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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem zéftym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytaczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy:

Zakres wyfgczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (dane kosztowe) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy

Podstawa prawna wyigczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej Dz. U. z 2016 poz.1764) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. 0 zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2003 r., Nr 153, poz. 1503 z p6zn. zm.)

Organ dokonujgcy wylaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylfgczenia jawnosci:

Dane zakre$lone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajace wytgczeniu ze wzgledu
na prywatnosc osoby fizycznej.

Zakres wylgczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2016, poz.1764 z pézn. zm. w zw. z art. 1 ust. 1 oraz art. 23 ust.1 ustawy z dnia 29 sierpnia
1997 r. o ochronie danych osobowych (Dz. U. z 2016. poz. 922 z p6zn. zm.)

Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: osoba fizyczna

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiegbiorcy: nie dotyczy

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2016, poz.1764) w zw. z art. 11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu
nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2003 r., Nr 153, poz. 1503 z p6zn. zm.).

Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.
Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: nie dotyczy
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Wykaz wybranych skrétéw

6MWD
AEs
AF

Agencja
IAOTMIT

AOS
APD
AS
ASD
AVR
BMI
BSC
CABG
Cl
CvD
EBM

EuroSCORE
FDA
GDMT

GFR
GRADE
HF
HTA
ICD
ICD-10
ICD-9
ICER
iCpQ
T

JGP

Komparator
K$oz

LSz

LV

LVEDV

LVEF
LVESV

test 6-minutowego marszu (ang. 6-minute walking distance)
zdarzenia niepozadane (ang. adverse events)

migotanie przedsionkéw (ang. atrial fibrillation)
Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ambulatoryjna opieka specjalistyczna

Analiza Problemu Decyzyjnego

stenoza aortalna (ang. aortic stenosis)

ubytek przegrody miedzyprzedsionkowej (ang. atrial septal defect)
wymiana zastawki aortalnej (ang. aortic valve replacement)

indeks masy ciata (ang. Body Mass Index)

najlepsza terapia wspomagajgca (ang. best supportive care)
pomostowanie aortalno-wiencowe (z ang. coronary crtery bypass graft)
przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

choroby uktadu sercowo-naczyniowego (ang. cardiovascular diseases)
medycyna oparta na dowodach (ang. evidence based medicine)

Europejski System Oceny Operacyjnego Ryzyka Kardiologicznego (ang. European System
for Cardiac Operative Risk Evaluation)

Agencja Zywnosci i Lekéw (ang. US Food and Drug Administration)

postepowanie terapeutyczne zgodne z wytycznymi praktyki klinicznej (ang. guideline
directed medical therapy)

wskaznik filtracji klebuszkowej (ang. glomerular filtration rate)

Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation
niewydolnos¢ serca (ang. heart failure)

ocena technologii medycznej (ang. Health Technology Assessment)
wszczepialny kardiowerter-defibrylator (ang. implantable cardioverter defibrillator)
Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych
Miedzynarodowa Klasyfikacja Procedur Medycznych

inkrementalny wspotczynnik efektywnosci kosztéw (ang. incremental cost-efectiveness
ratio)

koszt inkrementalny/QALY (ang. incremental cost per QALY)
intention-to-treat analysis

Jednorodna Grupa Pacjentéw

interwencja alternatywna, opcjonalna wobec interwencji ocenianej

Karta Swiadczenia Opieki Zdrowotnej (dokument zawierajgcy elementy, o ktérych mowa
w art. 31c ust. 2 ustawy o swiadczeniach)

leczenie szpitalne

lewa komora serca (ang. left ventricle)

objetos$¢ rozkurczowa lewej komory (ang. left ventricular end-diastolic volume)
frakcja wyrzutowa lewej komory serca (ang. left ventricular ejection fraction)

objetos$¢ skurczowa lewej komory (ang. left ventricular end-systolic volume)
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MR
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NBP
nd
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NICE
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OR

PAP
PM
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RCT

Re-TTVr
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Rozporzadzenie
MZ AOS

Rozporzadzenie
MZ LSz

RV
RV S’
SD

TAPSE

Technologia

TEER

TR
TV
URPL

Ustawa
0 swiadczeniach

WHO

Wytyczne
AOTMIT

niedomykalno$¢ zastawki mitralnej (ang. mitral regurgitation)

wymiana lub naprawa zastawki mitralnej (ang. mitral valve replacement or repair)
Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Bank Polski

nie dotyczy

Narodowy Fundusz Zdrowia

Narodowy System Zdrowotny (ang. National Health Service)

National Institute for Health and Care Excellence

Nowojorskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. New York Heart Association)
iloraz szans (ang. odds ratio)

poziom istotnosci

pomiar skurczowego ci$nienia w tetnicy ptucnej (ang. pulmonary artery pressure)
stymulator serca (ang. pacemaker)

przewlekta obturacyjna choroba ptuc

podstawowa opieka zdrowotna

rok zycia skorygowany o jakos¢ (ang. quality-adjusted life-year)

jakos¢ zycia (ang. quality of life)

randomizowane badanie kontrolne (ang. randomized controlled trial)

ponowna przezcewnikowa naprawa zastawki tréjdzielnej (ang. Transcatheter Tricuspid
Valve Repair)

rozporzadzenie Ministra Zdrowia

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 6 listopada 2013 r. w sprawie $wiadczen
gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (Dz.U. 2013 poz. 1413)

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 22 listopada 2013 r. w sprawie sSwiadczen
gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego (Dz.U. 2013 poz. 1520)

prawa komora serca (ang. right ventricle)
skurczowa predkos¢ miesnia sercowego
odchylenie standardowe (ang. standard deviation)

skurczowy ruch pierécienia zastawki trojdzielnej (ang. tricuspid annular plane systolic
excursion)

Technologia medyczna w rozumieniu art. 5 pkt 42 b ustawy o swiadczeniach lub srodek
spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego lub wyréb medyczny w rozumieniu
art. 2 pkt 21 i 28 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r poz.
784 z p6zn. zm.)

przezcewnikowa naprawa sposobem ,brzeg do brzegu” (ang. transcatheter edge-to-edge
repair)

niedomykalnos¢ zastawki tréjdzielnej (ang. tricuspid regurgitation)
zastawka tréjdzielna (ang. tricuspid valve)
Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $rodkow publicznych (Dz.U. 2021 poz. 1285 z pdzn. zm.)

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA); Wersja 3.0; Warszawa, sierpien 2016

4/79



WS.420.7.2022

Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

Spis tresci

1. Przedmiot i NiSTOra ZIECENIA ....coovieiiie e 8
2. KIUCZOWE INTOIMACTE ittt e e e e e e e e e s et e e e e e e e s s e nbe e e eeeeeeesannsnranneaaeanas 9
3. MetOAYKE ANAJIZY ..o 11
4. Problem dECYZYINY ... 13
4.1, Problem ZATOWOINY ...cooiiiiiiiiiiie ettt e et e e st e e e st e e e e aneee 13
4.2, OCENIANA INTEIWENC B utiiieiiitiie ettt ettt e e et e e s et e e s et bt e e e anbr e e s anbreeeeaanee 14
4.3. Alternatywne technologie medyczne na podstawie wytycznych klinicznych ............ 14
4.4. Opinie ekspertow KIiNiCznych ...............cccoo i 17
4.5. Punkty koncowe istotne dla problemu zdrowotnego ............cccoeeciiiiiiiei i, 20
4.6. Opis punktéw koncowych ocenianych w materiale dowodowym................................ 21
4.7. Wczesniejsze oceny Agencji zwigzane merytorycznie z przedmiotowym zleceniem 22
5. Charakterystyka badan i ekstrakcja danych z badan witaczonych do przegladu ................. 23
5.1. Materiat dowodowy odnaleziony w ramach przegladu systematycznego .................. 23
5.2. Opis metodyki i ekstrakcja danych zbadan.......................cc.ccoiiii i, 24
5.2.1. TRILUMINATE - NCTO3227757 ... 25
5.2.2. CLASP TR EFS - NCTOB745303 ... oot 28
5.2.3. Cepas-GUIlIEN P. 2021 .......oiiiiee et 32
5.2.4. KITAMUIA 2021 ...ttt et e e e e naneeeas 35
5.2.5. MEITENNK 202 ...ttt 39
ST < T © 1 (o IO 1 0 PP 42
B.  SYNIEZA TANY CN .o ———— 45
6.1. Podsumowanie materiatu dOWOOWEJO ..........uuuiiiiiiiiiiiiiiieie et 45
6.1.1. Klasa NYHA (I lub Il poziom podczas obserwacji)........cccccccvvvivveiniiininnninnnnnnn, 48
6.1.2.  Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (lekki lub umiarkowany
POACZAS ODSEIWACHT) .eeeiiieiiiiiiieii e e 50
7. Ocena ryzyka bltedu systematycznego w badaniach witaczonych do przegladu (narzedzie
Checklist fOr Case SIS = IBI) ...ttt et e e e 52
7.1.1. TRILUMINATE NCT03227757 (Lurz 2021, Nickenig 2019) .......ccccceevvvinvvinnnnnn. 52
7.1.2. CLASP TR EFS - NCT03745313 (Kodali 2021) .....c.cvvvvveieeeieiiiiieeeee s esiveeeeeens 52
7.1.3. Cepas-GUIIEN P. 2021 .......oi ittt 53
7.1.4. KITAMUIA 2021 ...ttt sttt e st e e e e s nnneeeas 53
7.15. MEIJEIINK 2021 ...ttt e e e e e e bbb e e e e e e e e e aans 54
% S @ )1 o J0 T 0 PP 55
8. Ocena pewnosci dowodéw naukowych (GRADE) dla poszczegélnych punktéw koncowych
z podzialem na punkty czasowe ObSEerwacji............cccoocviiiiiiiiiiii 56
9. Poréwnanie skutecznosci zidentyfikowanych systemoéw przezcewnikowej naprawy
zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-Drzegu..........coocvveiiiiiiiii 61
10. Dodatkowe informacje w zakresie bezpieczeinstwa stosowania ................ccccccoovecenns 62

5/79



WS.420.7.2022
Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

11. Analiza wptywu finansowania swiadczenia opieki zdrowotnej ze srodkéw publicznych na

SYSEEM OCNTONY ZATOWIA ...eiiiiiiiiiei ittt e et e e st e e s anbe e e e e e 64
11.1. StanOWISKO PreZeSa NFZ ........cooiiiiiiiiiiii ettt 64
11.2. Skutki finansowe dla systemu ochrony zdrowia oszacowanie wiasne AOTMIT ................. 66
11.2.1.  WielkoSE populacji dOCEIOWE]........cc.ueiieiiiiiie ittt 66

11.2.2.  KOSZtY SWIBACZENIA ......ccueiiieiiiiiie ittt 67

11.2.3. Metodyka i sposéb przeprowadzenia analizy ..........cccccoeiiiiiiiiiiiie e 68

112,40 WWYNIKI ettt b e b 68

11.2.5.  POUSUMOWANIE......cciiiiiirieiieiesitee ettt et e et e et s et s s e nnne e s nn e e nnneennneas 69

B0 T @ T > o105 1 - 1 69
11.4. Przeglad analiz ekOnOmMICZNYCH ..... ..o 70

12. Proponowane w KSOZ warunki realizacji $Wiadczenia ..............c.ccocoevoveeceeeieeeeeeeeeeee 72
13. Rozwiazania organizacyjne i refundacyjne przyjete w innych krajach ................................. 75
L4, BiblOGIAfia .ooeeeeeiiiiiie et eas 76
15, SUrategia WYSZUKIWEAINMIA. . ccciveiiiiiiiieie ittt ettt e st e e sttt e s et et e e s bbe e e e s anbneeesannneeas 77
T8 R =¥ o1/ 1T o PR 77
15,2, EMD@SE...coiiiiiiie bbbt snnreeas 78
15.3. Selekcja badan PRISMA ...ttt 79

6/79



WS.420.7.2022

Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

Data wptyniecia zlecenia do AOTMIT (DD-MM-RRRR) i znak pisma zlecajgcego:

zlecenie Ministra Zdrowia z 28.07.2022 r. znak: DLG.742.31.2022 zmodyfikowane pismem
znak: DLG.781.9.2022.GK z 1 wrzesnia 2022 r.

Petna nazwa $wiadczenia opieki zdrowotnej (z pisma zlecajgcego):

»Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréojdzielnej metoda brzeg-do brzegu
za pomoca klipsa”

Typ zlecenia:

X

O

zakwalifikowanie jako $wiadczenia gwarantowanego, wraz z okresleniem poziomu
finansowania w sposdb kwotowy albo procentowy lub sposobu jego finansowania, lub
warunkoéw jego realizacji (art. 31¢ ustawy o Swiadczeniach)

usuniecie swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu swiadczen gwarantowanych albo dokonanie
zmiany poziomu Ilub sposobu finansowania, lub warunkéw realizacji $wiadczenia
gwarantowanego (art. 31le—f ustawy o $wiadczeniach)

realizacja innych zadan zleconych przez ministra wilasciwego do spraw zdrowia
(art. 31n pkt 5 ustawy o swiadczeniach)

Zlecenie dotyczy swiadczenia gwarantowanego z zakresu:

o o

X

O o0ooogogoooao

podstawowej opieki zdrowotnej
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej
leczenia szpitalnego

opieki psychiatrycznej i leczenia uzaleznien
rehabilitacji leczniczej

Swiadczen pielegnacyjnych i opiekunczych w ramach opieki dtugoterminowej
leczenia stomatologicznego

lecznictwa uzdrowiskowego

ratownictwa medycznego

opieki paliatywnej i hospicyjnej

Swiadczen wysokospecjalistycznych

programéw zdrowotnych

Whnioskodawca (pierwotny):
Ministerstwo Zdrowia na podstawie wniosku:
Prof. dr hab. med. Jarostawa Kazmierczaka, Klinika Kardiologii Pomorskiego UM

Producent / podmiot odpowiedzialny dla ocenianego $wiadczenia:
Nie dotyczy
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1. Przedmiot i historia zlecenia

Podstawa prawna i historia zlecenia: Pismem znak DLG.742.31.2022 z 28 lipca 2022 r., zmienionym
pismem z 1 wrzesnia DGL.871.9.2922.GK Minister Zdrowia, dziatajgc na mocy art. 31c ust. 1 ustawy
0 $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 1398,
ze zm.) zlecit Prezesowi AOTMIT przygotowanie rekomendacji w sprawie zakwalifikowania $wiadczenia
opieki zdrowotnej ,Przezcewnikowa naprawa niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej metoda
brzeg-do-brzegu za pomocag klipsa” jako $wiadczenia wysokospecjalistycznego wykonywanego
w warunkach szpitalnych w terminie do 30 wrzesnia 2022 r. Wraz z pismem przewodnim Minister
Zdrowia przekazat Karte Swiadczenia Opieki Zdrowotnej obejmujgcg m.in. opis systemu dedykowanego
do przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki trojdzielne;.

Historia korespondencji

Prezes NFZ. Agencja, dziatajgc na podstawie art. 31c ust. 3 pkt. 2 ustawy o $wiadczeniach, pismem
znak WS.420.7.2022 z 4 sierpnia 2022 r. wystgpita do Prezesa NFZ z prosbg o przekazanie opinii
w sprawie zasadnosci zakwalifikowania wyzej opisanego $wiadczenia opieki zdrowotnej, jako
Swiadczenia gwarantowanego. Odpowiedz otrzymano 22 sierpnia 2022 r. (znak DSOZ-
WLS.401.1.172.2022, 2022.287103.MPRY).

Prezes URPL. W toku prac analitycznych wystgpiono do Prezesa URPL z prosba o udostepnienie
informacji w zakresie wyrobéw medycznych do przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej metoda
brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa(éw), odnosnie ktérych wytworcy wyrobéw lub autoryzowani
przedstawiciele tych wyrobéw dokonali zgtoszenia przedmiotowych wyrobéw, jako wprowadzonych
do obrotu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej. Odpowiedz otrzymano 30 sierpnia 2022 r. (znak DIM-
IMZ.461.376.2022.MK.2), uzupetniono 9 sierpnia 2022 r. (znak DIM-IMZ.461.376.2022.MK.).

Eksperci kliniczni. W toku prac analitycznych wystgpiono do ekspertéw klinicznych, konsultanta
krajowego w dziedzinie kardiochirurgii oraz konsultanta krajowego w dziedzinie kardiologii z prosba
0 przekazanie opinii eksperckiej, zgodnie z art. 31¢ ust.3 pkt 1 ustawy o Swiadczeniach, w sprawie
zasadnosci zakwalifikowania ww. Swiadczenia opieki zdrowotnej jako $wiadczenia gwarantowanego
z zakresu leczenia szpitalnego.

O ocene zasadnosci finansowania ww. $wiadczenia ze s$rodkoéw publicznych poproszeni zostali
nastepujgcy eksperci:

e prof. dr hab. n. med. Jacek Rozanski — Konsultant Krajowy w dziedzinie kardiochirurgii (nie
otrzymano opinii)

e prof. dr hab. n. med. Tomasz Hryniewiecki — Konsultant Krajowy w dziedzinie kardiologii (opinie
otrzymano 2 wrzesnia 2022 r.)

Przedstawiciele wytwércéow wyrobéw medycznych. W toku prac analitycznych dodatkowo
wystgpiono do wytwércow urzgdzen do przezcewnikowej naprawy zastawki trojdzielnej metodg brzeg-
do-brzegu za pomocga klipsa z prosbg o przekazanie materiatdw dotyczacych wyzej opisanej technologii,
w szczegolnosci dokumentacji technicznej, instrukcji obstugi, Deklaracji Zgodnosci, publikacji dotyczacych
skutecznosci i bezpieczenstwa.

O przekazanie materiatdw poproszono:

. _ (materiaty otrzymano 30 sierpnia 2022 r.)
- I (nateriaty otrzymano 5 wrzesnia 2022 .)
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2. Kluczowe informacje

Celem opracowania jest ocena zasadnosci kwalifikacji Swiadczenia opieki zdrowotnej ,Przezcewnikowa
naprawa zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomocy klipsa”, w tym ocena skuteczno$ci
i profilu bezpieczenstwa procedury z zastosowaniem dedykowanych wyrobéw medycznych.
Swiadczenie przeznaczone jest dla pacjentéw z objawowg, niedomykalnoscig zastawki trojdzielnej,
u ktérych pomimo otrzymywania optymalnej farmakoterapii, utrzymujg sie objawy prawokomorowej
niewydolnosci serca, u ktérych ryzyko klasycznego zabiegu kardiochirurgicznego wyklucza jego
przeprowadzenie.

Obecnie finansowane ze srodkéw publicznych jest Swiadczenia wysokospecjalistyczne ,Operacje wad
serca i aorty piersiowej = 18 lat”. Ta klasyczna operacja chirurgiczna, obejmuje wymiane lub naprawe
zastawki tréjdzielnej. Swiadczenie to przeznaczone jest jednak dla $wiadczeniobiorcéw, ktérzy nie majg
wysokiego ryzyka poddania ich interwencji chirurgicznej. Aktualnie zatem brak jest Swiadczenia
gwarantowanego z zakresu leczenia szpitalnego przeznaczonego dla wnioskowanej populaciji.

Predefiniowane kryteria wigczenia do przegladu (data wyszukiwania: 08.03.2022 r.) spetnity
6 jednoramiennych badan obserwacyjnych. Analiza wykazata:

3.1. Punktem kohAcowym najwyzej ocenionym dla istotnosci problemu zdrowotnego jest Smiertelnos¢
catkowita, jednakze w toku analizy nie odnaleziono wystarczajgcych danych, aby jednoznacznie
okresli¢ skutecznosc technologii wzgledem tego punktu koncowego. W zwigzku z tym, istnieje
niepewnos¢ odno$nie wptywu interwencji na Smiertelnosc.

3.2.W 12 miesiecznym okresie obserwacji, zastosowanie leczenia TTVR metodg brzeg-do-brzegu
moze zwigkszac¢ wynik oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej NYHA (przejscie
pacjenta do | lub Il grupy) wzgledem wyniku bazowego przed zastosowaniem interwencji: 74%
vs 20% RR 3,52 [2,39; 5,18]; NNT 1,9 — 2 badania, populacja 115 pacjentéw, bardzo niska
pewnos¢ dowoddw. Poprawa moze nastgpi¢ na wczesnym etapie po zastosowaniu interwencji
(30 dni / 4 tygodnie) - RR 3,75 [2,68; 5,26] NNT 1,7. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, iz powyzsza
analiza opiera sie na dowodach naukowych o niskiej jakosci. Niska jakos¢ jednakze wynika
przede wszystkich ze wzgledéw metodycznych badan.

3.3.W 12 miesiecznym okresie obserwacji, zastosowanie leczenia TTVR metodg brzeg-do-brzegu
moze obnizyc¢ stopien cigzkosci niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej (definiowany jako lekki lub
umiarkowany stopien ciezkosci) wzgledem wyniku bazowego przed zastosowaniem interwenciji:
45% vs 4% = 9,38 [3,88; 22,71]; NNT 2,4 — 2 badania, populacja 115 pacjentéw, bardzo niska
pewnos¢ dowodow. Poprawa moze nastgpi¢ na wczesnym etapie po zastosowaniu interwencji
(30 dni / 4 tygodnie) - RR = 13,96 [6,68; 29,16] NNT 1,9. Nalezy jednak zwroci¢ uwage,
iz powyzsza analiza na dowodach naukowych o niskiej jakosci. Niska jako$¢ jednakze wynika
przede wszystkich ze wzgledéw metodycznych badah.

3.4.istnieje niepewnos$c¢ odno$nie wptywu interwencji na: poprawy wynikow oceny jakosci zycia wg.
KCCQ oraz poprawy sprawnosci fizycznej mierzonej za pomocg 6MWD, a takze ryzyka
wystgpienia hospitalizacji w mierzonych punktach czasowych (30 dni, 3 miesigce, 6 miesiecy
oraz 12 miesiecy). Mierzone punkty wskazujg na korzysci z zastosowania interwenc;ji, nie mniej
jednak analiza materiatu dowodowego wykazata bardzo niski poziom pewnosci, co oznacza
bardzo stabe przekonanie, iz prawdziwy efekt jest zblizony do zaobserwowanego.

3.5.Wsréd odnalezionych 3 wytycznych praktyki klinicznych, 2 z nich (NICE 2021 oraz ACC/AHA
2020) nie wskazujg w zaleceniach przezcewnikowych procedur naprawy zastawki tréjdzielnej
metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa wsréd zalecanych interwencji. Wspomniane
dokumenty odnoszg sie w stopniu ogdélnym do operacji zastawki trojdzielnej podczas
okreslonych stanéw klinicznych. W wytycznych ESC/EACTS 2021 wskazano jednak,
iz u pacjentdw z wtérng niedomykalno$cia zastawki trojdzielnej, ktorzy nie kwalifikujg sie
do operacji chirurgicznej, mozna rozwazy¢ przezcewnikowe leczenie zastawki trdjdzielnej
w referencyjnym osrodku leczenia wad zastawkowych, ktérego personel ma odpowiednie
kompetencje w leczeniu wad zastawki tréjdzielne;j.
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3.6.

3.7.

3.8.

W wyniku wprowadzenia procedury ,Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki
tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa” do katalogu $wiadczerhh gwarantowanych
wysokospecjalistycznych wykonywanych w warunkach szpitalnych prognozowane wydatki
platnika publicznego zwigzane z ewentualng realizacjg tej procedury wyniostyby (w zaleznosci
od docelowej populacji pacjentéw, estymowanej jako 100 os6b minimum oraz 260 maksymalnie
w perspektywie roku) od [ GcNNzG<--EEEGEG -

W analizie ekonomicznej Kurnaz 2022 poréwnano przezcewnikowg naprawe zastawki
trojdzielnej TriClip u pacjentéw z zaawansowanym TR z leczeniem farmakologicznym. 5-letni
wskaznik przezycia wyniost 49,91% w przypadku leczenia farmakologicznego i 57,64% w
przypadku leczenia TEER. Zgodnie z przeprowadzong analizg, koszt leczenia
farmakologicznego zostat obliczony na 18 273,48 zt (3 879,72 €), a leczenie TEER na 120
864,02 zt (25 661,15 €) w 60 miesiecznym horyzoncie czasowym u pacjentéw z TR i NYHA IlI-
IV. Leczenie TEER dato pacjentom $rednio 1,64 roku zycia. Warto$¢ ICER wyniosta 62 739,13
z+ (13 320,41 €). Z uwagi na brak dostepnosci algorytméw zastosowanego modelu, nie dokonano
formalnej adaptacji modelu na warunki polskie, zaréwno wzgledem kosztéw rzeczywistych oraz
stanéw klinicznych. Po weryfikacji analizy, zdecydowano sie uwzglednic jg w niniejszym raporcie
z uwagi na duzg zbiezno$¢ przedstawionych danych z zatozeniami zawartymi w KSOZ.
Wykonano przeliczenie wynikdw na zt zgodnie ze srednim kursem wymiany NBP wynoszgcym
1€ = 4,71 zt (na dzien 20.09.2022 r.).

Nie odnaleziono informacji dot. finansowania ze $rodkéw publicznych w innych krajach oraz
warunkéw realizacji swoistych dla procedury przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci
zastawki trojdzielnej brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa. Zgodnie z informacjami przekazanymi
przez producenta, niniejsza technologia finansowana jest w Niemczech, Wtoszech, Hiszpanii
oraz Szwaijcarii w ramach szerszych grup zabiegowych, nie mniej jednak nie udato sie
zweryfikowaé tych informacji w oparciu o dane pochodzgce ze Zrddet oficjalnych stron
rzgdowych ww. krajow.
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3. Metodyka analizy

W pierwszym etapie dokonano przegladu podstawowych informacji opisujgcych problem decyzyjny
(Rozdziat 4). Przedstawiono charakterystyke analizowanej technologii oraz problemu zdrowotnego
odnoszac sie do kwestii istotnych w zakresie prezentacji i interpretacji. Dokonano takze analizy
istotnych dla problemu zdrowotnego punktéw koncowych, ktérej wyniki opisano w podrozdziale O.

W kolejnym etapie zdefiniowano kryteria witgczenia do przegladu, ktére przedstawiono w Tabela 1.

Tabela 1. Kryteria wigczenia badan pierwotnych do przegladu.

Kryteria wiaczenia i wykluczenia
Populacja Pacjenci z objawowg niedomykalnoscia zastawki tréjdzielnej
Interwencja Przezcewnikowa naprawa zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa
Komparator Terapia zachowawcza / best supportive care / farmakoterapia / brak
Punkt koncowy Nie ograniczono
Rodzaj badan Nie ograniczono
W celu odnalezienia dowoddéw naukowych dotyczgcych skutecznosci i bezpieczenstwa

przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomoca
klipsa w leczeniu objawowej niedomykalnosci zastawki trojdzielnej przeprowadzono przeszukanie
systematyczne baz informacji medycznej — PubMed oraz EMBASE. Przeszukaniem objeto okres
do 7.09.2022 r. Strategie wyszukiwania wykorzystywang na rzecz przegladu systematycznego wraz
z diagramem selekcji badan PRISMA zamieszczono w aneksie dokumentu (Tabela 23 i Tabela 24).
Struktura zastosowanych kwerend byta dostosowana do ocenianego problemu decyzyjnego.
Postugiwano sie stowami kluczowymi ograniczajgcymi wyniki wyszukiwania wzgledem populacji i
interwenciji, taczgc kwerendy odpowiednimi operatorami logicznymi Boole’a. Wynikéw wyszukiwania nie
ograniczano wzgledem komparatoréw i ocenianych punktéow koncowych. Dokonano selekcji badan po
tytutach i abstraktach, a nastepnie w oparciu o petne teksty publikacji. Selekcja abstraktow zostata
przeprowadzona niezaleznie przez dwoch analitykdw, a rozbieznosci byly rozstrzygane drogag
konsensusu.

W kolejnym etapie zidentyfikowano punkty koricowe oceniane w odnalezionych badaniach, zestawiono
je z predefiniowanymi punktami korcowymi istotnymi dla problemu zdrowotnego oraz oceniono pod
wzgledem istotnosci. Na tej podstawie, ostatecznie zakwalifikowano do analizy jedynie badania, w
ktérych oceniane byly punkty koncowe uznane za krytyczne lub istotne. W kolejnym kroku, opisano
materiat dowodowy wigczony do przegladu. Nastepnie dokonano opisu metodyki (wraz z opisem
ograniczen) i ekstrakcji danych (w zakresie istotnych i krytycznych punktéw kohcowych) badan
wigczonych do przegladu. Pdzniej oceniono mozliwos¢ dokonania syntezy ilosciowej (metaanalizy)
materiatu dowodowego.

Do oceny ryzyka btedu systematycznego kazdego wigczonego badania (w odniesieniu
do poszczegolnych punktow koncowych) uzyto narzedzia Checklist for Case Series — JBI. Wybor
podyktowany byt rodzajem odnalezionych badan — stanowig one prospektywne jednoramienne badania
obserwacyjne, dla ktérych zastosowania narzedzi RoB2 lub ROBINS-I jest nieadekwatne ze wzgledu
na metodyke wigczonych do przeglagdu badan. Lista JBI obejmuje kryteria zwigzane z m.in. selekcjg
pacjentow do serii przypadkoéw, oceng stanu zdrowia i identyfikacji probleméw zdrowotnych
uczestnikdw, raportowania informacji klinicznych oraz wynikdw/zdarzeh niepozgdanych oraz
adekwatnosci analiz statystycznych.

Kolejnym krokiem bylo podsumowanie i ocena pewnosci materialu dowodowego w odniesieniu
do poszczegolnych poréwnan i punktéw koncowych. Dokonano jej w odniesieniu do nastepujgcych
parametréw: ryzyko btedu systematycznego (risk of bias), heterogenicznos¢ (inconsistency),
wiarygodnos¢ zewnetrzna (indirectness), nieprecyzyjne oszacowanie efektow (imprecision) i inne (other
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considerations) zgodnie z procedurg!. Syntetyczng ocene pewnos$ci materiatu dowodowego nalezy
interpretowac zgodnie z tabelg 2.

Nastepnie przedstawiono skumulowane wyniki w postaci poszczegdélnych poréwnan w zaleznosci od
ocenianych punktéw koncowych i komparatora.

Tabela 2. Opis poziomu pewnosci materialu dowodowego

Poziom

g Definicja
pewnosci
Wysoki Pewnos¢, ze prawdziwy efekt jest zblizony do zaobserwowanego; dalsze badania prawdopodobnie nie
DODD zmienig naszego przekonania o trafno$ci oszacowania efektu interwencji.

Umiarkowany

Umiarkowane przekonanie, ze prawdziwy efekt jest zblizony do zaobserwowanego; nowe dane o
wyzszej jakosci prawdopodobnie bedg mialy istotny wplyw na nasze przekonanie o trafnosci

SO00 oszacowania efektu i mogg zmieni¢ to oszacowanie.
Niski Ograniczone przekonanie, ze prawdziwy efekt jest zblizony do zaobserwowanego; prawdziwy efekt
moze znacznie sig rézni¢ od zaobserwowanego; dalsze badania najpewniej beda miaty istotny wptyw
®o00 na nasze przekonanie o trafnosci oszacowania efektu i najpewniej zmienig to oszacowanie.
Bardzo niski Bardzo stabe przekonanie, ze prawdziwy efekt jest zblizony do zaobserwowanego, prawdziwy efekt
boBo prawdopodobnie znacznie sie rézni od zaobserwowanego.

Opisu stownego zebranego materialu dowodowego dokonano stosujgc sformutowania zalezne od
uzyskanej oceny pewnosci materiatlu dowodowego zgodnie z ponizszg tabels.

Tabela 3. Standard opisu stownego zebranego materiatu dowodowego

Important benefit or harm

Less important benefit or
harm

No important benefit or
harm or null effect

Wysoka pewnos¢é

zwieksza/ zmniejsza

increases/decreases

zwigksza/ zmniejsza w
niewielkim stopniu

increases/decreases slightly

nieznaczna lub brak réznicy

little to no difference

Umiarkowana pewnosé¢

prawdopodobnie
zmniejsza

zwieksza/

probably increases/decreases

prawdopodobnie zwigeksza/
zmniejsza w niewielkim
stopniu

probably increases/decreases
slightly

prawdopodobnie nieznaczna
lub brak réznicy

probably little to no difference

Niska pewnos¢

moze zwigkszac/ zmniejszac

may increase/decrease

moze zwiekszad/ zmniejszac
w niewie kim stopniu

may increase/decrease
slightly

moze powodowac nieznaczng
lub brak réznicy

may make little to no
difference

Bardzo niska pewnos¢

istnieje niepewnos¢ odnosnie wptywu interwencji na czesto$¢ wystepowania punktu

koncowego

we are uncertain whether intervention increases/decreases outcome

1 Metodyka GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation), narzedzie GRADE Evidence

Profile.
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4. Problem decyzyjny

4.1. Problem zdrowotny

Whnioskowane swiadczenie dedykowane jest dla pacjentéw z objawowg, niedomykalnoscig zastawki
trojdzielnej, u ktérych pomimo otrzymywania optymalnej farmakoterapii, utrzymujg sie objawy
prawokomorowej niewydolnosci serca, ktorych ryzyko klasycznego zabiegu kardiochirurgicznego
wyklucza jego przeprowadzenie. KSOZ dodatkowo wskazuje, iz pacjenci Ci powinno zostaé
zakwalifikowania do $wiadczenia poprzez decyzje konsylium zastawkowego i lekarza specjaliste w
dziedzinie kardiochirurgii.

Obecnie finansowane ze srodkéw publicznych jest Swiadczenia wysokospecjalistyczne ,Operacje wad
serca i aorty piersiowej = 18 lat”. Ta klasyczna operacja chirurgiczna, obejmuje wymiane lub naprawe
zastawki tréjdzielnej. Swiadczenie to przeznaczone jest jednak dla $wiadczeniobiorcéw, ktérzy nie majg
wysokiego ryzyka poddania ich interwencji chirurgicznej. Aktualnie zatem brak jest $wiadczenia
gwarantowanego z zakresu leczenia szpitalnego przeznaczonego dla wnioskowanej populaciji.

Patofizjogia

Niedomykalno$¢ zastawki tréjdzielnej powoduje cofanie sie krwi do prawego przedsionka. W obrazie
klinicznym zwykle dominujg objawy zastawki mitralnej, ktorej towarzyszy wada zastawki tréjdzielnej.
Objawy podmiotowe obejmujg zmniejszong tolerancje wysitku, ostabienie, gniecenie i rozpieranie w
prawym podzebrzu. Objawy przedmiotowe obejmujg tetnienie znacznie poszerzonych zyt szyjnych (u
chorych z ciezkg niedomykalnos$cig wystepuje tetnienie naczyn na szyi i glowie, rzadziej tetnienie gatek
ocznych), tetnienie prawej komory, tetnienie watroby, uogdlniony obrzek tkanki podskorne;,
wodobrzusze oraz sinozottawe zabarwienie powtok (w wadzie zaawansowanej), szmer holostystoliczny,
ktérego gtosnosé zwieksza sie podczas gtebokiego wdechu oraz turkoczacy szmer rozkurczowy (w
ciezkiej niedomykalno$ci). Badania pomocnicze obejmujg EKG, RTG klatki piersiowej oraz
echokardiografie, ktéra pozwala oceni¢ morfologie i czynno$é zastawki oraz inne nieprawidtowosci
wplywajgce na jej czynnosc.

Przyczyny
Przyczyny niedomykalnosci zastawki tréjdzielne;:

e organiczne (niedomykalno$¢ pierwotna) wynikajgce z: choroby reumatycznej, infekcyjnego
zapalenia wsierdzia, zmian zwyrodnieniowych, reumatoidalnego zapalenia stawdw, tocznia
rumieniowatego ukfadowego, wad wrodzonych (zespot Ebsteina i in.), dysfunkcji miesni
brodawkowatych, przyjmowania metysergidu lub fenfluraminy, urazu Kklatki piersiowej,
uszkodzenia jatrogennego;

e czynnosciowe (niedomykalnos¢ wtérna) - poszerzenie pierscienia przy prawidiowej
anatomicznej zastawce, wtérne do zmian geometrii prawej komory, wywotanej najczesciej wadg
zastawki mitralnej, a takze nadcisnieniem ptucnym, zawatem prawej komory, wadg wrodzong
serca (np. zwezeniem zastawki tetnicy ptucnej).

Rokowanie

Nie odnaleziono informaciji dotyczgcych rokowania pacjentéw bezposrednio w stanie klinicznym zgodnie
z populacjs wskazang w KSOZ (w kontekécie wykluczenia z klasycznego zabiegu
kardiochirurgicznego), nie mniej jednak z uwagi na ciezkos¢ stanu klinicznego, spodziewane $rednie
przezycie prawdopodobnie nie bedzie dluzsze niz pacjentéw w szerszej kohorcie, uwzgledniajgcej
réwniez pacjentéw kwalifikujgcych sie do klasycznej operacji kardiochirurgicznych. Chorzy z ciezkg
niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej o dowolnej przyczynie majg zte rokowania odlegte z powodu
narastajgcej dysfunkcji prawej komory i zastoju krwi w zytach systemowych.
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Srednie przezycie u pacjentéw z diagnozg ciezkiej niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej wynosi 4,48
lata (SD 3,63) u pacjentéw z TR pierwotnym oraz 4,11 lata (SD 3,71) u pacjentéow z TR wtérnym od
momentu diagnozy. Natomiast $redni czas przezycia od chwili wystgpienia symptoméw wynosi
odpowiednio 2,37 lata (SD 1,48) u przy TR pierwotnym oraz 2,16 lata (SD 1,3) przy wtérnym
(Sadeghpour 2013).

4.2. Oceniana interwencja

Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg
klipsa to procedura medyczna, ktéra obejmuje zabieg w znieczuleniu ogélnym (z zachowaniem techniki
sterylnej, pod kontrolg fluoroskopii oraz echokardiografii np. przezprzetykowej, przezklatkowej,
wewnatrzsercowej) polegajgca na zatozeniu klipsa/implantu na ptatki zastawki tréjdzielnej w miejscu ich
najwiekszej niedomykalnosci z zastosowaniem odpowiednich urzgdzen.

4.3. Alternatywne technologie medyczne na podstawie wytycznych
klinicznych

W celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej dotyczacych leczenia pacjentéw z niedomykalno$cig
zastawki trojdzielnej, w dniach 12-13 wrzesnia 2022 r. przeprowadzono wyszukiwanie dokumentéw
zalecen na stronach internetowych towarzystw kardiologicznych, ogélnodostepnych wyszukiwarkach
internetowych, a takze w bazie Tripdatabase.com.

W niniejszym opracowaniu ujete zostaty wytyczne nastepujacych towarzystw naukowych: European
Society of Cardiology / European Association for Cardio-Thoracic Surgery (ESC/EACTS), National
Institute for Health and Care Excellence (NICE), American College of Cardiology / American Heart
Association (ACC/AHA).

Podczas wyszukiwania uzyto min. nastepujgcych stow kluczowych: niedomykalno$¢ zastawki
tréjdzielnej, niedomykalno$c tréjdzielna, tricuspid regurgitation.

Dokumentow referencyjnych szukano rowniez za pomoca wyszukiwarki internetowej Google. Do analizy
wigczono dokumenty opublikowane w jezyku polskim oraz angielskim.

W ponizszej tabeli przedstawiono podsumowanie najwazniejszych informacji odnoszgcg sie
do problemu zdrowotnego.

Tabela 4. Wytyczne kliniczne.

ORI Ey 195 Wytyczne kliniczne w zakresie leczenia niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej

kraj/region
ESC/EACTS 2021 Leczenie pierwotnej niedomykalnoSci tréjdzielnej — zalecenia:
e Operacje zaleca sie u pacjentéw z ciezkg pierwotng niedomykalnoscig tréjdzielng
European Society of poddawanych operacji zastawki lewej potowy serca klasa: |, poziom: C).
Cardiology / European| e Operacje zaleca si¢ u wykazujacych objawy pacjentéw z izolowang ciezka pierwotng
Association for Cardio- niedomykalnoscig tréjdzielng bez cigzkiej dysfunkcji RV (klasa |, poziom C).

Thoracic Surgery * Nalezy rozwazy¢ operacje u pacjentéw z umiarkowang pierwotng niedomykalnoscig tréjdzielng

poddawanych operacji zastawki lewej potowy serca (klasa: lla, poziom C).

Europa o Nalezy rozwazy¢ operacje u pacjentow z izolowang ciezkg pierwotng niedomykalnoscig
tréjdzielng i powigkszeniem RV, bez objawéw lub z niewielkimi objawami, ktorzy sa
Wytyczne  ESC/EACTS odpowiednimi kandydatami do operaciji (klasa: lla, poziom C).

2021 dotyczace leczenia
wad zastawkowych serca. | | eczenie wtérnej niedomykalnosci trojdzielnej — zalecenia:

* Operacja zaleca sie u pacjentéw z ciezkg wtorng niedomykalnoscig tréjdzielng poddawanych
Metodyka: wytyczne operacji zastawki lewej potowy serca (klasa: |, poziom: B).

powstaty w oparciu « Nalezy rozwazy¢ operacje u pacjentéw z niewielkg lub umiarkowang wtérng niedomykalnosciag

o przeglad systematyczny trojdzielng z poszerzeniem pierscienia (240 mm lub >21 mm/m2 w dwuwymiarowym badaniu

gtfggg(r;)((ioraz konsensus echokardiograficznym) poddawanych operaciji zastawki lewej potowy serca (klasa lla, poziom
: B).

* Nalezy rozwazy¢ operacje u pacjentéw z ciezkg wtérng niedomykalnoscig tréjdzielng (zaréwno
po wczesniejszej operacji, jak i bez wczesniejszej operaciji zastawki lewej potowy serca), u
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Organizacja, rok,
kraj/region

Wytyczne kliniczne w zakresie leczenia niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej

Zrodto finansowania: brak
zewnetrznych zrédet
finansowania. Autorzy
grupy roboczej otrzymali
wsparcie finansowe od
ESC oraz EACTS, bez
zaangazowania
przemystu medycznego.

ktérych wystepujg objawy lub stwierdzono powigkszenie RV, jezeli nie ma cigzkiej dysfunkciji
RV lub LV ani ciezkiej naczyniowej choroby ptuc/ciezkiego nadcisnienia ptucnego (klasa lla,
poziom B).

e U pacjentow niekwalifikujgcych sie do operacji mozna rozwazy¢ przezcewnikowe
leczenie objawowej ciezkiej wtérnej niedomykalnosci tréjdzielnej w referencyjnym
osrodku leczenia wad zastawkowych, ktérego personel ma odpowiednie kompetencje w
leczeniu wad zastawki trojdzielnej (klasa llb, poziom C).

Leczenie niedomykalno$ci tréjdzielnej — kluczowy przekaz:

o |stotna niedomykalnos¢ trojdzielna wymaga wczesnej interwencji w celu un knigcia wtérnego
uszkodzenia.

o Nalezy | beralnie ustala¢ wskazania do jednoczesnego leczenia niedomykalnosci tréjdzielnej
podczas operacji zastawki lewej potowy serca. Decyzja o izolowanej operacji z powodu cigzkiej
wtoérnej niedomykalnosci trojdzielnej (zaréwno po wczesniejszej, jak i bez wczesniejszej
operacji zastawki lewej potowy serca) wymaga doktadnej oceny choroby podstawowej,
hemodynam ki krazenia ptucnego oraz czynnosci RV.

Jakos¢ dowoddw i sita zalecen:

Klasa | - Dane naukowe i/lub powszechnie akceptowana opinia wskazuja, ze okre$lona metoda leczenia lub
zabieg sg korzystne, uzyteczne, skuteczne

Klasa Il - Dane naukowe lub opinie dotyczgce przydatno$ci lub skuteczno$ci okre$lonej metody leczenia lub
zabiegu nie sg zgodne

Klasa lla - Dane naukowe lub opinie przemawiajg za uzyteczno$cia/skutecznos$cig okreslonej metody leczenia lub
zabiegu

Klasa llb- Uzyteczno$c lub skuteczno$c okre$lonej metody leczenia lub zabiegu jest stabiej potwierdzona przez
dane naukowe lub opinie

Klasa Ill - Dane naukowe lub powszechnie akceptowana opinia wskazujg, ze okre$lona metoda leczenia lub
zabieg nie sg uzyteczne ani skuteczne, a w niektoérych przypadkach mogg by¢ szkodliwe

Poziom A — Dane pochodzace z licznych badar z randomizacjg lub z metaanaliz

Poziom B — Dane pochodzgce z jednego badania z randomizacjg lub z duzych badan bez randomizacji

Poziom C — Uzgodniona opinia ekspertéw lub dane pochodzgce z matych badan albo z badan retrospektywnych
badz rejestrow

NICE 2021

National Institute for
Health and Care
Excellence

UK

Heart valve disease
presenting in adults:
investigation and
management.

Metodyka: wytyczne
powstaty w oparciu

0 przeglad systematyczny
literatury oraz konsensus
ekspercki.

Zrédio finansowania: brak
zewnetrznych zrédet
finansowania.

Nie odnaleziono zalecen odnoszacych sie bezposrednio do przezcewnikowych metod
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa.

Leczenie niedomykalnosci tréjdzielnej — zalecenia:
e Nalezy rozwazy¢ chirurgiczng naprawe zastawki trojdzielnej w czasie operacji zastawki
mitralnej, gdy niedomykalnosé trojdzielna jest umiarkowana lub cigezka.
e Rozwaz chirurgiczng naprawe zastawki tréjdzielnej w czasie operacji zastawki aortalnej, gdy
niedomykalnos¢ trojdzielna jest ciezka.

Jako$¢ dowoddw i sita zalecen:

Wytyczne NICE stosujg charakterystyczny sposéb wyrazania sity zalecenn — wyrazana jest poprzez czasowniki
oraz formy gramatyczne:

zalecenia dotyczgce interwencji, ktére musza byc stosowane (lub nie wolno ich stosowac),
zalecenia dotyczace interwencji, ktore powinny (lub nie powinny) by¢ stosowane,
zalecenia dotyczgce interwencji, ktére mozna zastosowac

ACC/AHA 2020

American College of
Cardiology / American
Heart Association

USA

Guideline for the
Management of Patients

Nie odnaleziono zalecen odnoszacych sie bezposrednio do przezcewnikowych metod
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa.

Leczenie niedomykalnosci tréjdzielnej — zalecenia:

* U pacjentéw z oznakami i objawami prawostronnej HF przypisywanej ciezkiej TR (etapy C i D),
diuretyki moga by¢ stosowane. (klasa: 2a, poziom C-EQ)

* U pacjentow z oznakami i objawami prawostronnej HF przypisywanej ciezkiej wtérnej TR (etapy
C i D), terapie majace na celu leczenie pierwotnej przyczyny HF (np. leki rozszerzajgce
naczynia ptucne w celu zmniejszenia podwyzszonego cisnienia w tetnicy ptucnej, GDMT w
przypadku HF z obnizong LVEF lub kontrola rytmu AF) mogg by¢ stosowane. (klasa: 2a,
poziom C-EO)
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Organizacja, rok,

Wytyczne kliniczne w zakresie leczenia niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej

Metodyka: wytyczne
powstaty w oparciu

0 przeglad systematyczny
literatury oraz konsensus
ekspercki.

Zrédto finansowania: nie
odnaleziono informaciji o
zrodtach finansowania.

kraj/region
With Valvular Heart o U pacjentéw z ciezkg TR (stadium C i D) poddawanych operacji lewostronnej zastawki, zaleca
Disease. sie operacje zastawki trojdzielnej. (klasa: 1, poziom B-NR)

U pacjentéw z postepujgcg TR (stadium B) poddawanych operacji lewostronnej zastawki,
operacja zastawki trojdzielnej moze by¢ korzystna w kontekscie poszerzenia pierscienia
tréjdzielnego ($rednica koncoworozkurczowa pierscienia trojdzielnego >4,0 cm) lub
wczesniejszych oznak i objawow prawostronnej HF. (klasa: 2a, poziom B-NR)

U pacjentéw z oznakami i objawami prawostronnej HF i ciezka pierwotng TR (stadium D),
izolowana operacja zastawki trojdzielnej moze przynies¢ korzysci w postaci zmniejszenia
objawdw i nawracajacych hospitalizacji. operacja na zastawce tréjdzielnej moze by¢ korzystna
dla zmniejszenia objawow i nawracajacych hospitalizacji. (klasa: 2a, poziom B-NR)

U pacjentdbw z oznakami i objawami prawostronnej HF i ciezkg izolowang wtérng TR
spowodowang rozszerzeniem pierscienia (przy braku nadci$nienia ptucnego lub choroby
lewostronnej), ktorzy stabo reaguja na leczenie (stadium D). Izolowana operacja zastawki
tréjdzielnej moze by¢ korzystna w celu zmniejszenia objawow i nawracajacych hospitalizacji.
(klasa: 2a, poziom B-NR)

U bezobjawowych pacjentow z ciezkg pierwotng TR (stadium C) i postepujgcym poszerzeniem
RV lub dysfunkcjg skurczowg mozna rozwazy¢ izolowang operacje zastawki trojdzielnej (klasa:
2b, poziom C-LD)

U pacjentéw z objawami prawostronnej HF i ciezka TR (stadium D), ktérzy przeszli wczes$niej
operacje zastawki lewostronnej, mozna rozwazy¢ reoperacje z izolowang zastawka trojdzielng.
U pacjentéw z objawami prawostronnej HF i cigzkg TR (stadium D), ktorzy przeszli wczesniej
operacje zastawki lewostronnej, mozna rozwazy¢ reoperacje z izolowang zastawka trojdzielng
w przypadku braku ciezkiego nadcisnienia ptucnego lub ciezkiej dysfunkcji skurczowej RV
(klasa: 2b, poziom B-NR)

Jako$¢ dowodéw i sita zalecen:

Klasa 1 — Silne zalecenie - korzy$ci znacznie przewyzszajg ryzyko

Klasa 2a — Umiarkowane zalecenie - korzysci przewyzszajg ryzyko

Klasa 2b — Stabe zalecenie - korzy$ci moga przewyzszac ryzyko

Klasa 3 — Brak korzy$ci (umiarkowane) — korzy$ci rownowaza ryzyko

Klasa 4 — Niezalecane (silne) — ryzyko przewyzsza korzysci

Poziom A — Dowody wysokiej jakosci z min. 1 badania RCT; metaanaliza wysokiej jakosci badarn RCT; min. 1
badanie RCT potwierdzone w badaniach rejestrowych wysokiej jakosci

Poziom B-R — Dowody umiarkowanej jako$ci pochodzgce z min. 1 lub wigcej badarnn RCT; metaanaliza badan
RCT umiarkowanej jako$ci

Poziom B-NR — Dowody umiarkowanej jakosci pochodzgce z min. dobrze zaprojektowanego i przeprowadzonego
badania nierandomizowanego, badar obserwacyjnych lub badania bazujgcego na rejestrze lub metaanaliza ww.
badari

Poziom C-LD - Badania randomizowane lub obserwacyjne/rejestracyjne z ograniczeniami metodologicznymi lub
wykonawczymi, metaanaliza ww. badan, badania fizjologiczne lub mechaniki przeprowadzone na osobach
Poziom C-EO — konsensus opinii ekspertow bazujgcy na doswiadczeniu klinicznym

Wsrod odnalezionych 3 wytycznych praktyki klinicznych, 2 z nich (NICE 2021 oraz ACC/AHA 2020) nie
wskazujg w zaleceniach przezcewnikowych procedur naprawy zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-
brzegu za pomocg klipsa wsrdd zalecanych interwencji. Wspomniane dokumenty odnoszg sie w stopniu
ogolnym do operacji zastawki tréjdzielnej podczas okreslonych standéw klinicznych. W wytycznych
ESC/EACTS 2021 wskazano jednak, iz u pacjentéw z wtérng niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej,
ktérzy nie kwalifikujg sie do operaciji chirurgicznej, mozna rozwazy¢ przezcewnikowe leczenie zastawki
trojdzielnej w referencyjnym osrodku leczenia wad zastawkowych, ktérego personel ma odpowiednie
kompetencje w leczeniu wad zastawki tréjdzielnej. Dla pacjentow, ktérzy nie kwalifikujg sie do zabiegow
operacyjnych pozostaje stosowanie optymalnej farmakoterapii.
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4.4. Opinie ekspertéw klinicznych

W ponizszej tabeli przedstawiono otrzymang opinie eksperckg w sprawie mozliwosci zastosowania
systemu przezcewnikowej naprawki zastawki trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu.

Tabela 5. Opinia ekspercka dotyczaca zasadnosci zakwalifikowania swiadczenia opieki zdrowotnej

»Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielnej z zastosowaniem systemu 2,
Ekspert Stanowisko
Prof. dr hab. n med. Proponowany sposoéb finansowania:
Tomasz Swiadczenia z zakresu lecznictwa szpitalnego (LSZ), finansowane ze $rodkéw publicznych.

Hryniewiecki
Konsultant krajowy
w dziedzinie
kardiologii

Populacja

1. Swiadczenie jest przeznaczone dla pacjentdw, z niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej, u
ktérych pomimo otrzymywania optymalnej farmakoterapii, utrzymuja sig objawy prawokomorowej
niewydolnosci serca, ktorych ryzyko klasycznego zabiegu chirurgicznego wyklucza jego
przeprowadzenie, a ktérzy zakwalifikowani zostali przez ,konsylium zastawkowe” do zabiegu
przezcewn kowej naprawy zastawki tréjdzielne;.

2. Chorzy kwalif kujgcy sie do otrzymania swiadczenia oprécz spetnienia ww. kryteriow spetniajg
dodatkowo nastepujace kryteria:
1) cisnienie skurczowe w tetnicy ptucnej w pomiarze inwazyjnym < 50 mm Hg;
2) chorzy z objawowg wada zastawki mitralnej i niedomykalnosciag zastawki tréjdzielnej, gdzie: -
szerokos¢ talii niedomykalnosci 27 mm; - wystepuje odwrdcenie przeptywu skurczowego w
zytach watrobowych; — PISA >9mm przy limicie Nyquista 30-40cm/s; — objetos¢ fali zwrotnej 245
ml; — efektywna powierzchnia otworu niedomykalnosci 20,40 cm2; - spektrum fali zwrotnej
mocno wysycone, ksztatt trojkatny; — w przypadku centralnej fali zwrotnej - strumien zajmujacy >
50% przedsionka;
3) chorzy po przebytej operacji zastawki mitralnej, u ktérych rozwineta si¢ umiarkowana do
ciezkiej niedomykalnos¢ zastawki trojdzielnej, lub
4) chorzy z duzg niedomykalnoscia zastawki trojdzielnej w przebiegu niewydolnosci
prawokomorowej po wszczepieniu pompy wspomagajacej czynnosé lewej komory lub
5) chorzy z ciezka, objawowg niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej, u ktérych ryzyko klasycznej
operacji kardiochirurgicznej naprawy lub wymiany zastawki trojdzielnej wyklucza jej
przeprowadzenie w ocenie konsylium zastawkowego.

Prawdopodobnie liczba pacjentéw w Polsce nie przekroczy 200.

Zastosowanie wnioskowanej technologii:

Zmniejszenie zapadalnosci i przedwczesnej umieralnosci z powodu choréb uktadu sercowo-
naczyniowego, a w szczegolnosci niewydolnosci serca (ciezka niedomykalno$é zastawki tréjdzielnej
prowadzi do rozwoju prawokomorowej niewydolnosci serca, i w konsekwencji do przedwczesnego
zgonu, niezdolnosci do samodzielnej egzystencii, niezdolnosci do pracy, przewlektego cierpienia lub
przewlektej choroby oraz obnizenia jakosci zycia).

Istotnos¢ wnioskowanej technologii

Ratujgca zycie i prowadzaca do poprawy zdrowia, technologia uwzgledniona w wytycznych Polskiego
Towarzystwa  Kardiologicznego/Europejskiego ~ Towarzystwa  Kardiologicznego  (Wytyczne
ESC/EACTS 2021 dotyczace leczenia wad zastawkowych serca. Kardiol Pol 2021, 4. Zeszyty
Edukacyjne), jako metoda leczenia u chorych niekwalif kujgcych sie do operacji kardiochirurgiczne;.

Kluczowe przyczyny finansowania ze srodkéw publicznych:

Brak skutecznego leczenia u nieoperacyjnych chorych z ciezkg niedomykalnosciag zastawki tréjdzielnej
i towarzyszacag prawokomorowa niewydolnoscig serca.

Kluczowe przyczyny braku finansowania ze srodkéw publicznych:

Brak ukonczonych badan klinicznych dokumentujgcych diugoterminowe bezpieczenstwo i
skutecznosc technologii.

Inne systemy niz wskazany w zleceniu MZ

= Opinia ekspercka dotyczy przedmiotu zlecenia, ktére pierwotnie obejmowato ,,Przezcewnikowg naprawe niedomykalno$ci zastawki tréjdzielnej z
zastosowaniem systemu - W toku prac analitycznych we wspofpracy z Ministerstwem Zdrowia przedmiot zlecenia zostat zdefiniowany na
nowo (dokonano redakcyjnej korekty przedmiotu zlecenia - nazwe handlowg wyrobu medycznego zastgpiono metodg w celu wyeliminowania
ewentualnych watpliwo$ci zwigzanych z kwestiami zachowania konkurencyjno$ci), wprowadzona zmiana nie ma wplfywu na proces oceny
S$wiadczenia (o$wiadczenie eksperta z dnia 19 wrze$nia 2022 r ).
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Ekspert Stanowisko

Trialign (Mitralign), TriCinch (4Tech Cardio), Forma System (Edwards Lifesciences), Cardioband
(ValtechCardio), PASCAL (Edwards Lifesciences), TricValve System (P+F Products Gmbh),
NAVIGATE (NaviGate Cardiac Structures). W badaniu TRIVALVE urzgdzeniem najczesciej
wykorzystywanym, najskuteczniejszym i mozliwym do zastosowania u najwigkszej liczby chorych jest
TriClip.

Wiasne stanowisko

Przezcewnikowa naprawa niedomykalno$ci zastawki trojdzielnej z zastosowaniem systemu -
jest jedyng mozliwoscig leczenia w rosnacej grupie chorych z ciezka niedomykalnoscig zastawki
tréjdzielnej i towarzyszacg zaawansowang, prawokomorowa niewydolnoscia  serca,
zdyskwalifikowanych od operacji kardiochirurgicznej z powodu bardzo wysokiego ryzyka, zwlaszcza
w zaawansowanym wieku.

Wskazania

ciezka niedomykalnos¢ zastawki trojdzielnej - pierwotna, wtorna, po operacji kardiochirurgicznej, po
wszczepieniu pompy wspomagajacej lewg komore, oporna na leczenie farmakologiczne, bez
mozliwosci leczenia operacyjnego, z odpowiednimi do zastosowania wnioskowanej technologii
warunkami anatomicznymi.

Przeciwwskazania

Mozliwo$¢ leczenia operacyjnego, warunki anatomiczne zastawki trojdzielnej uniemozliwiajgce
wykonanie procedury, wysokie nadcisnienie ptucne, obecnos¢ elektrody do kardiowertera/stymulatora
przechodzgcej przez zastawke.

Technologie stosowane we wskazaniu

Najtansza: leczenie farmakologiczne - diuretyczne

Najskuteczniejsza: leczenie kardiochirurgiczne — plastyka zastawki tréjdzielnej lub wymiana zastawki
tréjdzielnej

Rekomendowana: przezcewnikowa naprawa zastawki tréjdzielnej

Szacowany koszt swiadczenia:

- koszt zabiegu — I
- koszt wyrobu medycznego - I

Najczestsze powiktania rekomendowanej technologii:

powiktania sg rzadkie, ciezkie wystepujg w okoto 6% przypadkow

- wczesne — zgon, niewydolnos¢ nerek, krwawienie

- pézne (6 miesiecy) — zgon, zwezenie zastawki tréjdzielnej, koniecznos$¢ operacji zastawki trojdzielnej

Warunki realizacji Swiadczenia:

Do wykonania procedury niezbedna jest sala hybrydowa do jednoczasowego wykonywania zabiegow
przezcewn kowych i chirurgicznych oraz intensywnej opieki pooperacyjnej w warunkach
odpowiadajagcych intensywnej terapii. Kwalifikacje personelu i pozostate warunki prawidtowo okreslone
w KSOZ.

Uwagi ogoline
Swiadczenie powinno byé dostepne wytgcznie w o$rodkach dogwiadczonych w leczeniu operacyjnym
i zabiegowym wad zastawkowych serca.

Podsumowanie opinii eksperta

Whnioskowana technologia medyczna powinna zostaé wigczona do katalogu $Swiadczen z zakresu
lecznictwa szpitalnego (LSZ) i finansowana ze $rodkéw publicznych u pacjentéw z niedomykalnoscig
zastawki tréjdzielnej, u ktérych pomimo otrzymywania optymalnej farmakoterapii, utrzymujg sie objawy
prawokomorowej niewydolnosci serca, ktérych ryzyko klasycznego zabiegu chirurgicznego wyklucza
jego przeprowadzenie, a ktérzy zakwalifikowani zostali przez ,konsylium zastawkowe” do zabiegu
przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej spetniajgcy dodatkowe kryteria opisane powyzej.

W ocenie eksperta za finansowaniem $wiadczenia ze $rodkdédw publicznych przemawia brak
skutecznego leczenia u nieoperacyjnych chorych z ciezkg niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej
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i towarzyszacg zaawansowang prawokomorowg niewydolnoscig serca, przeciwko brak ukonczonych
badan klinicznych dokumentujgcych dtugoterminowe bezpieczenstwo i skutecznosé¢ technologii.

Niemniej oceniane swiadczenie jest jedyng mozliwoscig leczenia w rosngcej grupie chorych z ciezkg
niedomykalnos$cig zastawki tréjdzielnej i towarzyszgcg zaawansowang prawokomorowg niewydolnoscig
serca, zdyskwalifikowanych od operacji kardiochirurgicznej z powodu bardzo wysokiego ryzyka,
zwlaszcza w zawansowanym wieku. Swiadczenie powinno byé dostepne wytgcznie w o$rodkach
doswiadczonych w leczeniu operacyjnym i zabiegowym wad zastawkowych serca.

Prawdopodobnie liczba pacjentdw w Polsce nie przekroczy 200, a szacowany koszt $wiadczenia

to [l 2t (Koszt zabiegu [l zt + koszt wyrobu medycznego |l Il ).

W ocenie eksperta okreslenie przedmiotu zlecenia moze by¢ krétsze: "Przezcewnikowa naprawa
niedomykalnosci zastawki trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu".
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4.5. Punkty koncowe istotne dla problemu zdrowotnego

Wsrdéd istotnych klinicznie punktéw koncowych, wskazuje sie trzy gtéwne kategorie®:

punkty koncowe odnoszgce sie do $miertelnosci (ang. mortality);
punkty koncowe odnoszgce sie do przebiegu/nasilenia choroby (ang. morbidity);

punkty koncowe odnoszgce sie do zaleznej od zdrowia jakos$ci zycia (ang. health related
quality of life, HRQoL).

W badaniach klinicznych dotyczacych przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej z zastosowaniem
wyrobow medycznych istniejg znaczne réznice w analizowanych punktach koncowych. Columbia
University Medical Center/New York-Presbyterian Hospital and Cardiovascular Research Foundation
podjety probe definicji punktdw koncowych w celu oceny wynikdw u pacjentéw z TR. Obejmujg one:

$miertelnos$¢ catkowita - definiowang jako $miertelno$é zaréwno z powiktan watrobowych, jak
i sercowo-nerkowych, w przeciwienstwie do $miertelnosci z powodu CVD;

hospitalizacje HF - definiowane jako hospitalizacje z powodu choréb serca wynikajgcych
Z przecigzenia ptynami

zdarzenie réwnowazne hospitalizacji HF - definiowane jako zdarzenia zwigzane
z intensyfikacjg terapii diuretycznej dozylnej lub doustnej w warunkach innych niz szpitalne

6MWD - definiowany jako test 6-minutowego marszu*

NYHA class - definiowana jako subiektywna miara stanu funkcjonalnego dokonywana przez
lekarza®

QoL - definiowana jako subiektywna, niezalezna ocena stanu zdrowia i wptywu wynikéw na
funkcjonowanie fizyczne i spoteczne dokonywana przez pacjentow z wykorzystaniem
dedykowanego kwestionariusza®

Poprawa funkcji narzadéw — definiowana jako poprawa funkcji nerek, watroby, zmniejszenie
wymiarow obrzekdw, zmniejszenie zapotrzebowania na diuretyki, zmniejszenie stezenia
mozgowych peptyddéw natriuretycznych

Poprawa wynikéw pomiaréw echokardiograficznych — definiowana jako zmniejszenie
niedomykalnosci trojdzielnej, poprawa objetosci i funkcji prawego serca, zwiekszenie rzutu
serca

Ztozony punkt koncowy - definiowany jako hierarchicznie ztozony punkt koncowy,
w pierwszym podejsciu ocenia sie zwykle zgon, nastepnie hospitalizacje HF, nastepnie QoL
i/lub 6MWD

Nastepnie w toku procesu analitycznego wymienione punkty korncowe zostaty uznane za wiasciwe
na potrzeby niniejszej analizy.

3 Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology assessment) Wersja 3.0, AOTMIT

4 = 25-metrowa poprawa w 6MWD moze stanowi¢ klinicznie znaczgcq (umiarkowang) zmiane z perspektywy indywidualnego
pacjenta, podczas gdy poprawa o =50 metréw moze stanowic¢ duzg zmiane [Jain 2021]

5 progi 5, 10 i 20 punktéw oznaczajg odpowiednio mate, umiarkowane i duze zmiany [Jain 2021]

6 kwestionariusz Minnesota Living with HF, Kansas City Heart Failure Questionnaire, skala SF-12, skala SF-36, skala dusznosci
Rose, EuroQol [Rebecca 2019]
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4.6. Opis punktéow koncowych ocenianych w materiale dowodowym

Punkty konncowe oceniane w badaniach wtgczonych do przegladu, zestawiono z punktami koncowymi
uprzednio uznanymi za kluczowe [Rebecca 2019].

Dokonano dyskusji i oceny rozbieznosci w sposobie definiowania poszczegdlnych punktow koncowych.
Nastepnie przypisano wagi do odnalezionych punktéw koncowych odpowiadajgce ich potencjalnemu
wptywowi na ostateczng decyzje, dzielgc je na:

e krytyczne dla podejmowania decyzji
e istotne, ale nie krytyczne dla podejmowania decyzji
e matym znaczeniu dla podejmowania decyzji.

Do oceny uzyto klasyfikacji punktéw koncowych?, gdzie kazdemu z nich przypisuje sie warto$¢
od 1 do 9. Zgodnie z tg skala, oceny od 1 do 3 oznaczajg punkty koncowe o matym znaczeniu dla
podejmowania decyzji, oceny od 4 do 6 - punkty koncowe istotne, ale nie krytyczne dla podjecia decyzji,
a oceny od 7 do 9 - punkty kohcowe krytyczne dla podjecia decyzji. Analizowane punkty kohcowe
sklasyfikowano w oparciu o dostepng literature naukowg. W dalszej analizie uwzgledniono jedynie
punkty koncowe o wadze krytycznej lub istotnej dla podejmowania decyz;ji.

Tabela 6. Zestawienie punktow koncowych

Predefiniowane istotne klinicznie Punkty koncowe oceniane w zebranym materiale Klasyfikacja punktu
punkty koncowe dowodowym koncowego
a o . Smiertelno$é z przyczyn sercowo-naczyniowych,
Smiertelnos¢ catkowita Smiertelnos¢ ogodina, Smiertelnos¢ wewnatrzszpitalna 8 - krytyczne
Hospitalizacja Hosp|ta‘1I|z‘aqa.z powodu me_wydolnosq serca,
rehospitalizacja z powodu niewydolnosci serca 7 - krytyczne
Zdarzenia réwnowazne hospitalizacji Zwiekszenie podazy diuretykéw
6MWD 6MWD 3 -0 matym
znaczeniu
Ocena funkcjonalna wg. skali NYHA Ocena funkcjonalna wg. skali NYHA 5 — istotne
QoL Ocena jakosci zycia wg. KCCQ 4 —istotne
Poprawa funkcji narzgdéw (inne niz ) )
serce)
Poprawa funkcji serca (wg. pomiaréw S -~ " 3 — o matym
echokardiograficznych) Stopien ciezkosci niedomykalnos$ci zastawki Znaczeniu
Powazne zdarzenia niepozgdane (zawat serca, udar, 6-i
- ) ; . P v " - istotne
zapalenie wsierdzia, nawro6t ciezkiej niedomykalnosci

*przyjeto ponizszy schemat oceny stopnia ciezkosci niedomykalnosci tréjdzielnej [Rebecca 2017]

Tabela 7. Schemat oceny stopni

ciezkosci niedomykalnosci tréjdzielnej

e Stopien ciezkosci niedomykalnosci trojdzielnej
tagodny Umiarkowany Ciezki Masywny Skrajnie nasilony
VC (biplane) <3 mm 3-6,9 mm 7-13 mm 14-20 mm 221 mm
EROA (PISA) <20 mm2 20-39 mm2 40-59 mm2 60-79 mm2 280 mm2
3D VCA lub 75-94 mm2 95-114 mm2 2115 mm2
iloSciowo EROA

VC vena contracta (najmniejszy obszar strumienia przeptywu krwi), EROA efektywna powierzchnia uj$cia niedomykalnosci,
3D VCA tréjwymiarowy obszar vena contracta, wartosci odcigcia 3D VCA i ilosciowego Dopplera EROA moga by¢ wigksze niz
PISA EROA

" Zgodnie z metodykg GRADE
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4.7. Wczesniejsze oceny Agencji zwigzane merytorycznie
z przedmiotowym zleceniem

Kwestia zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia opieki zdrowotnej zwigzanego z naprawg zastawki
trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu z wykorzystaniem klipsu nie byta wczesniej przedmiotem oceny
w Agenciji.

Prowadzony byt proces powigzany merytorycznie zwigzany z wykorzystaniem analogicznej metody
) w nieoperacyjnym leczeniu przezcewnkowym zastawki mitralnej u chorych
wysokiego ryzyka.

Zestawienie tresci stanowisk i rekomendacji dotyczgcych ww. raportu przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 8. Podsumowanie tresci stanowisk/opinii Rady Przejrzystosci, rekomendacji/opinii Prezesa AOTMiT
wigzacych sie merytorycznie z ocenianym swiadczeniem opieki zdrowotnej.

Rok/Nr w BIP
Agencji

2013 Opinia Rady Przejrzystosci nr 61/2013 z dnia 15 kwietnia 2013 roku

BIP: 119/2012 |w sprawie zakwalif kowania $wiadczenia opieki zdrowotnej ,Przezcewnikowa nieoperacyjna
naprawa zastawki mitralnej (MitraClip) u chorych wysokiego ryzyka” jako $wiadczenia
gwarantowanego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne zakwalifikowanie $wiadczenia opieki zdrowotnej
»Przezcewnikowa nieoperacyjna naprawa zastawki mitralnej (MitraClip) u chorych wysokiego ryzyka”
jako Swiadczenia gwarantowanego we wskazaniu ,objawowa ciezka niedomykalnos¢ mitralna
najczesciej o etiologii pozawalowej i udokumentowanego wysokiego ryzyka samego zabiegu
kardiochirurgicznego, w postaci:

1)wysokiej $miertelnosci;

2)wystapienia ciezkich powiktan nerkowych, mézgowych, infekcyjnych i niewydolnosci
wielonarzgdowej”.

Rada sugeruje negocjacje cenowe z producentem urzadzenia. Procedura powinna by¢ wykonywana w
nie wigcej niz 10 wysokospecjalistycznych osrodkach majgcych zabezpieczenie kardiochirurgiczne na
miejscu.

Dokument AOTMIT oraz uzasadnienie Rodzaj decyzji

2013 Rekomendacja Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych nr 42/2013 z dnia 15
BIP: 119/2012 | kwietnia 2013 r.

w sprawie zakwalifikowania $wiadczenia opieki zdrowotnej ,przezcewnikowa nieoperacyjna
naprawa zastawki mitralnej (MitraClip) u chorych wysokiego ryzyka”, jako $wiadczenia
gwarantowanego z zakresu swiadczen wysokospecijalistycznych

Prezes Agencji rekomenduje zakwalifikowanie S$wiadczenia opieki zdrowotnej , przezcewnikowa

nieoperacyjna naprawa zastawki mitralnej (MitraClip) u chorych wysokiego ryzyka”, jako $wiadczenia
gwarantowanego z zakresu $wiadczen wysokospecjalistycznych.
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5. Charakterystyka badan i ekstrakcja danych z badan
wigczonych do przegladu

5.1. Materiat dowodowy odnaleziony w ramach przegladu
systematycznego

W wyniku przeprowadzonego w dniu 08.03.2022 r. przeglagdu systematycznego odnaleziono 1531
publikacji. Na podstawie selekcji abstraktéw wybrano 32 publikacji, w oparciu o petne teksty
stwierdzono, ze kryteria wiaczenia do przegladu spetnia 7 z nich. Do ostatecznej analizy wigczono
7 publikacji. Opracowania te opisujg wyniki szesciu badan. W Tabela 9 zestawiono badania pierwotne

odnalezione w ramach przeprowadzonego przeglagdu ze wskazaniem zastosowanych komparatoréw.

Tabela 9 Zestawienie badan pierwotnych wigczonych do materiatlu dowodowego®

2. | [Kodali 2021]

jednoramienne badanie
interwencyjne

Lp. Badanie Rodzaj badania Interwencja Komparator
TRILUMINATE Prospektywne p K
1 NCT03227757 wieloosrodkowe n'edon'zzigfneovég' t(r)o\',\'l g r'];ﬁ:'wr\“lnaetoda
. . . . - . i vl i tréjdzielnej -
[ZLOUlFS]ZOZL Nickenig Jedn?;?énnl;g:sy?rfame brzeg-do-brzegu za pomoca TriClip
CLASP II TR
NCT04097145 Prospektywne Przezcewn kowa na prawa

niedomykalnosci zastawki
tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu
za pomocg PASCAL

3. Kitamura 2021

Wieloosrodkowe
prospektywne obserwacyjne

jednoramienne

PASCAL Transcatheter Valve
Repair System — system do
przezcewnikowej naprawy zastawki
tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

4. | Meijerink 2021

Wieloosrodkowe
prospektywne obserwacyjne

jednoramienne

MitraClip — system do
przezcewnikowej naprawy zastawki
mitralnej metodg brzeg-do-brzegu
(zastosowanie poza wskazaniem)

TriClip — system do
przezcewnikowej naprawy zastawki
tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

5. | Cepas-Guillen 2021

Prospektywne
jednoramienne badanie
obserwacyjne

TriClip Tricuspid Valve Repair
System — system do
przezcewnikowej naprawy zastawki
tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu
MitraClip — system do
przezcewnikowej naprawy zastawki
mitralnej metoda brzeg-do-brzegu

6. | Otto 2021

Prospektywne
jednoramienne badanie
obserwacyjne.

TriClip Tricuspid Valve Repair
System — system do
przezcewnikowej naprawy zastawki
tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

8 Schematyczne przedstawienie grup badanych moze nie odzwierciedla¢ w petni konstrukcji badania.
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5.2. Opis metodyki i ekstrakcja danych z badan

Tabele ekstrakcji zawierajg opis metodyki, wraz z ograniczeniami oraz wyniki trzech odnalezionych
badan klinicznych.

Ponizej tabeli ekstrakcji umieszczono zestawienie zbiorcze dla najwazniejszych zidentyfikowanych
punktéw koncowych, wraz ze szczegdtowym objasnieniem oceny poziomu jakos$ci dowodow, a takze
metaanalize punktéw koncowych (gdy byta mozliwos¢ wykonania).
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5.2.1. TRILUMINATE - NCT03227757

Tabela 10 Opis metodyki i wynikéw badania TRILUMINATE

TRILUMINATE NCT03227757 (Lurz 2021, Nickenig 2019)
Transcatheter edge-to-edge repair for reduction of tricuspid regurgitation.

Charakterystyka badania

jednoramienne badanie
obserwacyjne.

Metodyka Populacja Interwencja
Wieloosrodkowe N= 85 Pacjenci z niedomykalnosciag zastawki trojdzielnej TriClip Tricuspid Valve Repair System — system do przezcewnikowej haprawy
prospektywne zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

Kryteria wigczenia:

Wysokie ryzyko operacyjne,

Bez wskazan do operacji lewostronnej lub zastawki pnia ptucnego,
Umiarkowana lub cigzsza posta¢ niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej,
NYHA Il lub wyzej,

Leczeni uprzednio zgodnie z obowigzujgcymi standardami leczenia (w tym
farmakoterapia).

Kryteria wytgczenia:

Wystepujace nadcisnienie ptucne (>60 mmHg skurczowe) potwierdzone w
echokardiografii dopplerowskiej,

Zastosowanie u pacjenta uprzednio dowolnych procedur na zastawce
tréjdzielnej,

Rozrusznik lub kardiowerter-def brylator serca,

Szczelina koaptacji >10 mm.

Wiek, lata, $rednia (SD) 77,8 (7,9)
Pte¢ zenska, n (%) 56 (66%)
Nadcisnienie tetnicze, n (%) 73 (86%)
Migotanie przedsionkéw, n (%) 78 (92%)
Uprzednie interwencje aorty, n (%) 9 (11%)

Uprzednie interwencje zastawki mitralnej, n (%) 28 (33%)
Rozrusznik / wszczepialny kardiowerter-defibrylator / terapia resynchronizujgca serca, n (%) 12 (14%)
Choroba nerek, n (%) 39 (46%)
Cukrzyca, n (%) 22 (22%)
Skala NYHA 11l lub IV 64 (75%)

Ryzyko operacyjne wg. EuroSCORE I, % (SD)

8,7% (10,7)

Ograniczenia badania
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Istniaty przejrzyste kryteria wigczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposéb.
Metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw byly prawidtowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych. Seria
przypadkow obejmowata catosé uczestnikdw. Przedstawienie danych demograficznych uczestn kow badania oraz raportowanie informacji klinicznych uczestn kéw byto przejrzyste. Wyniki lub inne

zdarzenia (w tym niepozadane) zostaty wyraznie przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia.

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo

Punkt koncowy Bazowo 30-dni 6 miesiecy 12 miesiecy Analiza statystyczna
Nieokreslony 0 3 (4%) 1 (1%) 2 (3%) -
tagodny 0 23 (28%) 19 (27%) 4 (6%) -
Umiarkowany 5 (6%) 21 (25%) 0 (29%) 13 (21%) -
Stopien ciezkosci niedomykalnosci iezki 24 (29% 24 (29% 24 (34% 21 (33%) -
Zastawki, n (%) Ciezki (29%) (29%) (34%)
Masywny 24 (29%) 8 (10%) 5 (7%) 20 (32%) -
Skrajnie nasilona 31 (37%) 4 (5%) 1 (1%) 3 (5%) -
Pacjenci w 84 83 70 63 -
obserwacji*
NYHA | 0 19 (23%) 26 (36%) 11 (17%) -
NYHA II 21 (25%) 48 (57%) 37 (51%) 33 (50%) -
Ocena funkcjonalna wg. skali 0
NYHA (New York Heart NYHA Il 58 (70%) 17 (20%) 9 (12%) 22 (33%) -
Assaociation), n (%)
NYHA IV 4 (5%) 0 1 (1%) 0 -
Pacjenci w 83 84 73 66 -
obserwacji
Ocena jakosci zycia wg. KCCQ 522 67.2 729 72 Bazowo vs 1 rok: MD = 20 (2,61)
Kwestionariusza KCCQ (The : : :
Kansas City Cardiomyopathy Pacienci w )
Questionnaire), $rednia (SD) obsgrwacji 85 83 72 66
) 6MWD 227,6 339,5 303 Bazowo vs 1 rok: MD = 31 (10,2)
Wyn k 6-minutowego testu marszu,
metry (SD) Pacjenci w 76 i 73 . B
obserwacji
Catkowita - - - 6/84 (7,1%) -
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Powazne zdarzenia niepozgdane,
n/N (%)

Zgon z przyczyn
sercowo-
naczyniowych

4184 (4,8%)

Zawat serca

1/84 (1,2%)

Udar

1/84 (1,2%)

Niewydolnosé nerek
(nowopowstata)

1/84 (1,2%)

Nieselekcyjna
operacja sercowo-
naczyniowa,
zdarzenia
niepozgdane
powigzane z TVRS

* Po 1 roku z obserwacji wypadio 22 osoby z powodu: zgon (7 oséb), rezygnacja z badania (5 os6b), opuszczone wizyty (4 osoby), brak czytelnych wyn kéw badan echokardiograficznych

pozwalajgcych na ocene (6 oséb).

** . Pomiedzy publikacjami wystepuje znaczna réznica w zakresie publikowanych odchylen standardowych dla wartosci objetosci fali zwrotnej
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5.2.2. CLASP TR EFS - NCT03745313

Tabela 11. Opis metodyki i wynikéw badania CLASP TR EFS

CLASP TR EFS - NCT03745313 (Kodali 2021)
Feasibility Study of the Transcatheter Valve Repair System for Severe Tricuspid Regurgitation.

Charakterystyka badania

Metodyka

Populacja

Interwencja

Wieloosrodkowe
prospektywne
jednoramienne badanie
obserwacyjne w postaci
wczesnego studium
wykonalnosci.

Analiza ITT, AT (as-
treated)

N= 34 Pacjenci z niedomykalnosciag zastawki tréjdzielnej

Kryteria wigczenia:
e 218lat
. Ciezka objawowa niedomykalnos$¢ zastawki (wystepujgca pomimo
optymalnej farmakoterapii) oceniona przez niezalezny zespot
echokardiograficzny,

Kryteria wylgczenia:

o  Wystepujace przeciwwskazania anatomiczne:
o  Szczelina koaptacji >10 mm,
o  Dtugosc¢ ptatka zastawki <8mm,
o  Niedomykalnos$¢ zastawki indukowana przez elektrody
rozruszn ka,
Uprzednia naprawa zastawki tréjdzielnej,
Dowolna pierwotna choroba degeneracyjna zastawki tréjdzielnej,
LVEF <30%,
Ciezka niewydolno$é prawokomorowa,
Cisnienie ptucne skurczowe >60 mmHg,
Ciezka wspdfistniejgca choroba zastawek,
Znaczacg niewydolnos$é nerek (przewlekte dializy, szacowany
wspotczynnik filtracji kiebuszkowej <30 ml/min/1,73m2

O O 0 OO0 O0Oo

Zastosowane systemu PASCAL do przezcewn kowej naprawy zastawki
trojdzielnej — zastosowana docelowo u 29 pacjentéw

Wiek, lata, $rednia (SD) 76,3 (10,4)
Pte¢ zenska, n (%) 18 (52,9)
Nadcisnienie tetnicze, n (%) 32(94,1)
Nadcisnienie ptucne (sPAP = 30 mmHg), n (%) 23 (67,6)
Migotanie/trzepotanie przedsionkéw, n (%) 30 (88,2)
Tachykardia komorowa / migotanie komér, n (%) 1(2,9)
Choroba wiencowa, n (%) 11 (32,4)
Uprzednie interwencje zastawki aortalnej, n (%) 5(14,7)
Uprzednie interwencje zastawki mitralnej, n (%) 7 (20,6)
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Rozrusznik / wszczepialny kardiowerter-defibrylator / terapia resynchronizujgca serca, n (%) 4(11,8)
Uprzednia hospitalizacja z powodéw sercowo-naczyniowych w ciggu ostatnich 12 miesiecy, n (%) 16 (47,1)
Cukrzyca, n (%) 4(11,8)
Skala NYHA IIl lub IV, n (%) 27 (79,4)
Ocena ryzyka wg. STS (Society of Thoracic Surgeons) dla zastawki mitralnej 7,3 (4,7)
Ryzyko operacyjne wg. EuroSCORE II, % (SD) 5,3(5,2)

Ograniczenia badania

Istniaty przejrzyste kryteria wigczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposob.
Metody identyf kacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkow byty prawidtowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych. Seria

przypadkéw nie obejmowata catosci uczestn kéw (wykluczono pacjentéw, u ktérych brakowato jakichkolwiek parametréw do obliczen punktéw kornicowych) . Przedstawienie danych

demograficznych uczestnikdw badania oraz raportowanie informaciji klinicznych uczestnikdw byto przejrzyste. Wyniki lub inne zdarzenia (w tym niepozadane) zostaty wyraznie przedstawione.

Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia.

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo

Punkt koncowy (analiza ITT, chyba, ze wskazano

inaczej) Bazowo 30-dni

Analiza statystyczna

Procedura implementacji zakonczona sukcesem
(rozumiana jako umieszczenie implantu zgodnie z
zatozeniami | przeznaczeniem, prawidtowe wycofanie
system dostarczania, a w chwili opuszczenia przez - 29/34 (85,5%)
pacjenta szpitala obnizenie stopnia ciezkosci TR o
minimum 1 stopien, bez koniecznosci chirurgicznego lub
przezskérnego zabiegu przed wypisem ze szpitala).

Ztozony punkt koncowy obejmujgcy wystepowanie
dowolnego z powaznych zdarzen niepozadanych (MAE) w
ciggu 30 dni, do ktdrych zaliczano: $miertelno$¢ sercowo-

naczyniowa, udar zawat serca, koniecznos¢ ponownej
interwencji (przezskrétna lub chirurgiczna), powiktania w
miejscu dostepu lub naczyniowe, powiktania nerkowe
wymagajgce dializ lub leczenia nerkozastepczego,
powazne krwawienia. n (%)

3 (5,9%)
(3 zdarzenia w postaci ciezkiego krwawienia u 2 pacjentow)

Procedura zakonczona sukcesem ITT - 22/30 (73,3%) -
(rozumiany jako jednoczesna
procedura implementacji AT - 22/25 (88%) -
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zakonczona sukcesem oraz brak
MAE w ciggu 30 dni), n/N (%)

Srednica talii fali zwrotnej — $rednia szerokosci, cm (SD) 1,5 (0,48) 0,78 (0,36) -
PISA ERO, cm; (SD) 0,77 (0,32) 0,48 (0,24) -
mean right ventricular end-diastolic diameter, cm (SD) 3,9(0,9) 3,6 (0,8) P=0,041
right atrial volume, ml (SD) 160,5 (104,9) 144,3 (74,3) P=0,071
Inferior vena cava diameter, cm (SD) 2,8(0,9) 2,4(0,7) P=0,03
mean left ventricular stroke volume index, cm (SD) 33,9 (3,6) 38,7 (7.5) P<0,001
LVEF 57,1 (7,0) 59,2 (7) P=0,061
Nieokreslony 0 1 (4%) -
tagodny 0 5 (15%) -
Umiarkowany 1 (3%) 11 (33%) -
Stopieri cigzkosci niedomykalnosci Ciezki 8 (24%) 10 (30%) -
zastawki, n (%)
Masywny 6 (18%) 4 (11%) -
Skrajnie nasilona 19 (55%) 3 (7%) -
Pacjenci w 34 34 -
obserwacji*
Smiertelno$é ogdina - 0 -
NYHA | 0 9 (33%) -
NYHA Il 6 (22%) 15 (56%) -
Ocena funkcjonalna wg. skali o
NYHA (New York Heart NYHA Il 21 (78%) 3 (11%) -
Association), n (%)
NYHA IV 0 0 -
Pacjenci w 27 27 R
obserwacji
Ocena jakosci zycia wg. KCCQ 52 (23) 67 (21) P<00,1
Kwestionariusza KCCQ (The
Kansas City Cardiomyopathy Pacjenci w 24 i
Questionnaire), $rednia (SD) obserwacji 24
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) 6MWD 180 (101) 251 (100) P<0,001
Wyn k 6-minutowego testu marszu,
metry (SD) Pacjenci w 24 24 B
obserwacji
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5.2.3. Cepas-Guillen P. 2021

Tabela 12. Opis metodyki i wynikow badania Cepas-Guillen P. 2021

TABELE EKSTRAKCJI

Wstepne wyniki po wdrozeniu programu naprawczego zastawki trojdzielnej typu Edge-To-Edge Program przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej

Cepas-Guillen P. 2021

Charakterystyka badania

Metodyka Populacja

Interwencja

Prospektywne N=28

jednoramie_nne badanie Kryteria wigczenia:
obserwacyjne.

e  Pacjenci z niedomykalnos$cig zastawki tréjdzielnej

TriClip Tricuspid Valve Repair System — system do przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej
metoda brzeg-do-brzegu oraz MitraClip

Wiek, lata, srednia (SD) 76,5 (71-81)
Pte¢ zenska, n (%) 25 (89%)
Wskaznik masy ciata 26,7
Cukrzyca, n (%) 5 (18%)
Nadcisnienie tetnicze, n (%) 17 (61%)
Migotanie przedsionkéw, n (%) 26 (93%)
Przewlekta obturacyjna choroba ptuc 7 (25%)
Choroba wiencowa 2 (7%)
Udar / TIA 4 (14%)
Szacowany wspotczynnik filtracji klebuszkowej 59,5
Prowadzenie PPM/ICD 1 (3%)
Uprzednie interwencje zastawki mitralnej, n (%) 3 (10%)
Uprzednie interwencje zastawki tréjdzielnej, n (%) 1 (4%)
Wczesniejsza przezcewnikowa interwencja zastawki mitralnej , n (%) 2 (6%)

Ryzyko operacyjne wg. EuroSCORE II, % (SD)

3,76% (1,99 — 7,03)

Skala NYHA:

0

20 (18%)

22 (72%)
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v 3 (10%)
Obrzeki Obwodowe 26 (93%)
Wodobrzusze 12 (43%)
Wczesniejsza hospitalizacja z powodu niewydolnosci serca 11 (40%)
Liczba przyje¢ z powodu niewydolnosci serca 13
Leczenie medyczne:
Betablokery 16 (64%)
ACEI/ARA-II 9 (32%)
Aldosterone Antagonists 9 (32%)
Sacubitril/Valsartan 1 (4%)
AVK 15 (54%)
NOAC 8 (29%)
Nitrates + Hydralazine 1 (4%)
Furosemide 25 (90%)
Thiazide 10 (36%)

Ograniczenia badania

Nie Istniaty przejrzyste kryteria wtgczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposoéb.
Metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w serii przypadkéw byty prawidtowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriéw diagnostycznych. Seria
przypadkéw obejmowata cato$¢ uczestnikdw. Przedstawienie danych demograficznych uczestn kéw badania oraz raportowanie informaciji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste. Wyn ki lub inne

zdarzenia (w tym niepozgdane) zostaty wyraznie przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych kliniki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia

Gléwnym ograniczeniem tego badania jest jego projekt obserwacyjny, ktéry implikuje nieodigczny btad selekcji. Co wiecej, trudno jest uchwyci¢ i kontrolowa¢ wszystkie potencjalne czynn ki

wprowadzajgce w btgd podczas korzystania z rejestru. Dlatego wyniki nalezy traktowac jako generujgce hipotezy.

Ponadto wie kos$¢ proby moze nie byé w stanie wykry¢ czynnikdw prognostycznych poprawy, takich jak redukcja pierscienia tréjdzielnego, redukcja TR lub funkcja prawej komory w funkc;ji klasy

NYHA.

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo

Punkt koncowy Czas obserwacji Bazowo Follow up
Smiertelno$é¢ z powodu wszystkich przyczyn 3 miesigce - 0
Smiertelno$é z przyczyn sercowo-naczyniowych 3 miesigce - 0
Hospitalizacja z powodu niewydolno$ci serca 3 miesigce - 1 (3%)
. NYHA | 3 miesigce 0 1 (4%)
Ocena funkcjonalna wg. a
skali NYHA (New York NYHA Il 20 (18%) 19 (79%)
Heart Association), n (%)
NYHA Il 22 (72%) 4 (17%)
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NYHA IV 3 (10%) 0
Obnizenie 21 klasy czynnosciowej NYHA 3 miesigce - 20 (77%)
_ Nie 3 miesiace )
Modyfikacja dawki 9 (38%)
diuretyku - Tak, zmniejszyé - 14 (58%)
- Tak, zwigkszy¢ - 1 (4%)
tagodna 3 miesigce 0 6(25%)
Nasilenie . Umiarkowana 0 13 (54%)
astawkitbyirionej;  |ietka 11 (39%) 3.3%)
Masywna 14 (50%) 2 (8%)
Skrajnie nasilona 3 (11%) 0
Smiertelno$é z wszystkich przyczyn - 0
Smiertelno$¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych - 0
Hospitalizacja z powodu niewydolno$ci serca Me= 372 dni - 4 (16%)
Liczba przyje¢ z powodu niewydolnosci serca (183-930) - 6
Zapalenie wsierdzia - 0
Operacja zastawki tréjdzielnej - 1 (3%)
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5.2.4. Kitamura 2021

Tabela 13 Opis metodyki i wynikow badania Kitamura 2021.

Kitamura MD (2021),

12-Month outcomes of transcatheter tricuspid valve repair with the PASCAL system for severe tricuspid regurgitation.

Charakterystyka badania

Metodyka Populacja

Interwencja

Wieloosrodkowe
prospektywne
obserwacyjne

N= 30 Pacjenci z niedomykalnosciag zastawki tréjdzielnej

Kryteria wigczenia:

e wysokie ryzyko operacyjne

. klasa czynnosciowa NYHA II-IV

. mozliwo$¢ naprawy zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu
Kryteria wytgczenia:

. Powazna restrykcja ptatka

e TR wywotane przez elektrode stymulatora

. Szczelina koaptacji >15 mm.

PASCAL Transcatheter Valve Repair System — system do przezcewnikowej
naprawy zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

Wiek, lata, $rednia (SD) 77 (6)
Pte¢ zenska, n (%) 17 (57%)
EuroSCORE II, % 57+£52
Klasa czynnosciowa NYHA IlI lub IV, n (%) 27 (90%)
Choroba wiencowa, n (%) 9 (30%)
Przebyty zawat miesnia sercowego, n (%) 0
Pomostowanie tetnic wiencowych, n (%) 3 (10%)
Przezskérna interwencja wieficowa, n (%) 5 (17%)
Nadci$nienie ptucne, n (%) 11 (37%)
Poprzednia interwencja zastawkowa, n (%) 11 (37%)
Przewlekta choroba ptuc, n (%) 6 (20%)
Przewlekta choroba nerek, n (%) 21 (70%)
Migotanie przedsionkéw, n (%) 28 (93%)

Ograniczenia badania

Nie istniaty przejrzyste kryteria wigczenia i wykluczenia z serii przypadkéw. Nie zdefiniowano wstepnie kryteriow wigczenia lub wytaczenia, poniewaz byto to badanie bez protokotu typu ,compassionate
use”. Stan zdrowia wszystkich uczestn kéw uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposéb. Metody identyfikaciji problemu zdrowotnego wszystkich uczestn kow
uwzglednionych w serii przypadkéw byly prawidtowe i opieraly sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych. Nie odnaleziono informacji czy serie przypadkéw obejmowaty kolejnych
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pacjentow. Seria przypadkdéw nie obejmowata wszystkich pacjentéw, poniewaz sposrod trzydziestu, nasilenie TR byto mozliwe do oceny u 28 pacjentéw w 12-miesiecznej obserwacji. Dane nie byty
dostepne dla dwdch pacjentéw z powodu $mierci przed 12-miesigcznym schematem obserwac;ji.

Przedstawienie danych demograficznych uczestn kéw badania oraz raportowanie informaciji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste. Wyniki lub inne zdarzenia (w tym niepozadane) zostaty wyraznie
przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki nie byto przejrzyste. Badanie byto przeprowadzone w osrodkach opieki zdrowotnej w Niemczech i Ameryce Pétnocnej.
Analiza statystyczna byta odpowiednia.

Punkt koncowy Bazowo 30-dni 12 miesigcy Analiza statystyczna
Wartos¢ wyjsciowa w Wartos¢ 30 dni w poréwnaniu z 12
poréwnaniu z 30 dniami | wyjsciowa w miesigcami
N Wartosci N Wartosci N Wartosci wartosé p porozm;.r;amu wartos¢ p
miesigcami
wartosé p
Echokardiograficzne| Srednica 17 40 £7 (24, 17 40+6 0,002 0,003 1,0
parametry RV po pierscienia 52) (28, 48)
TTVr z implantacja |tréjdzielnego, 47 +8
PASCAL mm 17 (34, 65)
M£SD ’
(zakres)
Srednica 18 39 + 8 (26, 18 356 0,085 <.001 0,62
$rodkowego 52) (26, 47)
odcinka RV, 18 44 +£10 (29,
mm 62)
M+ SD
(zakres)
Skurczowy 19 15,0+ 3,5 19 16.0£4.2
ruch (8,0, 22,0) (7.9, Ogolny test ANOVA p =0,16
pierscienia 22.0)
zastawki 16.8+4.1
tréjdzielnej 19 (8.0, 25.0)
(TAPSE)
M+ SD
(zakres)
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Gradient 25 1,5[1,0-2,0] 25 1.47[1.0- 0,022 0,014 1,0
naptywu do (1,0, 3,2) 3.0] (1.0,
zastawki 1.0 [1.0- 3.5)
trojdzielnej, 25 1.0] (1.0,
mmHg 1.8)
Me [IQR]
(zakres.)
Gradient 16 28 [25-44] 16 31 [25- 0,040 0,031 1,0
skurczowy (21, 59) 37] (21,
RV/RA, 16 22 [17-31] 72)
mmHg (14, 43)
Me [IQR]
(zakres.)

Punkt koncowy Bazowo 12 miesiecy Analiza statystyczna
Klasa czynnosciowa NYHA I/NYHA
Il /N (%) - 27/30 (90%) -
Klasa czynnosciowa NYHA Ill/ 27/30 (90%) ) )

NYHA IV n/N (%)

Analiza statystyczna

. . L Wartos¢ wyjsciowa w Wartos¢ 30 dni w poréwnaniu z 12
Punkt konicowy EEE 80- dni 12 miesigcy poréwnaniu z 30 dniami | wyjSciowa w miesigcami
wartosé p porév;r;aniu wartosé p
z
miesigcami
wartos¢ p
6MWD M+SD 275+ 122 328 £115 347 £112'm <0,0001 <0,0001 >0,48

Analiza statystyczna

Punkt koncowy Bazowo 30- dni 12 miesiecy
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Re-TTVr n (%) - - 2(7,1) -
tagodny n (%) - 11 (39) 12 (43) -
Umiarkowany n (%) - 12 (43) 12 (43) -
Cigzki n (%) 11 (37) . - .
Masywny n (%) 6 (20) 4(14) 2(7,1) ;
Skrajnie nasilony n (%) 13 (43) 136 - -
Pacjenci w obserwacji n (%) 30 (100) 28 (100) 28 (100) -

Analiza statystyczna

tréjdzielnej n/N(%)

Punkt koncowy Bazowo 30- dni 12 miesiecy
Smiertelnosé sercowo-naczyniowa
nIN(%) - - 2/30 (6,7%) -
Ponowna hospitalizacja z powodu
niewydolnosci serca n/N(%) ) ) 6/30 (20%) )
SLDA n/N(%) - - 2/30 (6,7%) -
Nawro6t ciezkiej niedomykalnosci
zastawki tréjdzielnej - - 2/30 (6,7%) -
n/N(%)
Powtérna interwencja zastawki } } 2/30 (6,7%) )
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5.2.5. Meijerink 2021

Tabela 14 Opis metodyki i wynikow badania Meijerink 2021.

TABELE EKSTRAKCJI

Meijerink (2021),
Transcatheter tricuspid valve repair: early experience in the Netherlands

Charakterystyka badania

obserwacyjne.

Metodyka Populacja Interwencja
Wieloosrodkowe N=21 MitraClip — system do przezcewnikowej naprawy zastawki mitralnej metodg brzeg-do-brzegu
prospektywne Kryteria wigczenia: (zastosowanie poza wskazaniem) (n=13)

Pacjenci z objawowg niedomykalnoscig zastawki trojdzielnej

i ciezkg czynnosciowg TR

Dobra lub dostateczna wizualizacja ptatka zastawki oceniona
poprzez badanie echokardiograficzne.

Brak PM/ICD

Skurczowe PaP w granicach normy lub 40-60 mm Hg

TriClip — system do przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu (n=8)

Wiek, lata M (zakres)

78 (60-87)

Pte¢ meska, n (%)

7 (33)

BMI (kg/m 2) M (zakres)

24,9 (18,4-36,1)

POChP n (%) 1(5)
Udar mézgu n (%) 4 (19)
Cukrzyca n (%) 4 (19)
Migotanie przedsionkéw n (%) 21 (100)
Zawat miesnia sercowego n (%) 1(5)
Rozrusznik serca/ICD n (%) 0 (0)
CABG 1(5)
AVR 2 (10)
MVR 2 (10)
Perykardiektomia 2 (10)
Zamkniecie ASD 1(5)
GFR (ml/min na 1,73 m,) 58 (13-83)

NYHA I n (%)

39/79



TABELE EKSTRAKCJI

NYHA Il n (%) 1(5)
fens nkoknana g, SANYAMEN fyviainn o0 169
NYHA IV n (%) 4(19)
Stopien cigzkosci niedomykalnosci zastawki  |Ciezka n (%) 8 (38)
Masywna n (%) 9 (43)
Skrajnie nasilona n (%) 4 (19)
Szerokosc¢ talii fali zwrotnej TR Me (zakres) 14 (2-25)
Szczelina koaptacyjna TR mm Me (zakres) 8 (1-20)
Funkcjonalne TR n (%) 21 (100)
Srednica pierécienia (mm) Me (zakres) 48 (35-68)

Ograniczenia badania

Istnieja przejrzyste kryteria wigczenia i wykluczenia z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestn kow uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposoéb.
Metody identyf kacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w serii przypadkéw byly prawidtowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych.

Seria przypadkéw obejmowata wszystkich kolejnych pacjentéw. Przedstawienie danych demograficznych uczestn kow badania oraz raportowanie informaciji klinicznych uczestn kéw byto przejrzyste.
Wyn ki lub inne zdarzenia (w tym niepozgdane) zostaty wyraznie przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia.

Skutecznosé
Pk teteow
Ogétem ol e dni powodzenia
N=21 iellesup & Liieelils) (follow-up 4 tygodnie)
N=16 —
N=5
Procedura zakonczona sukcesem 2 (40) 0,008
18 (86) 16 (100)
Redukcja TR 2 1 stopien 1 (20) 0,001
17 (81) 16 (100)
Sredni gradient TV (mm H 3(3-3 0,13
g ( )] 2 (1-5) 2 (1-5) (3-3)
Redukcja TR 2 2 stopnie n (%) 10 (48) 10 (63) 0(0) <0,001
1 stopien n (%) 7(33) 6 (38) 1(20)
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(chirurgiczne lub przezskoérne)

Bez redukcji 4(19) 00 4 (80)
stopien TR < umiarkowany przy wypisie ze 12 (75) 0 (0) 0,006
. 12 (57)
szpitala
Klasa NYHA [ lub Il podczas obserwacji 15 (71) 15 (94) 3 (60) 0,001
Ponowne wykonanie procedury 3 (14) 0 (0) 3 (60) 0,008

Punkt koncowy Procedura zabiegowa Analiza statystyczna
Sukces procedur
Ogétem zabiggowej / przeprowa(.jdzor.'na bez wartosé p
) powodzenia
N=21 (foIIow-up_4 tygodnie) (follow-up 4 tygodnie)
N=16 N=5

Smieré 2 (10) 1 (6) 1 (20) 0,43

Krwawienie z miejsca dostepu udowego 5 (24) 4 (25) 1 (20) 1,00
Oderwanie pojedynczego ptatka 2 (10) 0 (0) 2 (40) 0,05
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5.2.6. Otto S. 2021

TABELE EKSTRAKCJI

Tabela 15 Opis metodyki i wynikéw badania Otto S. 2021

Otto S. 2021

Wplyw geometrii pierscienia zastawki trojdzielnej na wynik po przezskornej naprawie brzeg do brzegu przy ciezkiej niedomykalnosci trojdzielnej

Charakterystyka badania

jednoramienne badanie

. Kryteria wigczenia:
obserwacyjne.

e Wysokie ryzyko operacyjne,
e Pacjenci ktérzy odmowili konwencjonalnej operaciji

Metodyka Populacja Interwencja
N= 20 TriClip Tricuspid Valve Repair System — system do przezcewnikowej naprawy
Prospektywne Pacjenci z niedomykalno$cig zastawki trojdzielnej zastawki trojdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

Wiek [lata] 78,6 +8,3
Pte¢ meska n (%) 10 (50%)
Wskaznik masy ciata [kg/m2] 27,257
Klasa NYHA: n (%)
I 2 (10%)
1T 14 (70%)
1Y 4 (20%)
Frakcja wyrzutowa > 40% n (%) 16 (80%)
Obrzek n (%) 18 (90%)
Wysiek optucnowy n (%) 10 (50%)
Wodobrzusze n (%) 8 (40%)
Wyn k STS 8,8+4,3(7,6)
Ryzyko operacyjne wg. EuroSCORE II, % (SD) 9,1+7,7 (6,6)
Wspdtistniejacy klips mitralny n (%) 2 (10%)
Choroby wspdélistniejace
Migotanie przedsionkéw, n (%) 19 (95%)
Cukrzyca n (%) 6 (30%)
COPD n (%) 3 (15%)
Rozrusznik serca/ICD n (%) 3 (15%)
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Woczesniejsze zabiegi kardiochirurgiczne n (%) 3 (15%)

Nadcisnienie ptucne n (%) 18 (90%)

Schytkowa niewydolno$¢ nerek wymagajgca dializoterapii n (%) 2 (10%)

Choroba wiencowa 5 (25%) n (%) 5 (25%)
Parametry laboratoryjne

Kreatynina [mg/dI]* 1,4+0,4(1,3)

BUN [mg/dI]*

77,8 46,1 (71,9)

GFR [mL/min]*

452 +13,6 (43,1)

BNP [pg/mL]

826,7 + 734,8 (540)

Bilirubina [umol/L]

15,3 £ 5,2 (15)

ASAT [umol/L x s]

0,52 + 0,22 (0,46)

ALAT [pmol/L x s]

0,29 £ 0,2 (0,22)

Cholinesteraza [umol/L x s]

98,1 + 31,2 (99)

Hemoglobina [mmol/L] 7,6+0,8(7,8)
Stopien TR na poziomie wyj$ciowym:

Powazny 7 (35%)
Ciezki 7 (35%)
Gwattowny 6 (30%)

Istniaty przejrzyste kryteria wigczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposob.
Metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w serii przypadkow byty prawidtowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriéw diagnostycznych. Seria
przypadkéw obejmowata catos$¢ uczestnikéw. Przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania oraz raportowanie informacji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste. Wyniki lub inne
zdarzenia (w tym niepozgdane) zostaty wyraznie przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych kliniki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia

Ograniczenia badania

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo

Punkt koncowy

30-dni

Stopien TR przy wypisie ze szpitala

2,5+ 0,96 (2,0)

Stopien TR w 30-dniowej obserwaciji

2,8+0,8(2,5)

Smiertelno$é¢ wewnatrzszpitalna n (%)

1 (5%)
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Smiertelnos¢ 30-dniowa n (%) 2 (10%)
Catkowity pobyt w szpitalu [dni] 12,4 £7,5(8,5)
Pobyt w OIT [dni] 3,6 +3,9 (2,5)
SLDA n (%) 3 (15%)

Czas do SLDA [dni]

26 + 19.1 (37)
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Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielnej
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

6. Synteza danych

WS.420.7.2022

Zgromadzony materiat dowodowy odnoszacy sie do skutecznosci i bezpieczehnstwa zostat oceniony pod wzgledem pewnosci dowodéw naukowych. Wyniki
skumulowano i przedstawiono w podziale na oceniane punkty koncowe.

W kolejnych podrozdziatach przedstawiono szczegétowe wyniki punktow koncowych, dla ktérych mozliwe byto wykonanie syntezy iloSciowej. Synteza ilosciowa
zostata wykonana dla punktéow: Klasa NYHA (I lub Il poziom podczas obserwacji), stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (stopien tagodny lub
umiarkowany).

6.1. Podsumowanie materiatlu dowodowego
Tabela 16 Podsumowanie materialu dowodowego dla skutecznosci leczenia niedomykalnosci zastawki trojdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa
Odsetek zdarzen (%)
Pewnos¢ dowodéw naukowych (GRADE)
Study event rates (%)
Populacja Efekt
Punkt korncowy (Follow Efekt Ryzyko ; ) ; :
Lp. u ;Ny ( (liczba RyAe e Ryzyko | pezwzgledn wzgledny bledu Heterogeni- CUEID NIEAEE I Inne
p - zastosowaniu gledny | 1959 CI] oy dnosé oszacowanie
badan) . bazowe systematy- cznos¢é ,
interwencji: cznego zewnetrzna efektow other
inconsistency | . . . . considerations
. . indirectness imprecision
risk of bias
1 30 dni/ 75 Bardzo niski
) 4 4175 (5,3%) - - ] GRS
Smiertelnosé tygodnie 3)
ogolna, n(%) Bardzo s .
3- . wysokie Niskie ryzyko rI;I/IzSJ(II(?) V\rl;Zs;)rcl)e Niskie ryzyko
miesigce 28 (1) 0/28 (0%) - - - ryzyko
2 Hosoitalizacia / Me 372 Bardzo niski
ospitalizacja ;
rehospitalizacja dni 28 (1) 4125 (16%) - - - e
z powodu Bardzo . .
niewydolnosci ) s Niskie Wysokie .
wysokie Niskie ryzyko Niskie ryzyko
serca, n (%) 12 30 (1) 2/30 (6,7%) - - i, r2vko ryzyko ryzyko
miesiecy yzy
3 12 RR 3,52 Niski
KlasaNYHA (I | miesigcy | 115(2) | 71/96 (74%) 2461013 NTT 1,00 [2,39:
lub 1l poziom (20%) 5,18]" GISISIS)
podczas o o . L
obserwacii), . 6. 21/83 RR 3,82 Bardz_o Niskie ryzyko Niskie Umiarkowane Niskie ryzyko
n(%) miesiecy 85 (1) 63/73 (86%) (25%) NNT 1,67 [2,59; wysokie ryzyko ryzyko
5,63]" ryzyko
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3 20/45 RR 1,88
miesigce 28 (1) 20/24 (83%) (18%)* NNT 1,50 [1,2E]);
2,720
30 dni/ RR 3,75
4 140 (3) | 106/131 (81%) 2(2/1102)2 NNT 1,70 [2,68;
tygodnie 5,26]"
4 30 dni
24 (1) 67 (21) 52 (23) - -
z";g;av‘c’; jakosci | 30 gn 67,2 - -
KCCAQ, srednia 6 Bardzo . . h
’ L 72,9 - - h Umiarkowane Niskie Wysokie L
(SD) miesiecy 85 (1) 52,2 wrilli;)ll((ée ryzyko ryzyko ryzyko Niskie ryzyko
12 72 ) MD =20
miesiecy (2,61)
5 30 dni
24 (1) 251 (100) &g% - -
Poprawa wyniku 5
?SMDV)VD’ srednia miesigcy & 3395 2276 - - Bardzo Umiarkowane Niskie Wysokie
wysokie ryzyko ryzyko ryzyko Niskie ryzyko
12 85 (1) 303 227,6 - MD = 31 ryzyko
miesiecy (10,2)
6 Wystgpienie 12
powaznych miesigcy 155 (2) 21/114 - : :
zdarzen
niepozgdanych Me 372 Niskie ryzyko Niskie Umiarkowane Niskie ryzyko
(w tym zgon z dni (183- 28 (1) 1/28 (3%) - - - ryzyko ryzyko
powoddw 930)
Sercowo- 4
naczyniowych) ,
n (%)Y wych) tygodnie | 41 10/41 - - -
7 12 RR =9,38
miesiecy | 115(2) | 41/91 (45%) %10/%;' NNT 2,41 gﬁ]
S
niedomykalnosci 6 RR = 4,56 Bardzo Niskie ryzyko Niskie Umiarkowane Niskie ryzyko
zastawki miesiecy o 5/84 [1,79; wysokie ryzyko ryzyko
(stopien tagodny 85(1) 19170 (27%) (6%) NNT 4,87 11,59] ryzyko
lub p<0,0017
;Jozl)larkowany), n 3 RR = 45,24
miesiace | g (1) 19124 (79%) (0(;(,4/8 NNT 1,3 7[12i8$i]
p=0,007"
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4 tyg./
30 dni

169 (4)

95/166 (57%)

6/169
(4%)

NNT 1,90

RR = 13,96
[6,68;
29,16]

p<0,00001"

Niski
$LISIS)
Wysokie Niskie ryzyko Niskie Umiarkowane Niskie ryzyko
ryzyko ryzyko ryzyko

Cl: confidence interval; RR: risk ratio; ~- obliczenia wtasne Agencji

* - dane z publikacji wskazujg na szerszg kohorte pacjentéw niz wskazano w badaniu, prawdopodobienstwo wystgpienia btedu w sprawozdawczosci danych
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metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

6.1.1. Klasa NYHA (I lub Il poziom podczas obserwacji)

Tabela 17 . Poréwnanie follow-up vs wynik bazowy oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej

NYHA
Odsetek zdarzen (%)
Punkt Populacja Study event rates (%) Efekt Pewnosé
L koncowy : Efekt wzgledn dowodoéw
p- (liczba Ryzyko Ryzyko bezwzgledny [gg(; Cl]y naukowych
(follow up) badan) follow-up bazowe 0 (GRADE)
12 miesiecy
RR 3,52
115 (2) 71/96 (74%) | 24/113 (20%) NTT 1,9 [2,39;
5,18]
6 miesiecy
RR 3,82
85 (1) 63/73 (86%) | 21/83 (25%) NNT 1,6 [2,59;
Klasa 5,63]
NYHA (I ' _
lub 1l Niski
poziom 3 miesiace A2
Eﬁsiﬁiiq-i) RR 1,88
28 (1) 20/24 (83%) | 20/45 (18%)* NNT 1,5 [1,29;
2,72
30dni/4
tygodnie
106/131 RR 3,75
140 (3) s 28/132 (21%) NNT 1,7 [2,68;
(81%) 5,26]
Ocena pewnosci dowodow naukowych dla 12 miesiecy follow-up.
12 miesiecy bazowo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight W-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
TRILUMINATE 2021 44 a13] 21 83 B61% 263[1.75, 3.96]
Kitarnura 2021 27 ao 3 a0 13.8%  9.00[3.06, 26.51] I
Total (95% CI) 96 113 100.0% 3.52 [2.39, 5.18] ’
Total ewents 71 24
Heterogeneity: Chi®= 4.84 df=1{F=003), F=79% 'D.D1 Uf1 1.0 1DD'

Test for overall effect 2= 6.38 (P = 0.00001)

Favours [contral] Favours [experimental]

Rycina 3. Poréwnanie follow-up vs wynik bazowy oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej

NYHA (12 miesiecy)

Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla 6 miesiecy follow-up.

Risk Ratio

M-H, Fixed, 95% CI

6 miesiecy bazowo Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl
TRILUMIMATE 2021 B3 T3 21 43 100.0% 3.82[2.88, 567
Total (95% CI) 73 93 100.0% 3.82 [2.59, 5.63]
Taotal events B3 21

&>

Heterogeneity: Mot applicable
Test for overall effect Z=6.79 (F = 0.00001)

0.0

01 10 100

Favours [control] Favours [experimental]

Rycina 3. Poréwnanie follow-up vs wynik bazowy oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej

NYHA (6 miesiecy)
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Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla 3 miesiecy follow-up.

3 miesiqce bazowo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Tolal Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Cepas-Gulillen P. 2021 20 24 20 45 100.0% 1.88[1.28, 277
Total (95% CI) 24 45 100.0% 1.88 [1.29, .72] £ 3
Tolal events 20 20
Heterogeneity. Mot applicable t t t d
Test for overall effect 2= 3,31 (P = 0.0009) 0.01 FJIE._...] re [eantrall ! Eavours 'e:.-éE.-:m.-n':,l'.l oo

Rycina 3. Poréwnanie follow-up vs wynik bazowy oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej
NYHA (3 miesigce)

Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla 30 dni/ 4 tygodni follow-up.

30 dni I 4 tygodnie bazowo Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
CLASP TR EFS 24 v ] 7T M 3% 4.0001.85,8.20] —
Maijerink 2021 14 21 1 21 36% 15.00[217,103.582] e —
TRILUMIMNATE 2021 67 84 21 83 TE1% 3.15([2.15, 467 . B
Total {95% CI) 132 131 100.0% 3.75[2.68, 5.26] <&
Tatal events 106 28

e pin _ _ = | ; , |

estfor overall effect 7= 7.68 ( : ) Favours [control] Favours [experimental]

Rycina 3. Poréwnanie follow-up vs wynik bazowy oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej
NYHA (30 dni miesigce)

W 12 miesiecznym okresie obserwacji, zastosowanie leczenia TTVR metodg brzeg-do-brzegu moze
zwieksza¢ wynik oceny pacjenta wg. zmiany wyniku skali funkcjonalnej NYHA (przejscie pacjenta
do I lub Il grupy) wzgledem wyniku bazowego przed zastosowaniem interwencji: 74% vs 20% RR 3,52
[2,39; 5,18]; NNT 1,9 — 2 badania, populacja 115 pacjentéw, bardzo niska pewnos¢ dowodoéw. Poprawa
moze nastgpi¢ na wczesnym etapie po zastosowaniu interwencji (30 dni / 4 tygodnie) - RR 3,75 [2,68;
5,26] NNT 1,7. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, iz powyzsza analiza bazuje na pewnosci dowodow
naukowych sklasyfikowanych jako bardzo niska jakos¢. Niska jakos$é, jednakze wynika przede
wszystkich ze wzgledéw metodycznych badanh.
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6.1.2. Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (lekki lub umiarkowany

podczas obserwaciji)

Tabela 18 . Poréwnanie follow-up vs wynik bazowy oceny pacjenta wg. zmiany stopnia ciezkosci

niedomykalnosci zastawki

Odsetek zdarzen (%)
Punkt Populacja | Study event rates (%) ot Efekt ::V‘C’:ggz
Lp. KoRCOWY | jiczba | Ryzyko Ryzyko | bezwzgledny | W291¢dnY | 1oukowych
(follow up) badan) follow-up bazowe [95% ClI] (GRADE)
12 miesigcy
RR =9,38
41/91 o [3.88;
115 (2) (45%) 5/114 (4%) NNT 2,4 22.71]
p<0,0001
6 miesiecy
19/70 RF[{l_;é’.% Bardzo niski
Stopien 85 (1) 27%) 5/84 (6%) NNT 4,8 11’ 59’] ®OOO
ciezkosci D <0001
niedomykalnosci '
zastawki .
(stopieni tagodny | 3 miesigce RR =
lub. 19/24 4524
umiarkowany) 28 (1) (79%) 0/48 (0%) NNT 1,3 [2,88;
711,71]
p=0,007
4 tyg./ 30 RR =
an 95/166 13,96 Niski
169 (4) (57%) 6/169 (4%) NNT 1,9 [6,68;
0 29,16] (SICISIS)
p<0,00001
Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla 12 miesiecy follow-up.
12 miesiecy bazowo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
Kitarmura 2021 24 28 1] 30 101% 52,38 [3.34, 822.46] —_—
TRILUMINATE 2021 17 63 ] 94 89.9% 4.53[1.77, 11.63] —.—
Total (95% CI) 91 114 100.0% 9.38 [3.88, 22.71] -
Total events 41 ]
Heterogeneity: Chif= 3.79, df=1 (P =0.05); F=74% IIJ o1 DI1 I mg’

Test for overall effect; Z= 4,96 (P = 0.00001)

Favours [control] Favours [experimental]

Rysunek 1. Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (lekki lub umiarkowany podczas obserwacji) — 12

miesigcy
Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla 6 miesiecy follow-up.
6 miesiecy bazowo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% CI
TRILUMINATE 2021 19 To 5 84 1000% 456[1.79 11.59]
Total (95% CI) 70 84 100.0% 4.56[1.79,11.59] .
Total events 18 ]
Heterogeneity: Mot applicahle ID.D‘I Df1 1IIJ 1DDI

Testfor overall effect Z= 318 (P=0.001)

Favours [control] Favours [experimental]

Rysunek 2. Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (lekki lub umiarkowany podczas obserwacji) — 6

miesiecy
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Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla 3 miesiecy follow-up.
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Study or Subgroup

3 miesiace

Events Total Events Total

bazowo

Risk Ratio

Weight  M-H, Fixed, 95% Cl

Risk Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

Cepas-Guillen P. 2021 149 24 a 28 1000% 4524([2.88 711.71]
Total (95% CI) 24 28 100.0% 45.24[2.88,711.71] ——e
Total events 19 1}

ity i I } } |
Heterogeneity: Mot applicahble 007 o 10 100

Test for averall effect: Z=2.71 (P=0.007)

Favours [control] Favours [experimental]

Rysunek 3. Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (lekki lub umiarkowany podczas obserwacji) — 3
miesigce

Ocena pewnosci dowodow naukowych dla 30 dni / 4 tygodnie follow-up.

4 tyg. | 30 dni bazowo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% Cl M-H, Fixed, 95% Cl
CLASP TR EFS 16 34 1 3 14.4% 16.00[2.25,113.99] — =+
Kitamura 2021 23 28 a ] T.0% 5024 [3.20,789.84] .
Maijerink 2011 12 M a M T2% 2500[1.58 396.67] *
TRILUIMIMATE 2021 44 a3 a 24 T18% 891 [3.72,21.34] —l—
Total (95% CI) 166 169 100.0% 13.96 [6.68, 29.16] e
Total events 95 f
Heterogeneity: Chi®= 204, df=3(P=057) F=0% o o 10 o0

Testfor averall effect. 2= 7.01 (F =< 0.00001) Favours [contral] Favours [experimental]

Rysunek 4. Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki (lekki lub umiarkowany podczas obserwacji) — 30
dni /4 tygodnie

W 12 miesiecznym okresie obserwacji, zastosowanie leczenia TTVR metodg brzeg-do-brzegu moze
obnizy¢ stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki trojdzielnej (definiowany jako lekki lub
umiarkowany stopien ciezkosci) wzgledem wyniku bazowego przed zastosowaniem interwencji:
45% vs 4% = 9,38 [3,88; 22,71]; NNT 2,4 — 2 badania, populacja 115 pacjentéw, bardzo niska pewnosc¢
dowodéw. Poprawa moze nastgpi¢ na wczesnym etapie po zastosowaniu interwencji
(30 dni / 4 tygodnie) - RR = 13,96 [6,68; 29,16] NNT 1,9. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage, iz powyzsza
analiza bazuje na pewnosci dowoddw naukowych sklasyfikowanych jako niska jakos¢. Niska jakosc¢
jednakze wynika przede wszystkich ze wzgledéw metodycznych badan.
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7. Ocena ryzyka bledu systematycznego w

WS.420.7.2022

badaniach

witaczonych do przegladu (narzedzie Checklist for Case

Series - JBI)

7.1.1. TRILUMINATE NCT03227757 (Lurz 2021, Nickenig 20

Tabela 19 Ocena ryzyka btedu systematycznego

19)

JBI Critical appraisal Checklist fo case series

TRILUMINATE NCT03227757
(2021)

1.Czy istniaty przejrzyste kryteria wigczenia do serii przypadkow?

Tak

2.Czy stan zdrowia wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w
standardowy, wiarygodny sposéb ?

Tak

3.Czy metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestn kéw uwzglednionych w
serii przypadkow byly prawidtowe?

Tak

4.Czy w serii przypadkow wigczono kolejnych uczestn kow? Nie dotyczy
5.Czy seria przypadkéw obejmowata w catosci uczestn kow? Tak
6. Czy przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania byto przejrzyste? Tak
7. Czy raportowanie informacji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste? Tak
8. Czy wyn ki lub inne zdarzenia (niepozadane) zostaly wyraznie przedstawione? Tak

9. Czy raportowanie informacji demograficznych prezentujacych witryne/kliniki/kliniki byto
przejrzyste?

Tak

10. Czy analiza statystyczna byta odpowiednia?

Tak

Ogdlna ocena

Dotgczenie

Podsumowanie:
Istniaty przejrzyste kryteria wtaczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkic

przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposéb. Metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestn kéwj
uwzglednionych w serii przypadkéw byly prawidtowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych. Seria
przypadkéw obejmowata cato$¢ uczestn kéw. Przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania oraz raportowanie
informaciji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste. Wyn ki lub inne zdarzenia (w tym niepozadane) zostaly wyraznie przedstawione
Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia

h uczestn kéw uwzglednionych w seri

7.1.2. CLASP TR EFS - NCT03745313 (Kodali 2021)

Table 20. Ocena ryzyka btedu systematycznego

JBI Critical appraisal Checklist fo case series

CLASP TR EFS - NCT03745313
(Kodali 2021)

1.Czy istnialy przejrzyste kryteria wtaczenia do serii przypadkéw?

Tak

2.Czy stan zdrowia wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w
standardowy, wiarygodny sposoéb ?

Tak

3.Czy metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestn kdw uwzglednionych wj
serii przypadkéw byty prawidtowe?

Tak

4.Czy w serii przypadkéw wigczono kolejnych uczestn kow?

Nie dotyczy

5.Czy seria przypadkow obejmowata w catosci uczestn kow?

Nie
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6. Czy przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania byto przejrzyste? Tak
7. Czy raportowanie informaciji klinicznych uczestn kéw byto przejrzyste? Tak
8. Czy wyn ki lub inne zdarzenia (niepozadane) zostaly wyraznie przedstawione? Tak

9. Czy raportowanie informacji demograficznych prezentujgcych witryne/klin ki/kliniki byto[Tak
przejrzyste?

10. Czy analiza statystyczna byta odpowiednia? Tak

Ogdlna ocena Dotaczenie

Podsumowanie:

Istniaty przejrzyste kryteria wigczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestn kéw uwzglednionych w seri
przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposéb. Metody identyf kacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikowj
uwzglednionych w serii przypadkéw byly prawidiowe opieraty sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych. Seria
przypadkéw nie obejmowata catosci uczestn kow (wykluczono pacjentéw, u ktérych brakowato jakichkolwiek parametréw do obliczen
punktéw koncowych) . Przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania oraz raportowanie informaciji klinicznych
uczestnikow byto przejrzyste. Wyniki lub inne zdarzenia (w tym niepozadane) zostaty wyraznie przedstawione. Raportowanie informacj
prezentujgcych Klin ki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia.

7.1.3. Cepas-Guillen P. 2021

Table 11. Ocena ryzyka btedu systematycznego

JBI Critical appraisal Checklist fo case series Cepas-Guillen P. 2021
1 Czy istniaty przejrzyste kryteria wigczenia do serii przypadkéw? Nie
2 Czy stan zdrowia wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w serii przypadkéw Tak
mierzono w standardowy, wiarygodny sposob ?
3
Czy metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikéw Tak
uwzglednionych w serii przypadkoéw byly prawidtowe?
4
Nie dotyczy
Czy w serii przypadkéw witgczono kolejnych uczestnikow?
5
Tak
Czy seria przypadkéw obejmowata w catosci uczestnikow?
6 Czy przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania byto Tak
przejrzyste?
7 Czy raportowanie informac;ji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste? Tak
8 Czy wyniki lub inne zdarzenia (niepozadane) zostaty wyraznie Tak
przedstawione?
9 Czy raportowanie informacji demograficznych prezentujgcych Tak
witryne/kliniki/kliniki byto przejrzyste?
10 | Czy analiza statystyczna byta odpowiednia? Tak
Ogdlna ocena: Dotgczenie
Komentarz:
Nie Istniaty przejrzyste kryteria wigczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikéw uwzglednionych
w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposob. Metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich
uczestnikow uwzglednionych w serii przypadkéw byty prawidtowe opieraly sie na podstawie zwalidowanych kryteriow
diagnostycznych. Seria przypadkéw obejmowata cato$¢ uczestn kéw. Przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania
oraz raportowanie informacji klinicznych uczestnikdw byto przejrzyste. Wyniki lub inne zdarzenia (w tym niepozgdane) zostaty
wyraznie przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych kliniki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia

7.1.4. Kitamura 2021

Table 22. Ocena ryzyka btedu systematycznego

JBI Critical appraisal Checklist fo case series Kitamura MD (2021)
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1.Czy istnialy przejrzyste kryteria wigczenia do serii przypadkow? Nie

2.Czy stan zdrowia wszystkich uczestn kdw uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w|Tak
standardowy, wiarygodny sposob ?

3.Czy metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikow uwzglednionych w seri [Tak
przypadkow byty prawidtowe?

4.Czy w serii przypadkdw wigczono kolejnych uczestn kow? Nie dotyczy
5.Czy seria przypadkéw obejmowata w catosci uczestn kow? Nie
6. Czy przedstawienie danych demograficznych uczestnikow badania byto przejrzyste? Tak
7. Czy raportowanie informaciji klinicznych uczestn kéw byto przejrzyste? Tak
8. Czy wyn ki lub inne zdarzenia (niepozadane) zostaly wyraznie przedstawione? Tak

9. Czy raportowanie informacji demograficznych prezentujgcych witryne/kliniki/kliniki byto|Nie
przejrzyste?

10. Czy analiza statystyczna byta odpowiednia? Tak

Ogdlna ocena Dotgczenie

Podsumowanie:

Nie istniaty przejrzyste kryteria wtgczenia i wykluczenia z serii przypadkow. Nie zdefiniowano wstepnie kryteriow wigczenia lub
Wytaczenia, poniewaz byto to badanie bez protokotu typu ,compassionate use”. Stan zdrowia wszystkich uczestnikéw uwzglednionych
w serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposob. Metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestn kow,
uwzglednionych w serii przypadkow byly prawidiowe i opieraly sie na podstawie zwalidowanych kryteriow diagnostycznych. Nie
odnaleziono informacji czy serie przypadkéw obejmowaty kolejnych pacjentéw. Seria przypadkéw nie obejmowata wszystkich
pacjentow, poniewaz sposrod trzydziestu, nasilenie TR bylo mozliwe do oceny u 28 pacjentéw w 12-miesiecznej obserwacji. Dane nig|
byly dostepne dla dwdch pacjentéw z powodu $mierci przed 12-miesiecznym schematem obserwacji.

Przedstawienie danych demograficznych uczestnikdw badania oraz raportowanie informacji klinicznych uczestnikow byto przejrzyste
\Wyn ki lub inne zdarzenia (w tym niepozadane) zostaty wyraznie przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki nie
byto przejrzyste. Badanie byto przeprowadzone w osrodkach opieki zdrowotnej w Niemczech i Ameryce Pétnocne;.

Analiza statystyczna byta odpowiednia.

7.1.5. Meijerink 2021

Table 23. Ocena ryzyka btedu systematycznego

JBI Critical appraisal Checklist fo case series Meijerink (2021)

1.Czy istnialy przejrzyste kryteria wigczenia do serii przypadkow? Tak

2.Czy stan zdrowia wszystkich uczestn kdw uwzglednionych w serii przypadkéw mierzono w|Tak
standardowy, wiarygodny sposo6b ?

3.Czy metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikow uwzglednionych w serii[Tak
przypadkow byty prawidtowe?

4.Czy w serii przypadkéw wigczono kolejnych uczestn kow? Nie dotyczy
5.Czy seria przypadkéw obejmowata w catosci uczestn kow? Tak
6. Czy przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania byto przejrzyste? Tak
7. Czy raportowanie informacji klinicznych uczestn kéw byto przejrzyste? Tak
8. Czy wyn ki lub inne zdarzenia (niepozadane) zostaly wyraznie przedstawione? Tak

9. Czy raportowanie informacji demograficznych prezentujgcych witryne/kliniki/kliniki - byto[Tak
przejrzyste?

10. Czy analiza statystyczna byta odpowiednia? Tak

Ogodlna ocena Dotgczenie
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Podsumowanie:

Istniejg przejrzyste kryteria wigczenia i wykluczenia z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w seri
przypadkoéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposéb. Metody identyfkaciji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikow]
uwzglednionych w serii przypadkéw byty prawidtowe opieraly sie na podstawie zwalidowanych kryteriéw diagnostycznych.

Seria przypadkow obejmowata wszystkich kolejnych pacjentéw. Przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania oraz|
raportowanie informacji klinicznych uczestnikow byto przejrzyste. Wyniki lub inne zdarzenia (w tym niepozgdane) zostaty wyraznie
przedstawione. Raportowanie informacji prezentujgcych kliniki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia.

7.1.1. Otto S. 2021

Table 24. Ocena ryzyka btedu systematycznego

JBI Critical appraisal Checklist fo case series Otto S. 2021
1 Czy istniaty przejrzyste kryteria wigczenia do serii przypadkow? Tak
2 C.zy stan zdrowia wszystkich uczestnikow L'szglednionych w serii przypadkow Tak
mierzono w standardowy, wiarygodny sposob ?
3
Czy metody identyfikacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestn kéw Tak
uwzglednionych w serii przypadkoéw byty prawidtowe?
4
Nie dotyczy
Czy w serii przypadkéw witagczono kolejnych uczestnikow?
5
Tak
Czy seria przypadkéw obejmowata w catosci uczestnikow?
6 Czy_ przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania byto Tak
przejrzyste?
Czy raportowanie informac;ji klinicznych uczestnikéw byto przejrzyste? Tak
Czy wyniki lub inne zdarzenia (niepozgdane) zostaty wyraznie przedstawione? | Tak
9 C;y r.apc?rtc?vya‘nie informacji demograficznych prezentujgcych Tak
witryne/kliniki/kliniki byto przejrzyste?
10 | Czy analiza statystyczna byta odpowiednia? Tak
Ogdlna ocena: Dotgczenie
Komentarz:

Istniaty przejrzyste kryteria wtaczenia/wykluczenia do/z serii przypadkéw. Stan zdrowia wszystkich uczestnikéw uwzglednionych w
serii przypadkéw mierzono w standardowy, wiarygodny sposéb. Metody identyf kacji problemu zdrowotnego wszystkich uczestnikow
uwzglednionych w serii przypadkéw byly prawidtowe opieraly sie na podstawie zwalidowanych kryteriéw diagnostycznych. Seria
przypadkéw obejmowata cato$¢ uczestn kéw. Przedstawienie danych demograficznych uczestnikéw badania oraz raportowanie
informaciji klinicznych uczestn kéw byto przejrzyste. Wyn ki lub inne zdarzenia (w tym niepozgdane) zostaty wyraznie przedstawione.
Raportowanie informacji prezentujgcych klin ki byto przejrzyste. Analiza statystyczna byta odpowiednia
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8. Ocena pewnosci dowodéw naukowych (GRADE) dla poszczegolnych punktow
koncowych z podzialem na punkty czasowe obserwacji

Tabela 25. Ocena pewnosci dowodéw naukowych dla poszczegéinych punktéw koncowych

Smiertelnosé

Smiertelnos¢ ogdlna - 30 dni /

4 tygodnie Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Wysokie ryzyko Niskie ryzyko
Dane pochodzg z 3 Niewielka liczebnos¢
Clasp TR EFS / Meijerink jednoramiennych badan pacjentéw; badania
2021/ Otto S. 2021 obserwacyjnych. jednoramienne
smionsnossooona-+ [ I NI I
miesigce . L L . o
Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Wysokie ryzyko Niskie ryzyko
Dane pochodzg z 1 Niewielka liczebno$¢
Cepas-Guillen 2021 jednoramiennego badania pacjentéw; badanie
obserwacyjnego. jednoramienne

Hospitalizacje

Hospitalizacja /
rehospitalizacja z powodu

niewydolnosci serca - Me 372 Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Wysokie ryzyko Niskie ryzyko
dni Dane pochodzg z 1 Niewielka liczebnosé
Cepas-Guillen 2021 jednoramiennego badania pacjentow; badanie
obserwacyjnego jednoramienne
PV T
rﬁg’fy&gg@gf szg;v‘fof; Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Wysokie ryzyko Niskie ryzyko
miesiecy Dane pochodzg z 1 Niewielka liczebno$é
Kitamura 2021 jednoramiennego badania pacjentéw; badanie
obserwacyjnego jednoramienne
Klasa NYHA
Klasa NYHA (I lub Il poziom Niski B0
podczasnc])itéss(ieenglale) -1z Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Umiarkowane ryzyko Niskie ryzyko
Triluminate / Kitamura 2021 Dane pochodzg z 2 Niewielka liczebnosé¢
jednoramiennych badan pacjentéw; badania
obserwacyjnych. jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
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pomiedzy badaniami i
punktami czasu.
Klasa NYHA (I lub Il poziom Niski @O
podcza?n(i):;(e?zl)\llacu) -6 Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Umiarkowane ryzyko Niskie ryzyko
Triluminate Dane pochodzg z 1 Niewielka liczebnos¢
jednoramiennego badania pacjentéw; badania
obserwacyjnego jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.
Klasa NYHA (I lub Il poziom Niski PHOOS
podcza;ic;k;?qe;\év aji -3 Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Umiarkowane ryzyko Niskie ryzyko
Cepas-Guillen 2021 Dane pochodzg z 1 Niewielka liczebnos¢
jednoramiennego badania pacjentéw; badania
obserwacyjnego jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.
Klasa NYHA (I lub Il poziom Niski PHOOS
podczas Zbézrc\:\é?:izg -30dni/ Bardzo wysokie ryzyko Niskie ryzyko Niskie ryzyko Umiarkowane ryzyko Niskie ryzyko
Clasp TR EFS / Maijerink Dane pochodzg z 3 Niewielka liczebno$¢
2021 / Triluminate jednoramiennych badan pacjentéw; badania
obserwacyjnych. jednoramienne; wysoka
zgodnos$¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.

Poprawa jakosci zycia wg.
KCCQ - 30 dni

Triluminate / Clasp TR EFS

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 2
jednoramiennych badan
obserwacyjnych.

Skala KCCQ

Umiarkowane ryzyko

Brak petnej
sprawozdawczosci danych
ogranicza mozliwosc¢ petnego

whnioskowania

Niskie ryzyko

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie

jednoramienne; brak petnej
sprawozdawczosci danych

Niskie ryzyko
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Poprawa jakosci zycia wg.
KCCQ - 6 miesiecy

Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Poprawa jakosci zycia wg.
KCCQ - 12 miesiecy

Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Umiarkowane ryzyko

Brak petnej
sprawozdawczosci danych
ogranicza mozliwos¢ petnego

Umiarkowane ryzyko

Brak petnej
sprawozdawczosci danych
ogranicza mozliwosc¢ petnego
wnioskowania

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak petnej

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak peinej
sprawozdawczosci danych

Niskie ryzyko

whnioskowania sirawozdawczoéci danich

Niskie ryzyko

dni
Triluminate / Clasp TR EFS

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 2
jednoramiennych badan
obserwacyjnych.

Poprawa wyniku 6MWD - 6
miesiecy

Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Poprawa wyniku 6MWD - 12
miesiecy

Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

6MWD

Umiarkowane ryzyko

Brak petnej
sprawozdawczosci danych
ogranicza mozliwo$¢ petnego

Umiarkowane ryzyko

Brak petnej
sprawozdawczosci danych
ogranicza mozliwos¢ petnego

Umiarkowane ryzyko

Brak petnej
sprawozdawczosci danych
ogranicza mozliwosc¢ petnego
whioskowania

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak petnej

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak petnej

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnosé¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak petnej
sprawozdawczosci danych

poprawa wyniku swwo - 30 | T ez niski@@@0

Niskie ryzyko

whnioskowania sirawozdawczoéci danich

Niskie ryzyko

wnioskowania sirawozdawczoéci danich

Niskie ryzyko

Wystapienie powaznych
zdarzen niepozgdanych (w
tym zgon z powodow
sercowo-naczyniowych) - 12
miesiecy

Kitamura 2021 / Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 2
jednoramiennych badan
obserwacyjnych.

Zdarzenia niepozadane

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak

Niskie ryzyko

58/79



Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielnej

metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

Wystapienie powaznych
zdarzen niepozgdanych (w
tym zgon z powodow
sercowo-naczyniowych) - Me

372 dni (183-930)

Cepas-Guillen P. 2021

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Wystagpienie powaznych
zdarzen niepozgdanych (w
tym zgon z powodow
sercowo-naczyniowych) - 4
tygodnie

Meijerink 2021

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

mozliwosci poréwnania do
zyka bazowego

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnosé
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak
mozliwosci poréwnania do
ryzyka bazowego

Wysokie ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badanie
jednoramienne; brak
mozliwosci poréwnania do
ryzyka bazowego

WS.420.7.2022

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Stopien ciezkosci
niedomykalnosci zastawki
(stopien tagodny lub
umiarkowany) -12 miesiecy

Kitamura 2021 / Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 2
jednoramiennych badan
obserwacyjnych.

Stopien cigzkosci
niedomykalnosci zastawki
(stopien tagodny lub
umiarkowany) - 6 miesiecy

Triluminate

Bardzo wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Stopien cigzkosci
niedomykalnosci zastawki
(stopien tagodny lub
umiarkowany) - 3 miesigce

Bardzo wysokie ryzyko

Stopien ciezkosci niedomykalnosci zastawki

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Umiarkowane ryzyko

Niewielka liczebnos$¢
pacjentéw; badania
jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.

Umiarkowane ryzyko

Niewielka liczebnos$¢
pacjentéw; badania
jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.

Umiarkowane ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko
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Dane pochodzg z 1
jednoramiennego badania
obserwacyjnego

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badania
jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.

WS.420.7.2022

Stopien ciezkosci
niedomykalnosci zastawki
(stopien tagodny lub
umiarkowany) - 4 tyg./ 30 dni
Meijerink 2021 / Kitamura

2021 / Triluminate / CLASP
TR EFS

Niski OO

Wysokie ryzyko

Dane pochodzg z 4
jednoramiennych badan
obserwacyjnego

Niskie ryzyko

Niskie ryzyko

Umiarkowane ryzyko

Niewielka liczebnos¢
pacjentéw; badania
jednoramienne; wysoka
zgodnos¢ i sita efektu
pomiedzy badaniami i
punktami czasu.

Niskie ryzyko
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9. Poréwnanie skutecznosci zidentyfikowanych systemow
przezcewnikowej naprawy zastawki tréjdzielnej metoda
brzeg-do-brzegu

Krotkoterminowe wyniki leczenia MitraClip XTR w poréwnaniu z systemem PASCAL metoda brzeg
do brzegu podczas przezcewnikowej naprawy ciezkiej niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej.

Oba urzgdzenia umozliwiajg bezposrednie leczenie nieoperacyjnych pacjentéw z ciezkg niedomykalnoscig
zastawki tréjdzielnej (TR) i duzymi lukami w koaptacji. W Badaniu Low 2021 retrospektywnie
przeanalizowano krétkoterminowe wyniki 120 pacjentow (72 - MitraClip XTR, oraz 48 - PASCAL) leczonych
z powodu izolowanej ciezkiej TR na zasadzie ,compassionate use”.

Sredni wiek pacjentéw wynosit 77 (SD 8) lat, a wskaznik ryzyka LaPar 6,7 (SD 1,7%). Pacjenci w grupie
PASCAL mieli wigkszg szczeline koaptacyjna i tendencje do ciezszych TR. Sukces proceduralny (TR < 2)
osiggnieto u 92% pacjentéw w kazdej grupie (grupa XTR: 66/72, grupa PASCAL: 44/48). Trzydziestodniowa
obserwacja byta dostepna u 94% pacjentéw. Dwoch pacjentow z grupy PASCAL i jeden z grupy MitraClip
XTR zmarto w ciggu 30 dni od zabiegu. Powiktania zwigzane z urzgdzeniem obserwowano u 15,3%
pacjentéw w grupie XTR i u 10,4% pacjentow w grupie PASCAL. Stwierdzono tendencje do wyrazniejszego
zmniejszenia szerokosci zyty kontraktowej w grupie PASCAL w poréwnaniu z grupg XTR. Naprawa zastawki
tréjdzielnej wigzata sie z poréwnywalng poprawg klasy czynnosciowej New York Heart Association (NYHA)
i 6-minutowego dystansu pieszego w obu grupach.

System PASCAL i MitraClip XTR okazaty sie wysoce skuteczne w leczeniu pacjentéw z ciezkg TR
z porownywalnym odsetkiem powiktan zwigzanych z urzadzeniem w obu grupach, ale z tendencjg
do wyrazniejszego zmniejszenia szerokos$ci zyly kontraktowej w grupie PASCAL.

a MitraClip XTR b PASCAL Device
100% — — e )
90%
80%
0% mTRS
b0% mTR 4
50%
TR 3
40%
TR 2
30%
ETR1
20%
10%
0%
Baseline Post-procedural 30-day follow-up Baseline Post-procedural  30-day follow-up
n=72 n=72 n=68 n=48 n=48 n=42

Rysunek 5. Stopien TR na poczatku, po zabiegu i w 30-dniowej obserwacji w grupie MitraClip XTR (a) i
PASCAL (b).
System MitraClip jest systemem producenta TriClip dedykowanym do leczenia zastawki mitralnej, nie mnigj
jednak literatura wskazuje na mozliwosé wykorzystania systemu MitraClip rowniez w przypadku naprawy
zastawki tréjdzielnej. Nie odnaleziono badarn poréwnujacych bezposrednie zastosowanie systeméw [l

oraz [
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10. Dodatkowe informacje w zakresie bezpieczenstwa
stosowania

Notatki bezpieczenstwa — zwigzane z wyrobami medycznymi stosowanymi do przezcewnikowej
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

W ramach poszerzonej analizy bezpieczenstwa, ukierunkowanej na odnalezienie informacji wigzgcych sie
z technicznymi aspektami wykonania przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej
metodg brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa, przeprowadzono wyszukanie na stronach internetowych
instytucji zajmujgcych sie oceng bezpieczenstwa (URPL i FDA).

W wyniku przeszukania stron internetowych instytucji zajmujgcych sie oceng bezpieczenstwa (URPL i FDA)
nie odnaleziono notatek bezpieczenstwa.

Szczegotowe informacje o zdarzeniach niepozgdanych odnaleziono w ramach badania Triluminate, zaréwno
w publikacjach wtgczonych do przegladu oraz opublikowanych na stronie clinicaltrials.gov. Obejmowaty one:
zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych 4/84 (4,8%), zawat serca 1/84 (1,2%), udar 1/84 (1,2%),
niewydolnos$¢ nerek (nowopowstata) 1/84 (1,2%), nieselekcyjna operacja sercowo-naczyniowa, zdarzenia
niepozagdane powigzane z TVRS 0 [Lurz 2021]. Petna lista zdarzen niepozadanych ocenionych w ramach
ww. badania zostaly przedstawione na stronie https://clinicaltrials.gov, jako wyniki badania klinicznego
TRILUMINATE NCT03227757.

Tabela 26. Zdarzenia niepozadane [TRILUMINATE NCT03227757] dotyczace zastosowania wyrobu medycznego
(zestawu) przeznaczonego do naprawy zastawki trojdzielnej metoda brzeg-do-brzegu

Zdarzenia niepozadane

zdarzenia/pacjenci (%)

Smiertelnosé z jakiejkolwiek przyczyny 7/85 (8,24%)

Powazne zdarzenia niepozadane

tacznie 44/85 (51,76%)

Zaburzenia kardiologiczne Dtawica piersiowa 1/85 (1,18%)
Przedsionkéw 3/85 (3,53%)
Trzepotanie przedsionkéw 3/85 (3,53%)
Niewydolno$¢ serca 10/85 (11,76%)
Zespdt sercowo-nerkowy 1/85 (1,18%)
Dysfunkcja lewej komory 1/85 (1,18%)
Zespot chorych zatok 1/85 (1,18%)
Niedomykalno$¢ zastawki tréjdzielnej 1/85 (1,18%)
Zaburzenia ucha i btednika Zawroty glowy 1/85 (1,18%)
Zaburzenia wzroku Zacma 1/85 (1,18%)
Jaskra 1/85 (1,18%)
Zaburzenia zotgdkowo-jelitowe Dysfagia 1/85 (1,18%)
Zapalenie blony sluzowej zotgdka 1/85 (1,18%)
krwotoczne
Krwotok z przewodu pokarmowego 1/85 (1,18%)
Krwotok jelitowy 1/85 (1,18%)
Wrzodziejace zapalenie przetyku 1/85 (1,18%)
Zaburzenia ogdlne Bol w klatce piersiowej 1/85 (1,18%)
Smier¢ 1/85 (1,18%)
Powikfania zwigzane z wyrobem 1/85 (1,18%)
medycznym
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Niewydolno$¢ wielonarzgdowa

1/85 (1,18%)

Infekcje

Zapalenie oskrzeli

1/85 (1,18%)

Ropniak pecherzyka zéiciowego

1/85 (1,18%)

Zapalenie ptuc

4/85 (4,71%)

Zakazenie drég moczowych

2/85 (2,35%)

Urazy, zatrucia i powikfania
proceduralne

Ztamanie kosci udowej

1/85 (1,18%)

Ztamanie kos$ci ramiennej

1/85 (1,18%)

Ztamanie konczyny gornej

1/85 (1,18%)

Pseudotetniak naczyniowy

1/85 (1,18%)

Wyniki badan

Zmniejszenie stezenia sodu we krwi

1/85 (1,18%)

Zmniejszona frakcja wyrzutowa

1/85 (1,18%)

Zmniejszenie stezenia hemoglobiny

2/85 (2,35%)

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Niepowodzenie w rozwoju

1/85 (1,18%)

Hiperglikemia

1/85 (1,18%)

Zaburzenia uktadu miesniowo-
szkieletowego i tkanki tacznej

Bodle stawow

1/85 (1,18%)

Choroby zwyrodnieniowej stawow

2/85 (2,35%)

Nowotwory tagodne, zto$liwe i
nieokreslone

Rak jelita grubego

1/85 (1,18%)

Zaburzenia uktadu nerwowego

Uczucie pieczenia

1/85 (1,18%)

Omdlenie 1/85 (1,18%)
Zaburzenia psychiczne Niepokoj 1/85 (1,18%)
Zaburzenia nerek i uktadu moczowego Ostry obrzek ptuc 1/85 (1,18%)
Dusznos$¢ 2/85 (2,35%)

Niedotlenienie

1/85 (1,18%)

Wysiek optucnowy

1/85 (1,18%)

Zatorowos¢ ptucna

1/85 (1,18%)

Obrzek ptuc

1/85 (1,18%)

Zaburzenia naczyniowe

Choroba okluzyjna tetnic

1/85 (1,18%)

Przetoka tetniczo-zylna

1/85 (1,18%)

Zakrzepica zyt gtebokich

2/85 (2,35%)

Zwezenie tetnic udowych

1/85 (1,18%)

Krwotok

12/85 (14,12%)

Nadci$nienie

1/85 (1,18%)

Kryzys nadcisnieniowy

1/85 (1,18%)

Hipotensja

2/85 (2,35%)

Inne (z wylaczeniem powaznych) zdarzenia niepozadane

tacznie 39/85 (45,88%)

Zaburzenia pracy serca

Migotanie przedsionkéw

6/85 (7,06%)

Niewydolnos¢ serca

12/85 (14,12%)

Zakazenia

Zakazenie drég moczowych

5/85 (5,88%)

Zaburzenia pracy nerek i uktadu
moczowego

Niewydolno$¢ nerek

9/85 (10,59%)

Zaburzenia naczyniowe

Krwotok

22/85 (25,88%)

63/79



WS.420.7.2022

Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielne;j

metoda

11.

brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

Analiza wplywu finansowania swiadczenia opieki
zdrowotnej ze srodkéw publicznych na system ochrony
zdrowia

11.1. Stanowisko Prezesa NFZ

Prezes
danych
z uwagi

NFZ°® wskazal, ze nie jest mozliwe wygenerowanie w systemie informatycznym NFZ doktadnych
dotyczacych wielkosci populacji pacjentow, ktéra miataby by¢ objeta przedmiotowym $wiadczenie
na fakt, ze przyjete kryteria kwalifikacji do realizacji $wiadczenia obejmujg szereg cech klinicznych,

ktére nie sg sprawozdawane w systemie informatycznych NFZ (cisnienie skurczowe w tetnicy ptucnej

pomiarz

e inwazyjnym < 50 mm Hg, szeroko$¢ talii niedomykalno$ci = 7 mm, wystepowanie odwrdcenia

przeptywu skurczowego w zytach watrobowych, PISA > 9 mm przy limicie Nyquista 30-40 cm/s, objetos¢ fali
zwrotnej = 45 ml, efektywna powierzchnia otworu niedomykalnosci = 0,4 cm?, spektrum fali zwrotnej mocno
wysycony, ksztatt trojkgtny, w przypadku centralnej fali zwrotnej — strumien zajmujacy > 50% przedsionka).

Jednakze na podstawie dostepnych danych sprawozdawczych wyodrebniono liczbe pacjentéw przyjmujac
do analizy przedstawione w KSOZ zatozenia:

grupy JGP zachowawcze (E73 Choroby zastawek serca > 17 r.z., E52 Zaawansowana niewydolnos¢
krgzenia, E53G Niewydolnos¢ krgzenia) - z uwagi na ryzyko zabiegu kardiochirurgicznego
wykluczajgce jego wykonanie i tym samym stosowanie leczenia farmakologicznego
zachowawczego,

rozpoznanie 107.1 Niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej jako zasadnicze dla grupy E73 lub
wspdtistniejgce dla grup E52 i E53G z uwagi na charakterystyke odpowiednich grup JGP,

analogicznie rozpoznanie 150.0 Niewydolno$¢ serca zastoinowa w zaleznosci od charakterystyki
grupy jako zasadnicze dla grup E52 i E53G i jako wspdtistniejgce dla grupy E73 (I wariant analizy

dla grupy),

rozpoznanie wspdétistniejgce 134 (z rozszerzeniem) Niereumatyczne zaburzenia czynnosci zastawki
dwudzielnej dla grupy E73 (Il i Il wariant analizy dla grupy) na podstawie kryteriow okreslonych
w opisie $wiadczenia,

po konsultacji z Prof. dr hab. Tomaszem Hryniewieckim ciezko$¢ schorzenia zdefiniowano jako
nawracajgce hospitalizacje: co najmniej dwie hospitalizacje w roku/ lub jedna zakonczona zgonem,
nie objeto analizg grup JGP pediatrycznych.

Tabela 20. Analiza wielkosci populacji pacjentéw na podstawie dostepnych danych sprawozdawczych NFZ wg

zatozen KSOZ.
Kod Kod produktu Nazwa grupy Dodatkowe zatozenia Liczba Liczba Liczba
grupy JGP pacjentéw pacjentéw pacjentow
JGP w 2019 r w 2020 r. w 2021 r.
E52 5.51.01.0005052  Zaawansowana rozpoznanie zasadnicze 150.0 43 47 37
niewydolnosé Niewydolno$¢ serca zastoinowa
krazenia rozpoznanie wspdtistniejgce 107.1
Niedomykalnos¢ zastawki
tréjdzielnej
E53G  5.51.01.0005094  Niewydolnos¢ rozpoznanie zasadnicze 150.0 25 26 23
krazenia Niewydolnos¢ serca zastoinowa
rozpoznanie wspdtistniejgce 107.1
Niedomykalnos¢ zastawki
tréjdzielnej nawracajgce

hospitalizacje: co najmniej dwie

® Pismo Prezesa NFZ znak DSOZ-WLS.401.1.172.2022 2022.287103.MPRY z 22 sierpnia 2022 r.

64/79



WS.420.7.2022
Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielne;j
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

hospitalizacje w roku/ lub jedna
zakonczona zgonem

E73 5.51.01.0005073  Choroby l. wariant rozpoznanie 22 11 14
zastawek serca zasadnicze 107.1
>17 r.z. Niedomykalnos¢ zastawki
trojdzielnej rozpoznanie
wspétistniejace 150.0

Niewydolno$¢ serca zastoinowa
nawracajgce hospitalizacje: co
najmniej dwie hospitalizacje w
roku/ lub jedna zakonczona

zgonem

Il wariant rozpoznanie 58 18 26
zasadnicze 107.1

Niedomykalnos¢é zastawki

trojdzielnej rozpoznanie

wspdtistniejace 134 (z

rozszerzeniem) Niereumatyczne
zaburzenia czynnosci zastawki
dwudzielnej nawracajgce
hospitalizacje co najmniej dwie
hospitalizacje w roku/ lub jedna
zakonczona zgonem

1. Wariant rozpoznanie 1
zasadnicze 107.1
Niedomykalno$¢é zastawki

trojdzielnej; pacjent po operacji
kardiochirurgicznej na zastawce
mitralnej (rozpoznanie
zasadnicze 134 z rozszerzeniem)
rozliczenie  produktami:  JGP
E22E, E22F,(wczesniej E22),
5.54.01.0000043,
5.54.01.0000044 (badany okres
10 lat wstecz)

Suma 148 103 100

Szacunkowa liczba pacjentéw: 100 - 26019;

Szacunkowa ocena skutkéw finansowych dla ptatnika w perspektywie 1 roku wynosi: || GcIEIN

I -+

Tak szeroka rozpietos¢ proponowanej szacunkowej oceny skutkow finansowych wynika z jednej strony
z okresu poddanego analizie, ktéry przypadat na lata pandemii, co w ocenie Funduszu mogto realnie wptyngé
na sprawozdawczos¢ Swiadczen (np. z wuwagi na inng gldwng przyczyne hospitalizacji),
z drugiej za$ strony z prognozowanego wzrostu kwalifikacji pacjentéw do procedury, wraz ze zdobytym
doswiadczeniem w jej stosowaniu i popularyzacja.

10 yartos¢ minimalna - przyjeta w na podstawie danych z roku 2021, natomiast maksymalna na podstawie opracowania pana Prof. dr hab. Jarostawa

Kazmierczaka pkt. 2 Karty Swiadczenia Opieki Zdrowotnej

1 Do wyliczenia skutkéw finansowych przyjeto przedstawiony w pkt 9 Karty Swiadczenia Opieki Zdrowotnej koszt nowego $wiadczenia w wysokosci 127
280 zt, w oparciu o zblizong do ocenianego $wiadczenia procedure Przezcewnikowa nieoperacyjna naprawa zastawki mitralnej u chorych wysokiego ryzyka
oraz koszt wyrobu medycznego
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11.2. Skutki finansowe dla systemu ochrony zdrowia
oszacowanie wlasne AOTMiT
W ponizszym rozdziale przedstawiono oszacowanie przewidywanych wydatkéw zwigzanych z ewentualnym
objeciem refundacjg $wiadczenia opieki zdrowotnej pn. ,Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki
tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa” z perspektywy ptatnika publicznego.

11.2.1. Wielkos¢ populacji docelowej

Tabela 28. Zestawienie danych dotyczacych szacowanej wielkosci populacji docelowej w skali roku

Lp. Zrédto oszacowania Szacowana liczebnos¢ populacji docelowej

KS0z Ok. 250 pacjentéw
Opinia Konsultanta Ok. 200 pacjentéw
Krajowego w dziedzinie
kardiologii

3 Dane NFZ 100-260 pacjentéw

4 Informacja producenta 1

5 Informacja producenta 2 265

Zrédio: opracowanie wlasne AOTMIT na podstawie KSOZ, opinii KK w dziedzinie kardiologii, stanowiska NFZ, informaciji od
producentow.

Szacunkowa liczba pacjentéw. Na oszacowanie liczby pacjentow kwalifikujgcych sie do przezcewnikowej
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa sktadajg sie
nastepujgce podgrupy pacjentow:

e chorzy z rozpoznaniem zasadniczym - niewydolnosci serca zastoinowej oraz rozpoznaniem
wspdtistniejacym - niedomykalnosé zastawki trojdzielne;j,

e chorzy z rozpoznaniem zasadniczym - niewydolnos¢ serca zastoinowa oraz rozpoznaniem
wspdtistniejagcym - niedomykalnos¢ zastawki tréjdzielnej z nawracajgcymi hospitalizacjami:
co najmniej dwie hospitalizacje w roku/ lub jedna zakornczona zgonem,

e chorzy z rozpoznaniem zasadniczym - niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej oraz rozpoznaniem
wspdétistniejacym - niewydolnos¢ serca zastoinowa z nawracajgcymi hospitalizacjami: co najmnie;j
dwie hospitalizacje w roku/ lub jedna zakoiczona zgonem,

e chorzy z rozpoznaniem zasadniczym - niedomykalnos¢ zastawki trojdzielnej oraz rozpoznaniem
wspotistniejgcym - niereumatyczne zaburzenia czynnosci zastawki dwudzielnej z nawracajgcymi
hospitalizacjami: co najmniej dwie hospitalizacje w roku/ lub jedna zakohczona zgonem,

e chorzy z rozpoznaniem zasadniczym - niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej, po operaciji
kardiochirurgicznej na zastawce mitralnej [NFZ].

e Chorzy z objawowg niedomykalno$cig zastawki trdjdzielnej, u ktérych pomimo otrzymywania
optymalnej farmakoterapii, utrzymujg sie objawy prawokomorowej niewydolno$ci serca, ktérych
ryzyko klasycznego zabiegu kardiochirurgicznego wyklucza jego przeprowadzenie, a ktorzy
zakwalifikowani zostali przez konsylium zastawkowe (,Heart Valve Team”), w sktad ktérego wchodzi
przynajmniej lekarz specjalista w dziedzinie kardiologii i lekarz specjalista w dziedzinie kardiochirurgii
(dalej fgcznie zwani — konsylium zastawkowe) do zabiegu przezcewnikowej naprawy zastawki
trojdzielnej i ktérzy nalezg do jednej z grup:

e chorzy z wadg zastawki mitralnej i niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej, gdzie:
o szerokosé¢ talii niedomykalnosci 27 mm;
o wystepuje odwrocenie przeptywu skurczowego w zytach watrobowych;
o PISA >9mm przy limicie Nyquista 30-40cm/s;

o objetos¢ fali zwrotnej 245 mi;
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o efektywna powierzchnia otworu niedomykalnosci 20,40 cm2;
o spektrum fali zwrotnej mocno wysycone, ksztatt trojkatny;
o w przypadku centralnej fali zwrotnej - strumien zajmujacy > 50% przedsionka, lub

e chorzy po przebytej operacji zastawki mitralnej, u ktérych rozwineta sie umiarkowana do ciezkiej
niedomykalnos¢ zastawki tréjdzielnej, lub

e chorzy z ciezkg niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej w przebiegu niewydolnosci
prawokomorowej, po wszczepieniu pompy wspomagajgcej czynnos¢ lewej komory lub

e chorzy z ciezkg, niedomykalno$cig zastawki tréjdzielnej, u ktdrych ryzyko klasycznej operacji
kardiochirurgicznej naprawy lub wymiany zastawki trojdzielnej wyklucza
jej przeprowadzenie w ocenie konsylium zastawkowego [KSOZ, Konsultant Krajowy w dziedzinie
kardiologii, Producent 2].

Biorgc pod uwage powyzsze zestawienie zatozono dwa scenariusze populacyjne w ujeciu rocznym:
e maksymalny: 265 pacjentéow
e minimalny: 100 pacjentow

Z uwagi na fakt zatozenia scenariusz minimalnego i maksymalnego nie prognozowano zwiekszenia sie
populacji pacjentéw wymagajgcych przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metoda
brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa w dwuletniej perspektywie.

11.2.2. Koszty swiadczenia

Calkowity koszt swiadczenia. Na oszacowanie kosztu catkowitego jednego zabiegu przezcewnikowej
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu sktadajg sie dwa elementy:

e koszty wyrobu medycznego (zestawu) do przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki
trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu obejmujgce koszt systemu do zaktadania klipsa (cewnika
do zaktadania, sterowalnej koszulki, klipsa/implantu]) oraz koszt sterowalnego cewnika
prowadzgcego z roszszerzaczem,

e koszty dodatkowe zwigzane z przeprowadzeniem procedury (hospitalizacja pacjentéw, koszt lekéw
i pozostatych wyrobéw medycznych, koszt zabiegu), takie same jak przy procedurze
.Przezcewnikowa nieoperacyjna naprawa zastawki mitralnej u chorych wysokiego ryzyka”

Tabela 29. Zestawienie kosztow przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki trojdzielnej metoda
brzeg-do brzegu za pomoca klipsa wg réznych zrédet

Lp. Zrédto oszacowania  Koszt wyrobu Koszty dodatkowe zwigzane z Suma kosztow
medycznego przeprowadzeniem procedury
(zestaw)

a+b

KS0z

2 Opinia Konsultanta
Krajowego w
dziedzinie kardiologii

Dane NFZ

4 Informacja
producenta 1

I _I IIQJ

5 Informacja
producenta 2

Zrédio: opracowanie wlasne AOTMIT na podstawie KSOZ, opinii KK w dziedzinie kardiologii, stanowiska NFZ, informacji od
producentow.

12 prezes NFZ prayjgl koszt zaproponowany w KSOZ.
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11.2.3. Metodyka i sposob przeprowadzenia analizy

Ponizej przedstawiono zatozenia i metodyke analizy potencjalnych skutkéw finansowych w przypadku
ewentualnego objecia refundacjg ocenianego swiadczenia.

1. Zalozenia ogoine:

a. Wykonanie przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu
za pomocg klipsa jest wskazane zespédt zastawkowy (Heart Valve Team) po przeprowadzeniu $ciezki
diagnostyczne;j.

b. Realizacja procedury bedzie odbywata sie w ramach $wiadczen wysokospecjalistycznych realizowanych
w warunkach szpitalnych (sala hybrydowa do jednoczasowego wykonywania zabiegéw
przezcewnikowych i operacyjnych, pracownia hemodynamiki lub pracownia radiologii zabiegowej,
intensywna opieka pooperacyjna w warunkach odpowiadajgcych intensywnej terapii).

c. Swiadczeniem zostang objeci pacjenci z objawowa niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej, u ktdrych
pomimo zastosowania optymalnej farmakoterapii utrzymujg sie objawy prawokomorowej
niewydolnosci serca, ktérych ryzyko klasycznego =zabiegu chirurgicznego wyklucza jego
przeprowadzenie.

2. Horyzont czasowy: jeden rok

a. Przyjeto roczny horyzont analizy z uwagi na trudng do oszacowania liczebnos¢ populacji pacjentéw
potencjalnie kwalifikujgcych sie do wnioskowanego swiadczenia ze wzgledu na ograniczone dane
w tym zakresie.

b. Przyjeto stalg wysokos¢ srodkéw publicznych przeznaczanych na wykonanie przezcewnikowej
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa w ramach
Swiadczen wysokospecjalistycznych realizowanych w warunkach szpitalnych w kolejnych latach
oszacowania.

3. Perspektywa: ptatnika publicznego
4. Liczebnosé populaciji:
a. Zatozenia populacyjne oparto na danych zawartych w:
— Karcie Swiadczenia Opieki Zdrowotnej i opinii Krajowego Konsultanta w dziedzinie kardiologii,

— danych z realizacji Swiadczen w latach 2019-2021 i stanowisku Prezesa NFZ.
5. Koszt procedury:

a. Oparto sie na danych zawartych w: Karcie Swiadczenia Opieki Zdrowotnej, opinii Krajowego
Konsultanta w dziedzinie kardiologii, stanowisku Prezesa NFZ oraz informacji uzyskanych od
producentéw systemdéw do przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki trojdzielnej metodg
brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa.

b. Wynka w gtéwnej mierze z czynnosci wykonania pojedynczej procedury oraz kosztéw dodatkowych
zwigzanych z przeprowadzeniem procedury (hospitalizacja pacjentéw, koszt lekéw i pozostatych
wyrobow medycznych, koszt zabiegu).

11.2.4. Wyniki

W odniesieniu do wigczenia swiadczenia ,Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej
metodg brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa” do katalogu swiadczen wysokospecjalistycznych wykonywanych
w warunkach szpitalnych prognozowane wydatki ogdtem ptatnika publicznego przedstawiono w tabeli
ponize;j.
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Tabela 21. Oszacowanie wydatkéw ptatnika publicznego w przypadku wprowadzenia przezcewnikowej
naprawy niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa do katalogu
swiadczen gwarantowanych wykonywanych w warunkach szpitalnych

Lp. Scenariusz Liczebnos¢ pacjentow
populacyjny (zh
1 minimalny 100 ]
2 maksymalny 260 I
11.2.5. Podsumowanie

W obecnie istniejgcym koszyku $wiadczen gwarantowanych wysokospecjalistycznych wykonywanych
w warunkach szpitalnych brak jest procedury przezcewnikowej naprawy niedomykalnosci zastawki
trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa, tym samym nie jest ona finansowana ze srodkéw
publicznych. Otrzymane wyniki oszacowan Agencji nalezy interpretowac¢ z ostroznoscig, majac na uwadze
ograniczenia wynikajgce z przyjetej metodyki.

W wyniku wprowadzenia procedury ,Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trdjdzielnej
metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa” do katalogu s$wiadczeh  gwarantowanych
wysokospecjalistycznych wykonywanych w warunkach szpitalnych prognozowane wydatki ptatnika
publicznego zwigzane z ewentualng realizacjg tej procedury wyniostyby na podstawie scenariusza
populacyjnego:

¢ minimalnego:

B - - 02y koszcie procedury na poziomie |l zt oraz kosztach dodatkowych
zwigzanych z przeprowadzeniem procedury (hospitalizacja pacjentéw, koszt lekéw i pozostatych

wyrobéw medycznych, koszt zabiegu) na poziomie [l z,
¢ maksymalnego:

I :t - 012y koszcie procedury na poziomie |l zt oraz kosztach dodatkowych
zwigzanych z przeprowadzeniem procedury (hospitalizacja pacjentéw, koszt lekéw i pozostatych

wyrobéw medycznych, koszt zabiegu) na poziomie [l z,

11.3. Ograniczenia

W odniesieniu do powyzszego oszacowania nhalezy mie¢ na uwadze nastepujgce ograniczenia:

e Podane w analizie koszty procedury sg kosztami orientacyjnymi. Dopiero w przypadku podjecia
decyzji o zakwalifikowaniu procedury ,Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki
trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa” do wykazu swiadczeh gwarantowanych,
bedzie mozliwa jej rzeczywista wycena (taryfikacja $wiadczenia). Zatem przedstawione w niniejszym
opracowaniu oszacowania ewentualnych wydatkéw pfatnika publicznego nalezy traktowac
z ostroznoscia.

¢ Rozpieto$¢ proponowanej szacunkowej oceny skutkdéw finansowych wynika z jednej strony z okresu
poddanego analizie, ktéry przypadat na lata pandemii, co w ocenie Prezesa NFZ mogto realnie
wplyna¢ na sprawozdawczos¢ swiadczen (np. z uwagi na inng gtdbwng przyczyne hospitalizacji),
z drugiej zas$ strony z prognozowanego wzrostu kwalifikacji pacjentow do procedury, wraz
ze zdobytym doswiadczeniem w jej stosowaniu i popularyzacja.

o W analizie nie uwzgledniono kosztéw szkolenia personelu, ani kosztéw dostosowania i modernizacji
sali operacyjnej do przeprowadzania zabiegdw o zmniejszonej inwazyjnosci ze wzgledu
na koniecznos¢ wykonywania $wiadczenia w referencyjnych osrodkach leczenia wad zastawkowych
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dysponujgcych odpowiednim zapleczem technicznym, ktérego personel ma odpowiednie

kompetencje w leczeniu wad zastawki trojdzielne;j.

e Zuwagi na roczny horyzont czasowy analizy nie wykonano dyskontowania potencjalnych wydatkow.

11.4. Przeglad analiz ekonomicznych

W celu odnalezienia analiz ekonomicznych dotyczacych przezcewnikowej naprawy niedomykalno$ci
zastawki trojdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa, dokonano przeszukiwania
systematycznego w bazach publikacji medycznych MEDLINE via PubMed, Embase via Ovid oraz Cochrane
Library. Zastosowane strategie wyszukiwania zostaty przedstawione w rozdziale Zafgczniki. Postugiwano sie
stowami kluczowymi ograniczajgcymi wyniki wyszukiwania wzgledem interwencji, tgczac kwerendy
odpowiednimi operatorami logicznymi Boole’a.

Przeglad prowadzono dwuetapowo. Najpierw dokonano selekcji badan po tytutach i abstraktach, a nastepnie
woparciu o petne teksty publikacji. W wyniku wyszukiwania przeprowadzonego dnia 18.09.2022 r.
odnaleziono 1531 publikacji, z czego 1499 odrzucono na pierwszym etapie selekcji. Kolejnych siedem badan
odrzucono w dalszym etapie przegladu ze wzgledu na fakt, iz nie zawieraty wynikéw analiz ekonomicznych.
W przypadku rozbieznosci, badania wigczano/wytgczano w drodze konsensusu (100% zgodnosci).
Wyszukiwanie ukierunkowano na odnalezienie analiz ekonomicznych dotyczgcych przezcewnikowej naprawy
niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metodg brzeg-do-brzegu za pomocg klipsa.

Ostatecznie do niniejszego opracowania wtgczono jedng publikacje - Kurnaz 2022, opisang w ponizszej tabeli.
Wartosci kosztéw wymienione w publikacji podano rowniez w ztotéwkach, przeliczajgc oryginalne warto$ci
wg kursu $redniego NBP na dzien 20.09.2022 r.13

Tabela 22. Wyniki wiaczonego przegladu analiz ekonomicznych.
Wyniki

Cel: Ocena opfacalnosci leczenia przezcewn kowej naprawy zastawki tréjdzielnej TriClip™ u pacjentéw z
zaawansowanym TR z perspektywy tureckiej agencji refundacyjne;.

Badanie
Kurnaz 2022

Kraj: Turcja Metodyka: W ramach tego badania przeszukano literature ogdélng w celu uzyskania danych na temat

niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej. Przeszukano elektroniczne bazy publikacji medycznych National Thesis
Zrédio Center, Google Scholar, Google Books i PubMed w celu uzyskania dostepu do danych na temat
finansowania: | fozpowszechnienia, $miertelnosci, wskaznikéw leczenia i kosztow TR. W celu okreslenia kosztow niewydolnosci
Abbott (St Jude) | Serca w Turcji ponownie obliczono wykorzystanie $wiadczen zdrowotnych stosowanych w panelu ekspertéw z

Medical Turkey uwzglednieniem aktualnych kosztéw refundacji.

1. Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej metoda brzeg-do-brzegu za pomoca
klipsa

Wyniki. 5-letni wskaznik przezycia wyniést 49,91% dla leczenia farmakologicznego i 57,64% dla leczenia TriClip™.
Zgodnie z przeprowadzong analizg, koszt leczenia farmakologicznego zostat obliczony na 18 273,48 zt (3 879,72
€), a leczenie za pomoca przezcewnikowego systemu naprawy zastawki trojdzielnej TriClip™ na 120 864,02 zt (25
661,15 €) w 60 miesiecznym horyzoncie czasowym u pacjentéw z niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej i NYHA
11I-1V. Stwierdzono, ze leczenie TriClip™ dato pacjentom $rednio 1,64 roku zycia i okazato sie, ze jest optacalne w
poréwnaniu z leczeniem farmakologicznym.

Tabela 1. Szczeg6towa charakterystyka publikaciji

. ) ) . Gléwne pkt. A
Badanie Metodologia Opcje leczenia Koszty T Wyniki
Kurnaz | Poréwnanie Przezcewnikowa Wskaznik 5 5-letni wskaznik przezycia wyniést 49,91%
2022 wskaznika 5- naprawa zastawki letniego w przypadku leczenia farmakologicznego i
letniego przezycia | tréjdzielnej TriClip™ przezycia 57,64% w przypadku leczenia przez
u pacjentéw z vs. Leczenie cewnikowy system naprawy zastawki
niedomykalnoscia | farmakologiczne tréjdzielnej TriClip™
zastawki
tréjdzielnej i NYHA
-1V,
Analiza TEER vs leczenie | Bezposrednie Koszt, réznica Leczenie farmakologiczne: 18 273,48 zt (3
efektywnosci farmakologiczne medyczne kosztow, ICER | 879,72 €)
kosztéw TEER - 3 114,02 z4 (661,15 €)

13 Narodowy Bank Polski - Internetowy Serwis Informacyjny (nbp.pl) data dostepu: 20.09.2022 r. 1€ = 4,71 zt
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Badanie

Wyniki

Réznica kosztéw TEER vs leczenie
farmakologiczne — 102 590,54 zt (21
781,43 €)

ICER-62739,13z (13 320,41 €)

Koszt leczenia - Koszt Sredni roczny koszt

niewydolnosci NYHA I-1l: 2 677,07 zt (568,38 €)
sercawg NYHA NYHA II-IV: 5 159,99 7t (1 095,54 €)
Sredni miesieczny koszt

NYHA I-Il: 223,07 zt (47,36 €)

NYHA 1lI-IV: 430,02 zt (91,30 €)

Skréty: ICER - inkrementalny wspofczynnik efektywnosci kosztéw (ang. incremental cost-efectiveness ratio), NYHA — Nowojorskie
Towarzystwo Kardiologiczne (ang. New York Heart Association), TEER — przezcewnikowa naprawa sposobem ,brzeg do brzegu” (ang.
transcatheter edge-to-edge repair), TR — niedomykalno$¢ zastawki tréjdzielnej (ang. tricuspid regurgitation),

W badaniu Kurnaz 2022 poréwnano przezcewnikowag naprawe zastawki tréjdzielnej TriClip™ u pacjentow z
zaawansowanym TR z leczeniem farmakologicznym.

5-letni wskazn k przezycia wyniost 49,91% w przypadku leczenia farmakologicznego i 57,64% w przypadku
leczenia TEER. Zgodnie z przeprowadzong analiza, koszt leczenia farmakologicznego zostat obliczony na 18
273,48 zt (3 879,72 €), a leczenie TEER na 120 864,02 zt (25 661,15 €) w 60 miesiecznym horyzoncie czasowym
u pacjentéw z TR i NYHA lII-IV.

Leczenie TEER dato pacjentom $rednio 1,64 roku zycia i okazato sie, ze jest optacalne w poréwnaniu z leczeniem
farmakologicznym.

W badaniu poréwnano efektywnos¢ kosztowg. Wartos¢ ICER wyniosta 62 739,13 zt (13 320,41 €), poniewaz
stanowi to mniej niz 3 krotno$¢ PKB w Turcji (PKB w 2019 — 38 395,92 zt (8152 €)), TEER okazat sie optacalny u
pacjentéw z TR i zaawansowang niewydolnoscig serca, ktérzy nie mogg otrzymac innego alternatywnego leczenia.

Ograniczenia

W badaniu obliczenia przeprowadzono za pomocg modelu Markowa co stanowi ograniczenie badania,
poniewaz w literaturze nie ma danych dotyczacych $miertelnosci zwigzanej z leczeniem TR za pomocg
TEER. Ograniczenie stanowi fakt, ze dane dotyczgce badania uwzglednione przy obliczaniu kosztow
leczenia niewydolnosci serca w Turcji zostaty uzyskane na podstawie danych rzeczywistych i opinii
ekspertow z 2015 roku. Z uwagi na brak dostepno$ci oraz petnych danych, nie dokonano adaptacji modelu
na warunki polskie, zarowno wzgledem kosztow rzeczywistych oraz stanéw klinicznych, nie mniej jednak po
weryfikacji analizy, zdecydowano sie uwzgledni¢ ja w niniejszym raporcie z uwagi na duzg zbieznos¢
przedstawionych danych z zatozeniami zawartymi w KSOZ. Wykonano przeliczenie warto$ci na zt zgodnie
ze srednim kursem wymiany NBP wynoszgcym 1€ = 4,71 zt (na dzien 20.09.2022 r.).
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12. Proponowane w KSOZ warunki realizac

swiadczenia

W ponizszym rozdziale przedstawiono proponowane warunki realizacji Swiadczenia, opisane w ramach Karty
Swiadczenia Opieki Zdrowotne;j.

1. Miejsce i warunki wykonywania swiadczenia:

1) Sala hybrydowa do jednoczasowego wykonywania zabiegdw  przezcewnikowych

i operacyjnych, wyposazona co najmniej w:

a) stanowisko znieczulenia ogélnego:

Pracownia hemodynamiki aparat do znieczulenia ogélnego z respiratorem
anestetycznym,

alarm nadmiernego cisnienia w uktadzie oddechowym,
alarm roztgczenia w uktadzie oddechowym,

urzgdzenie ciggtego pomiaru czestosci oddychania,
urzadzenie ciggtego pomiaru objetosci oddechowych,
worek samorozprezalny i rurki ustno-gardtowe,

zrédto tlenu, podtlenku azotu, powietrza i prozni,
urzgdzenie do ssania, zestaw do intubacji dotchawicze;j,
defibrylator z mozliwoscig wykonania kardiowers;ji,
wycigg gazow anestetycznych,

zasilanie elektryczne z systemem awaryjnym,

zrédto Swiatta,

sprzet do dozylnego podawania lekéw,

fonendoskop,

aparat do pomiaru cisnienia krwi,

monitor stezenia tlenu w uktadzie anestetycznym z alarmem warto$ci granicznych,
pulsoksymetr,

kardiomonitor z mozliwoscig inwazyjnego monitorowania ukfadu krazenia
i parametréw zyciowych/system monitorujacy,

kapnograf,

monitor zwiotczenia miesniowego,

monitor gazéw anestetycznych,

urzadzenie do ogrzewania ptynéw infuzyjnych, urzgdzenie do ogrzewania pacjenta,
sprzet do szybkich oraz regulowanych przetoczen ptynéw,

aparat do krgzenia pozaustrojowego umozliwiajgcy wykonywanie interdyscyplinarnych
zabiegéw z zakresu kardiochirurgii, chirurgii naczyniowej, kardiologii inwazyjne;j,
monitor hemodynamiczny,

pompy infuzyjne (od 3 do 6 szt.),

pompe centryfugalng,

aparat do kontrapulsacji wewnatrzaortalne;j.

2) Pracownia hemodynamiki lub pracownia radiologii zabiegowej spetniajgca warunki okreslone w

zatgczniku nr 4 Ip. 7 lit. A - Organizacja udzielania $wiadczen - ust. 2 pkt 2 rozporzadzenia Ministra

Zdrowia z dnia 22 listopada 2013 r. w sprawie Swiadczen gwarantowanych z zakresu leczenia

szpitalnego (Dz.U. z 2021 r. poz. 290, z pézn. zm.).

3) Zapewnienie intensywnej opieki pooperacyjnej w warunkach odpowiadajgcych intensywnej terapii.
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2. Kwalifikacje personelu:

1)

2)

zespot operacyjny:

a) dwoch lekarzy  specjalistow w  dziedzinie  kardiologii lub  kardiochirurgii
z odpowiednim doswiadczeniem w zakresie kardiologii inwazyjnej,
z udokumentowanym doswiadczeniem w zakresie przezcewnikowych zabiegéw
naprawczych zastawek serca,

b) lekarz specjalista w dziedzinie kardiologii z odpowiednim doswiadczeniem
w zakresie schorzen strukturalnych serca oraz echokardiografii przezklatkowej
i przezprzetykowej serca przeszkolony lub posiadajgcy udokumentowane doswiadczenie
w zakresie zabiegéw naprawczych zastawek serca,

c) lekarz specjalista w dziedzinie anestezjologii lub anestezjologii i intensywnej terapii, lub
lekarz w trakcie specjalizacji z anestezjologii i intensywnej terapii pod nadzorem lekarza
specjalisty anestezjologii i intensywnej terapii,

d) pielegniarki posiadajgce tytut specjalisty w dziedzinie pielegniarstwa operacyjnego lub
pielegniarki po kursie kwalifikacyjnym w dziedzinie pielegniarstwa operacyjnego lub
pielegniarki bedace w trakcie tych szkolen

e) pielegniarka co najmniej po kursie kwalifikacyjnym w dziedzinie pielegniarstwa
anestezjologicznego i intensywnej opieki,

f) perfuzjonista po kursie kwalifikacyjnym dla perfuzjonistéw wedlug programu
zatwierdzonego przezministra wtasciwego do spraw zdrowia lub z ukonczonym przed
dniem 21 czerwca 2011 r. przeszkoleniem specjalistycznym;

intensywna opieka pooperacyjna w oddziale intensywnej terapii lub intensywnego nadzoru
kardiologicznego, dodatkowo catodobowy nadzér:

a) lekarza specjalisty w dziedzinie kardiochirurgii;

b) lekarza specjalisty w dziedzinie kardiologii,

c) pielegniarki posiadajace tytut specjalisty w dziedzinie pielegniarstwa anestezjologicznego i

intensywnej opieki.

3. Pozostate warunki:

1)

2)

3)

oddziat kardiologiczny co najmniej 20-t6zkowy, spetniajgcy warunki okreslone w zatgczniku nr 3 Ip.
24 lit. A rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 22 listopada 2013 r. w sprawie Swiadczen
gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego (Dz.U. z 2021 r. poz. 290,
z pézn. zm.);

oddziat kardiochirurgii co najmniej 14-t6zkowy, spetniajgcy warunki okreslone w zatgczniku
nr 3 Ip. 23 rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 22 listopada 2013 r. w sprawie $wiadczen
gwarantowanych z zakresu leczenia szpitalnego (Dz.U. z 2021 r. poz. 290, z p6zn. zm.);

oddziat intensywnego nadzoru kardiologicznego (OINK) spetniajgcy wymagania okreslone
w zatgczniku nr 4 Ip. 7 lit. A - Organizacja udzielania $wiadczen, ust. 1 rozporzgdzenia Ministra
Zdrowia z dnia 22 listopada 2013 r. w sprawie $wiadczen gwarantowanych
z zakresu leczenia szpitalnego (Dz.U. z 2021 r. poz. 290, z p6zn. zm.) z catodobowym nadzorem

lekarza specjalisty w dziedzinie kardiologii, lub oddziat anestezjologii i intensywnej terapii co najmniej
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4)
5)
6)

7)
8)

6-tobzkowy, spetniajgcy warunki okreslone w zatgczniku nr 3 czesé | Ip. 2 lub 3 rozporzgdzenia
Ministra Zdrowia z dnia 22 listopada 2013 r. w sprawie swiadczen gwarantowanych z zakresu
leczenia szpitalnego (Dz.U. z 2021 r. poz. 290, z p6zn. zm.);

aparat do echokardiografii 3D z gtowicg do badan przezklatkowych i przezprzetykowych;

aparat do hemofiltracii;

doswiadczenie w wykonywaniu zabiegéw przezcewnikowej nieoperacyjnej naprawy/wymiany
zastawki  mitralnej u chorych  wysokiego ryzyka - wykonanie co najmnigj
30 zabiegow;

zespot operacyjny kardiochirurgiczny - w lokalizacji;

blok operacyjny lub sala operacyjna kardiochirurgiczna - zapewnienie dostepnosci.

4. Kryteria kwalifikacji do swiadczenia:

Swiadczenie jest przeznaczone dla pacjentéw, z niedomykalno$cig zastawki trojdzielnej, u ktérych pomimo

otrzymywania optymalnej farmakoterapii, utrzymujg sie objawy prawokomorowej niewydolnosci serca, ktérych

ryzyko klasycznego zabiegu chirurgicznego wyklucza jego przeprowadzenie, a ktérzy zakwalifikowani zostali

przez ,konsylium zastawkowe”, do zabiegu przezcewnikowej naprawy zastawki trojdzielnej.

1)

Chorzy kwalifikujgcy sie do otrzymania $wiadczenia oprécz spetnienia ww. kryteribw spetniajg
dodatkowo nastepujgce kryteria:
a) cisnienie skurczowe w tetnicy ptucnej w pomiarze inwazyjnym < 50 mm Hg;
a) chorzy z objawowg wadg zastawki mitralnej i niedomykalnoscig zastawki tréjdzielnej, gdzie:
— szerokosc¢ talii niedomykalnosci 27 mm;
— wystepuje odwrdcenie przeptywu skurczowego w zytach watrobowych;
—  PISA >9mm przy limicie Nyquista 30-40cm/s;
— objetos¢ fali zwrotnej 245 mi;
— efektywna powierzchnia otworu niedomykalnosci 20,40 cm2;
— spektrum fali zwrotnej mocno wysycone, ksztatt tréjkatny;
— w przypadku centralnej fali zwrotnej - strumien zajmujacy > 50% przedsionka;
b) chorzy po przebytej operacji zastawki mitralnej, u ktérych rozwineta sie umiarkowana do
ciezkiej niedomykalnos¢ zastawki tréjdzielnej, lub
c) chorzy z duzg niedomykalnoscig zastawki trojdzielnej w przebiegu niewydolnosci
prawokomorowejpo wszczepieniu pompy wspomagajgcej czynnosé lewej komory lub
d) chorzy z ciezkg, objawowg niedomykalnoscig zastawki trojdzielnej, u ktérych ryzyko
klasycznej operaciji kardiochirurgicznej naprawy lub wymiany zastawki trojdzielnej wyklucza

jej przeprowadzenie w ocenie konsylium zastawkowego.

Podstawg kwalifikacji jest wykonane badania hemodynamiczne i echokardiograficzne serca dokumentujgce
istotng niedomykalnos¢ zastawki tréjdzielnej oraz cisnienie w tetnicy ptucnej.
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13. Rozwigzania organizacyjne i refundacyjne przyjete w
innych krajach

W celu odnalezienia rozwigzan organizacyjnych i refundacyjnych procedury przezcewnikowej naprawy
niedomykalno$ci zastawki trojdzielnej brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa w innych krajach dokonano
wyszukania wolnotekstowego na stronach internetowych nastepujgcych agencji HTA oraz instytucji
dziatajgcych w ochronie zdrowia:

Szkocja — http://www.scottishmedicines.org.uk/,

Walia — http://www.awmsg.org/,

Irlandia — http://www.ncpe.ie/,

Kanada — http://www.cadth.ca/ oraz http://www.pcodr.ca,

Niemcy — https://www.g-ba.de/ oraz https://www.iqwig.de/,

Australia — http://www.mbsonline.gov.au/internet/mbsonline/publishing.nsf/,
Wielka Brytania — http://www.nice.org.uk/; https://www.nhsbsa.nhs.uk/,
Portugalia — https://dre.pt/,

Litwa — https://e-seimas.Irs.lt,

Estonia — https://www.riigiteataja.ee/akt/122122015054,

Chorwacja — https://www.hzzo.hr/zdravstveni-sustav-rh/popis-ugovorenih-zdravstvenih-partnera-usluga/.
USA — https://www.medicare.gov/

Ponadto dokonano wyszukiwania wolnotekstowego w ogolnodostepnych wyszukiwarkach internetowych (w
tym www.google.com). Wyszukiwanie przeprowadzono w dniach 16.09.2022 r. przy zastosowaniu stéw
kluczowych: Tricuspid Valve Insufficiency, Tricuspid Valve Regurgitation, Tricuspid Valve Incompetence,
Tricuspid Incompetence, Tricuspid Regurgitation, TR, Transcatheter repair,egde-to-edge, costs of the
operating procedure, Trikuspidalklappeninsuffizienz, Transkatheter-Reparatur der Trikuspidalklappe,
Trikuspidalklappenreparatur, Kosten des Behandlungsverfahrens, Insuficiéncia da Valvula Tricuspide,
Regurgitagdo da Vélvula Tricuspide, Incompeténcia da Valvula Tricuspide, Incompeténcia da Vaélvula
Tricuspide, Regurgitagdo Tricuspide, TR, Reparagdo da Valvula Tricuspide, por exemplo, até a borda,
vozZtuvo regurgitacijos transkateterinis remontas, voZtuvo regurgitacija, ICD10 136, triburio voZtuvo
remontas,tricuspid  regurgitatsioon,  trikuspiidventiili  puudulikkus,  trikuspiidventiili  ebap&devus,
transkateetriparandus servast servani, trikuspidalna regurgitacija, regurgitacija trikuspidalnog zaliska,
nesposobnost trikuspidalnog zaliska, transkateterski popravak od ruba do ruba.

Nie odnaleziono informacji dot. finansowania ze $rodkéw publicznych w innych krajach oraz warunkéw
realizacji swoistych dla procedury przezcewnikowej naprawy niedomykalno$ci zastawki trojdzielnej brzeg-
do-brzegu za pomocg klipsa. Zgodnie z informacjami przekazanymi przez producenta, niniejsza technologia
finansowana jest w Niemczech, Wioszech, Hiszpanii oraz Szwajcarii w ramach szerszych grup zabiegowych,
nie mniej jednak nie udato sie zweryfikowa¢ tych informacji w oparciu o dane pochodzgce ze zrédet
oficjalnych stron rzgdkowych ww. krajow.

75/79



WS.420.7.2022

Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielne;j
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

14.

Bibliografia

Badania pierwotne wiaczone do przegladu

Cepas- Cepas-Guillen P., de la Fuente Mancera J., Guzman Bofarull J et al.. Initial Results after the

Guillen 2021 Implementation of an Edge-To-Edge Transcatheter Tricuspid Valve Repair Program, Clin Med. 2021 Sep
19;10(18):4252.

Kitamura Kitamura M, Fam NP, Braun D, et al.,12-Month outcomes of transcatheter tricuspid valve repair with the

2021 PASCAL system for severe tricuspid regurgitation., Catheter Cardiovasc Interv. 2021;97:1281-1289.

Kodali 2021 Kodali S., Hahn R., Eleid M., et.al. CLASP TR EFS Investigators. Feasibility Study of the Transcatheter
Valve Repair System for Severe Tricuspid Regurgitation. J Am Coll Cardiol. 2021 Feb 2;77(4):345-356.

Lurz 2021 Lurz P., Stephan von Bardeleben R., Weber M. et.al. TRILUMINATE Investigators. Transcatheter Edge-to-
Edge Repair for Treatment of Tricuspid Regurgitation. J Am Coll Cardiol. 2021 Jan 26;77(3):229-239.

Meijerink Meijerink, F., Koch, K.T., de Winter, R.J. et al. Transcatheter tricuspid valve repair: early experience in the

2021 Netherlands. Neth Heart J 29, 595-603 (2021).

Nickenig Nickenig G., Weber M., Lurz P., et.al. Transcatheter edge-to-edge repair for reduction of tricuspid

2019 regurgitation: 6-month outcomes of the TRILUMINATE single-arm study. Lancet. 2019 Nov
30;394(10213):2002-2011. Epub 2019 Nov 7. Erratum in: Lancet. 2020 Mar 14;395(10227):870.

Otto.2021 Otto S., Velichkov M., Hamadanchi A., Schulze P., et al. The impact of tricuspid annular geometry on

outcome after percutaneous edge-to-edge repair for severe tricuspid regurgitation. Cardiol J.
2021;28(4):579-588.

Przeglad Analiz Ekonomicznych

Kurmaz 2022

Kurnaz M., Okgiin S., Kahveci G. et.al. Cost-Effectiveness Analysis of the TriClip™ Transcatheter
Tricuspid Valve Repair System in Patients with Tricuspid Regurgitation. Anatol J Cardiol. 2022
Mar;26(3):198-209.

Rekomendacje kliniczne

ESC/IEACTS Vahanian A., Beyersdorf F., Praz F.et.al. ESC/EACTS Scientific Document Group, ESC National Cardiac

2021 Societies, 2021 ESC/EACTS Guidelines for the management of valvular heart disease: Developed by the
Task Force for the management of valvular heart disease of the European Society of Cardiology (ESC)
and the European Association for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS), European Heart Journal, Volume 43,
Issue 7, 14 February 2022, Pages 561-632,

NICE 2021 National Institute for Health and Care Excellence, Heart valve disease presenting in adults: investigation and
management, NICE guideline ,2021 www.nice.org.uk/guidance/ng208

ACC/AHA Otto C., Nishimura R., Bonow R. et.al. 2020 ACC/AHA Guideline for the Management of Patients With

2020 Valvular Heart Disease: Executive Summary: A Report of the American College of Cardiology/American
Heart Association Joint Committee on Clinical Practice Guidelines. Circulation. 2021 Feb 2;143(5). Epub
2020 Dec 17. Erratum in: Circulation. 2021 Feb 2;143(5):e228. Erratum in: Circulation. 2021 Mar
9;143(10).

Inne

Rebecca Rebecca T et al., Endpoints for tricuspid regurgitation transcatheter therapy trials, Progressin

2019 Cardiovascular Diseases 62 (2019) 479-481

Rebecca Rebecca T. Hahn1, Jose L. Zamorano, The need for a new tricuspid regurgitation grading scheme,

2017 European Heart Journal - Cardiovascular Imaging (2017) 18, 1342—-1343

Jain 2021 Jain et al. Defining a Clinically Important Change in 6-Minute Walk Distance in Patients With Heart Failure
and Mitral Valve Disease. Circ Heart Fail. 2021 March 14(3), Pages 405-407

Low 2021

Léw K. et al., Acute and Short-term Results of MitraClip XTR vs. PASCAL Transcatheter Valve Repair
System for Edge-to-Edge Repair of Severe Tricuspid Regurgitation, STRUCTURAL HEART 2021, VOL. 5,
NO. 5, 510-517

76/79



Przezcewnikowa naprawa niedomykalnosci zastawki trojdzielne;j
metoda brzeg-do-brzegu za pomoca klipsa

15.

15.1.

Strategia wyszukiwania

PubMed

Tabela 23 Strategia wyszukiwania PUBMED

WS.420.7.2022

Search number

Query

Results

#7

Search: ((((((Tricuspid Valve Insufficiency|[Title/Abstract]) OR (Tricuspid
Valve Regurgitation[Title/Abstract])) OR (Tricuspid Valve
Incompetence[Title/Abstract])) OR (Tricuspid
Incompetence(Title/Abstract])) OR (Tricuspid Regurgitation[Title/Abstract]))
OR ("Tricuspid Valve Insufficiency"[Mesh])) AND
((Transcatheter[Title/Abstract]) AND ((((repair[Title/Abstract]) OR
(Intervention[Title/Abstract])) OR (surgery[Title/Abstract])) OR (edge-to-
edge[Title/Abstract])))

585

#6

Search: (Transcatheter[Title/Abstract]) AND ((((repair[Title/Abstract]) OR
(Intervention[Title/Abstract])) OR (surgery[Title/Abstract])) OR (edge-to-
edge[Title/Abstract]))

10,111

#5

Search: (((repair[Title/Abstract]) OR (Intervention[Title/Abstract])) OR
(surgery[Title/Abstract])) OR (edge-to-edge[Title/Abstract])

2,379,313

#4

Transcatheter[Title/Abstract]

32,738

#3

Search: (((((Tricuspid Valve Insufficiency[Title/Abstract]) OR (Tricuspid
Valve Regurgitation[Title/Abstract])) OR (Tricuspid Valve
Incompetence|Title/Abstract])) OR (Tricuspid
Incompetence[Title/Abstract])) OR (Tricuspid Regurgitation[Title/Abstract]))
OR ("Tricuspid Valve Insufficiency"[Mesh])

10,879

#2

Search: ((((Tricuspid Valve Insufficiency[Title/Abstract]) OR (Tricuspid
Valve Regurgitation[Title/Abstract])) OR (Tricuspid Valve
Incompetence|Title/Abstract])) OR (Tricuspid
Incompetence[Title/Abstract])) OR (Tricuspid Regurgitation[Title/Abstract])

7,769

#1

Search: "Tricuspid Valve Insufficiency"[Mesh]

6,954
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15.2. Embase

Tabela 24 Strategia wyszukiwania EMBASE

Search number Query Results
1 exp tricuspid valve regurgitation/ 24539
2 (Tricuspid Valve Insufficiency or Tricuspid Valve Regurgitation or Tricuspid | 26823

Valve Incompetence or Tricuspid Incompetence or Tricuspid
Regurgitation).ab,hw,kf ti.

3 lor2 26823
4 Transcatheter.ab,hw kf,ti. 58045
5 (repair or Intervention or surgery or edge-to-edge).ab,hw,kf,ti. 4200149
6 4and5 24567

7 3and 6 1500
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15.3. Selekcja badan PRISMA

Medline (PubMed)
N = 585

EmBase (Ovid)
N = 1500

A 4

Po usunieciu duplikatow, N= 1531

4

Weryf kacja w oparciu o tytuly i abstrakty, N= 1531

A 4

A 4

Wykluczono, N= 1499

Weryfikacja w oparciu o petne teksty, N= 32

A

N=28

Weryfikacja w oparciu o istotno$é punktéw koncowych,

Wykluczono, N=25

A

Publikacje wigczone do analizy, N= 8

Wykluczono, N=0

Brak krytycznych/istotnych punktéw
koncowych

Rycina 6. Diagram selekcji badan PRISMA



