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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie objecia refundacjg wyrobu medycznego Exufiber AG+
we wskazaniu terapia ran przewlektych z rownoczesnym ubytkiem
tkankowym (tj. rany gtebokie) z cechami infekcji, ze Srednim
i duzym wysiekiem o rdéznej etiologii

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg wyrobu medycznego Exufiber AG+
we wskazaniu terapia ran przewlektych z réwnoczesnym ubytkiem tkankowym (tj. rany
gtebokie) z cechami infekcji, ze srednim iduzym wysiekiem o réinej etiologii
na proponowanych warunkach.

Uzasadnienie rekomendacji

Whioskodawca w swoich analizach za gtéwny komparator uznat Aquacel Ag Extra, jednak
od listopada 2021 nie jest on juz refundowany. Jednoczesnie wnioskodawca pomininat
opatrunek Aquacel Ag+ Extra — opatrunek opracowany w technologii Hydrofiber, ktéry
z najwyzszym prawdopodobienstwem bytby zastepowany przez wnioskowang technologie
w przypadku jej refundacji. W wieloetapowej analizie potencjalnych komparatoréw dla
oceniane] technologii pominieto réwniez opatrunki aktywne zawierajgce inne niz srebro
substancje o dziataniu przeciwdrobnoustrojowym rekomendowane do stosowania
w przypadku ran z cechami infekcji. Wybor komparatora ograniczony do tylko jednej
interwencji opcjonalnej nie wyczerpuje listy materiatéw opatrunkowych, ktére mogtyby zostac
zastgpione przez wnioskowang technologie w przypadku jej refundacji.

Analiza kliniczna nie przedstawia dowdddéw umozliwiajgcych przeprowadzenia poréwnania
bezposredniego, ani posredniego analizowanej interwencji z zaréwno z komparatorem
wybranym przez wnioskodawce (Aquacel Ag Extra) jak i prawidtowym komparatorem
(Aquacel Ag+ Extra). Gtéwna analiza zostata oparta na badaniu Lev-Tov, ktére zaprojektowano
jako nieporéwnawcze (analiza pojedynczych ramion), nierandomizowane badanie
bez zaslepienia. Badanie byto zaprojektowane jako ,,non inferiority” — oznacza to, ze badacze
nie zaktadali mozliwosci wykazania przewagi nowej technologii. Badanie to dotyczy oceny
efektéw zwigzanych ze stosowaniem opatrunku Exufiber Ag+ oraz opatrunku Aquacel Ag Extra
poréwnujac stan kliniczny przed i po leczeniu w kazdej z grup, jednak nie poréwnujac ze sobg
tych wynikéw. Uwage zwraca duza rozbiezno$é w liczebnosci populacji zakwalifikowanej
wyjs$ciowo do udziatu w badaniu w poszczegdlnych grupach, tj. 78 pacjentdw w ramieniu
Exufiber Ag+ oraz 16 pacjentdw w ramieniu Aquacel Ag Extra, jak rdwniez w rodzaju ran, tj.
odlezyny wystepowaty u 26,9% pacjentdow w ramieniu Exufiber Ag+, natomiast nie
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wystepowaty wsérdd pacjentéw w ramieniu Aquacel Ag Extra. Heterogeniczno$¢ analizowanej
w badaniu Lev-Tov populacji oraz sposdb zaprojektowania badania wptywajg na niemoznosé
porownania i oceny statystycznej analizowanych punktéw koncowych ze wzgleddéw
metodologicznych dla ocenianej interwencji w odniesieniu do technologii opcjonalnej. Nalezy
jednak podkresli¢, ze wyniki wskazujg na podobne tempo gojenia sie ran przy zastosowaniu
obu opatrunkéw (Srednia zmiana dtugosci rany po 4 tygodniach stosowania opatrunku
Exufiber Ag+ vs Aquacel Ag Extra wyniosta -11,3 mm (SD=15,8 mm) vs -11,3 mm (SD=12,8
mm); $rednia zmiana

). Ze wzgledu na to, ze badanie to dotyczy niezaleznej
oceny efektéw zwigzanych ze stosowaniem opatrunku Exufiber Ag+ oraz opatrunku Aquacel
Ag Extra, a takze fakt, iz rany gojg sie w podobnym tempie (a to byt uznany istotny klinicznie
punkt koncowy, ktéry zostat wybrany do modelowania w analizie ekonomicznej), nie znajduje
sie podstaw do uznania przedstawionych wynikéw, jako dowoddw na wyziszos$¢ ocenianej
technologii.

Whnioskodawca podjat probe przedstawienia efektywnosci technologii medycznej wzgledem
opcji opierajac sie gtéwnie na , wynikach badania
jednoramiennego  Chadwick 2016  oraz

a nie dowodach naukowych o wyzszej
jakosci i wiarygodnosci wedtug wytycznych HTA. Jedyne przedstawione w analizie klinicznej
randomizowane badanie (NCTO 2921750) nie poréwnywato ocenianej interwencji i jej
komparatora, a jedynie technologie ich wykonania (Hydrolock vs Hydrofiber).
Pierwszorzedowy punkt korncowy, oceniany w badaniu NCT 02921750, tj. wyrazone w postaci
mediany procentowe zmniejszenie powierzchni rany, po zakonczeniu leczenia wzgledem
wartosci wyjsciowej nie pozwala w jednoznaczny sposéb oceni¢ réznic w skutecznosci
analizowanych technologii, przede wszystkim ze wzgledu na brak istotnosci statystycznej
dla réznicy wynikdw zmiany powierzchni rany, dodatkowo ze wzgledu na zréznicowanych
zakres wielkosci ran wsréd badanych pacjentéw i wiele innych istotnych czynnikéw klinicznych
warunkujgcych naturalny przebieg procesu gojenia. Oceniono, ze opatrunek Exufiber jest
lepszg opcja terapeutyczng od Aquacel Extra w zakresie rdznic istotnych statystycznie
pod wzgledem tatwosci usuniecia opatrunku z rany, zdolnosci do absorbcji i retencji wysieku.
Nalezy jednak podkresli¢, ze pomiary wymienionych cech dotyczyty oceny witasciwosci
wyrobu, a nie efektu klinicznego i opieraty sie na wynikach badania ankietowego wsrod
klinicystdw, co nie stanowi dowodu wysokiej wiarygodnosci. Uzyskane w badaniu NCT
02921750 wyniki nie wskazujg na wyzszos¢ ocenianej technologii (Hydrolock) nad technologia
alternatywng (Hydrofiber).

Whioskodawcy nie udato sie przedstawi¢ przekonujgcych dowoddow potwierdzajgcych
wyzszos$¢ analizowanej interwencji wzgledem opcji terapeutycznej. Podkreslenia wymaga
rowniez fakt, ze przytoczone w analizie klinicznej wnioskodawcy wyniki badan w znacznej
mierze pochodzg z nieopublikowanych Zzrédet. Powyisze ograniczenie wigze sie z kolejng
niepewnoscig odnosnie uzyskanych i raportowanych wynikéw.

Ze wzgledu na btedne zatozenia w zakresie wyboru komparatora, a takze biorgc pod uwage
dowody naukowe przedstawione w analizie klinicznej, ktére nie $wiadczg o wyzszosci
oceniane] technologii nad wybranym komparatorem w ramach obliczen wtasnych, Agencja
dokonata zestawienia kosztéw ocenianej technologii i komparatora w postaci kosztéw
jednostkowych (koszt 1 cm2) z perspektywy NFZ i pacjenta.
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Koszty jednostkowe (1 cm2) opatrunkéw Exufiber Ag+ oraz Aquacel Ag+ Extra z perspektywy

NFZ wyniosty 0, 30 zt dla Exufiber Ag+ oraz 0,14 zt dla Aquacel Ag+ Extra, natomiast srednie

koszty jednostkowe z perspektywy pacjenta zt dla Exufiber Ag+ oraz 0,12 zt dla Aquacel

Ag+ Extra. Jednostkowy koszt inkrementalny wynosi zatem z perspektywy NFZ oraz
z perspektywy pacjenta.

W przypadku analizy wptywu na budzet réwniez Agencja przedstawita obliczenia wtasne
wskazujgc na nieprawidfosci w zatozeniach wnioskodawcy. Uwzgledniono, iz wnioskowana
technologia mogtaby byé refundowana od 2022 roku. Dla scenariusza nowego przedstawiono
trzy warianty mozliwych zmian rynkowych:

e wariant I: Exufiber Ag+ przejmie 10% udziatow rynkowych Aquacel Ag+ Extra w | roku
refundacji oraz 20% udziatéw w Il roku refundaciji;

e wariant II: Exufiber Ag+ przejmie 50% udziatéw rynkowych Aquacel Ag+ Extra
w kazdym kolejnym roku refundacji;

e wariant lll: Exufiber Ag+ przejmie 80% udziatdw rynkowych Aquacel Ag+ Extra
w kazdym kolejnym roku refundacji.

Oszacowano nastepujace koszty inkrementalne:

e wariant 1: koszty inkrementalne z perspektywy NFZ wynoszg 594 tys. PLN w | roku oraz
1,3 min PLN wll roku refundacji. Koszty inkrementalne z perspektywy pacjenta
wynoszg 371 tys. PLN w | roku oraz 799 tys. PLN w Il roku refundacji.

e wariant Il: koszty inkrementalne z perspektywy NFZ wynoszg PLN w I i Il roku
refundacji. Koszty inkrementalne z perspektywy pacjenta wynoszg PLN w | roku
oraz PLN w Il roku refundaciji.

e wariant lll: koszty inkrementalne z perspektywy NFZ wynoszg PLN w | roku oraz

w Il roku refundacji. Koszty inkrementalne z perspektywy pacjenta wynosza
PLN w | roku oraz PLN w Il roku refundaciji.

Zadne z odnalezionych wytycznych nie wymieniaja bezposrednio ocenianego opatrunku jako
opcji terapeutycznej, ale jednoczesnie w rekomendacjach dla ran z cechami infekcji zaleca sie
stosowanie opatrunkdw o dziataniu antybakteryjnym, zawierajgcych m.in. srebro,
pochtaniajgcych wysiek i utrzymujgcych wilgotne srodowisko rany. Opatrunek Exufiber Ag+
spetnia powyzsze warunki.

Majac na wzgledzie powyisze, w $lad za sugestia Rady Przejrzsytosci, Prezes Agencji
rekomenduje ewentualne objecie refundacjg wyrobu medycznego Exufiber AG+
we wskazaniu terapia ran przewlektych z réwnoczesnym ubytkiem tkankowym (tj. rany
gtebokie) z cechami infekcji, ze Srednim i duzym wysiekiem o rdzinej etiologii w ramach
istniejgcej grupy limitowej 220.14. , Opatrunki przeciwbakteryjne zawierajgce jony srebra
regulujgce poziom wilgotnosci rany” i wydawane za odpfatnoscia 30%, pod warunkiem
obnizenia ceny wyrobdéw ponizej limitu tej grupy.
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych wyrobu
medycznego:

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 135 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151219 — proponowana cena zbytu netto PLN

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 90 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151158 — proponowana cena zbytu netto PLN

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 45 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151196 — proponowana cena zbytu netto PLN

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 225 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151189 — proponowana cena zbytu netto PLN

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 100 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151172 — proponowana cena zbytu netto PLN

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 25 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151165 — proponowana cena zbytu netto PLN

e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 90 cm?, 1 sztuka, kod

GTIN: 7323190151202 — proponowana cena zbytu netto PLN
e EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 600 cm?, 1 sztuka, kod
GTIN: 7323190151226 — proponowana cena zbytu netto PLN
Proponowana odptatnosé i kategoria dostepnosci refundacyjnej: , wyréb medyczny dostepny

w aptece na recepte we wskazaniu okreslonym stanem klinicznym, w ramach nowej grupy limitowej.

Problem zdrowotny

Rana przewlekta (RP) to — wedtug definicji - ubytek skéry powstaty na skutek procesu chorobowego lub
urazu, niepoddajacy sie leczeniu oraz nie prowadzacy do catkowitej odbudowy pod wzgledem
anatomicznym i fizjologicznym. Moze powsta¢, gdy rana ostra nie jest wtasciwie pielegnowana
i dojdzie w niej do infekcji, lub tworzy¢ sie stopniowo w wyniku réznych chordb i dolegliwosci, np.
zaburzen odzywiania w skérze, spowodowanych zylnymi, tetniczymi lub neuropatycznymi
uszkodzeniami naczyn, badz miejscowych zaburzen pracy uktadu krazenia, cukrzycy lub utrzymujgcym
sie uciskiem spowodowanym unieruchomieniem chorego (odgniecenia, odlezyny). Kryterium czasu
trwania leczenia, po przekroczeniu ktérego mozemy méwic o ranie przewlektej, nie jest jednoznacznie
rozstrzygniete. Jedni autorzy za rane tego typu uznajg ubytek, ktéry nie wygoit sie w przeciggu 4-6
tygodni, inni zas wydtuzajg te granice do 6—8 tygodni. Na potrzeby refundacyjne ten termin powinien
zostac ustalony jednoznacznie.

Europejskie Towarzystwo Leczenia Ran (EWMA, ang. European Wound Management Association)
zaproponowato zastepowanie okreslenia ,,rana przewlekta” pojeciem ,,rana niegojgca sie” (ang. non-
healing wounds). Nowe okreslenie wydaje sie w wiekszym stopniu oddawac problemy, jakie
napotykajg chorzy i personel medyczny w procesie leczenia ran.

Rany przewlekte stanowig interdyscyplinarny problem medyczny. Wskaznik czestosci ich
wystepowania stale wzrasta ze wzgledu na starzenie sie spoteczenstwa i wzrost wystepowania choréb
cywilizacyjnych.

Szacuje sie, ze w krajach uprzemystowionych problem ran przewlektych dotyczy ok. 1-1,5% populacji
oraz ok. 3% populacji powyzej 60. roku zycia. Problem trudno gojacych sie ran dotyczy okoto 20
miliondw ludzi na catym sSwiecie, a liczba ta moze jeszcze znacznie wzrosngé z powodu coraz
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powszechniejszego wystepowania chordb cywilizacyjnych, takich jak otytos¢ i cukrzyca. Wedtug
najnowszych danych w Polsce jest niemal 500 tys. takich pacjentow.

Alternatywna technologia medyczna

Pierwotnym komparatorem uznanym przez wnioskodawce byt opatrunek Aquacel Ag Extra jednak
od listopada 2021 nie jest on refundowany. W analizach wnioskodawcy pominieto najistotniejszg
technologie alternatywnga: Aquacel Ag+ Extra — opatrunek opracowany w technologii Hydrofiber, ktéry
z najwyzszym prawdopodobienstwem bytby zastepowany przez wnioskowang technologie
w przypadku jej refundacji. W wieloetapowej analizie potencjalnych komparatoréw dla ocenianej
technologii pominieto réwniez opatrunki aktywne zawierajgce inne niz srebro substancje o dziataniu
przeciwdrobnoustrojowym rekomendowane do stosowania w przypadku ran z cechami infekcji. Wybér
komparatora ograniczony do tylko jednej interwencji opcjonalnej nie wyczerpuje listy materiatow
opatrunkowych, ktdre mogtyby zostac¢ zastgpione przez wnioskowang technologie w przypadku jej
refundaciji.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Whnioskowane wskazanie miesci sie we wskazaniu dla wyrobu medycznego Exufiber Ag+, okreslonym
przez ulotke informacyjng, tj. terapia ran powierzchownych i gtebokich z cechami infekcji, ze sSrednim
i duzym wysiekiem o rdéznej etiologii w ramach ktérych wyrdznia sie: owrzodzenia goleni, owrzodzenia
w zespole stopy cukrzycowej, odlezyny, oparzenia niepetnej grubosci skéry, rany pooperacyjne, rany
pourazowe, rany nowotworowe oraz rany gtebokie, przetoki i kieszenie.

Wyréb medyczny Exufiber Ag+ zostat wprowadzony do obrotu w leczeniu ran charakteryzujacych sie
$rednim oraz duzym wysiekiem,

Zgodnie z nowg instrukcjg uzytkowania (ang. Instructions for Use, IFU) dostarczong przez
whioskodawce w trakcie prac nad analizg weryfikacyjng Agencji, oceniany opatrunek moze by¢
stosowany w leczeniu

Stwierdzono rozbieznosci we wskazaniach zawartych w ulotce informacyjnej oraz w instrukcjach
uzytkowania, na podstawie ktorych produkt zostat wprowadzony do obrotu. Wnioskowane wskazanie
stanowi zatem w ktorych opatrunek Exufiber Ag+ moze by¢ stosowany (zgodnie
z instrukcjg uzytkowania).
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Ponadto, w uzupetnieniu do wymagan minimalnych wnioskodawca wskazuje, iz zgodnie z zapisami IFU
grupe docelowg pacjentéw stanowig:

tym samym wskazanie dla
ocenianego wyrobu medycznego.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

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

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

W wyniku przegladu przeprowadzonego przez wnioskodawce zidentyfikowano 3 gtéwne badania
odnoszace sie oceny technologii (technologia Hydrolock), w ktérej wykonany zostat opatrunek Exufiber
oraz Exufiber Ag+:

e Wieloosrodkowe, randomizowane badanie kliniczne bez zaslepienia NCT 02921750, w ktorym
analizowano efektywnosé kliniczng opatrunku Exufiber zaprojektowanego w technologii
Hydrolock vs Aquacel Extra w technologii Hydrofiber wséréd pacjentéw z owrzodzeniami
zylnymi i mieszanymi (pochodzenia gtéwnie zylnego) o wysieku od $redniego do duzego.
Do badania wifaczono 148 pacjentow. Okres obserwacji wynosit 6 tygodni (skutecznos¢
kliniczna) oraz do 24 tygodni w przypadku punktéw dotyczacych bezpieczenstwa;

o  Wieloosrodkowe badanie bez grupy kontrolnej Chadwick 2016, w ktérym analizowano
efektywnos¢ kliniczng zelowego opatrunku wtdknistego (Exufiber, technologia Hydrolock)
w leczeniu owrzodzen w zespole stopy cukrzycowej. Do badania wiaczono 21 pacjentéw. Okres
obserwacji wynosit maksymalnie 12 tygodni;

e Wieloosrodkowe, prospektywne badanie nierandomizowane, typu open-label: badanie Lev-
Tov 2020 (NCT03249909). Badanie to oceniato wnioskowany opatrunek i opatrunek Aquacel
Ag Extra. Do badania wtgczono 94 pacjentéw. Catkowity okres leczenia wynosit 4 tygodnie (28
dni 2 dni) lub krocej jesli rana byta sucha lub zagojona. Dane na temat zdarzen niepozgdanych
zbierano przez okres 2 lat (okres wtgczania pacjentéw oraz okres follow-up).

Whnioskodawca przedstawit réwniez badanie retrospektywne badanie obserwacyjne, bez grupy
kontrolnej ( — RS EXU AG NH 2017-18_1/RS EXU AG NH 2017-
18 2, ktére jest dostepne wylacznie w postaci nieopublikowanej (dwa raporty udostepnione
od Zleceniodawcy: RS EXU AG NH 2017- 18_1 i RS EXU AG NH 2017-18_2). Do badania wtgczono 189
pacjentéw (owrzodzenie stopy cukrzycowej N = 49; owrzodzenie zylne goleni: N = 52; odlezyny: N =
32).

W ocenie wnioskodawcy badanie NCT 02921750 wigze sie z niskim ryzykiem btedu zwigzanym
z randomizacjg pacjentéw objetych badaniem. Pacjentéw poddano randomizacji w stosunku 1:1 do
dwdch grup interwencyjnych: Exufiber (technologia Hydrolock) (N=124) vs Aquacel Extra (technologia
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Hydrofiber) (N=124). Randomizacja centralna, z wykorzystaniem systemu elektronicznego.
Przeprowadzono stratyfikacje pacjentow ze wzgledu na: dtugosc rany (6-12, >12m), powierzchnie rany
(0,7-0,9 i >0,9) i obecnos¢ kompresji w momencie wigczenia do badania (Tak vs Nie).
Do przeprowadzenia randomizacji pacjentéw uzyty zostat centralny system randomizacji drogg
elektroniczna.

Whioskodawca ocenit ryzyko popetnienia btedu w zakresie zaslepienia badaczy i pacjentéw jako
wysokie, ze wzgledu na brak oceny zaslepienia badaczy i pacjentéw (badanie zdefiniowano jako open
label). W opinii wnioskodawcy ryzyko btedu dotyczace zaslepienia oceny efektéw zostato
zidentyfikowane jako niskie, jednak ryzyko to nalezy uznaé za niejasne, ze wzgledu na brak danych
dotyczacych powyzszego obszaru.

Badanie Lev-Tov 2020 zostato ocenione skalg Newcastle-Ottawa Scale (NOS) dla badan kohortowych
na 7 z 9 mozliwych punktow.

Wiarygodnos$¢ badan jednoramiennych zostata oceniona na podstawie formularza NICE (National
Institute for Health and Care Excellence. Badanie Chadwick 2016 uzyskato 7/8 pkt (utrata punktu
nastgpita na skutek braku konsekutywnej rekrutacji), natomiast badanie RS EXU AG NH 2017-18 1 /RS
EXU AG NH 2017-18_2 uzyskato 6/8 pkt (utrata punktdéw nastgpita na skutek braku konsekutywnej
rekrutacji oraz retrospektywny charakter badania).

Skutecznosc kliniczna

Badanie NCT 02921750

Zgodnie zwynikami badania NCT 02921750 nie wykazano rdznic istotnych statystycznie dla
poréwnania Exufiber / Hydrolock vs Aquacel Extra / Hydrofiber w zakresie:

e Zmiana powierzchni rany: procentowa oraz w cm?
e B4l podczas oczyszczania rany;
e Bol podczas usuwania opatrunku

Poziom satysfakcji klinicystéw ze stosowania opatrunku zdefiniowano jako odsetek opinii lekarzy (%),
ktdrzy oceniali kazdy z opatrunkéw jako ,,bardzo dobry” pod wzgledem analizowanych cech wyrobu.
Ocenie poddano ogdlne wrazenia z zastosowania opatrunku, tatwos$¢ zatozenia oraz usuniecia,
elastycznos¢ opatrunku, zdolnosci dopasowania do rany, zdolnos¢ absorbcji oraz retencji wysieku,
zdolnosc¢ absorbcji krwi oraz zdolnos$¢ do zatrzymywania krwi oraz zdewitalizowanych tkanek.

Opatrunek Exufiber (technologia Hydrolock) jest istotnie statystycznie lepszg (p<0,05) wzgledem
opatrunku Aquacel Extra (technologia Hydrofiber) opcjg terapeutyczng pod wzgledem nastepujacych
wtasciwosci:

e 0goblnego wrazenia (46% vs 32,5%; OR=1,76; 95% Cl: 1,05; 2,96);

e tatwosc¢ usuniecia opatrunku z rany (48,7% vs 35,9%; OR=1,68; 95% Cl: 1,01; 2,81);

e zdolnosci absorbcji wysieku (49,2% vs 32,3%; OR=2,01; 95% ClI: 1,20; 3,37);

e zdolnosci retencji wysieku (47,8% vs 31,7%; OR=1,95; 95% Cl: 1,16; 3,28).

Wsréd pacjentdw leczonych opatrunkiem Exufiber (technologia Hydrolock) obserwowano wyzszy
wzgledem opatrunku Aquacel Extra (technologia Hydrofiber) odsetek opinii klinicystow, ktorzy
potwierdzili, iz opatrunek wykonany w technologii Hydrolock nie przywiera zaréwno do rany (44,2% vs
31,1%), jak réowniez skory wokot rany (72% vs 52,1%).0bliczone dla obu punktéw korncowych ilorazy
szans sg istotne statystycznie na korzys$¢ pacjentow leczonych opatrunkiem Exufiber (technologia
Hydrolock) odpowiednio: 1,78 (95% Cl: 1,05; 3,00); NNT=8 (95% Cl: 5; 81) oraz 2,39 (95% Cl: 1,40 ;4,06);
NNT=5 (95% Cl: 4;13).

Badanie Lev-Tov 2020 (NCT03249909): Exufiber Ag+ vs Aquacel Ag Extra




Rekomendacja nr 138/2021 Prezesa AOTMIT z dnia 17 grudnia 2021 r.

Podczas ostatniej wizyty w grupie stosujgcej opatrunek Exufiber Ag+, odnotowano znamienne
statystycznie zmniejszenie ilosci wysieku (na podstawie oceny fozyska rany, opatrunku oraz otaczajacej
skory) u 27 pacjentow (36,0%), wzgledem poczatku terapii. Natomiast w przypadku grupy chorych
stosujgcych opatrunek Aquacel Ag Extra nie odnotowano istotnie statystycznego zmniejszenia ilosci
wysieku wzgledem poczatku terapii. Czestos¢ wystepowania braku zmian w charakterze wysieku, jak
rowniez czestos¢ wystgpienia zwiekszonego charakteru wysieku byta zblizona pomiedzy grupami.
Dodatkowo badacze opisali ilos¢ i charakter wysieku w tozysku rany (suchy, wilgotny, mokry, nasycony
oraz cieknacy).

Odsetki pacjentéw, u ktérych po 4-tygodniowym leczeniu rany przy zastosowaniu opatrunku Exufiber
Ag+, odnotowano poprawe stanu rany byly wyzsze w porownaniu z Aquacel Ag Extra (80% vs 50%).
Czesto$¢ wystgpienia wyleczenia rany byta zblizona pomiedzy grupami (6,7% vs 16,7%). Po 4
tygodniach stosowania opatrunku Exufiber Ag+ odnotowano istotne statystycznie zmniejszenie liczby
pacjentdw z zaczerwieniem/ podraznieniem pod opatrunkiem pierwotnym (p=0,0078). W przypadku
grupy stosujacej opatrunek Aquacel Ag Extra, nieznacznie wzrosta liczba pacjentéw
z zaczerwienieniem/ podraznieniem pod opatrunkiem pierwotnym (16,7% pacjentow).

Zaréwno w przypadku grupy pacjentéw, u ktdrych zastosowano opatrunek Exufiber Ag+, jak i grupy
Aquacel Ag Extra, po 4 tygodniach leczenia $rednie zmniejszenie dtugosci oraz byto
znamienne statystycznie wzgledem wartosci wyjsciowych. Tylko w grupie chorych poddanych 4-
tygodniowej terapii opatrunkiem Exufiber Ag+ odnotowano znamienne statystycznie zmniejszenie
powierzchni rany wzgledem poczatkowego pomiaru (p<0,0001).

W obu grupach pacjentow nastgpito procentowe zwiekszenie tkanek zdewitalizowanych, jak réwniez
tkanki ziarninowej. Nie byly one jednak istotne statystycznie. Znamienne statystycznie wyniki dla
analizowanej interwencji uzyskano w zakresie:

e procentowego zmniejszenia martwicy rozptywnej —-6,48% vs -0,833%;
e procentowego wzrostu epitelializacji —11,4% vs 16,7%.

Srednia liczba zmian opatrunku w ciaggu 7 dni byfa nizsza w grupie pacjentéw stosujgcych opatrunek
Exufiber Ag+ w poréwnaniu do grupy Aquacel Ag Extra (1,36 vs 3,56). Jedynie w grupie ocenianej
interwencji odnotowano brak koniecznosci zmian opatrunku przez co najmniej 7 dni. Nalezy miec
na wzgledzie, ze przedstawiona w wynikach badania mediana czestosci zmiany moze wskazywag, iz
badanie byto prowadzone niezgodnie z protokotem, ktory wymagat, by zmienia¢ opatrunek
przynajmniej raz na 7 dni lub czesciej, w razie potrzeby, co jest réwniez zgodne z instrukcja
uzytkowania.

Badanie obserwacyjne RS EXU AG NH 2017-18 1/ RS EXU AG NH 2017-18 2
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Bezpieczeristwo

Przeprowadzona analiza profilu bezpieczeAstwa wyrobu medycznego Exufiber Ag+ w leczeniu
wykazata, ze Exufiber Ag+ jest opatrunkiem dobrze

tolerowanym oraz bezpiecznym dla pacjentéw. Wedtug badania Lev-Tov 2020 profil bezpieczenstwa

opatrunku Exufiber Ag+ jest podobny do profilu bezpieczeristwa wybranego komparatora - Aquacel Ag
Extra.

. Czestos¢ wystepowania
poszczegoblnych ciezkich zdarzen niepozadanych byta bardzo niska w obu analizowanych grupach
terapeutycznych. Niektdre z odnotowanych ciezkich zdarzen mogty nie mie¢ zwigzku z zastosowaniem
opatrunku Exufiber Ag+, poniewaz analizowang populacje pacjentéw stanowity osoby z dtugoletnia
chorobg podstawowg (np. cukrzyca) i/ lub wspdtistniejgcymi chorobami, przyjmujacy wiele lekow.
Niewykluczone, ze zidentyfikowane ciezkie zdarzenia niepozgdane mogty pojawi¢ sie w zwigzku
z przebiegiem choroby podstawowe;j.

W przypadku pacjentéw stosujgcych opatrunek Exufiber Ag+ do najczesciej wystepujacych zdarzen
niepozadanych nalezaty:

e bdl ocenianej rany (5,13%),

e bdl niezwigzany z oceniang rang (2,56%),
e infekcja ocenianej rany (2,56%),

e maceracja rany (2,56%).

W przypadku pacjentdw stosujgcych opatrunek Aquacel Ag Extra najczesciej wystepujacymi
zdarzeniami niepozgdanymi byty:

e zaostrzenie zastoinowe]j niewydolnosci serca (6,25%),
e infekcja ocenianej rany (6,25%),
e zapalenie szpiku (6,25%).
Ograniczenia
Przedstawione badania cechujg sie nastepujacymi ograniczeniami:
e Badanie Lev-Tov 2020

o Badanie zaprojektowano w metodyce non-comparative, w zwigzku z czym odstgpiono
od przeprowadzania obliczen statystycznych (parametrow EBM);

o Wyniki dotyczace skutecznosci poréwnywanych wyrobdw medycznych przedstawiono
w sposéb opisowy;

o Wyniki dostepne sg obecnie w rejestrze badan klinicznych (czesciowo opublikowane).

o Heterogenicznos¢ populacji
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= Przedmiotem oceny jest ogdlna populacja pacjentéw uczestniczacych
w badaniu Lev-Tov 2020. Pomiedzy ramionami badania odnotowano
rozbieznosci w liczebnosci populacji zakwalifikowanej wyjsciowo do udziatu
w badaniu, tj. 78 pacjentdw w ramieniu Exufiber Ag+ oraz 16 pacjentéw
w ramieniu Aquacel Ag Extra. W badaniu Lev-Tov 2020 przedstawiono réwniez
dane dla pacjentéw stosujgcych opatrunek Exufiber bez srebra, niemniej
jednak majac na uwadze m.in opinie ekspertéw klinicznych oraz fakt, iz
opatrunek Exufiber nie jest obecnie refundowany ze srodkéw publicznych
w Polsce w docelowej populacji pacjentéw, nie stanowi on wiasciwego
komparatora dla opatrunku Exufiber Ag+, w zwigzku z tym niniejsza grupa
pacjentéw nie zostata poddana analizie.

= Autorzy badania Lev-Tov 2020 przedstawili dane dotyczgce efektywnosci
klinicznej opatrunkdéw z uwzglednieniem populacji ogétem oraz w podziale na
rodzaj rany czyli rany przewlekle, rany ostre oraz odlezyny. Zgodnie
z podziatem zaproponowanym przez autoréw badania, u 12,8% sposrod
wszystkich pacjentdw w ramieniu Exufiber Ag+ oraz u 6,3% pacjentéw
w grupie Aquacel Ag Extra odnotowano wystgpienie ran ostrych. Odlezyny
wystepowaty u 26,9% pacjentdw w ramieniu Exufiber Ag+, natomiast wséréd
pacjentéw w ramieniu Aquacel Ag Extra nie odnotowano pacjentéw
z odlezynami.

= Biorgc pod uwage dtugos¢ gojenia sie rany wsrdd pacjentow
zakwalifikowanych do udziatu w badaniu Lev-Tov 2020, w przypadku 33,3%
pacjentow w grupie Exufiber Ag+ oraz 25% w ramieniu Aquacel Ag Extra czas
gojenia sie rany przed wtaczeniem pacjentéw do badania wynosit od 1 do 6
tygodni.

= (QOdsetek pacjentow zakwalifikowanych do udziatu w badaniu, u ktérych
gojenie sie rany trwa 26 tygodni wynosi 62,8% w grupie Exufiber Ag+i 75,1%
w ramieniu Aquacel Ag Extra.

Badanie RS EXU AG NH 2017-18_1/RS EXU AG NH 2017-18_2

o Badanie retrospektywne witgczone do analizy efektywnosci praktycznej jest dostepne
w wylgcznie w postaci nieopublikowanej (dwa raporty udostepnione
od Zleceniodawcy: RS EXU AG NH 2017- 18 _1 i RS EXU AG NH 2017-18_2). Ponadto
czes¢ publikacji opisujgcych przypadki pacjentéow (case study) réwniez byta dostepna
wytgcznie w postaci materiatéw nieopublikowanych, dostarczonych od Zleceniodawcy
(Case study compendium opisujgce pojedyncze przypadki pacjentéw stosujgcych
opatrunek Exufiber Ag+ (case 1 - de Moura, case 2 — de Moura, case 3- Weir, case 4 —
Alves, case 5 — Aldossary, case 6 — Reyzelman, case 7 — Reyzelman oraz

Dodatkowo na niepewnos¢ przedstawionych analiz majg wptyw nastepujace aspekty:

Pierwotnym komparatorem uznanym przez wnioskodawce byt opatrunek Aquacel Ag Extra
jednak z uwagi, iz opatrunek ten od listopada 2021 nie jest refundowany, w ramach
uzupetnienia niezgodnosci analiz wzgledem wymagan minimalnych uznano, ze adekwatnym
refundowanym komparatorem dla ocenianej interwencji jest aktualnie Aquacel Ag+ Extra.
Opatrunek Aquacel Ag+ Extra powinien zostac¢ uznany jako witasciwy komparator wzgledem
Exufiber Ag+ pierwotnie.

W analizach pominieto najistotniejszg technologie alternatywna: Aquacel Ag+ Extra —
opatrunek opracowany w technologii Hydrofiber, ktéry z najwyzszym prawdopodobienstwem
bytby zastepowany przez wnioskowang technologie w przypadku jej refundacji.

10



Rekomendacja nr 138/2021 Prezesa AOTMIT z dnia 17 grudnia 2021 r.

W wieloetapowej analizie potencjalnych komparatoréow dla ocenianej technologii pominieto
rowniez opatrunki aktywne zawierajgce inne niz srebro substancje o dziataniu
przeciwdrobnoustrojowym rekomendowane do stosowania w przypadku ran z cechami
infekcji. Jeden z ekspertéw wnioskodawcy wymienit, jako potencjalny komparator, réwniez
opatrunek Sorbalagon Ag, ktéry nie jest refundowany. Wybdr komparatora ograniczony
do tylko jednej interwencji opcjonalnej nie wyczerpuje listy materiatéw opatrunkowych, ktére
mogtyby zostac zastgpione przez wnioskowang technologie w przypadku jej refundaciji.

Gtébwng analize oparto na nieporéwnawczym (analiza pojedynczych ramion),
nierandomizowanym badaniu bez zaslepienia. Badanie to dotyczy niezaleznej oceny efektéw
leczenia opatrunkiem Exufiber Ag+ oraz Aquacel Ag Extra. Pomiedzy analizowanymi ramionami
odnotowano rozbieznos$ci w liczebnosci populacji zakwalifikowanej wyjsciowo do udziatu
w badaniu, tj. 78 pacjentéw w ramieniu Exufiber Ag+ oraz 16 pacjentéw w ramieniu Aquacel
Ag Extra, jak rowniez w rodzaju ran (odlezyny wystepowaty w ramieniu Exufiber Ag+, a nie
wystepowaty w ramieniu Aquacel Ag Extra). Heterogeniczno$¢ populacji oraz sposéb
zaprojektowania badania (non-comperative) decydujg o niemoznosci poréwnania i oceny
statystycznej analizowanych punktéw koncowych dla ocenianej interwencji wzgledem
technologii opcjonalnej.

Whioskodawca wskazuje na wyzszos¢ wnioskowanej interwencji nad opcjg alternatywng
opierajac sie , wynikach badania
jednoramiennego  Chadwick 2016  oraz

a nie dowoddéw naukowych sklasyfikowanych
jako najwyzszej jakosci i wiarygodnosci wedtug HTA. Jedyne badanie z wysoka oceng
merytoryczng (NCTO 2921750) nie pordwnywato ocenianej interwencji i jej komparatora
a jedynie technologie ich wykonania (Hydrolock vs Hydrofiber). Pierwszorzedowy punkt
koncowy, oceniany w badaniu NCT 02921750, tj. wyrazone w postaci mediany procentowe
zmniejszenie powierzchni rany, po zakonczeniu leczenia wzgledem wartosci wyjSciowej nie
pozwala w jednoznaczny sposéb oceni¢ réznic w skutecznosci analizowanych technologii,
przede wszystkim przede wszystkim ze wzgledu na brak istotnosci statystycznej dla réznicy
wynikéw zmiany powierzchni rany, dodatkowo ze wzgledu na zréznicowany zakres wielkosci
ran wsrdd badanych pacjentéw i wiele innych istotnych czynnikéw klinicznych warunkujacych
naturalny przebieg procesu gojenia. Oceniono, ze opatrunek Exufiber jest istotnie statystycznie
lepsza opcjg terapeutyczng od Aquacel Extra pod wzgledem: fatwosci usuniecia opatrunku
zrany, zdolnosci do absorbcji i retencji wysieku. Nalezy jednak podkresli¢, ze wymienione
istotnie statystyczne punkty dotyczg wynikéw badania ankietowego wsrdd klinicystéw, co nie
stanowi dowodu wysokiej wiarygodnosci.

Przytoczone w analizie wnioskodawcy wyniki badan w znacznej mierze pochodzg
z nieopublikowanych Zrédet.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztéw i efektow zdrowotnych, jakie mogq
wiqgzac sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

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

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

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

Aktualnie prog optacalnosci wynosi 166 758 zt (3 x 55 586 z1).

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

Ze wzgledu na btedne zatozenia przedstawione w analizie problemu decyzyjnego, w szczegdlnosci
w zakresie wyboru komparatora, atakze biorgc pod uwage dowody naukowe przedstawione
w analizie klinicznej (AKL), ktére nie Swiadczg o wyzszosci ocenianej technologii nad wybranym
komparatorem, wybor techniki analitycznej przeprowadzonej w analizie ekonomicznej (AE) zostat
oceniony jako niewtasciwy, a przedstawione w AE oszacowania zostaty ocenione jako niepoprawne.

W analizie ekonomicznej wnioskodawcy zidentyfikowano nastepujgce btedy:

e Ze wzgledu na brak dowoddéw na wyzszos¢ kliniczng ocenianej interwencji nad wybranym
komparatorem oraz niepoprawng metodologie badania, na ktérym oparto AE, dokonano
niewtasciwego wyboru techniki analitycznej.

e Ze wzgledu na brak dowoddéw na réznice w czestosci zmian opatrunkéw, dane bedace
gtéwnym nosnikiem redukcji kosztéw w AE nie sg wiarygodne.

e Zewzgledu nabrak dowoddw na
, analiza podstawowa
przedstawiona w uzupetnieniu do wymagan minimalnych zostata oparta o niewtasciwe
zatozenia.

e Ze wzgledu na brak dowoddéw na rdznice w czestotliwosci zmiany ocenianego opatrunku
wzgledem komparatora, niezasadne byto uwzglednienie w AE kosztow opatrunkéw
mocujgcych.

W ramach obliczed wtasnych, Agencja dokonata zestawienia kosztéw ocenianej technologii
i komparatora w postaci kosztéw jednostkowych (koszt 1 cm?) z perspektywy NFZ i pacjenta.
Przedstawiono koszty w przypadku utworzenia odrebnej grupy dla Exufiber Ag+ Extra. Koszt
jednostkowy z perspektywy NFZ stanowit koszt jednostki (cm?) podstawy limitu z uwzglednieniem
urzedowej marzy detalicznej — dla opatrunku Exufiber Ag+ zgodnie z danymi przedstawionymi przez
whnioskodawce, natomiast dla Aquacel Ag+ Extra zgodnie z aktualnym Obwieszczeniem MZ. Koszt
jednostkowy z perspektywy pacjenta oszacowano jako $rednig doptate pacjenta za 1 cm? biorac pod
uwage wszystkie rozmiary opatrunkéw i zaproponowane dla nich koszty na podstawie danych
przedstawionych przez wnioskodawce dla Exufiber Ag+ oraz na podstawie danych z Obwieszczenia MZ
dla Aquacel Ag+ Extra (przyktadowo dla wskazania ,przewlekte owrzodzenia, 30% poziom odptatnosci).

Koszty jednostkowe (1 cm?) opatrunkdw Exufiber Ag+ oraz Aquacel Ag+ Extra z perspektywy NFZ
wyniosty zt dla Exufiber Ag+ oraz 0,14 zt dla Aquacel Ag+ Extra, natomiast Srednie koszty
jednostkowe z perspektywy pacjenta zt dla Exufiber Ag+ oraz 0,12 zt dla Aquacel Ag+ Extra.
Jednostkowy koszt inkrementalny wynosi zatem z perspektywy NFZ oraz z perspektywy
pacjenta.

Drugi mozliwy, hipotetyczny scenariusz zostat przedstawiony ze wzgledu na wskazany problem
zwigzany zzasadami refundacji opatrunkéw specjalistycznych, dla ktérych mozliwie lepszym
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rozwigzaniem mogtoby by¢ wigczenie do wykazu wyrobéw medycznych wydawanych na zlecenie
ze wspolnym limitem finansowania, w zatozeniach Agencji zgodnym z limitem w dwdch istniejacych
grupach: 220.14 oraz 220.10. Ze wzgledu na wspdlny limit dla wszystkich opatrunkow,
w przedstawionym scenariuszu przedstawiono jedynie koszty z perspektywy pacjenta. Zgodnie
z przeprowadzong kalkulacjg kosztéw, $rednia doptata pacjenta za 1 cm? Exufiber Ag+ wyniosta
Jednostkowy koszt inkrementalny z perspektywy pacjenta wyniost

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523 z p6zi. zm.)

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

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

Po pierwsze, w analizie wpfywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkow
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze srodkow publicznych.

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

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

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

Ze wzgledu na wskazane btedy i ograniczenia w zakresie przedstawionych analiz, zatozenia i wyniki
analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty ocenione jako niepoprawne.

W celu przedstawienia szacunkowych kosztow, jakie mogg wigzac sie z ewentualnym objeciem
refundacjg wnioskowanego opatrunku Agencja wykonata wtasne obliczenia na podstawie zatozen
wtasnych, obejmujacych w pewnym zakresie ogdlng koncepcje podejscia do analizy wedtug
whnioskodawcy. Szczegétowe zatozenia oraz oszacowanie jest dostepne w analizie weryfikacyjnej
Agenciji.

Zgodnie ze scenariuszem istniejgcym wydatki na refundacje w scenariuszy istniejgcym wyniostyby:
w perspektywie NFZ 4,5 min PLN w 2022 roku oraz 4,8 min PLN w 2023 r.

W scenariuszu nowym, zaktadajgcym utworzenie odrebnej grupy limitowej dla Exufiber Ag+ wydatki
NFZ ipacjenta s3 wzgledem scenariusza istniejgcego we wszystkich rozpatrywanych
wariantach. Oszacowano nastepujace koszty inkrementalne:

e wariant I: koszty inkrementalne z perspektywy NFZ wynoszg PLN w | roku oraz
PLN w Il roku refundacji. Koszty inkrementalne z perspektywy pacjenta wynosza PLN
w | roku oraz PLN w Il roku refundacji.
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e wariant Il: koszty inkrementalne z perspektywy NFZ wynosza PLN w Ii Il roku refundacji.
Koszty inkrementalne z perspektywy pacjenta wynoszg PLN w | roku oraz PLN
w |l roku refundacji.

e wariant lll: koszty inkrementalne z perspektywy NFZ wynosza PLN w | roku oraz
w Il roku refundacji. Koszty inkrementalne z perspektywy pacjenta wynosza PLN w | roku
oraz PLN w Il roku refundacji.

Zaktadajac na podstawie danych NFZ za 2020 r., ze udziaty opatrunku w rozmiarze 10 cm x 10 cm moga
stanowi¢ okoto 60% liczby wszystkich refundowanych opatrunkédw w dostepnych rozmiarach,
w zaleznosci od wielkosci przejmowanych udziatéw rynkowych przez wnioskowang technologie,
catkowite dodatkowe koszty zwigzane zrefundacjg Exufiber Ag+ moga wynosi¢ zatem okoto:

z perspektywy NFZ w zakresie PLN — PLN w | roku oraz PLN — PLN w Il
roku refundacji. Z perspektywy pacjenta dodatkowe koszty mogg wynosi¢ okoto PLN -
PLN w | roku refundacji oraz PLN — PLN w Il roku refundacji.

Przyktadowe oszacowanie uwzgledniajgce przeniesienie opatrunkéw do wykazu wyrobéw medycznych
wydawanych na zlecenie wskazato, iz w przypadku finansowania rozpatrywanych opatrunkéw
w ramach wspélnego limitu, koszty inkrementalne ponoszone przez pacjenta wynosityby:

e Wariant I: PLN w | roku oraz PLN w Il roku refundacji.
e  Wariant Il PLN w | roku oraz PLN w Il roku refundacji.
e  Wariantlll: PLN w | roku oraz PLN w Il roku refundacji.

Zaktadajgc na podstawie danych NFZ za 2020 r., 60% udziat opatrunku w rozmiarze 10 cm x 10 cm

w liczbie refundacji wszystkich opatrunkéw w dostepnych rozmiarach, w zaleznosci od wielkosci

przejmowanych udziatéw rynkowych przez wnioskowang technologie, catkowite dodatkowe koszty

z perspektywy pacjenta mogg wynosi¢ okoto: PLN - PLN w | roku refundacji oraz
PLN - PLN w Il roku refundacji.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego
Nie dotyczy.
Omodwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

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

Zgodnie z wynikami analizy wptywu na budzet finansowanie wnioskowane]j technologii skutkowac
bedzie zmniejszeniem wydatkdw z perspektywy ptatnika publicznego, dlatego tez odstgpiono
od przedstawienia analizy racjonalizacyjnej.

Omodwienie rekomendacji w odniesieniu do ocenianej technologii
Odnaleziono wytyczne kliniczne ponizej wymienionych organizacji:

e Polskie Towarzystwo Leczenia Ran (PLTR) 2020;

e Polskie Towarzystwo Mikrobiologii Klinicznej (PTMK) 2019;
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British Columbia Provincial Nursing Skin & Wound Committee (BCPNS&WC) / Nurse
Specialized in Wound, Ostomy and Continence (NSWOC) / Wounds Canada (WC) z 2019, 2020,
2021;

National Wound Care Strategy Programme (NWCSP) 2021;

Journal Of Wound Care (JWC) Murphy 2020;

European Wound Management Association (EWMA) 2020;

International Skin Tear Advisory Panel (ISTAP) / Wounds International (WI) 2020;
National Health Service (NHS) 2020;

Wounds Canada Best Practice Recommendation (WC BPR) 2017 i 2020;

World Union Of Wound Healing Society (WUWHS) 2016, 2019 i 2020;
International Working Group on the Diabetic Foot (IWGDF) 2019;

European Pressure Ulcer Advisory Panel (EPUAP)/ National Pressure Injury Advisory Panel
(NPIAP)/ Pan-Pacific Pressure Injury Alliance (PPPIA) 2019;

European Wound Management Association (EWMA) 2016 i 2019;
National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 2019;
Agency For Clinical Innovation (ACI) 2019;

International Consolidated Wound Infection Guideline (ICWIG) 2018;
Health Service Executive (HSE) 2018;

BCPNS&WC / WC 2018;

International Diabetes Federation (IDF) 2017;

European Burns Association (EBA) 2017;

Wound Healing Society (WHS) 2015 i 2016;

International Wound Infection Institute (IWIl) 2016;

European Society for Vascular Surgery (ESVS) 2015;

International Consolidated Venous Ulcer Guideline (ICVUG) 2015.

Zadne z odnalezionych wytycznych nie wymieniajg bezposrednio ocenianego opatrunku jako opgji
terapeutycznej.

W rekomendacjach dla ran z cechami infekcji zaleca sie natomiast stosowanie opatrunkéw
o dziataniu antybakteryjnym, zawierajgcych m.in. srebro, pochtfaniajgcych wysiek i utrzymujacych
wilgotne srodowisko rany. Opatrunek Exufiber Ag+ spetnia powyzsze warunki.

Odnosity sie one miedzy innymi do:

Leczenia ran zakazonych oraz niezakazonych zagrozonych infekcja;
Leczenia odlezyn;

Zarzadzania biofilmem;

Leczenia owrzodzen w stopie cukrzycowej;

Leczenia owrzodzen tetnic i zyt.
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Odnaleziono 1 rekomendacje refundacyjng odnoszacy sie do finansowania Exufiber Ag + — I'Institut
national d’excellence en santé et en services sociaux (INESSS, Kanada) 2017. Biorgc pod uwage
wszystkie kryteria przewidziane prawem, rekomenduje Ministrowi uwzglednienie opatrunku Exufiber
Ag + (15 cm x 15 cm - 225 cm2) na listach produktéw medycznych objetych refundacjg we wskazaniu
odnoszgcym sie do leczenia ran o umiarkowanym lub duzym wysieku, krytycznie skolonizowanych i w
powaznych oparzeniach. Wskazania to bytoby takie same jak dla opatrunkéw zarejestrowanych pod
nazwa zwyczajowa: opatrunek przeciwdrobnoustrojowy - srebrny.

INESS nie zalecat natomiast umieszczenia na listach produktéw medycznych objetych refundacjg
nastepujgcych opatrunkdw:

e Exufiber Ag+(5cmx5cm—25cm 2),
e Exufiber Ag+ (10 cm x 10 cm — 100 cm 2),
e Exufiber Ag+ (20 cm x 30 cm — 600 cm 2).

Jako powdd takiej decyzji INESS wskazat, ze koszt jednego cm? powierzchni czynnej opatrunkéw
Exufiber Ag+ TM o wymiarach 5 cm x5 cm - 25 cm2, 10 cm x 10 cm - 100 cm2 i 20 cm x 30 cm - 600
cm?2 jest wyzszy niz $redni i mediana kosztu jednego cm? powierzchni czynnej ich odpowiednikéw.
W zwigzku z tym nie spetniajg one kryteribw ekonomicznych i farmakoekonomicznych.
Dodatkowo INESS rekomenduje, aby Minister nie umieszczat opatrunku Exufiber Ag+ (2 cm x 45 cm)
na wykazach produktéw medycznych objetych refundacjg, poniewaz nie spetnia on kryterium wartosci
terapeutycznej.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 17.09.2021 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.2932.2021.2.ELA PLR.4500.2931.2021.2.ELA PLR.4500.2930.2021.2.ELA PLR.4500.2929.2021.2.ELA
PLR.4500.2928.2021.2.ELA PLR.4500.2927.2021.2.ELA PLR.4500.2926.2021.2.ELA PLR.4500.2925.2021.2.ELA)
odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg wyrobu medycznego EXUFIBER
AG+ we wskazaniu: terapia ran przewlektych z réwnoczesnym ubytkiem tkankowym (tj. rany gtebokie) z cechami
infekcji, ze Srednim i duzym wysiekiem o rdznej etiologii, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011
roku o refundacji lekdow, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523, z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 138/2021
z dnia 13 grudnia 2021 roku w sprawie oceny wyrobu medycznego EXUFIBER AG+ we wskazaniu: terapia ran
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przewlektych z réwnoczesnym ubytkiem tkankowym (tj. rany gtebokie) z cechami infekcji, ze Srednim i duzym
wysiekiem o réznej etiologii.

PREZES
dr n. med. Roman Topor-Madry

/dokument podpisany elektronicznie/

PiSmiennictwo

1.

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 138/2021 z dnia 13 grudnia 2021 roku w sprawie oceny wyrobu
medycznego EXUFIBER AG+ we wskazaniu: terapia ran przewlektych z réwnoczesnym ubytkiem
tkankowym (tj. rany gtebokie) z cechami infekcji, ze Srednim i duzym wysiekiem o réznej etiologii

Raport nr WS.4230.2.2021. Wniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu wyrobow
medycznych: EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 135 cm?, 1 sztuka,
kod GTIN: 7323190151219; EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 90
cm?, 1 sztuka, kod GTIN: 7323190151158; EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek
specjalistyczny, 45 cm?, 1 sztuka, kod GTIN: 7323190151196; EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica,
opatrunek specjalistyczny, 225 cm?, 1 sztuka, kod GTIN: 7323190151189; EXUFIBER AG+, Emplastri
antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 100 cm?, 1 sztuka, kod GTIN: 7323190151172; EXUFIBER
AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 25 cm?, 1 sztuka, kod GTIN:
7323190151165; EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek specjalistyczny, 90 cm?, 1
sztuka, kod GTIN: 7323190151202; EXUFIBER AG+, Emplastri antimicrobiotica, opatrunek
specjalistyczny, 600 cm?, 1 sztuka, kod GTIN: 7323190151226 we wskazaniu: terapia ran przewlektych
z réwnoczesnym ubytkiem tkankowym (tj. rany giebokie) z cechami infekcji, ze $rednim i duzym
wysiekiem o rézinej etiologii. Analiza weryfikacyjna
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