiocajzoy]

b. Erupy ozblifonej charakterystyoe pod wesledem dod atkosrych comnilkow zaidocajzoych ® [to kryterium moss
Iy modyfikowane w celu kontroli coynnibie zaldoca) 3opch o znaceniu drugoplanowym)

1. Czy punkty koncowe ooenizno wsposoh obiskbywmy?
a tak, niezmleaocena metodySepej proby
b. fgcenie rekordéw [ang. rekord linkogs) *
c.  sportaniczne mboszenia pacjentow
d ok opio
2. Czy okres ohsenwadi byt wystarcmijgoo dhesi, by moshy wystapic efelkty sdrowotne?
a tak fwybierz adekwatny s obserwa)i] *
b. mie
3. Czy badany stan klinicony oceniono, u wsrystikich pacjentow, u ktorych obserwacje rozpocasto?
i tak*
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b. niewielkie prawdopodobienstwe wprowsdzenia bledu — wysoki odsetek pacjenbow, kioroy ukoncogi badanie
-= % [wybierz adekoamtny odsetek) lub opis pagentow utracomych zbadania ®

c. odsetek pacjentow, ktorzy wkonczyli badanie « % [wybierz adekwstrny odsetek] lub brak opisu pacj entow
utracomych z badania

d. nie podanoe

Tobela 50. Ocena badanis Lew-Tow 2020 20 pomocs hali NOS jrenc § paieedek)
Pytanie Lew-Tow 2020
a. tak, niemlema walidacjzkryteriow wigczenia (np. = 1
oeobafzpis w dokumentad)i medycme|/proces unyskivania
irformacii lub odwolanie do zrodta damych pierwotnech ]
takich jak wymiki preeswietlen ATG, grwotanie do
sl — | Usmitalneil
b tak, muin. fgczenie rekordow
[ang. Rekord finkage) lub sposob bamujacy na ghosenizch
spontanicamych praez pacjentow

c. brak opizu

Reprezntetywnos: grupy klinicmej

a. seria kolejrych proypadkovereprezentatypana .
[w sposob ocoywisty) seria praypadkow

b ey hilod arbelorf porjr i e hodoniaghirakne-dnec
Dobdr pacjentiw do grupy kontrolnej

2. pacjend z grupy kontrolne| dobrani z tej omej
spobecznadr [spitals), co pacjenci w grupie badanej

b. pacjenc zgrupy kontrolnej dobrani z tego samego osrodka,
co pacjenci w grupie badznej

’

c. brak opisu

lak rdefiniowano kryterium wdgczenia do grupy kontrodne)?

a. brak choroby w wypwiadzde

b brak opizu X
Jednorodnest kohorty orsz kontroli na podstewie metod preeprowsdzenia badania i asnalizy

c i 2. grupy o Zhiiione] charaiterystyce pod wegledem [jaybierz .
e najwaniejsry crynnik]

b grupy o zhlizonej charskterystyoe pod wagledem .
dodatkownypch coynmikow

Czy wyniki na dany caynnik podano w spostl obiekbypamy?

2. wiarygedna dokumentacja "
b ustrukturyzowany wywiad, 2 z25lepieniem praynalesnase

Besporycja respondents do grupy
€. ustrukturyzowsny wywiad, bezzasepienia

. spontanicze Rportowanietylko dokumentacja medyoena
e brak opizu
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Cry mestosowsano b samg metode oceny wynikow w grupie Minicenej i kontrolnej ?
a. talk .

b nie
Ode=tek pacjentow z brakiem informaci o odpowieds na copnik chorobotworoy?
a. ten sam odsete k pacjentow wobu grupach

———
€. roéne od==tki w obu grupach lubbrak opine x
Surnea [maw. 3 punktow] ]
12.4.3. Ocena badan w skali NICE

skala MICE sbuiy do oceny badan bez grupy kontrolnegj | Quolity ossessment for Cose series). Ocena poleg na
pdpowiedzeniu na 8 pytan [tabela poniZej], punktowanych 1 za odpowied? twierdzgca, 0 za odpowieds
przeczgcy. Wieksza liczba uzyskanych punktow swiadczy o lepszej jakosd badania [ WICE 201.2).

Tabela 51. Ocena badania bez grupy kontroknej wediug skali NICE
Pytania {tak — 1 punkt; nie — 0 punktsw)
1. Czy badanie bylc wicloosrodkowe?
2. Czy cel fhipotem) badanin zostal jemne okredomy?
3. Czy lryteria wigczenia | wyduczenia mstaly jamno Sformutowane?
4. Czy podanc jams definicje punktow kofcowych?
5. Czy badanie byl prospektpame?
6. Czy stwierdzono, ie rekrutncjs odbywaln sic w sposdh konselutyemy?
7. Czy jmsno preedstawiono najwamiejsze wyniki badania?
B. Czy preedstmwiono analize wynikow w warstwach?

Tebela 52 Ocenm badan observacyjmpch w skali MICE [Chodwick 2006, RS EXU AGNH 2017-18 1/ RS EXU A5 NH 2017-

15 2)
Pytanis ftak — 1 punkt; nie—0 . 5 ENLY AGNH 2017-18_ 1/ RS EXUY
punktiw] Chadusck 2016 AG NH 2017-18_2
1. Czy bednnie byfo wieloosrodikowe? 1 1
2. Czy cel (hipotezs) badanin zostsl
o okreslomy? 1 1
3. Czy leyternia wigczenin i wykluczenia
msnly jasno sformuiowane? 1 1
4. Cry podamo jemne definicje punkdtow 1 1
komcossych?
5. Czy beadanie bylo prospektyane ? 1 o

6. Czy shwierdzono, 2= relonutscjs
odbypemia Sg w sposob konsekubywmy?
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.. iki bodania? 1 1
B. Czy preedstmaiono snalize wyniloas 2 1
w warstwasch?
Wiy MLAK 78 6B
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13. PISMIENNICTWO

13.1. Metodyka, wnioski, ograniczenia, dyskusja

=

M~

Brencjz Ocerry Technologii Medyoanych | Taryfikacji. 'Wytyezne Oceny Technologii Medycenych [HTA, ang. heolth
technology amessment]. Wersja 0. Warszawa, serpien 2016.

Higgins IPT, Green 5 [editors). Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interneentions. Chichester [UK): John Wikey
& Sons, March 2001, Avzilable from warscochrane -handbook org, 2011,

-

m

b

Moher D, Liberati &, Tetzlaff ). et al. Preferred reporting items for systematic reviews and meta—analyses: the PRISWA
staftement. &nn bntern Med. 2000; 151: 264—269.

Deels ), Hipggine JIPT, Statistical algorithms in Beview Manoger 5. Statistical Methods Group of The Cochrame
Collaboration Sugust 2010 Supplementary material to Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Intersentions
¥erson 5.1.00.

Quality ame=ment for Case series, Formularz NHICE, hitps)/fewa nice ong vl puidance fioz3/ docume rts/ppe ndin -4~
guality-of-case-series-form2.
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7. Przeglady systematyczne
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rapobiezanin powstawania opornego na metycyline biofilmn Saphylecocems aureas [34] SN | ¢
Wy kres 16, Opairomel: Frofiber® Ag+{A) v= inne npqttmpeirm{ﬂ, [.:l orazvs brak leczenia I[Il} w
zapobiesanin odtwarzania Se struldur MESA [34] ... SR
Wykores 27. I;l:leiﬂq: mrurugnl:mt maskorks; Exafiber® 4.;+'r5l:u npqetu’ap-nhrmurum
leczenia [34] ... —
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Opatrunek z whokien poliwirydanu z sisrcmnem srebra Exufiber® g2 (technodogia Hydrolock™ ) w terapii ran preewlelkthech
z rownoczesnym wheytkiem thankowym (4. rany ghebokie] z cechami infekdji 22 Srednim i duszym wysigkiem o roénej etiolog
—onaiize kliniczna

LN LAK

CERTAAN

Wikres 36. Diagram opisnjacy wynild wy=mulowania pablikacii (FRIEMAY: ..o 12
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