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non-IVDDs Non-In Vitro Diagnostic Devices, wyroby nieprzeznaczone do diagnostyki in vitro
non-IVDs Non-In Vitro Diagnostic Medical Devices, wyroby medyczne nieprzeznaczone do diagnostyki in vitro
OECD Organisation for Economic Co-operation and Development
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UE Unia Europejska
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stosowane przez agencje HTA i inne instytucje na Swiecie. W ograniczonym stopniu zostaty rowniez
wprowadzone zapisy Rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/745 z dnia
5 kwietnia 2017 r. w sprawie wyrobéw medycznych, zmiany dyrektywy 2001/83/WE, rozporzadzenia
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i decyzji Komisji 2010/227/UE.
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1. Informacje wstepne

Wyroby medyczne (medical devices) stanowig istotny element w procesie profilaktyki, diagnostyki,
leczenia lub rehabilitacji pacjentéw. Szybki rozwdj nowoczesnych technologii skutkuje pojawianiem sie
na rynku nowych wyrobéw medycznych, nowych i udoskonalonych mozliwosci ich stosowania, nowych
elementow i aspektéw dotyczacych uzytkowania wyrobdw, co wymaga rygorystycznej i szybkiej oceny
ich efektywnosci i bezpieczenstwa. Przed decydentami i ptatnikiem stoi trudne zadanie odpowiadania
na biezgce potrzeby spoteczenstwa, zapewnienia $wiadczen opieki zdrowotnej o najwyzej jakosci i
przynoszgcych mozliwie najwieksze korzysci zdrowotne oraz racjonalnego alokowania publicznych
$rodkéw finansowych.

Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) wyréznia cztery obszary sktadajgce sie na polityke z zakresu
technologii medycznych:

e badaniairozwdj — rozwdj technologii medycznych uwzgledniajgcy potrzeby spoteczenstwa (rola
naukowcow i przemystu);

e aspekty regulacyjne — proces od badania i autoryzacji urzgdzen do wejscia na rynek;

e ocena technologii medycznych — wybér wyrobéw medycznych, ktére mogg stanowi¢ pakiet
swiadczen (interwencji) lub pozytywny koszyk swiadczen;

e zarzadzanie technologia medyczng — proces od wytworzenia wyrobu medycznego, poprzez
zamoéwienia, logistyke, system dostaw, az po wiasciwe uzytkowanie?.

W celu zapewnienia dostepu do wysokiej jakosci, bezpiecznych i skutecznych wyrobéw medycznych
przy jednoczesnym ograniczeniu dostepu do wyrobdw, ktére sg niebezpieczne lub nieskuteczne,
niezbedne sg odpowiednie regulacje przyjete na poziomie miedzynarodowym, krajowym czy tez
regionalnym. Jak wskazuje ankieta przeprowadzona przez WHO na przetomie 2015/2016, 113 sposréd
194 czionkéw WHO przyjeto regulacje prawne w zakresie wyrobéw medycznych (91% cztonkéw z
regionu europejskiego)?. Regulacje prawne powinny obejmowac wszystkie etapy zycia produktu, tj. etap
premarketingowy (definicje wyrobu medycznego, klasyfikacje opartg na ryzyku, zasady bezpieczenstwa
i produkciji), regulacje dotyczgce wprowadzania wyrobu medycznego do obrotu (rejestracja, wykaz
wyrobow medycznych, nadzér nad importem) oraz regulacje dotyczace etapu postmarketingowego
(monitorowanie dziatan niepozgdanych).

Obok regulacji prawnych dot. wprowadzania wyrobéw medycznych na rynek, monitorowania ich
bezpieczenstwa oraz zarzgdzania technologia medyczng po wprowadzeniu na rynek, kluczowym
elementem wspierajgcym podejmowanie decyzji opartych na dowodach naukowych w systemie ochrony
zdrowia jest ocena technologii medycznych (HTA).

! Global atlas of medical devices. Geneva: World Health Organization; 2017. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. Pozyskano z:
https://www.who.int/medical devices/publications/global atlas meddev2017/en/ dostep z 25.01.2019

2 Global atlas of medical devices. Geneva: World Health Organization; 2017. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. Pozyskano z:
https://www.who.int/medical devices/publications/global atlas meddev2017/en/ dostep z 25.01.2019
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Regulacje prawne dot. Ocena technologii Zarzadzanie technologia
technologii medycznych medycznych medyczng

Rysunek 1. Elementy wspierajgce proces podejmowania decyzji w systemie ochrony zdrowia
1.1 Specyfika wyrobéw medycznych i terminologia

1.1.1 Definicje wyrobu medycznego

Obowigzujgca w Polsce definicja podana przez Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow
Medycznych i Produktéw Biobdjczych (URPL) okresla wyréb medyczny jako: ,narzedzie, przyrzad,
urzadzenie, oprogramowanie, materiat lub inny artykut, stosowany samodzielnie lub w potgczeniu,
w tym z oprogramowaniem przeznaczonym przez jego wytworce do uzywania specjalnie w celach
diagnostycznych lub terapeutycznych i niezbednym do jego wiasciwego stosowania, przeznaczony
przez wytworce do stosowania u ludzi w celu:

a) diagnozowania, zapobiegania, monitorowania, leczenia lub fagodzenia przebiegu choroby,

b) diagnozowania, monitorowania, leczenia, fagodzenia lub kompensowania skutkéw urazu lub
uposledzenia,

¢) badania, zastepowania lub modyfikowania budowy anatomicznej lub procesu fizjologicznego,
d) regulacji poczec
— ktéry nie osigga zasadniczego zamierzonego dziatania w ciele lub na ciele ludzkim Srodkami
farmakologicznymi, immunologicznymi lub metabolicznymi, lecz ktérego dziatanie moze byc
wspomagane takimi srodkami.”
Wyrdznia sie rowniez:
1. wyrdb medyczny do diagnostyki in vitro rozumiany jako:

a. ,wyréb medyczny bedgcy odczynnikiem, produktem odczynnikowym, kalibratorem,
materiatem kontrolnym, zestawem, przyrzadem, aparatem, sprzetem lub systemem,
stosowanym samodzielnie lub w potgczeniu, przeznaczony przez wytworce do stosowania
in vitro do badania prébek pobranych z organizmu ludzkiego, w tym krwi itkanek,
wytgcznie lub gtdéwnie w celu dostarczenia informacji:

i. o stanie fizjologicznym lub patologicznym,
ii. o wadach wrodzonych,
iii. do ustalenia bezpieczenstwa dla potencjalnego biorcy i zgodnosci z potencjalnym
biorca,
iv. do monitorowania dziatan terapeutycznych,

b. pojemnik na prébki specjalnie przeznaczony przez wytwérce do bezposredniego
przechowywania oraz zabezpieczenia prdbek pobranych z organizmu ludzkiego do
badania diagnostycznego in vitro,

c. sprzet laboratoryjny ogélnego zastosowania, jezeli ze wzgledu na jego wiasciwosci jest
specjalnie przeznaczony przez wytwoérce do uzycia w badaniach diagnostycznych in vitro;

2. wyréb medyczny do implantacji — wyréb medyczny przeznaczony do wprowadzania w catosci
do ludzkiego ciata albo zastepowania powierzchni nabtonka lub powierzchni oka, za pomocg
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zabiegu chirurgicznego, i pozostajgcy tam po zakonczeniu zabiegu oraz wyréb medyczny
przeznaczony do wprowadzania w czesci do ludzkiego ciata, za pomocg zabiegu
chirurgicznego, i pozostajgcy tam po zakonczeniu zabiegu co najmniej przez 30 dni”s.

Definicja ta jest zbiezna z definicjg okreslong przez WHO*. Posiada takze cechy wspdlne z definicjg
European network for health technology assessment (EUnetHTA), ktéra méwi, ze wyrdob medyczny to
dowolne narzedzie, przyrzad, urzadzenie, oprogramowanie, materiat lub inny artykut:

1. ktorely jest przeznaczonely przez producenta/wytworce do zastosowania w populacji celem
diagnozowania, zapobiegania, monitorowania, leczenia lub tagodzenia przebiegu choroby,
niepetnosprawnosci lub kompensaciji urazu, badania, zastepowania lub modyfikowania budowy
anatomicznej lub procesu fizjologicznego i regulacji poczeg,

2. ktoérely nie osigga zasadniczego zamierzonego dziatania w ciele lub na ciele ludzkim $srodkami
farmakologicznymi, immunologicznymi lub metabolicznymi, lecz ktérego dziatanie moze by¢
wspomagane takimi srodkami.>

Natomiast terapeutyczne wyroby medyczne to wyroby medyczne stosowane samodzielnie lub
w potgczeniu z innymi wyrobami w kierunku wsparcia, zmiany, wymiany lub przywracania funkcji/
struktur biologicznych celem leczenia lub ztagodzenia choroby, obrazen czy niepetnosprawnosci.

Nalezy mie¢ na uwadze, ze w niektorych krajach czes¢ z wyrobéw medycznych, zgodnie
ze stanowiskiem WHO®, moze nie byé uznawana za wyréb wedlug obowigzujgcych krajowych
przepisow, np. substancje dezynfekujgce, pomoc dla os6b z niepetnosprawnoscig, urzgdzenia
zawierajgce tkanki zwierzece i/lub ludzkie, urzadzenia do zaptodnienia in vitro lub technologie
wspomaganego rozrodu.

1.1.2 Cechy charakterystyczne wyrobéw medycznych

Zarowno interwencje farmakologiczne, jak i wyroby medyczne sg niezbedne do utrzymania, poprawy
zdrowia lub zmniejszenia niepetnosprawnosci, jednak te dwie kategorie technologii medycznych réznig
sie od siebie znacznie. Ponizej wymieniono gtéwne cechy charakteryzujgce wyroby medyczne, ktére
wplywajg na podejscie do oceny klinicznej oraz ekonomicznej wyrobow?:

1. Wyroby medyczne sg oparte na inzynierii biomedycznej i, co do zasady, trwale lub czasowo
zastepujg okres$lone funkcje ciata. Katalog wyrobéw medycznych jest bardzo szeroki i zawiera
urzadzenia o réznym stopniu skomplikowania, a wiele wyrobéw posiada i sterowana jest przez
oprogramowanie (software). Natomiast technologie lekowe opierajg sie na farmakologii i chemii.

2. Zastosowanie wyrobu medycznego ma charakter diagnostyczny lub terapeutyczny
(ewentualnie prognostyczny), natomiast leku terapeutyczny.

3. Skutecznos¢ leku wydaje sie prostsza do wykazania niz dla wyrobu medycznego, poniewaz jest
okreslona przez farmakodynamike aktywnego skfadnika leku. Skutecznos¢ wyrobu
medycznego moze zaleze¢ od wielu innych czynnikéw: kontekstu opieki, indywidualnych cech

3 Pozyskano z: http://www.urpl.gov.pl/pl/wyroby-medyczne/wprowadzenie-wyrob%C3%B3w-medycznych-do-obrotu-i-do-
u%C5%BCywania/definicje-%E2%80%93-status-produktu dostep z 25.01.2019

4 WHO. Medical Device — Full Definition. Pozyskano z: https://www.who.int/medical devices/full _deffinition/en/, dostep
z29.01.2019

5 European Network for Health Technology Assessment — EUnetHTA, (2015). Therapeutic medical devices. Pozyskano
z: https://www.eunethta.eu/wp-content/uploads/2018/01/Therapeutic-medical-devices Guideline Final-Nov-2015.pdf, dostep
z11.01.2019

6 WHO. Medical Device — Full Definition. Pozyskano z: https://www.who.int/medical devices/full deffinition/en/, dostep
z29.01.2019

7 Drummond, M., Griffin, A., Tarricone, R. (2009). Economic Evaluation for Devices and Drugs—Same or Different? Value in
Health; 12(4):402
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pacjenta, umiejetnosci i doswiadczenia klinicysty, pacjenta lub innego uzytkownika danego
wyrobu/urzgdzenia.

Wyroby medyczne produkowane sg gtownie przez mate lub $rednie firmy, natomiast na rynku
lekéw dominujg duze miedzynarodowe koncerny farmaceutyczne. Wptyw wyrobu medycznego
na stan pacjenta zalezy od wiedzy, umiejetnosci i doswiadczenia uzytkownika/operatora
urzadzenia medycznego. W odniesieniu do wyrobéw medycznych stosuje sie pojecie
tzw. krzywej uczenia sie, ktéra przedstawia zalezno$¢ opanowania danej umiejetnosci lub
wiedzy w funkcji czasu, jaki poswiecilismy na jej zdobycie. Krzywa uczenia sie pokazuje, jak
doswiadczenie i umiejetnosci uzytkownika (np. lekarza) przektadajg sie na efektywnosc
interwencji (np. czas przeprowadzenia badania/procedury, ilo$¢ powiktan, skutecznosé).

Trudnos$ci w przeprowadzeniu badan randomizowanych z grupg kontrolng dot. wyrobdow
medycznych, np. ze wzgledéow etycznych Ilub praktycznych zwigzanych z doborem
komparatora. W wielu przypadkach trudne jest lub wrecz niemozliwe zastosowanie zaslepienia
pacjenta/personelu medycznego. Wyroby medyczne sg czesto oceniane pod katem
skutecznosci i bezpieczenstwa w badaniach klinicznych o nizszej wiarygodnosci.

Wyroby medyczne charakteryzuje krétki cykl zycia produktu, gdyz zazwyczaj w ciggu 2 lat od
wprowadzenia na rynek danego wyrobu pojawiajg sie modyfikacje i udoskonalenia techniczne,
niektére z nich mogg wptywac¢ na poprawe skutecznosci. Préba zastosowania tych samych
zalecen do wyrobéw medycznych, jak i do produktéw farmaceutycznych, opéznitaby zatem
dostep do istotnych zasobdéw medycznych i procedur bez zwiekszania bezpieczenstwa
pacjentow.

Wdrozenie wyrobu medycznego moze mie¢ szersze konsekwencje ekonomiczne w poréwnaniu
z lekami. Wprowadzenie wyrobu medycznego moze skutkowaé koniecznoscig
przeprowadzenia szkolen lub zmiang organizacji pracy. Jednakze aspekty organizacyjne
i kontekst sg czasami trudne do ujecia i oszacowania w analizie ekonomiczne;j.

Gtéwne rbéznice miedzy rozpatrywang oceng wyrobédw medycznych a oceng interwencji
farmakologicznych (w podziale na kategorie) zostaty przedstawione w tabeli ponize;.

Tabela 1. Zestawienie réznic miedzy HTA wyrobow medycznych a lekami, na podstawie Pecchia 20138

Wyroby medyczne

Produkty lecznicze

Gtowne dziatania

Inne niz gtéwnie leki

Mechaniczne/ elektromagnetyczne/ materiatowe

Farmkol./immunolog./metabol.

Bazujgce na subst. chemicznych

Cykl zycia produktu

Krétki cykl; ciggle ewoluujgce komponenty/czesci

Dtugi cykl; niezmienny zwigzek

Ocena kliniczna

Trudne do zas$lepienia (brak placebo)
Wielu uzytkownikéw koncowych
Dtuga krzywa uczenia sie

Silnie zalezne od ustawien/ uzytkownikow

tatwe do zaslepienia
Zwykle jeden uzytkownik koncowy

Krotka krzywa uczenia sie

Mniej zalezne od ustawien / uzytkownikéw

8 Pecchia, L., & Craven, M. P. (2013). Early stage Health Technology Assessment (HTA) of biomedical devices. The MATCH
experience. In World Congress on Medical Physics and Biomedical Engineering May 26-31, 2012, Beijing, China (pp. 1525-

1528). Springer, Berlin, Heidelberg.
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Skomplikowane do standaryzacji dla RCT

tatwe do standaryzacji dla RCT

Kwestie zwigzane z zastosowaniem

Efektywnos¢ eksperymentalna (efficacy) zalezna od
uzytkownika

Czesto wymagajg intensywnego szkolenia

Powiktania zmniejszajg sie wraz z uzyciem

Efektywnos¢ eksperymentalna (efficacy) mniej
zalezna od uzytkownika (pacjenta)

Zwykle nie wymagaja szkolenia

Wraz z zastosowaniem zwigksza sie ryzyko
powiktan

R6Znorodnosé

Gtéwnie mate firmy / kilka duzych firm

Charakter diagnostyczny lub terapeutyczny

Gtéwnie duze firmy miedzynarodowe

Charakter terapeutyczny

Koszty

Zmieniajace sie koszty ogolne (posrednie) / powolny
zysk (dochod)

Wyzsze koszty dystrybuciji

Wyzsze koszty utrzymania / instalacji

Wysokie koszty ogdlne (posrednie) z szybkim
zyskiem

Nizsze koszty dystrybucji

Brak kosztow utrzymania / instalacji
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2 Przeglad i charakterystyka taksonomii wyrobow
medycznych

Zaréwno odpowiednia klasyfikacja wyrobu medycznego, jak i ujednolicona nomenklatura sg bardzo
wazne, gdyz od wtasciwej taksonomii zalezy rodzaj procedury oceny zgodnosci, ktérg ma wykonac
wytworca, aby zapewnié, ze oceniany MD spetnia wymagania zasadnicze.

Zgodnie ze stanowiskiem WHQ? [a doktadnie danymi Global Health Observatory (GHO)] przy
zgtaszaniu MD mozna sie postugiwaé réoznymi systemami nazewnictwa. Wyrdznia sie wsrdd nich
m.in. Global Medical Device Nomenclature (GMDN), Universal Medical Device Nomenclature System
(UMDNS), czy Global InVitro Diagnostic Classification (GIVD). Zgodnie z ww. danymi podstawowg
nomenklaturg stosowang w Polsce jest GMDN i jednoczesnie jest to najbardziej popularna
nomenklatura w Europie (w szczegdlnosci, w krajach skandynawskich, rekomendowana przez
EUnetHTA).

Innym systemem porzadkujgcym terminologie odnoszacg sie do MD jest Systematized Nomenclature
Of Medicine — Clinical Terms (SNOMED-CT19). Jest to system terminologii klinicznej przeznaczony do
opisywania danych pacjenta dla celéw klinicznych, utrzymywany i dystrybuowany przez International
Health Terminology Standards Development Organisation (IHTSDO), wykorzystywany w Polsce m.in.
przez Centrum Systemoéw Informacyjnych Ochrony Zdrowia (CSIOZ).

2.1 Klasyfikacja wyrobéw medycznych w Polsce

Zgodnie z aktualnym prawodawstwem wprowadzenie MD do obrotu na terenie panstwa cztonkowskiego
UE nie musi by¢ nawet poprzedzone zgtoszeniem albo powiadomieniem Organu Kompetentnego, co
istotnie utrudnia monitorowanie wyrobow aktualnie dostepnych na rynku. Wytwérca MD musi
przeprowadzi¢ odpowiednig procedure zapewnienia oceny zgodnosci z wymaganiami zasadniczymi.
Szczegotowy opis tego procesu w Polsce znajduje sie na stronach Urzedu Rejestracji Produktow
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych (URPL), ktéry jest polskim Organem
Kompetentnym.

Ponadto, w Polsce, jesli miedzy wytwércg a jednostkg notyfikowang powstajg rozbieznoSci
dot. sklasyfikowania danego MD albo zakwalifikowania MD do diagnostyki in vitro, prezes URPL
rozstrzyga je w drodze decyzji administracyjnej. Jesli wytwoérca, ktéry ma siedzibe w Polsce lub
jednostka notyfikowana autoryzowana przez ministra zdrowia btednie wskazg klase MD lub btednie go
zakwalifikujg, prezes URPL ustala klase albo kwalifikacje MD wprowadzanego do obrotu lub do
uzywania'?. Podczas klasyfikowania MD w Polsce bierze sie pod uwage nastepujace cechy:

e stopien inwazyjnosci,
e czas i rodzaj stycznosci z pacjentem,
e sposéb zasilania,

e obecnos¢ skfadnikow, ktdre sg potencjalnie niebezpieczne dla pacjenta (np. produkty lecznicze,
produkty krwiopochodne, tkanki zwierzece).

9 WHO (2016). Global Health Observatory. Nomenclature system for medical devices. Pozyskano z:
http://gamapserver.who.int/gho/interactive charts/health technologies/nomenclature/atlas.html, dostep z 05.02.2019

10 Pozyskano z: www.ihtsdo.org/snomed-ct, dostep z 05.02.2019
11 Pozyskano z: https://www.csioz.gov.pl/interoperacyjnosc/klasyfikacije/, dostep z 05.02.2019

12 pozyskano z: https://www.gov.pl/web/zdrowie/klasyfikacja-wyrobow-medycznych, dostep z 04.02.2019
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Zgodnie z zapisami Ustawy z dnia 20 maja 2010 r. o wyrobach medycznych?!3 (Dz.U. 2019, poz. 175),
MD klasyfikuje sie¢ uwzgledniajgc ryzyko zwigzane ze stosowaniem wyrobdw, tj.:

e klasa I- np. kotnierze ortopedyczne, rekawice do badan, wozki inwalidzkie,

e klasa | — wyroby z funkcjg pomiarowa,

e klasa | — wyroby sterylne,

e klasa lla — np. opatrunki hydrozelowe, cewniki jednorazowe, klisze rentgenowskie,

e klasa llb — np. pojemniki na krew, prezerwatywy, respiratory,

e klasa lll — np. implanty piersi, zastawki serca, protezy naczyniowe.
MD do diagnostyki in vitro, ktére ze wzgledu na swoje przeznaczenie wymagajg szczegolnych procedur
oceny zgodnosci, sg kwalifikowane do:

e wykazu A — np. odczynniki do oznaczania grup krwi: uktad ABO, Rh, antygeny Kell,

e wykazu B — np. odczynniki do wykrywania rézyczki, markera PSA.

2.2 Klasyfikacja wyrobéw medycznych w innych krajach

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania free-text, odnaleziono klasyfikacje MD pochodzace
z 12 panstw, tj. Kanady, Standéw Zjednoczonych, Australii, Nowej Zelandii, Brazylii, Chin, Japonii,
Singapuru, Korei Potudniowej, Rosji, Wietnamu oraz krajéw Unii Europejskiej (UE). Wszystkie
ww. kraje, oprécz Nowej Zelandii i Wietnamu, biorg udziat w pracach International Medical Device
Regulators Forum®* (IMDRF), tj. forum, ktére prowadzi prace na rzecz harmonizaciji klasyfikacji i definicji
MD. Celem IMDRF jest zachecanie do konwergencji standardow i praktyk regulacyjnych zwigzanych z
bezpieczenstwem, wydajnoscig i jakoscig MD oraz promowanie innowacji technologicznych i utatwienie
handlu miedzynarodowego. IMDRF przy wspotpracy z WHO utatwia dostep krajom rozwijajgcym sie do:

¢ informacji na temat gtéwnych systemow regulacyjnych dot. MD;

e zatwierdzania wyrobow i oceny technologii medycznych na rynkach o wysokim stopniu
regulaciji;

e przyjecia jednej nomenklatury MD;
e innowacyjnych postepow technologicznych;

e sieci nadzoru i jakosci po wprowadzeniu do obrotu?®.

Ponizej przedstawiono propozycje ujednoliconej klasyfikacji MD opracowanej przez IMDRF 201216,

Tabela 2. Proponowane przez IMDRF 2012 zestawienie klasyfikacji wyrobéw medycznych

Klasa Poziom ryzyka Przyktad
A Niskie zagrozenie bandaze, szpatutka lekarska
B Niskie/$rednie zagrozenie igly do iniekcji, ssaki medyczne
Cc Srednie/wysokie zagrozenie ptyn do wentylacji ptuc, ptytka mocujgca kosci
D Wysokie zagrozenie zastawki serca, wszczepialny defibrylator

13 Obwieszczenie Marszatka Sejmu Rzeczypospolitej Polskiej z dnia 13 grudnia 2018 r. w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu
ustawy o wyrobach medycznych (Dz.U. 2019, poz. 175). Pozyskano z:
http://prawo.sejm.gov.pl/isap.nsf/download.xsp/WDU20101070679/U/D20100679L|.pdf, dostep z 04.02.2019

14 0d 1993 r. do 2012 r. nad tozsamymi zagadnieniami pracowat zespot Global Harmonization Task Force

15 World Health Organization. (2003). Medical device regulations : global overview and guiding principles. Pozyskano z:
https://www.who.int/medical _devices/publications/en/MD_Requlations.pdf?ua=1 dostep z: 25.01.2019 r.

16 GHTF (2012). Principles of Medical Devices Classification. Pozyskano z: http://www.imdrf.org/docs/ghtf/final/sg1/technical-
docs/ghtf-sg1-n77-2012-principles-medical-devices-classification-121102.pdf#search=%22classification%202018%22, dostep
z 25.01.2019
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Ponizej przestawiono opis odnalezionych klasyfikacji MD oraz zasad ich tworzenia:

1. Kanada

Health Canada sprawdza MD, aby oceni¢ ich bezpieczenstwo, skutecznos¢ i jakosé przed
dopuszczeniem do obrotu na terenie Kanady.

Diagnostyczne wyroby nieprzeznaczone do diagnostyki in vitrol” (Non-In Vitro Diagnostic
Devices, non-1VYDDs)

e Przepisy dot. MD wykorzystujg podejscie oparte na ryzyku w celu regulacji produktéw
w ramach jego zakresu.

e Dowody bezpieczenstwa i skutecznosci wymagane do poparcia wniosku o wydanie
licencji na MD sg proporcjonalne do ryzyka zwigzanego z urzadzeniem, ktére okresla sie
stosujgc zasady klasyfikacji dla MD.

e MD sg klasyfikowane do czterech klas, w ktérych klasa | reprezentuje najnizsze ryzyko, a
klasa IV — najwyzsze.

e Podczas klasyfikacji wyrobu bierze sie pod uwage nastepujgce czynniki: stopien
inwazyjnosci, czas stycznosci z pacjentem/uzytkownikiem, potencjalny wptyw na czesci
ciata pacjenta/uzytkownika, skutki lokalne i systemowe.

o Klasyfikacja zostata zapozyczona w znacznej czesci z dyrektywy Rady Unii Europejskiej
93/42/EWG. Terminologia i interpretacja zasad klasyfikacji sg zblizone do rozwigzan
proponowanych przez UE. Nie oznacza to jednak, ze MD zaklasyfikowany do okreslonej
klasy w systemie klasyfikacji UE, zostanie zaklasyfikowany do tej samej klasy w oparciu
o kanadyjski system.

e Istnieje 16 zasad, wg ktérych klasyfikuje sie MD. Zasady dotyczgce MD innych niz
przeznaczone do diagnostyki in vitro mozna podzieli¢ na cztery grupy:

o wyroby inwazyjne (zasady 1-3),

o wyroby nieinwazyjne (zasady 4-7),
o wyroby aktywne (zasady 8-12),

o wyroby specjalne (zasady 13-16).

Wyroby do diagnostyki in vitro!® (In Vitro Diagnostic Devices, IVDDs)

e Dowody bezpieczenstwa i skuteczno$ci wymagane do poparcia wniosku o wydanie
licencji na MD do diagnostyki in vitro (IVDD) sg proporcjonalne do ryzyka zwigzanego
z wyrobem, ktére okre$la sie stosujgc $cisle okreslone zasady klasyfikaciji.

e IVDD klasyfikuje sie do jednej z czterech klas, gdzie klasa | obejmuje wyroby o najnizszym
ryzyku, a klasa IV — o najwyzszym (sg oznaczane jako: IVDD klasy I, IVDD klasy Il, IVDD
klasy 111'i IVDD klasy V).

e Stosuje sie 9 zasad klasyfikacji:

o Zasady 1-3 majg zastosowanie do IVDD stosowanych w celu uzyskania informacji
na temat stanu chorobowego lub statusu odpornosciowego oséb w odniesieniu do
czynnikéw zakaznych. Wyroby te sg wykorzystywane do réznych celéw, np. badan
przesiewowych.

7 Minister of Health Canada. (2015). Guidance Document - Guidance on the Risk-based Classification System for Non-In Vitro
Diagnostic Devices (non-1VDDs) Pozyskano z: https://www.canada.ca/content/dam/hc-sc/migration/hc-sc/dhp-

mps/alt formats/pdf/md-im/applic-demande/quide-ld/gd rbc non_ivdd Ig_scr autres idiv-eng.pdf dostep z 25.01.2019

18 Minister of Health Canada. (2016). Guidance Document - Guidance for the Risk-based Classification System for In Vitro

Diagnostic Devices (IVDDs) Pozyskano z: https://www.emergobyul.com/sites/default/files/file/ca_guidance-risk-based-
classification-system-ivds.pdf dostep z 25.01.2019
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o Zasada 4 ma zastosowanie do IVDD, ktére sg przeznaczone do stosowania w celu
ustalenia stanu chorobowego lub do celéw postepowania terapeutycznego
Z pacjentami.

o Zasade 5 stosuje sie do IVDD, ktére sg uzywane do oznaczania grupy krwi lub
typowania tkanek.

o Zasady 6-9 stosuje sie w celu rozwigzania konkretnych probleméw zwigzanych
z IVDD, takich jak IVDD stosowanych poza centralnym laboratorium.

2. Stany Zjednoczone

Food and Drug Administration (FDA) ustanowita klasyfikacje dla ok. 1700 réznych rodzajow MD
i pogrupowata je w 16 specjalnosci medycznych, zwanych panelami. Kazdy z tych ogdinych
rodzajow MD jest przypisany do jednej z trzech klas regulacyjnych w oparciu o poziom kontroli
konieczny do zapewnienia bezpieczenstwa i skutecznosci wyrobu.

Klasyfikacja MD zalezy od zamierzonego zastosowania wyrobu oraz od wskazan do jego
stosowania, np. przeznaczeniem skalpela jest ciecie tkanki. Podzbiér zamierzonego
zastosowania powstaje, gdy do oznakowania urzgdzenia dodaje sie bardziej wyspecjalizowane
wskazanie, np. ,do wykonywania nacie¢ w rogéwce”. Wskazania do stosowania mozna znalez¢
na etykiecie wyrobu, ale mogg by¢ rowniez przekazywane ustnie podczas sprzedazy produktu.

Ponadto klasyfikacja opiera sie na ryzyku (tj. ryzyku, jakie MD stwarza dla pacjenta i/lub
uzytkownika).

o Klasy urzadzeh medycznych i regulacje dot. kontroli:
o klasa | kontroli ogélnej (z wyjgtkami/bez wyjatkow);
o klasa Il kontroli ogdlnej i specjalnej (z wyjgtkami/bez wyjgtkéw);

o klasa Il kontroli ogdlnej i zatwierdzenia przedsprzedazowego (przed
dopuszczeniem na rynek):
= MD sg wyrobami wspierajgcymi/utrzymujgcymi ludzkie zycie; majg istotne
Znaczenie w zapobieganiu niepetnosprawnosci lub wystgpienia potencjalnego,
nieuzasadnionego ryzyka choroby/urazu.

Wszystkie klasy MD podlegajg ogodlnej kontroli, zgodnie z podstawowymi wymogami the Food,
Drug and Cosmetic (FD&C) Act, ktére majg zastosowanie do wszystkich urzgdzen medycznych,
klasy I, I1'i 11119,

W celu okreslenia klasyfikacji wyrobu oraz stwierdzenia, czy moga istnie¢ jakiekolwiek wyjatki,
nalezy znalez¢é numer rozporzadzenia, ktory jest regulaminem klasyfikacji dla danego wyrobu.
MD powinien spetnia¢ definicje zawartg w rozporzadzeniu dot. klasyfikacji zawartym w Code of
Federal Regulations (CFR) Title 21 Food and Drugs: Parts 862 to 89220,

FDA korzysta z tzw. unikalnej identyfikacji wyrobu (Unique Device Identification — UDI) celem
umozliwienia jednoznacznej identyfikacji okreslonego MD na rynku. UDI to seria znakéw
numerycznych/alfanumerycznych tworzona przez globalnie akceptowany standard identyfikacji
i kodowania wyrobéw. UDI wymagane jest na etykiecie kazdego MD?1.,

19 Pozyskano z https://www.fda.gov/medicaldevices/deviceregulationandguidance/overview/classifyyourdevice/ucm2005371.htm
dostep: 25.01.2019r.

20 pozyskano z
https://www.fda.gov/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/Overview/ClassifyY ourDevice/ucm051530.htm dostep:
25.01.2019r.

21 U.S. Department of Health and Human Services Food and Drug Administration Center for Devices and Radiological Health
Center for Biologics Evaluation and Research (2014). Global Unigue Device Identification Database (GUDID) Guidance for
Industry and Food and Drug Administration Staff. Pozyskano z:
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3. Australia

Therapeutic Goods Administration (TGA) jest czescig australijskiego ministerstwa zdrowia i jest
odpowiedzialna za regulacje dot. lekéw i MD. Publicznie dostepna wersja Australian Register of
Therapeutic Goods?? (ARTG) jest referencyjng bazg danych TGA. Dostarcza informacji na
temat produktéw leczniczych, ktére moga by¢ dopuszczone do obrotu w Australii.

Diagnostyczne wyroby medyczne nieprzeznaczone do diagnostyki in vitro (Non-In_Vitro
Diagnostic Medical Devices (non-1VDs)

Ponizej przedstawiono poziomy klasyfikacji ww. wyrobéw ze wzgledu na poziom ryzyka dla
potencjalnego pacjenta/uzytkownika MD?23,

Tabela 3. Klasyfikacja wyrobéw medycznych w Australii

L Poziom ryzyka
Klasyfikacja . Przyktad
(dla pacjenta)

Klasa | Niskie szpatutka lekarska, kleszczyki
chirurgiczne

Klasa | — Niskie do $redniego igly do wkiu¢ podskornych, ssak

dostarczane sterylnie medyczny

Klasa | —

wigczanie funkcji pomiaru

Klasa lla

Klasa llb Srednie do wysokiego respirator ptuc, siatki chirurgiczne

Klasa lll Wysokie zastawki serca

Aktywne, wszczepialne Wysokie wszczepialny kardiowerter-defibrylator

wyroby medyczne (AIMD) serca

Wytworca/producent jest odpowiedzialny za okreslenie klasyfikacji MD na podstawie
nastepujgcych wskaznikow:
e zamierzone przez producenta zastosowanie MD,

e poziomu ryzyka uzytkowania MD dla pacjentéw, uzytkownikow i innych o0séb
(prawdopodobienstwo wystgpienia szkody i dotkliwo$¢ tej szkody),

e stopnia inwazyjnosci MD,
e czasu uzytkowania MD.

Identyczne MD mogg by¢ klasyfikowane inaczej, jesli majg by¢ stosowane w réznych czesciach
ciata, dlatego tez bardzo istotne jest planowane przez producenta zastosowanie danego MD.

Diagnostyczne wyroby medyczne do diagnostyki in vitro?* (In Vitro Diagnostic Medical Devices

(VvDs)

IVDs sg klasyfikowane zgodnie z ryzykiem dla zdrowia (indywidualnego/populacyjnego), ktére
moze wynikngc¢ z ich nieprawidtowego dziatania.

https://www.fda.gov/downloads/MedicalDevices/DeviceRequlationandGuidance/GuidanceDocuments/UCM369248.pdf dostep
z 25.01.2019r.

2 ARTG jest zapisem tresci i szczegotow klasyfikacji wyrobow terapeutycznych. nie ma na celu udzielania wskazowek, porad
ani zalecen dotyczacych tych produktéw.

2 pozyskano z: https://www.tga.gov.au/sme-assist/medical-devices-regulation-introduction, dostep z 04.02.2019

2 Therapeutic Goods Administration (2015). Classification of IVD medical devices. Pozyskano z:
https://www.tga.gov.au/sites/default/files/classification-ivd-medical-devices.pdf, dostep 25.01.2019

Strona 15 z 68


https://www.fda.gov/downloads/MedicalDevices/DeviceRegulationandGuidance/GuidanceDocuments/UCM369248.pdf
https://www.tga.gov.au/sme-assist/medical-devices-regulation-introduction
https://www.tga.gov.au/sites/default/files/classification-ivd-medical-devices.pdf

Wytyczne oceny technologii medycznych. Wyroby medyczne (medical devices) AOTMIT
Przeglad aktualnego stanu wiedzy i rozwigzan

Im wyzsze ryzyko, ze wynik dziatania bedzie nieprawidtowy, tym wyzsza klasyfikacja.

Im wyzsza klasa ryzyka MD, tym wyzszy poziom oceny i monitorowania jest wymagany w celu
okreslenia poczatkowej i dalszej zgodnosci z procedurami oceny zgodnosci.

IVDs klasyfikuje sie w czterech klasach ryzyka w oparciu o przeznaczenie MD wskazane przez
producenta.

Tabela 4. Klasyfikacja wyrobéw medycznych w Australii

Klasyfikacja Poziom ryzyka Przyktad

Klasa | Brak ryzyka dla zdrowia publicznego hemocytometr
lub niskie ryzyko osobiste

Klasa Il Niskie ryzyko dla zdrowia publicznego | testy cigzowe, testy na cholesterol
lub umiarkowane ryzyko osobiste

Klasa lll Umiarkowane ryzyko dla zdrowia testy genetyczne, testy w kierunku
publicznego lub wysokie ryzyko choréb przenoszonych drogg ptciowg
osobiste

Klasa IV Wysokie ryzyko dla zdrowia przesiew w kierunku HIV dawcéw krwi,
publicznego testy na wystepowanie wirusa Ebola

4. Nowa Zelandia

Medsafe (Urzad ds. Bezpieczenstwa Lekéw i MD) jest podmiotem odpowiedzialnym za
regulacje prawne/bezpieczenstwo lekéw i MD w Nowej Zelandii, w tym ich klasyfikacje?s.

Zgodnie z zasadami Globalnej Grupy Zadaniowej ds. Harmonizacji (GHTF) regulacje
nowozelandzkie okreslajg pie¢ klas i dwie podklasy ryzyka. Klasy te opierajg sie na
potencjalnym ryzyku stwarzanym przez MD, gdy wyrdb jest uzywany zgodnie z zaleceniami
producenta. Klasy te przedstawiono w tabeli ponizej.

Tabela 5. Klasyfikacja wyrobéw medycznych w Nowej Zelandii

Klasa ryzyka Poziom ryzyka Przyktad
Aktywne wszczepialne Wysoki wszczepienie rozrusznika serca
wyroby medyczne (AIMD)

Klasa Il Wysoki stenty sercowe pokrywane lekiem

Klasa Ilb Sredni do wysokiego respiratory, implanty ortopedyczne

Klasa lla Niski do sredniego igly do wkiu¢ podskdrnych, ssaki
medyczne

Klasa | sterylna Niskie sterylne opatrunki, nielecznicze

Klasa | pomiarowa Niskie worki moczowe

Klasa | podstawowa Niskie narzedzia chirurgiczne wielokrotnego
uzytku

Aby MD mogty by¢ legalnie rozpowszechniane w Nowej Zelandii, muszg zosta¢ zgtoszone do
bazy danych Web Assisted Notification of Devices (WAND)?26.

Wyroby medyczne w diagnostyce in vitro (1IVD)

2 Pozyskano z: https://medsafe.govt.nz/requlatory/devicesnew/3-7RiskClassification.asp, dostep z 25.01.2019
26 Pozyskano z: https://medsafe.govt.nz/requlatory/devicesnew/3WAND.asp, dostep z 25.01.2019
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IVD sg zwolnione z obowigzku zgtaszania do bazy danych WAND i producenci mogg zachowac
tutaj dobrowolno$¢ proceduralng. Nie ma systemu klasyfikacji ryzyka dla IVD uznawanych przez
Medsafe. Wszystkie IVD zgtoszone do WAND otrzymujg kod klasyfikacji ryzyka IVD?".

5. Brazylia

Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitaria (ANVISA) jest organem ds. zdrowia, ktéry reguluje
procedury zwigzane z MD.

Produkty diagnostyczne nieprzeznaczone do diagnostyki in vitro

W Brazylii istniejg cztery klasy MD: klasa |, Il, lll, IV, grupujgce wyroby zgodnie z poziomem
ryzyka dla zdrowia konsumentéw, pacjentéw, operatoréw lub innych interesariuszy. ANVISA
ponosi petng odpowiedzialnos¢ za kwalifikacje wyrobu.

Klasyfikacje stosuje sie zgodnie z zamierzonym zastosowaniem wyrobu medycznego. Jesli MD
ma by¢ przeznaczony do stosowania w potgczeniu z innym produktem, zasady klasyfikacji
stosuje sie dla kazdego produktu oddzielnie. Akcesoria sg klasyfikowane osobno, oddzielnie od
produktéw medycznych, z ktérymi sg uzywane. Oprogramowanie, ktére ma bezposredni wptyw
na zastosowanie MD jest automatycznie kwalifikowane do tej samej klasy.

Zakwalifikowanie MD do odpowiedniej klasy opiera sie na 18 zasadach. Zasady 1—-4 dotyczag
nieinwazyjnych MD. Zasady 5-8 dotyczg inwazyjnych wyrobéw medycznych. Zasady 9-12
odnoszg sie do dodatkowych zalecen majgcych zastosowanie do aktywnych produktow
medycznych. Zasady 13—18 odnosz3 sie do zalecen specjalnych?s.

Produkty diagnostyczne do diagnostyki in vitro

e Kilasa I: produkty niskiego ryzyka indywidualnego i/lub dla zdrowia publicznego;

e Kilasa Il: produkty o srednim ryzyku indywidualnym i/lub o niskim ryzyku dla zdrowia
publicznego;

e Klasa lll: produkty wysokiego ryzyka indywidualnego i/lub Sredniego zagrozenia dla
zdrowia publicznego;

e Klasa IV: produkty wysokiego ryzyka indywidualnego i dla zdrowia publicznego.
Klasyfikacja ryzyka produktéow do diagnostyki in vitro opiera sie na nastepujgcych kryteriach:

e instrukcji uzytkowania okreslonego przez producenta;

e wiedzy technicznej, naukowej lub medycznej uzytkownika;

e znaczeniu dostarczonych informaciji;

e znaczeniu i wptywie stosowania na wyniki poszczegdlnych oséb i na zdrowie publiczne;

e znaczeniu epidemiologicznym.

Produkty do diagnostyki in vitro z klas | i Il podlegajg rejestracji Cadastro. Produkty
diagnostyczne in vitro z klas Il i IV podlegajg rejestracji Registro. Rejestracja Cadastro
obowigzuje dla MD nizszego ryzyka, ma uproszczony wniosek i zazwyczaj trwa krocej niz
rejestracja Registro?.

27 pozyskano z: https:/medsafe.govt.nz/requlatory/devicesnew/7InVitro.asp dostep 25.01.2019

28 Brazilian Health Surveillance Agency Collegiate Board Of Directors (2001). Resolution Rdc No. 185, Of October 22nd, 2001.
Pozyskano z:

https://www.emergobyul.com/sites/default/files/file/rdc_185 2001 classification and registration requirements of medical pro
ducts 0.pdf dostep 25.01.2019r.

2 Brazilian Health Surveillance Agency Collegiate Board Of Directors (2015). Resolution - Rdc No. 36, Of August 26th, 2015.
Pozyskano z: http://www.emergogroup.com/sites/default/files/br-anvisa-rdc-36-2015-cadastro-registration-ivds-en.pdf dostep
25.01.2019r.
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6. Chiny

China Food and Drug Administration (CFDA) reguluje kwestie zwigzane z ochrong zdrowia,
a tym samym zagadnienia zwigzane z klasyfikacjg i rejestracjg MD.

China Medical Device Regulatory Database (CMDRD) stanowi internetowg baze danych dot.
MD w Chinach, uwzgledniajgcag konkretne podbazy dotyczgce szczegdétowo okreslonych
zagadnieh:

e Medical Devices Classification Search System (MDCSS);

e Medical Devices Classification System (MDCS);

e Medical Device Regulations and Guidance Database (MDRGD);

e Medical Devices Standards Search System (MDSSS);

e Medical Devices Regulatory Supporting Center (MDRSC).
Baza MDCSS zawiera ponad 4 tys. rodzajow MD zatwierdzonych na chinskim rynku. MD (w tym

IVD) dzieli sie na: klasy |, klasy IlI, klasy Ill oraz produkty, ktére nie sg uwazane za wyroby
medyczne (nie spetniajg wymogow okreslonych przez definicje MD)30:

e MD klasy | — o niskim stopniu ryzyka, ktérych bezpieczenstwo i skutecznos¢ zapewnione
sgw rutynowym stosowaniu;

e MD klasy Il — o umiarkowanym stopniu ryzyka, dla ktérych niezbedne jest
doktadne/wymagajgce zarzgdzanie celem zapewnienia bezpieczenstwa i skutecznosci.

e MD Kklasy Il — o podwyzszonym ryzyku, ktérych stosowanie musi podlegac¢ szczegdlnym
rygorom zachowania bezpieczenstwa i skutecznos$ci dziatania.

e Wyroby nie bedgce MD — nie spetniajgce wymogéw przepiséw CFDA lub nie spetniajgce
kryteriéw definicji MD32,

Klase danego wyrobu ustala sie na podstawie nastepujgcych kryteriow: zamierzonego celu,
cech formalnych, przewidywanego zastosowania oraz jego opisu.

7. Japonia

W przypadku MD produkowanych, importowanych i/lub dystrybuowanych w Japonii, kody
Japanese Medical Device Nomenclature (JMDN) oraz nazwy ogdlne ustalane sg w odniesieniu
do nomenklatury Global Medical Device Nomenclature (GMDN) zgodnej ze standardami
ISO/TC 21022,

Ich nazwy rodzajowe klasyfikowane sg do klas -1V, zgodnie z poziomem ryzyka stosowania.
Klasyfikacja zostata przeprowadzona w oparciu o normy Global Harmonization Task Force
(GHTF).

1. Klasa | — ogdlne MD (niskie ryzyko) — np. btona rentgenowska, wyroby do diagnostyki in-
vitro, stalowe przyrzady chirurgiczne;

2. Klasa Il — wyroby podlegajgce nadzorowi/kontroli (umiarkowane ryzyko) — np. aparat MR,
sprzet do USG, cisnieniomierz;

3. Klasa lll i IV — wysoce kontrolowane MD (wysokie ryzyko) — np. sprzet do hemodializ,
cewniki balonowe (klasa Ill); rozruszniki, stenty (klasa 1V):

30 pozyskano z: http://www.cirs-md.com/resources/cmdrd dostep 25.01.2019r.

31 China Food and Drug Administration (2015) Decree No.15 of China Food and Drug Administration. Pozyskano z:
http://www.cirs-md.com/resources/cmdrd dostep 25.01.2019

32 Pozyskano z: https://www.j-mdc.com/classification.html, dostep z 28.01.2019
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e podlegajg specjalnemu nadzorowi, zwigzane z wysokim ryzykiem wystepowania
dziatani/skutkéw ubocznych lub nawet ryzykiem zgonu.

8. Singapur

Wyroby medyczne regulowane sg przez Medical Device Branch of the Health Sciences
Authority (HSA)33.

Klasyfikacja MD w Singapurze opiera sie na systemie czteropoziomowym: klasy A, B, C i D,
z ,klasg A” przypisang do produktéw o najnizszym ryzyku i ,klasg D” przypisang do produktow
0 najwyzszym ryzyku. Wyroby, ktére otrzymatly juz zezwolenie do obrotu w USA, Europie,
Kanadzie, Australii lub Japonii kwalifikujg sie do skréconej sciezki proceduralnej w Singapurze.

Klasyfikacja dokonywana jest na podstawie okreslonych cech wyrobu: zamierzonym
zastosowaniu MD, sposobie dziatania i uzytkowania oraz na technologii samego wyrobu.

Tabela 6. Klasyfikacja wyrobéw medycznych w Singapurze

Klasa Poziom ryzyka Przyktady urzadzen
A Niskie Bandaze / Wozki inwalidzkie / Maski na twarz / Waciki
B Niskie do $redniego Soczewki kontaktowe / korony dentystyczne / aparaty stuchowe
C Srednie do wysokiego Aparaty RTG / respiratory / Implanty biodrowe
D Wysokie Rozruszniki serca / Stenty serca / Implanty piersi

MD musza by¢ poddane procesowi rejestracyjnemu za posrednictwem HSA, jedynie niesterylne
wyroby z klasy A sg zwolnione z danego obowigzku.

9. Korea Potudniowa

Ministry of Food and Drug Safety (MFDS), dawniej Korea Food & Drug Administration (KFDA)
nadzoruje bezpieczenstwo i skutecznosé lekéw oraz MD w Korei. Biura Pharmaceutical Safety
Bureau oraz Medical Device Safety Bureau sg odpowiedzialne za regulacje dotyczgce lekow
i wyrobow medycznych.

Wyroby medyczne klasyfikowane sg zgodnie z potencjalnym ryzykiem dla zdrowia uzytkownika
wg czterech klas (I-1V), przedstawionych w tabeli ponizej3*. Wyroby klasy | nie wymagajg
certyfikacji i specjalnego pozwolenia do obrotu.

Tabela 7. Klasyfikacja wyrobéw medycznych w Korei Potudniowej

Klasa Poziom ryzyka Przykiady wyrobéw medycznych
| Znikome ryzyko szczypce chirurgiczne, stetoskop mechaniczny
Il Niskie ryzyko strzykawka, pompa infuzyjna
] Srednie ryzyko ni¢ chirurgiczna, respirator
\ Wysokie ryzyko stent wiencowy
10. Rosja

33 HSA. Medical Devices. (2013). Classification of Medical Devices. Pozyskano z:
https://www.hsa.gov.sg/content/hsa/en/Health Products Regulation/Consumer_Information/Consumer_Guides/Medical Device
s.html, dostep z 28.01.2019

34 Pozyskano z: https://www.mfds.go.kr/eng/wpge/m 39/de011026/001.do dostep 25.01.2019
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Problematyka MD w Rosji regulowana jest przez Federal Service for Surveillance in Healthcare
(z ros. Roszdravnadzor — RZN)3®. Rosyjski system klasyfikacji MD jest zblizony do systemu
europejskiego, ale nieidentyczny. MD zgodnie z przyjetym systemem klasyfikacji mogg by¢
zakwalifikowane do klasy 1, 2a, 2b i 3 wraz z rosngcym poziomem ryzyka ich stosowania. Kazdy
z wyrobow moze by¢ przypisany tylko do jednej klasy, gdzie:

1. Klasa 1 — wyroby medyczne niskiego ryzyka,
2. Klasa 2a — wyroby medyczne z umiarkowanym poziomem ryzyka,
3. Klasa 2b oraz klasa 3 — wyroby z wysokim poziomem ryzyka.

Przypisujagc MD do okreslonej klasy wyrobow bierze sie pod uwage cel i warunki stosowania
oraz czas uzytkowania MD, inwazyjnos¢ MD, rodzaj kontaktu i oddziatywanie MD na
pacjenta/uzytkownika, ewentualnie sposéb wprowadzania wyrobu do organizmu cziowieka,
stosowane zrodta energii®®.

11. Wietnam

Podobnie jak w przypadku wyzej opisanych krajow, MD w Wietnamie®” klasyfikowane sg
w oparciu o poziom potencjalnego ryzyka zwigzanego z ich zastosowaniem:

1. Klasa A — najnizsze ryzyko (znikome),
2. Klasa B — niskie ryzyko,

3. Klasa C — wysokie ryzyko,

4. Klasa D — najwyzsze ryzyko.

Od 1 stycznia 2019 roku wyniki klasyfikacji zagranicznej nie sg akceptowane w Wietnamie.
Przeprowadza sie ponowny, lokalny proces przypisania stosownej klasy wyrobowi
medycznemu pochodzgcemu z zagranicy.

12. Kraje Unii Europejskiej

Zgodnie z obowigzujgcym Rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/745
z dnia 5 kwietnia 2017 r. w sprawie wyrobéw medycznych, zmiany dyrektywy 2001/83/WE,
rozporzadzenia (WE) nr 178/2002 i rozporzadzenia (WE) nr 1223/2009 oraz uchylenia dyrektyw
Rady 90/385/EWG i 93/42/EWG, wyroby medyczne dzieli sie na klasy |, lla, Ilb oraz I,
uwzgledniajgc przewidziane zastosowanie wyrobu oraz zwigzane z nim ryzyko3,

Jesli dany MD przeznaczony jest do uzywania w potgczeniu z innym wyrobem, reguly
klasyfikacji stosowane sg oddzielnie do kazdego z wyrobow. Wyposazenie MD klasyfikuje sie
oddzielnie, niezaleznie od wyrobu, z ktérym jest uzywane. Oprogramowanie, ktére steruje MD
lub wptywa na jego uzywanie, klasyfikuje sie w tej samej klasie, co dany wyréb. Jedli
oprogramowanie jest niezalezne od innych wyrobow, klasyfikuje sie je oddzielnie. Jesli MD nie
jest przeznaczony do uzywania wytgcznie lub gtéwnie w konkretnej czesci ciata, ocenia sie go
i klasyfikuje na podstawie najbardziej krytycznego przewidzianego zastosowania.

Poszczegolne klasy wyrobdw z przyktadami MD zostaty przedstawione w tabeli ponizej.

Tabela 8. Klasyfikacja wyrobow medycznych na terenie UE, zgodnie z obowigzujacym
Rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady UE 2017/745

3% Pozyskano z: http://www.roszdravnadzor.ru/en/, dostep z 04.02.2019

36 Pozyskano z: http://www.rustandard.com/images/classificazione dispositivi medici_4n_06.06.2012.pdf dostep 25.01.2019
87 Pozyskano z: https://www.lexology.com/library/detail.aspx?9=96a7ebel-3885-486b-8bed-3817715733be dostep 25.01.2019r.
38 Pozyskano z: https://eur-lex.europa.eu/legal-content/PL/TXT/?uri=celex:32017R0745, dostep z 05.02.2019
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Klasyfikacja Klasa | (niskie Klasa lla (ryzyko Klasa llb (ryzyko Klasa Il (wysokie
ryzyka ryzyko) niskie/srednie) srednie/wysokie) ryzyko)
Przyktady plastry soczewki aparatura cewniki
opatrunkowe; szkta | kontaktowe; rentgenowska; kardiologiczne;
korekcyjne materiaty do stenty cewkowe protezy stawu
wypetnien biodrowego,
stomatologicznych; ramiennego i
rurki dotchawicze kolanowego;

stymulatory serca

W ramach klasy | wyrobéw medycznych wyréznia sie trzy podklasy, tj. Is — w warunkach/stanie
sterylnym; Im — z funkcjg pomiaru; Ir — wyréb do ponownego przetwarzania.

Klasyfikacja wyrobéw medycznych do diagnostyki in vitro jest regulowana Rozporzgdzeniem
Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/746 z dnia 5 kwietnia 2017 r. w sprawie wyrobow
medycznych do diagnostyki in vitro oraz uchylenia dyrektywy 98/79/WE i decyzji Komisji
2010/227/UE, informujgcym, ze wyroby te dzieli sie na klasy A, B, C oraz D, uwzgledniajgc
przewidziane zastosowanie MD oraz zwigzane z nimi ryzyko.

Tabela 9. Klasyfikacja wyrobéw medycznych na terenie UE, zgodnie z
Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/746

Rozporzadzeniem

Klasyfikacja ek B —ryzyko C —-ryzyko D — wysokie
ryzyka B e R niskie/sSrednie srednie/wysokie ryzyko
Przyktady testy do pomiaru domowe testy odczynniki do odczynniki do
poziomu cigzowe oceny ryzyka wykrywania wirusa
cholesterolu we trisomii 21 HIV
krwi

Parlament Europejski i Rada UE wprowadzajg réwniez podziat MD ze wzgledu na czas
uzywania wyrobu i jego inwazyjnosé. Ze wzgledu na czas uzytkowania rozréznia sie MD do:
chwilowego uzytku (<60 minut), krétkotrwatego uzytku (60 minut do 30 dni), dtugotrwatego
uzytku (>30 dni). Ze wzgledu na inwazyjnos¢ wyrobu stosuje sie podziat na MD: inwazyjne
(stosowane przez skore/otwory ciata, chirurgiczne inwazyjne, wszczepienne), nieinwazyjne
i aktywne (uzywane samodzielnie lub w potgczeniu z innymi wyrobami).

W kontekscie rozwigzan europejskich warto wspomnie¢, o klasyfikacji Organisation for
Economic Co-operation and Development (OECD), ktéra opierajgc sie na kwestiach
finansowych i celu zastosowania wyrobu, przypisuje konkretng kategorie MD. Struktura
klasyfikacji jest trzypoziomowa: pierwszy poziom dot. rodzaju ,konsumpcji zdrowotnej” majgc
na uwadze potrzeby pacjenta (np. leczenie, opieka, prewencja); drugi poziom to ,tryb
Swiadczenia” (np. ambulatoryjny, stacjonarny), trzeci dot. szczegétowych uwag w zakresie
Swiadczenia. Przykfadowo, wyroby przypisane do kategorii ,wyroby terapeutyczne i inne
produkty medyczne” (HC.5.2), obejmujg m.in. produkty takie jak: okulary (HC.5.2.1), aparaty
stuchowe (HC.5.2.2) czy wyroby ortopedyczne (HC.5.2.3)41,

Podsumowujgc, wiekszos¢ z krajow, odnosnie do ktérych odnaleziono informacje nt. klasyfikacji MD,
posiada odrebng definicje wyrobu medycznego i wyrobu medycznego do diagnostyki in vitro oraz
reguluje je odrebnymi przepisami prawa. Ww. klasyfikacje MD zazwyczaj opierajg sie: na gradacji
poziomu ryzyka dla zdrowia pacjenta jakie stwarza MD, zamierzonego przeznaczenia wyrobu,
technologii, jakg zastosowano i wprowadzonych kontroli. Warto jednak doda¢, ze w ramach European

3% Pozyskano z: https://eur-lex.europa.eu/legal-content/PL/TXT/?uri=CELEX%3A32017R0746, dostep z 05.02.2019

40 pozyskano z: https://unstats.un.org/unsd/classifications/Family/Detail/1035, dostep z 05.02.2019

41 World Health Organization. (2011). A System of Health Accounts 2011 Edition: 2011 Edition (Vol. 2011). OECD Publishing.
Chapter 4. Classification of Health Care Functions (ICHA-HC).
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Commission’s FP7 Cooperation Work Programme (Advance HTA%?) opracowano propozycje
taksonomii MD tgczgcej obowigzujgca (stan na 2015 r.) w UE klasyfikacje z podziatem MD wg sposobdw
oceny HTA na technologie: diagnostyczne i terapeutyczne, uzywane bezposrednio przez chorych
(wspomagajgce), uzywane przez personel medyczny i wszczepialne (protezy). Wypracowany model
taksonomii miat na celu dostarczenie decydentom narzedzia pozwalajgcego szczegdtowo
przeanalizowa¢ cechy MD w wiecej niz jednym wymiarze.

42 Henschke, C., Panteli, D., Perleth, M., & Busse, R. (2015). Taxonomy of medical devices in the logic of health technology
assessment. International journal of technology assessment in health care, 31(5), 324-330.
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3 Przeglad wytycznych HTA w zakresie technologii
nielekowych

W obliczu przygotowywanych zmian w polskim prawodawstwie, naktadajgcych na Agencje szeroki
zakres zadan oceny HTA wyrobéw medycznych, uznano za konieczne zebranie w jednym miejscu
odnalezionych wytycznych/publikacji o podobnym zakresie dla stworzenia podstaw do wskazania
czekajgcych wyzwan, stosowanych podejs¢ i metod. Odnaleziono wytyczne instytucji zajmujacych sie
wprowadzaniem produktéw leczniczych do obrotu i ich oceng w celach refundacyjnych, opisy sposobdéw
finansowania MD w systemach opieki zdrowotnej oraz artykuty zespotéw badawczych poszukujgcych
wiasciwych podejs¢ do oceny HTA.

3.1 Charakterystyka podejsé do oceny wyrobéw medycznych na
swiecie

W celu wskazania zasad i adekwatnych metod przeprowadzania oceny technologii medycznych
wyrobow medycznych przeprowadzono wyszukiwanie systematyczne oraz wolnotekstowe (free text)
w celu zidentyfikowania publikacji i dokumentéw opisujgcych podejscia do opracowywania wytycznych
dla technologii nielekowych oraz doswiadczenia instytucji (stowarzyszen HTA, agencji HTA, WHO i in.)
w stosowaniu tychze wytycznych.

3.1.1 Systematyczny przeglad literatury

W dniu 11 stycznia 2019 r. przeprowadzono wyszukiwanie systematyczne w bazach biomedycznych
PubMed i Embase celem odnalezienia doniesie naukowych dotyczacych stosowania wytycznych HTA
dla wyrobow medycznych. Strategie wyszukiwania przedstawia Zatgcznik 1 i Zatgcznik 2. W wyniku
przeprowadzonego wyszukiwania odnaleziono tgcznie 522 rekordy (37 w Pubmed, 485 w Embase), w
wyniku selekcji odnaleziono 6 adekwatnych publikacji (Zatgcznik 3).

Tabela 10. Zestawienie odnalezionych publikacji nt. wytycznych dot. wyrobéw medycznych w ramach
wyszukiwania systematycznego

bl Kluczowe wniosKi

naukowa
Schnell-Inderst Cel: Przeglad istniejgcych wytycznych dotyczgcych metod poréwnawczej oceny skutecznosci
2018% terapeutycznych wyrobéw medycznych i opracowanie zalecen dla przeprowadzenia przegladu

systematycznego w ramach HTA.

Metodyka: Przeprowadzono szerokie wyszukiwanie w wielu zrédtach, ostatecznie wtgczajagc
do 12 publikacji do analizy. Sposrdd 12 publikacii, 8 opisywato ramowe zasady opracowywania
przegladéw systematycznych interwencji ztozonych, jedna publikacja dotyczyta modelu
logicznego, ktéry rowniez uwzgledniony byt w innych publikacjach oraz 3 publikacje dotyczyty
oceny terapeutycznych wyrobow medycznych lub technologii podobnych.

Kluczowe wnioski: Na podstawie odnalezionych publikacji opracowano 10 rekomendacji:

1. Uwzglednienie ztozonosci oraz zastosowania innych procedur zwigzanych
z terapeutycznym wyrobem medycznym — kwestia wptywajgca na przeprowadzenie
przegladu systematycznego co skutkuje miedzy innymi modyfikacjg i rozszerzeniem
pytania badawczego wg =zasady PICO; uwzglednienie innych kwestii poza
terapeutycznymi tj. krzywa uczenia, czynniki organizacyjne, uwzglednienie
réznorodnos$ci badan i potencjalnej niejednorodnosci danych ze wzgledu na oceniang
interwencje nielekows.

2. Wykorzystanie modelu logicznego do sformutowania pytania badawczego. Model
logiczny to graficzny opis stuzacy do identyfikacji waznych elementéw i zaleznosci.

43 Schnell-Inderst, P., Hunger, T., Conrads-Frank, A., Arvandi, M., & Siebert, U. (2018). Ten recommendations for assessing the
comparative effectiveness of therapeutic medical devices: a targeted review and adaptation. Journal of clinical epidemiology, 94,
97-113.
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3. Przeprowadzenie scoping review w celu okre$lenia gtdbwnego obszaru tematycznego,
sformutowania pytania badawczego i dopracowania modelu logicznego. Zaleca sie
korzystanie z wielu Zrédet danych, literatury szarej, opinii ekspertow w celu
zidentyfikowania informacji.

4. Precyzyjne zdefiniowanie i scharakteryzowanie interwenciji.

5. Systematyczne rozwazenie czynnikow kontekstu i innych czynnikéw mogacych wptywac
na interwencje i jej wynik, tj. precyzyjny opis populacji i kryteria wtaczenia, kryteria
odnoszgce sie do placéwek/centréw lub dostawcdw, obstuga przez uzytkownika, czy tez
innych czynnikéw istotnych w procesie wdrozenia.

6. Rekomendowane badania do oceny skuteczno$ci wyrobéw medycznych to badania
RCT. Analitycy HTA powinni dobrze zna¢ zasady projektowania badania RCT oraz
metody analizy, ktdrymi najczesciej ocenia sie wyroby medyczne. Jesli RCT sa
niedostgpne, mozna uwzgledni¢ inne nierandomizowane badania. Wtaczenie badan
nierandomizowanych powinno by¢ za kazdym razem rozwazane w zaleznosci od
problemu klinicznego. Rodzaj wigczonych badan powinien zosta¢ okreslony a priori.
Natomiast nierandomizowane badania bez grupy kontrolnej, takie jak nadzor
postmarketingowy, powinny by¢ stosowane do monitorowania dziatan niepozgdanych.

7. Przedstawienie wynikéw/efektéw w dtugim horyzoncie czasowym — ocena
bezpieczenstwa w dtugim horyzoncie czasowym.

8. Wszystkie niezbedne dane, okreslone w modelu logicznym powinny zostaé
wekstrahowane z wigczonych badan wg standaryzowanych metod (formularzy).

9. Zastosowanie zalecen w zakresie metodologii syntezy danych odpowiednich dla
wyrobéw medycznych.

10. Systematyczna ocena zastosowania terapeutycznego wyrobu medycznego za pomocg
listy kontrolnej oraz przedstawienie potencjalnych wyzwan wynikajgcych z kwalifikacji
pacjentow, szybkiego rozwoju technologii, zaleznosci technologii od sposobu
uzytkowania i rodzaju wtgczonych badan.

Polisena 2018% Cel: Przeglad aktualnych wytycznych HTA dotyczgcy wyrobow medycznych oraz identyfikacja
brakoéw, zaproponowanie zalecen majgcych na celu optymalizacje HTA dot. wyrobow
medycznych oraz osiggniecie konsensusu wsérdéd ,inzynierow biomedycznych” co do tresci
rekomendacji.

Metodyka: Stworzono grupe fokusowg (32 uczestnikdw dyskusji) w celu przeprowadzenia
przegladu i zidentyfikowania brakéw w zakresie HTA dotyczacej wyrobéw medycznych oraz
zastosowano metode Delphi w celu osiggniecia konsensusu wsrdd ekspertow. Do analizy
wigczono 6 wytycznych HTA w latach 2011-2018.

Niniejsze zalecenia przedstawiono w powigzaniu z poszczegdinymi domenami EUnetHTA,
a takze skonsultowano z partnerami projektu, tj. MedTecHTA i EUnetHTA. Opracowano
réwniez 30 rekomendacji dotyczgcych zlikwidowania brakdow w wytycznych HTA dla wyrobow
medycznych.

Kluczowe wnioski: Wyroby medyczne roéznig sie od terapii lekowych, a obecne metody HTA
moga nie odzwierciedla¢ doktadnie wnioskow jakie ptyng z oceny wyrobow. Sformutowane
zalecenia, opracowane przez grupy fokusowe i za pomocg Delphi, majg na celu wypetnienie
luk i zapewnienie bardziej kompleksowego podejscia do oceny wyrobéw medycznych poprzez
wigczenie opinii  ekspertdow, uwzglednienie czynnikéw klinicznych, ekonomicznych,
uwzglednienie perspektywy pacjenta oraz uwzglednienie aspektdéw etycznych i
Srodowiskowych.

1. Cykl zycia produktu:
a. Pozyskanie odpowiedniej ilosci danych do okreslenia dtugosci zycia produktu.

b. Zastosowanie odpowiednich metod analizy statystycznej do oceny skuteczno$ci
i bezpieczenstwa.

c. Przeprowadzenie analizy wrazliwosci w modelu ekonomicznym, aby oszacowaé
wptyw na wyniki réznych dtugosci cyklu zycia produktu.

d. Pozyskanie dodatkowych informacji w zakresie wymagan stosowania wyrobu
medycznego.

e. Rozwazenie procedury oceny ryzyka (przeprowadzenie symulacji stosowania
wyrobu w celu oceny jego bezpieczenstwa).

4 Polisena, J., Castaldo, R., Ciani, O., Federici, C., Borsci, S., Ritrovato, M., ... & Pecchia, L. (2018). Health technology
assessment Methods guidelines for medical Devices: how can we address the gaps? The international federation of Medical and
biological engineering Perspective. International journal of technology assessment in health care, 1-14.
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f. Poznanie kwestii organizacyjnych i mapowanie procesu korzystania z wyrobu.

g. Informowanie zaréwno personelu medycznego, jak i pacjenta o potencjalnym
ryzyku korzystania z wyrobu medycznego.

h. Zarzadzanie i zapewnienie procesu wymiany informacji/danych.

i. Przeprowadzenie analizy technicznej i wskazanie minimalnych wymagan w celu
zidentyfikowania potencjalnych niezgodnos$ci lub réznic z innymi wyrobami
medycznymi (np. zgodnos$¢ z Dyrektywg Rady Europejskiej IEC 60601-1-2:
2001(40))

2. Ocena Kliniczna:

a. Uwzglednienie badan przed i post marketingowych w celu okreslenia wptywu
krzywej uczenia sie na wyniki.

b. Gromadzenie i raportowanie danych dotyczacych efektéw zaréwno klinicznych,
jak i w zakresie realizacji procedur oraz procesu uczenia sie.

c. Zebranie danych z rejestrow w celu okreslenia krzywej uczenia sie w rutynowe;j
praktyce.

d. Sprawdzenie i analiza, czy badana grupa otrzymata odpowiednie instrukcje
(wytyczne, informacje o obstudze wyrobu medycznego) oraz szkolenia w celu
zminimalizowania ryzyka btedu w pomiarach skutecznosci klinicznej
i efektywnosci stosowania wyrobu.

e. Zastosowanie odpowiednich metod statystycznych i wigczenie danych z krzywej
uczenia sie na etapie pomiaru wynikow i kosztow.

f.  Uwzglednienie odpowiednich badan (najlepiej RCT).

g. Zastosowanie symulacji w przypadku inkrementalnych innowacji.
3. Zagadnienia/problemy w procesie stosowania

a. Jak wyzej (dane do okreslenia krzywej uczenia sie).

b. Zbieranie danych z etapu szkolenia personelu/uzytkownikow
4. Ocena kosztéw i ekonomiczna

a. lIdentyfikacja wszystkich kategorii kosztowych (utrzymania, instalacji, konserwacji
oraz koszty biezgce).

Wigczenie zidentyfikowanych kosztow do analizy ekonomiczne;.

Identyfikacja i ocena potencjalnego wptywu stosowanych modeli finansowych na
analize ekonomiczng wyrobu medycznego.

d. Uwzglednienie potencjalnego wptywu stosowanych modeli finansowanych na
analize ekonomiczna.

Tarricone
2017a%

Cel: przedstawienie kluczowych wytycznych z projektu MedtecHTA w ramach trzech
zagadnien, tj. 1) usprawnienia procesu HTA wyrobéw medycznych; 2) opracowania metod
HTA dla wyrobow medycznych; 3) optymalizacji rozpowszechniania wyroboéw medycznych
(dalej MD).

Metodyka: wytyczne opracowane w wyniku projektu MedtecHTA“6 (tj. projektu angazujgcego
interesariuszy z pigciu krajow europejskich — Austria, Niemcy, Wiochy, Stowenia oraz UK
celem poprawy istniejgcych ram metodologicznych HTA w zakresie MD i opracowania
stosownych narzedzi w ww. kierunku, w oparciu o EBM; okres trwania: 36 miesiecy od 1
stycznia 2013 r.; stworzenie przegladdw systematycznych).

Kluczowe wnioski: Istniejg szczegdlne cechy MD, ktore prowadzg do dodatkowych wyzwan,
z jakimi nalezy sie zmierzy¢ w trakcie HTA wyrobow medycznych. Gtéwne zalecenia powstate
w wyniku ww. projektu MedtecHTA:

Rekomendacje A — tj. wytyczne dotyczgce usprawnienia procesu HTA MD:

1. Nalezy dostosowaé regulacje prawne i proces HTA dla wyrobéw w odniesieniu do
wymagan dotyczgcych pozyskania danych poprzez:

a. wspolne doradztwo naukowe organow nadzorczych i refundacyjnych w zakresie
zbierania danych dla sektora MD;

4 Tarricone, R., Torbica, A., Drummond, M., & MedtecHTA Project Group. (2017). Key recommendations from the MedtecHTA
Project. Health economics, 26, 145-152.

4 Szczegotowe informacije — patrz: http://www.medtechta.eu/wps/wem/connect/site/medtechta/home, dostep z 30.01.2019
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b. opracowanie badan umozliwiajgcych zebranie danych w zakresie efektywnosci
praktycznej (effectiveness), ktére spetniajg wymagania o0sob nadzorujgcych
prawidtowos¢ dziatania MD oraz ptatnikow.

2. Nalezy zharmonizowac system HTA (wyszukiwanie i synteza dowodow klinicznych oraz
ekonomicznych) dla wyrobéw w miedzynarodowych agencjach HTA poprzez:

a. opracowanie wystandaryzowanej, miedzynarodowej klasyfikacji ryzyka dla MD;
b. okreslenie odpowiednich pozioméw wymagan dowodowych wg kategorii ryzyka.

3. Nalezy wzig¢ pod uwage, ze ocena oczekiwanej efektywnosci kosztowej nie jest
wystarczajgca. Nalezy ustali¢ iloSciowo warto$¢ wyrobow i przysztych badan oraz
zastosowa¢ do rozpoznania optymalnego czasu podjecia decyzji refundacyjnych
w ramach cyklu zycia wyrobu. Trzeba mie¢ na uwadze, ze implementacja okreslonych
rozwigzan moze angazowac zasoby, ktérych nie mozna odzyskac.

4. Nalezy rozwazy¢ konsekwencje zwigzane z wplywem krzywej uczenia sie (LC) na
decyzje strategiczne (i odwrotnie):

a. krzywa uczenia sie nie tylko zmienia oszacowanie efektywnosci praktycznej, ale
tez wptywa na niepewnos$c¢ decyzji;

b. nalezy zidentyfikowa¢ mechanizmy uczenia sie, ktére mogg powodowac zmiany
w czasie oraz oceni¢ profil ryzyka inwestycyjnego zgodnie z doswiadczeniem
uzytkownika, na ktére wplywa stopien umiejetnosci wykorzystania wyrobu
w praktyce.

5. Nalezy rozwazy¢ prawdopodobne mozliwosci badan i okresli¢, kto powinien za nie
zapfaci¢, a tym samym, czy jest to priorytet do finansowania ze srodkéw publicznych czy
tez przez producentéw wyrobéw.

Metody w zakresie oceny klinicznej i efektywnosci kosztowej MD muszg by¢ zgodne
z ogolnymi standardami dla wszystkich technologii medycznych, a takze uwzgledniaé
specyficzne cechy wyrobéw medycznych. Muszg uwzgledniaé istnienie krzywej uczenia sie,
postepujacg innowacyjnos¢, dynamiczng wycene oraz wpltyw organizacyjny.

Przeglady literatury wykonane na potrzeby projektu MedtecHTA wykazaty, Zze chociaz ogdlnie
przyjete standardy HTA sg dobre, to wiecej uwagi powinno sie poswieci¢ ww. specyficznym
cechom MD. W przypadku oceny poréwnawczej efektywnosci, najlepiej jest rozwazyé
procedury angazujgce zastosowanie MD jako interwencji kompleksowych (ztozonych). Po
wzgledem oceny ekonomicznej nalezy odpowiednio modelowac zmiany ze wzgledu na krzywg
uczenia sie, postepujgcg innowacyjnos¢ wyrobow, dynamiczng wycene oraz wplyw
organizacyjny.

Kolejnym kluczowym wyzwaniem w zakresie oceny MD sa braki w zakresie dostepnosci RCT
oraz nieodtgczna niepewnos¢é co do efektywnosci klinicznej i kosztowej w momencie
wprowadzenia produktu na rynek. Dlatego tez konieczne jest zebranie danych dot.
bezpieczenstwa i efektywnosci po wprowadzeniu wyrobu na rynek. Dodatkowo, ze wzgledu
na prawdopodobienstwo bazowania na badaniach obserwacyjnych takich jak rejestry, nalezy
zastosowac¢ odpowiednie metody oszacowania btedu systematycznego. Ostatecznie decyzja
o zatwierdzeniu lub nie refundacji nowych wyrobéw medycznych jest SciSle zwigzana
z decyzjg o zebraniu wiekszej ilosci danych oraz informacji na ich temat.

Rekomendacije B, tj. opracowania metod HTA dla wyrobéw medycznych:

1. Udoskonalenie istniejagcych metod (dla gromadzenia i syntezy danych Klinicznych
i ekonomicznych) celem radzenia sobie ze wspolnymi ,ztozonos$ciami” wyrobow, w tym:

a. syntezg dowoddw obserwacyjnych i eksperymentalnych,
b. wigczenia krzywych uczenia si¢ do analitycznych modeli decyzyjnych,
c. uwzglednienia potencjatu postepujgcej innowacyjnosci MD.

2. Rozwazenie interwencji zwigzanej z MD jako interwencji ztozonej (ujecie w sposdb
kompleksowy), nalezy w szczegdlnosci uwzgledni¢ komponenty interwencji i powigzanie
miedzy interwencjg, czynnikami modyfikujgcymi i punktami koncowymi w przypadku
formutowania pytania badawczego.

3. Rozwazenie konkretnych projektow badan i metod analitycznych, oprécz ogdlnie
zalecanych RCT, w celu oceny poréwnawczej efektywnosci MD.

a. Metody te powinny uwzglednia¢ jednak najczestsze wyzwania zwigzane z MD,
wigczajac stopniowy rozwdéj MD, interfejs uzytkownika/wyrobu oraz modyfikowanie
efektu przy pomocy czynnikéw kontekstu.

4. Tworzenie rejestrédw wysokiej jakosci opartych o choroby/wyroby dla zbadania
dtugoterminowej efektywnosci i bezpieczenstwa wyrobéw medycznych.

5. Zaprojektowanie takich rejestréw, aby umozliwi¢ dokonanie analizy poréwnawczej:
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a. rutynowo gromadzonych informacji nt. mozliwych czynnikéw zaktécajgcych,
b. gromadzonych informaciji nt. schematéw leczenia celem ulepszenia systemu HTA.

6. Zastosowanie odpowiednich metod dla okreslenia zmiennych zakidcajgcych
w analizach poréwnawczych skutecznosci lub bezpieczenstwa oraz proba rozwigzania
pozostatych zaktdcen.

7. Rozwazenie doboru ekspertow skorygowanego btedem systematycznym, jako jeden ze
scenariuszy analizy wrazliwosci, jesli dane pochodzgce z duzych rejestréw sg dostepne
do wtgczenia do syntezy dowoddéw w HTA.

8. Udokumentowanie badania przy zastosowaniu odpowiednich wytycznych dot.
raportowania.

9. Rozwazenie zastosowania specyficznych dla wyrobéw medycznych wskazéwek
dotyczacych metod syntezy dowodow z ram dot. interwencji zZtozonych.

10. Ocena przydatnosci wynikow pod katem wyzwan wynikajgcych z kwalifikacji pacjenta,
zaleznosci od uzytkownika, typu badania i szybkiego rozwoju technologii.

11. W analizach ekonomicznych i HTA wyrobéw medycznych trzeba mie¢ na uwadze cechy
charakterystyczne dla MD oraz, jako cze$¢ badania, nalezy zbadac ich ilosciowy wplyw
na efektywnos¢ kosztowa.

12. Rozwazenie powtarzalnosci procesu oceny wyrobow, jako ze dodatkowe dowody
i wiedza pojawiajg sie z czasem.

13. Rozwazenie prawdopodobienstwa przysztych zmian cen, ktdére wplyng na korzysci
wynikajgce z wczesniejszego zatwierdzenia lub dodatkowych badan. Przydatne moze
by¢ okreslenie efektywnych progéw cen, dla ktérych zmieniajg si¢ wytyczne.

14. Okreslenie, czy od producentéw nalezy oczekiwa¢ przeprowadzenia badan na

podstawie oceny: wartosci rynkowej MD i potencjatu do potwierdzenia przy pomocy
badan.

Fuchs 201747

Cel: doprecyzowanie i uszczegotowienie wczesniejszych ustalen dotyczacych oceny HTA
wyrobéw medycznych opracowanych przez instytucje europejskie.

Metodyka: Przeprowadzono semi-strukturalne wywiady telefoniczne z 16 przedstawicielami
wiodgcych europejskich instytucji HTA (15 krajow, 16 instytucji HTA, w tym dwie hiszpanskie)
w okresie od kwietnia do lipca 2015 r. Instytucje podzielono na 3 kategorie (opracowujgce
mniej niz 10 raportéw HTA dotyczacych wyrobéw medycznych na rok, pomiedzy 10 a 60
raportdw rocznie oraz powyzej 60 raportéw rocznie). Z kazdej kategorii wybrano 6 instytucji z
réznych krajéw. Zakres wywiadu obejmowat:

charakterystyke funkcjonowania instytucji;

zwigzek pomiedzy HTA wyrobu medycznego a procesem decyzyjnym (jego zasiegiem);
¢ posiadanie odrebnej jednostki’/komorki organizacyjnej odpowiedzialnej za HTA wyrobow

medycznych (10/16 nie posiada odrebnego departamentu/dziatu zajmujgcego sie

wyrobami medycznymi);

e stosowanie definicji wyrobu medycznego (6 instytucji nie stosuje formalnej definiciji,
4 instytucje opierajg sie na dyrektywach UE, 6 stosuje istniejgce definicje np. INAHTA
lub definicje okreslone w krajowym ustawodawstwie);

e proces oceny wyrobéw medycznych w poréwnaniu do innych technologii (2 instytucje
uwazajg, ze proces oceny wyroboéw medycznych jest zdecydowanie inny niz w
przypadku oceny technologii lekowych, 8 instytucji stosuje podejscie do oceny wyrobow
medycznych podobne jak w przypadku technologii lekowych, 2 instytucje uwazaja, ze
proces oceny wyrobéw medycznych i innymi technologiami jest taki sam, 4 instytucje
oceniajg wylgcznie wyroby medyczne i pytanie ich nie dotyczyto);

e priorytetyzacje, jakie wyroby medyczne podlegajg procesowi oceny (7 instytuciji nie ma
standaryzowanego procesu priorytetyzacji i wybdor wyrobdw do oceny zazwyczaj wynika
ze zlecenia przekazanego przez podmiot decyzyjny, 6 instytucji stosuje odmienng
priorytetyzacje i kryteria wobec wyrobow medycznych niz w przypadku innych
technologii, 3 instytucje nie okreslaty specjalnych zasad priorytetyzacji oceny wyrobéw
medycznych);

e stosowanie wytycznych metodologicznych i swoistych metod dla wyrobéw medycznych
(4 instytucje posiadajg odrebne wytyczne HTA dla wyrobow medycznych lub odrebne
czesci dotyczgce wyrobow medycznych w ogoélnych wytycznych HTA — pozostate
instytucje wykorzystujg gtéwnie narzedzia i zalecenia EUnetHTA lub innych instytucji);

47 Fuchs, S., Olberg, B., Panteli, D., Perleth, M., & Busse, R. (2017). HTA of medical devices: Challenges and ideas for the future
from a European perspective. Health Policy, 121(3), 215-229.
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e uwzglednienie aspektow zwigzanych ze specyfikg wyrobéw medycznych;
e zwigzek pomiedzy przeprowadzeniem oceny a zasiegiem procesu decyzyjnego;
e wyzwania i przyszto$¢ oceny wyrobéw medycznych.
Wiekszos¢ instytucji (66-100%) uwaza, ze odrgbne wytyczne dotyczace HTA wyrobow
medycznych sg przydatne, a czes$¢ respondentéw (31-65%) uwaza, ze wytyczne dla wyrobow
medycznych mogtyby byé czescig ogolnego dokumentu HTA, gdzie aspekty dotyczgce
wyrobéw medycznych zostatyby jasno wydzielone.
A1 Liczba .
Aspekt oceny MD Odpowiedz Agencii Agencje
Brak — opracowane 7 Agenas — Witochy
rekomendacje, ktére nie FinOHTA — Finlandia
stanowig obowigzkowego IQWIG — Niemcy
wsparcia procesu KCE — Belgia
decyzyjnego OSTEBA - Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja
ZiN — Holandia
zwigzek
pomiedzy oceng Tak — ocena uwzgledniania 9 AZZ — Chorwacja
wyrobu w procesie decyzyjnym, ale CFK — Dania
medycznego a nieobowigzkowa lub NICE — Wielka Brytania
procesem stanowigca wytgcznie TLV — Szwecja
decyzyjnym wsparcie. AOTMIT — Polska
AVALIA-t — Hiszpania
Tak — skutek prawny HAS —Francja
rekomendacji/oceny MD LBI-HTA — Austria
zalezy m.in. konkretnego OGYEI TEIl — Wegry
programu (np. w NICE) lub
podmiotu, ktéry zlecit
przeprowadzenie oceny.
Definicja wynikajaca z 4 AZZ — Chorwacja
dyrektyw UE Agenas — Wiochy
KCE - Belgia
NICE — Wielka Brytania
Adaptacja definicji MD 3 CFK — Dania
opracowanej przez inne FinOHTA - Finlandia
instytucje np. EUnetHTA, AVALIA-t — Hiszpania
) HTAI, INAHTA
stosowanie
definicji wyrobu Definicja ustanowiona w 2 HAS —Francja
medycznego krajowym ustawodawstwie TLV — Szwecja
Brak formalnej/prawnej 7 AOTMIT — Polska (prawo zgodne z
definicji dyrektywami UE)
OSTEBA — Hiszpania
IQWIG — Niemcy
LBI-HTA — Austria
OGYEI TEI - Wegry
SHTG/HIS — Szkocja
ZiN — Holandia
W Agenciji istnieje odrebna 6 OSTEBA — Hiszpania
komadrka organizacyjna/ CFK — Dania
dziat zajmujacy sie oceng FinOHTA — Finlandia
MD HAS —Francja
posiadanie IQWIG — Niemey
odrebnej NICE — Wielka Brytania
jednostki/komorki Brak 10 AZZ - Chorwacja
organizacyjnej Agenas — Wiochy
odpowned2|alnej AOTMIT = Polska *
Za oceneg KCE — Belgia
wyrobéw LBI-HTA — Austria
medycznych OGYEI TEI - Wegry
AVALIA-t — Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja
TLV — Szwecja
ZiN — Holandia
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AOTMIT

Nie, proces oceny MD
bardzo podobny

Tak

Odmienny proces
oceny wyrobow

medycznych i
lekow W czesci proces jest
podobny
Nie dotyczy, nie mozna
dokona¢ poréwnania
Wybdr wyrobéw do oceny
zazwyczaj wynika ze
zlecenia przekazanego
przez podmiot decyzyjny
Inne kryteria
Kryteria
priorytetyzacji
jakie wyroby
medyczne
podlegaja

procesowi oceny

Brak standaryzowanego
procesu priorytetyzacji

Tak — ogdlne

Wytyczne
metodologiczne

Ro6zne dokumenty
stanowigce zalecenia

10

AZZ — Chorwacja

AOTMIT — Polska

OSTEBA — Hiszpania

FinOHTA — Finlandia (system
oceny moze sie jedynie réznic
pomiedzy rodzajami ocenianych

MD)
HAS —Francja
KCE - Belgia

TLV — Szwecja

IQWIG — Niemcy (proces oceny
MD nie jest standaryzowany,
natomiast lekow tak oraz jest
bardziej czasochtonny)

NICE — Wielka Brytania
SHTG/HIS — Szkocja

ZiN — Holandia (wiecej kryteriéw,
wytyczne dla badaczy/firm)

OGYEI TEI — Wegry (proces oceny
niektorych kategorii MD jest
znacznie uproszczony)

AVALIA-t — Hiszpania (taki sam w
proces w zakresie oceny
skutecznosci, bezpieczenstwa

i ekonomicznej, odmienny

w aspektach organizacyjnych,
etycznych, spotecznych)

Agenas — Wiochy (AIFA Agenzia
Italiana del Farmaco ocenia
wytacznie leki)

CFK — Dania (system oceny lekéw
jest catkowicie odmienny od oceny
MD)

LBI-HTA — Austria

AZZ — Chorwacja
Agenas — Wiochy
OSTEBA - Hiszpania

CFK — Dania (np. ze wzgledu na
wysokie ryzyko, albo wysokie
koszty)

FinOHTA - Finlandia (takie same
kryteria obowigzujg jak przy innych
technologiach)

HAS —Francja

KCE - Belgia

LBI-HTA — Austria

NICE — Wielka Brytania

OGYEI TEI — Wegry (takie same
kryteria obowigzujg jak przy innych
technologiach)

OSTEBA — Hiszpania

SHTG/HIS — Szkocja

TLV — Szwecja

AOTMIT — Polska
IQWIG — Niemcy
ZiN — Holandia

AZZ — Chorwacja

Agenas — Wtochy

AOTMIT — Polska

OSTEBA - Hiszpania (dokument
wewnetrzny)

CFK — Dania (DACEHTA HTA.
EUnetHTA Core Model)

HAS —Francja

IQWIG — Niemcy

FinOHTA - Finlandia
KCE — Belgia
LBI-HTA — Austria
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AOTMIT

Tak
Swoiste metody i
podejscie do
oceny wyrobow -
medycznych Nie
Tak
Uwzglednienie
aspektow
zwigzanych ze
specyfika
wyrobéw
medycznych
Nie
Tak
Publicznie
dostepne raporty
Nie
Podejmowane EUnetHTA Joint Action
dziatania i

wspoétpraca w
zakresie oceny
wyrobow

15

15

14

NICE — Wielka Brytania
OGYEI TEI — Wegry
OSTEBA — Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja
TLV — Szwecja

ZiN — Holandia

AZZ — Chorwacja
(wykorzystywanie zalecen AHRQ
dot. diagnostyki)

Agenas — Wiochy (EUnetHTA Core

Model)
OSTEBA — Hiszpania
IQWIG — Niemcy

LBI-HTA — Austria
NICE — Wielka Brytania
ZiN — Holandia

AOTMIT — Polska
CFK — Dania
FinOHTA — Finlandia
HAS —Francja

KCE — Belgia

OGYEI TEIl — Wegry
OSTEBA - Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja
TLV — Szwecja

AZZ — Chorwacja

(dodatkowe dane dot. procedury
zw. z MD, krzywa uczenia)
Agenas — Wiochy

OSTEBA - Hiszpania

CFK — Dania (krzywa uczenia)
FinOHTA — Finlandia

HAS —Francja (aspekty
organizacyjne)

IQWIG — Niemcy

KCE - Belgia

LBI-HTA — Austria

NICE — Wielka Brytania (np.
(krzywa uczenia)

OGYEI TEI - Wegry

OSTEBA - Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja

TLV — Szwecja

ZiN — Holandia

AOTMIT — Polska

AZZ — Chorwacja

Agenas — Wtochy

AOTMIT — Polska

OSTEBA — Hiszpania (nie
wszystkie, brak petnych tekstéw)
CFK — Dania (niewiele dostepnych
dokumentéw. Podsumowanie po
angielsku, raport po dunsku)
FinOHTA — Finlandia

HAS —Francja

IQWIG — Niemcy

KCE - Belgia

LBI-HTA — Austria

NICE — Wielka Brytania
OSTEBA - Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja

TLV — Szwecja

ZiN — Holandia

OGYEI TEI - Wegry

AZZ — Chorwacja
Agenas — Wtochy
OSTEBA - Hiszpania
FinOHTA — Finlandia
CFK — Dania

Strona 30 z 68




Wytyczne oceny technologii medycznych. Wyroby medyczne (medical devices) AOTMIT
Przeglad aktualnego stanu wiedzy i rozwigzan

medycznych HAS —Francja
(wspétpraca) IQWIG — Niemcy
KCE - Belgia

LBI-HTA — Austria
NICE — Wielka Brytania
OGYEI TEIl — Wegry
OSTEBA - Hiszpania
SHTG/HIS — Szkocja
ZiN — Holandia

Inne 5 AZZ — Chorwacja (FP7-project
EQUIPT)
AOTMIT — Polska
AZZ — Chorwacja (Horizon 2020
SELFIE
OGYEI TEI — Wegry (SEED
Consortium)
TLV — Szwecja (SEED
Consortium)

Ciani 201548

Cel: przeglad i poréwnanie biezacych dziatan z zakresu oceny technologii medycznych dla
wyrobéw medycznych w agencjach HTA spoza UE.

Metodyka: Badanie zostalo przeprowadzone w ramach projekt MedTecHTA
(www.medtechta.eu), finansowanego z 7. Programu Ramowego UE (7PR) (ang. the EU’s 7th
Framework Program FP7). Do badania zakwalifikowano agencje nalezgce do sieci HTA fj.
EUnetHTA, HTAI, INAHTA. Sposréd 135 zidentyfikowanych, uwzgledniono 36 agencji HTA,
oceniajgcych wyroby medyczne w dwudziestu panstwach spoza UE.

Dziatania HTA dotyczgce wyrobdw medycznych zostaty ocenione z trzech perspektyw:

struktury organizacyjnej, proceséw (standardowe procedury operacyjne) i metod (metodologie
naukowe). Gromadzenie danych przeprowadzono w dwdch etapach:

e etap 1 — ocena strony internetowej agencji za pomocg standardowego kwestionariusza,
a nastepnie przeglad i zatwierdzenie zebranych danych przez przedstawiciela agenc;ji;

e etap 2 — wywiady z agencjami wybranymi w etapie 1, ktére charakteryzowaty sie
zaadaptowaniem podejscia do oceny wyrobéw medycznych.

Kluczowe wnioski: Zidentyfikowano 135 Agencji HTA, 36 agencji z 20 krajow spoza UE
uwzgledniono w ostatecznej analizie. W | etapie uznano 27 agencji jako te, ktdre oceniajg
wyroby medyczne i stosujg okreslone podejscie. Najpopularniejszy model struktury
organizacyjnej to Agencja realizujgca szeroki zakres kompetencji HTA (ij. ocenia petny zakres
technologii zdrowotnych, w tym lekow, diagnostyki, interwencji z zakresu zdrowia
publicznego), ale takze posiada w strukturze organizacyjnej zespoly specjalistéw z zakresu
oceny HTA wyroboéw medycznych (np. w Kanadzie — CADTH). Natomiast na drugim biegunie
sg agencje (np. w Australii — MSAC), ktére powstaty celem oceny wyrobéw medycznych (oraz
$wiadczen medycznych). Badanie wykazato istnienie réznic organizacyjnych, proceduralnych
w agencjach specjalizujgcych sie w ocenie wyrobéw medycznych (MD-specific agencies) w
poréwnaniu do pozostatych agencji, uwzglednionych w analizie. R6znice dotyczyly:

e uwzglednienia kwestii organizacyjnych (63% vs. 33%),

e uwzgledniania w raporcie badan obserwacyjnych (35% vs. 14%),

e uwzgledniania opinii ekspertow (52 vs. 14 %),

e atrybutdéw charakterystycznych dla wyrobéw medycznych (52% vs. 33%),

e stosowanych analiz ekonomicznych (najczesciej analiza koszt efektywnosci — 95% vs
100%; koszt uzytecznosci —81% vs 71%; koszt konsekwencji — 48% vs 14%;
minimalizacji kosztéw — 48% vs 29%; inne — 19% vs 0%),

o formalnego stosowania analiz HTA przeprowadzonych przez inne kraje lub organizacje
(57% vs 86%).
Ponadto, tylko jedna (Department of Science and Technology w Brazyli) na 27
wyszczegolnionych agencji, opracowata wytyczne metodologiczne dot. oceny wyrobow
medycznych. Pozostate agencje nie zadeklarowatly, ze sg w trakcie opracowywania metod
specyficznych dla oceny wyrobéw medycznych.

48 Ciani, O., Wilcher, B., Blankart, C. R., Hatz, M., Rupel, V. P., Erker, R. S., ... & Taylor, R. S. (2015). Health technology
assessment of medical devices: a survey of non-European union agencies. International journal of technology assessment in
health care, 31(3), 154-165.
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. Agencje
Agencje _Agencje ogoline
Charakterystyka ukierunkowane .
razem na MD (o szerokim
zakresie)
Oceniane Leki 25 (69) 17 (63) 8 (89)
technologie
MD — ogdtem 36 (100) 27 (100) 9 (100)
MD — diagnostyka 31[z 33] 23 [z 25] (92) 8 [z 8] (100)
(94)
MD — procedury medyczne | 31 [z 33] 23 [z 25] (92) 8 [z 8] (100)
i chirurgiczne (94)
Inne technologie 27 [z 35] 20 (74) 6 [z 8] (78)
77
Stosowanie klasyfikacji MD 18 (50) 15 (56) 3(33)
Sposob ustalania Postrzegany wptyw na wyniki | 15 [z 28] 13 [z 22] (59) 2[z6](33)
priorytetowych pacjenta (54)
technologii do - .
oceny Wplyw technologii na budzet 16([527 )28] 14 [z 22] (64) 2[z6](33)
Rozpowszechnienie 16 [z 28] 13 [z 22] (59) 3 [z 6] (50)
schorzenia/jednostki (57)
chorobowe;j
Studium wykonalnosci 9z 28] 8 [z 22] (36) 1[z 6] (17)
(32)
Kazda nowa technologia 1[z 28] 1[z 22] (5) 0 [z 6] (0)
4
Wybrane nowe technologie 12 [z 28] 10 [z 22] (45) 2 [z 6] (33)
(43)
Technologie 19 [z 28] 15 [z 22] (68) 4 [z 6] (67)
identyfikowane/wskazywane (68)
przez zewnetrznych
interesariuszy
Inne 9z 28] 7z 22] (32) 2 [z 6] (33)
(32
Rodzaj raportéw | Petny raport 24 [z 30] 20 [z 24] (83) 5[z 6] (83)
HTA (83)
Szybki raport (rapid review) 20 [z 30] 15 [z 24] (63) 5[z 6] (83)
(67)
Inne 19 [z 30] 14 [z 24] (58) 5[z 6] (83)
(63)
Proces oceny Wewnetrznie przez agencje 25 [z 34] 19 (72) 7 (78)
HTA (74)
przeprowadzony: .
Przez zewnetrzne podmioty 7 [z 34] 5(19) 2(22)
(21)
Inne 2 [z 34] 3(11) 0(0)
(6)
Ocena 24 [z 32] 18 [z 25] (72) 6 [z 7] (86)
przeprowadzona Zgtoszenia/wnioski od (75)
na podstawie: podmiotéw zewnetrznych

Wewnetrznie przeprowadzona | 14 [z 32] 11 [z 25] (44) 3[z7](43)

analiza (44)
HTA jest obowigzkowa w procesie podejmowania | 10 [z 33] 11 [z 25] (44) 0[z 8] (0)
decyzji (31)
Wytyczne Ilub formalny dokument dotyczacy | 22 [z 32] 17 [z 24] (71) 5[z 8] (63)
sposobu przeprowadzania HTA (69)

Metodologia  opracowywania raportu  HTA | 15[z 30] 12 [z 22] (55) 3[z8](38)
dostepna na stronie agencji (50)
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Komparatory Placebo 6 [z 29] 5[z 24] (21) 1[z 5] (20)
stosowane w (21)
ocenie
Inne odpowiednie technologie | 29 [z 29] 24 [z 24] (100) 5 [z 5] (100)
(100)
Elementy Problem zdrowotny i obecne | 29 [z 36] 22 [z 27] (81) 7 (78)
oceniane w postepowanie (81)
raporcie . .
Opis technologii 29 [z 36] 21 [z 27] (78) 8 (89)
(81)
Bezpieczenstwo 35 [z 36] 27 [z 27] (100) 8 (89)
(97)
Analiza kliniczna 35 [z 36] 26 [z 27] (96) 9 (100)
(97)
Koszty i analiza ekonomiczna | 34 [z 36] 26 [z 27] (96) 8 (89)
(94)
Aspekty etyczne 23 [z 36] 18 [z 27] (67) 5 (55)
(64)
Aspekty organizacyjne 20 [z 36] 17 [z 27] (63) 3(33)
(56)
Aspekty prawne 10 [z 36] 7 [z 27] (26) 3(33)
(28)
Aspekty spoteczne 17 [z 36] 11 [z 27] (41) 6 (67)
(47)
Metodologia Przeglad systematyczny 31z 33] 24 [z 25] (96) 7 [z 8] (88)
(94)
Metaanaliza 24 [z 33] 19 [z 25] (76) 5[z 8] (63)
(73)
Analiza kliniczna 18 [z 33] 15 [z 25] (60) 3[z 8] (38)
(55)
Badania obserwacyjne 9 [z 30] 8 [z 23] (35) 1[z7](14)
(30)
Badania interwencyjne 9 [z 30] 7 [z 23] (30) 2[z7](29)
(30)
Opinie ekspertow 13 [z 30] 12 [z 23] (52) 1[z 7] (14)
(30)
Analiza ekonomiczna 27 (82) 21 (84) 6 (75)
Ocena ekonomiczna opartana | 14 (43) 11 [z 23] (48) 2[z7](29)
badaniach
Model ekonomiczny oparty na | 27 (83) 20 [z 23] (87) 5[z 7] (71)
modelu decyzyjnym
Rozpatrzenie specyficznych atrybutow MD 17 (47) 14 (52) 3(33)
Rodzaj analizy Analiza efektywnosci kosztow | 27 [z 28] 20 [z 21] (95) 7 [z 7] (200)
dozwolonej / (96)
zalecanej w petnej ; : T .
ocenie Analiza uzytecznosci kosztow | 22 [z 28] 17 [z 21] (81) 5[z 7] (71)
ekonomicznej (79)
Analiza konsekwencji kosztow | 11 [z 28] 10 [z 21] (48) 1[z7](14)
(39)
Analiza minimalizacji kosztow 12 [z 28] 10 [z 21] (48) 2[z7](29)
(43)
Inne 4z 28] 4 [z 21] (19) 0[z7](0)
(14)
Perspektywy Spoteczna 12 [z 29] 10 [z 23] (43) 2 [z 6] (33)
brane pod uwage (41)
przy analizach ; . ;
ekonomicznych Pfatnika trzeciej strony (Third | 17 [z 29] 13 [z 23] (57) 4 [z 6] (67)
party payer) (59)
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Inne
Szacowanie przedziatéw ufnosci

Progi publiczne stosowane do okreslenia
efektywnosci kosztéow

Specyficzne wymagania krajowe dot. danych

Formalne zastosowanie ocen HTA
przeprowadzonych przez inne organizacje lub
kraje

Specyficzne procesy dla zapewnienia mozliwosci
przenoszenia

Whioski ptyngce z realizacji 2 etapu badania:

7 [z 29]
(24)

11 [z 23]
(48)

4z 28]
(14)

8 [z 27]
(30)

18 [z 28]
(64)

7z 17]
(41)

6 [z 23] (26)

7z 17] (41)

21[222] (9)

6 [z 22] (29)

12 [z 21] (57)

7 [z 15] (47)

11[z 6] (17)

4 [z 6] (67)

2[26](3)

1[z 6] (33)

6 [z 7] (86)

01[z 2] (0)

Na podstawie wywiadéw z agencjami HTA wskazano nastepujace problemy zwigzane
z dostosowaniem polityki/dziatarn HTA do oceny wyrobow medycznych.

13. Niewystarczajgce zasoby (finansowe i kadrowe),

14. Brak standaryzacji dot. wprowadzenia wyroboéw medycznych na rynek,

15. Brak metodologicznych wytycznych postepowania w ocenie wyrobéw medycznych,
16. Brak wysokojakosciowych dowodéw naukowych dot. wyrobéw medycznych.
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4 Przeglad publikacji agencji HTA oraz innych organizacji

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania wolnotekstowego wigczono 15 publikacji celem
zidentyfikowania dokumentéw opisujacych podejscia do opracowywania wytycznych dla technologii
nielekowych oraz doswiadczenia instytucji (agencji HTA) w stosowaniu tychze wytycznych. Whnioski
z publikacji przedstawiono w tabeli 11.

Tabela 11. Zestawienie odnalezionych publikacji nt. wytycznych dot. wyrobéw medycznych w ramach
wyszukiwania wolnotekstowego (free text)

Publikacja
naukowa

Kluczowe wnioski

Sytuacja globaln

Q

Therapeutic
Goods
Administration
- TGA 2017%°
(Australia;
Department of
Health)

Cel: 1) Udzielenie wskazéwek producentom wyrobéw medycznych [w tym wyroboéw do
diagnostyki in vitro (IVD)] na temat tego, co stanowi dowdd kliniczny oraz procesu generowania
danych klinicznych i oceny Kklinicznej celem uzyskania ww. dowoddéw; 2) Przyblizenie
producentom regulacji prawnych dot. wyrobéw medycznych w Australii

Metodyka: Wytyczne w oparciu o przeglad literatury i aktualne regulacje prawne; opracowanie
TGA we wspotpracy z Royal Australasian College of Surgeons Australian Safety and Efficacy
Register of New Interventional Procedures — Surgical (ASERNIP-S)

Kluczowe wnioski:
1. Wymagania ogdine dot. wyrobéw medycznych w Australii

Wytyczne powotujg sie na 15 ,Podstawowych Zasad” dot. bezpieczenstwa i wydajnosci
okreslonych w ustawodawstwie australijskim. Przedmioty wpisane na liste Australian
Register of Therapeutic Goods (ARTG) muszg spetnia¢ wszystkie pietnascie zasad. Nizej
wymienione zasady odnoszg sie do oceny klinicznej wyrobéw medycznych i stanowig
przedmiot wytycznych (zasada 14 stanowi zasade nadrzedna):

e Zasada 1. Stosowanie wyrobu medycznego nie powinno narazaé zdrowia
i bezpieczenstwa (kontekst stosowania urzadzenia; kto - lekarz, pacjent - i kiedy
moze stosowac dany wyrdb medyczny)

e Zasada 3. Stosowanie wyrobu medycznego powinno by¢ zgodne z zamierzeniami
producenta (czy istniejg wystarczajgce dowody kliniczne, aby wykazaé, ze
urzgdzenie dziata zgodnie z przeznaczeniem okreslonym w instrukcji uzytkowania,
dokumentacji technicznej; kazde proponowane zastosowanie musi by¢ poparte
dowodami klinicznymi)

e Zasada 4. Wyrdb medyczny musi by¢é zaprojektowany i wyprodukowany dla
zapewnienia diugotrwatego bezpieczenstwa

e Zasada 6. Korzysci ze stosowania wyrobu muszg przewyzsza¢ dziatania
niepozadane

e Zasada 13. Wraz z wyrobem medycznym musi by¢é dostarczona odpowiednia
informacja (ocena dokumentacji)

e Zasada 14. Kazdy wyrdb medyczny wymaga dowodéw klinicznych odpowiednich do
sposobu uzytkowania i klasyfikacji wyrobu, wykazujgcych, ze jest zgodny
z ,Podstawowymi Zasadami".

Wytyczne wskazujg trzy gtéwne dokumenty Miedzynarodowej Organizaciji
Normalizacyjnej (ISO) okre$lajace wymogi dotyczace dowodow klinicznych dla wyrobow
medycznych:

e 1S013485:2016 — Quality Management Systems (QMS)
e [S014155:2011 — Good Clinical Practice (GCP)
e 1SO 14971:2007 — Application of risk management to medical devices

Zgodnos¢ z ww. normami nie jest w Australii obligatoryjna, jednakze stanowi podstawe do
okreslenia zgodnosci z wymogami ustawodawcy. Dla wybranych wyrobéw medycznych
wytyczne wskazujg dodatkowe normy I1SO:

e [SO 11979-7 — Ophthalmic implants - intraocular lenses

4 Therapeutic Goods Administration - TGA. (2017). Clinical evidence guidelines - Medical devices. Version 1.0, February'17.
Pozyskano z: https://www.tga.gov.au/sites/default/files/clinical-evidence-quidelines-medical-devices.pdf, dostep z 11.01.2019
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e [SO 5840-1; ISO 5840-2 and ISO 5840-3 — Cardiovascular implants- cardiac valve
prostheses

e [SO 14708 — Implants for surgery — Active implantable medical devices

e SO 14117 — Electromagnetic compatibility test protocols for active implantable
medical devices

e specyfikacja techniczna ISO/TS 10974 ,Assessment of the safety of magnetic
resonance imaging for patients with an active implantable medical device” (dot.
oceny nieklinicznej).

2. Dowody kliniczne — ocena bezpieczenstwa i wydajnosci (safety and performance)
Wytyczne wskazane w rozdziale opierajg sie na publikacji Global Harmonization Task
Force (GHTF®?) oraz publikacji MEDDEV 2.7/1 rewizja 4 (dokument Komisji Europejskiej).

Wytyczne wskazujg na dwa rodzaje dowodéw naukowych:

e bezposrednie dowody kliniczne (ocena danych klinicznych odnoszacych sie do
wyrobu medycznego);

e posrednie dowody kliniczne (ocena danych klinicznych odnoszacych sie do
predykatu lub podobnego wyrobu, za pomoca ktérego producent dazy do ustalenia
istotnej rownorzednosci).

Wytyczne okres$lajg 3 zrodta danych naukowych:

e Dane z badan klinicznych

e Dane z przegladu literatury

e Doswiadczenie kliniczne (dane z badan postmarketingowych)
Wymagania dot. danych z badan klinicznych. W dokumencie wskazano nastepujgce
wytyczne:

¢ International Standard Order (1ISO) 14155: 2011 - Clinical investigation of medical
devices for human subjects — Good clinical practice;

e badania RCT - Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT);

e badania obserwacyjne - Strengthening the Reporting of Observational studies in
epidemiology (STROBE);

e badania diagnostyczne - Standards for the Reporting of Diagnostic accuracy studies
(STARD);

e przeglady systematyczne - Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) oraz Guidelines for Meta-analysis of Observational studies
in Epidemiology (MOOSE).

Wymagania dot. przegladu literatury:

e przeglad literatury moze by¢ przedstawiony jako podstawowe lub dodatkowe zrédto
informacji na temat wyrobu medycznego.

e cel przegladu literatury powinien by¢ jasno okreslony, a przeglady literatury dla
réznych wskazan nie powinny byc¢ tagczone.

e przeglad literatury powinien zawiera¢ udokumentowang metodologie.

e przeglad powinien obejmowa¢ opublikowane i nieopublikowane doniesienia
naukowe (korzystne jak i niekorzystne), czyli opinie ekspertow, informacje
0 zagrozeniach oraz ryzyku zwigzanym ze stosowaniem danego wyrobu zgodnie z
jego przeznaczeniem oraz mozliwe do przewidzenia zagrozenia i ryzyka zwigzane z
niewtasciwym stosowaniem wyrobu, w tym opis technik stosowanych do oceny, czy
stosowanie wyrobu osigga zamierzony cel.

e przeglad powinien zawiera¢ krytyczng ocene literatury.

e po stronie producenta spoczywa obowigzek zapewnienia, ze przeglad literatury
zostat przygotowany przez kompetentnego eksperta w danej dziedzinie oraz ze
dokumentacja sporzadzona jest w formie pisemne;j.

e przeglad powinien opiera¢ sie na systematycznej identyfikacji i analizie literatury
(najwyzszym standardem przegladu literatury jest systematyczny przeglad
Z metaanalizg).

Przeqglad literatury:

50 European Union, the United States, Canada, Japan and Australia
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Protokot:

Strategia wyszukiwania powinna opiera¢ sie na schemacie PICO. Powinien by¢
zachowany zapis dot. przeszukanych baz (z uzasadnieniem), zastosowanych terminow
(stéw kluczowych oraz kategorii MeSH), daty wyszukiwania, okresu objetego
wyszukiwaniem, zastosowanych limitow wyszukiwania (jezyk, rodzaj badania itp.), kryteria
wigczenia i wykluczenia. Protokdt powinien zawiera¢ opis metody ekstrakcji danych
wigczonych badan oraz proceséw sprawdzania wyekstrahowanych danych.

Strategia selekcji:

Nalezy jasno okresli¢ kryteria selekcji badan. Przy dobrze badan nalezy zwréci¢ uwage
na projekt badania, jako$¢ raportowanych w badaniach danych, jako$¢ analiz oraz
istotnos¢ kliniczng. Wszelkie kryteria wazenia zastosowane do uwzglednionych badan
powinny by¢ jednoznacznie i szczegbtowo udokumentowane. Proces selekcji badan
nalezy szczegotowo przedstawi¢ w diagramie blokowym. Obiektywng, nieobcigzong
btedami, systematyczng selekcje i przeglad nalezy oprze¢ na wytycznych:

o Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses (PRISMA) lub
e Meta-analysis of Observational Studies in Epidemiology (MOOSE).
Przeglad i krytyczna analiza:

Preferowane jest przedstawienie i podsumowanie wynikéw poszczegdlnych badan
w formie tabelarycznej. Opis powinien zawiera¢ wszystkie analizowane punkty koncowe
(wiaczajac bezpieczenstwo i pomiary wydajnosci); oszacowanie wielkosci efektu oraz
przedziat ufnosci dla kazdego badania. W odpowiednich przypadkach nalezy przedstawi¢
zakres wynikow raportowanych we wszystkich badaniach (np. wspétczynniki dziatan
niepozadanych dla réznych rodzajow dziatan niepozgdanych). Nastepnie nalezy
przeprowadzi¢ krytyczng analize literatury. Nie jest to proste podsumowanie wynikéw
badan, ale krytyczna ocena i dyskusja dot. metod badania wynikéw i punktéw koncowych,
ktorg nalezy odnies¢ do urzadzenia.

Raport z pismiennictwa

Raport musi zostaC¢ przedtozony, przeanalizowany i zatwierdzony (potwierdzony
podpisem i datg) przez kompetentnego eksperta klinicznego, zawiera¢ krytyczng ocene
tej kompilacji, zgodnie z wymogami ustawodawczymi. Zaleca sig, aby opinie byty
przygotowywane przez badaczy wykwalifikowanych w metodologii opracowywania
systematycznych przegladéw we wspétpracy z ekspertem klinicznym.

Jezeli przeglad opiera sie w czesci lub w catosci na literaturze dotyczacej predykatu lub
podobnego urzadzenia wprowadzonego do obrotu, raport powinien réwniez jasno
uzasadni¢, w jaki sposob urzgdzenie opisane w literaturze jest istotne z punktu widzenia
bezpieczenstwa i dziatania badanego wyrobu. Wazne jest, aby opublikowana literatura
byta w stanie ustali¢ parametry kliniczne i bezpieczenstwo urzadzenia oraz wykazac
korzystny profil ryzyka.

W celu pozyskania dalszych inf. dot. przegladu literatury wytyczne odsytajg do MEDDEV
2.7/1 rewizja 4 (sekcja 9 oraz zatgczniki 5 i 6).

Dane postmarketingowe

Dane postmarketingowe mogg stanowi¢ uzupetnienie przegladu literatury, zwtaszcza w
aspekcie oceny bezpieczenstwa wyrobu medycznego (mata ilos¢ danych klinicznych z
innych zrédet lub dane nie sg wystarczajgce aby ustali¢ profil korzy$¢é-ryzyko dla wyrobu).
Analiza danych postmarketingowych moze polega¢ na badaniu skarg, indywidualnych
raportdw ,vigilance”, odwotan, danych rejestrowych, raportéw lub przegladéw literatury.

3. Dziatania niepozgdane i skargi

Zdarzenia niepozgdane muszg by¢ zgtaszane organowi prowadzgcemu w kraju, w ktérym
urzgdzenie jest uzywane, gdy zdarzenie to prowadzi lub moze prowadzi¢ do $mierci lub
powaznych obrazen. W ramach raportu nalezy dostarczy¢ dane z wewnetrznego systemu
rozpatrywania skarg producenta. W przypadku podobnego urzadzenia sprzedawanego
przez innego producenta nalezy przeditozy¢ dane z publicznie dostepnych instytuciji takich
jak: FDA’s Manufacturer and User Facility Device Experience (MAUDE) oraz TGA Incident
Reporting and Investigation Scheme (IRIS).

W celu pogtebienia tematu dot. raportowania dziatan niepozadanych wytyczne odsytajg
do bazy: Database of Adverse Event Natifications - medical devices na stronie TGA.

4. Woycofanie produktéow

Dane dot. wycofania produktu sg ogdlnodostepne. Wytyczne rozrézniajg dwa rodzaje
wycofan z uzycia:
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e korekta, ktéra moze obejmowac tymczasowe usuniecie z uzycia, na przyktad w celu
zmian w IFU,

e stale usuwanie wadliwych Ilub niebezpiecznych urzgdzenn medycznych
z uzytkowania.

W celu uzyskania dalszych inf. dot. wycofania produktéw z uzytku wytyczne odsytajg do:
System for Australian Recall Actions (SARA; na stronie TGA).

5. Rejestry urzgdzen

Wykorzystanie w analizie bezpieczenstwa rejestrow powinno odpowiednio uwzglednia¢
ograniczenia danych, roznice miedzy rejestrami w odniesieniu do struktury danych,
stosowanych analiz oraz populacji. Wytyczne wskazujg na przykfady rejestrow urzadzen:

e Australian Breast Device Registry

e the Australian National Orthopaedic Association National Joint Replacement
Registry (ANOANJRR)

¢ the Victorian Cardiac Outcomes Registry.
6. Opublikowana literatura

W przypadku gdy powyzsze zrédta nie dostarczajg wystarczajgcych danych dot.
bezpieczenstwa produktu po wprowadzeniu do obrotu nalezy skorzysta¢ z baz informacji
medycznej takich, jak PubMed i dokona¢ przegladu literatury postmarketingowe;j.
Proponowane przez autoréw stowa kluczowe: brand name/ product name/ generic device
description AND adverse events/ recall/ registry/ post-market surveillance.

7. Zezwolenie regulacyjne w innych jurysdykcjach

Jesli urzgdzenie zostato zatwierdzone do uzytku w innej jurysdykcji, producent powinien
poda¢ status prawny, w tym numer certyfikatu, date wydania i nazwe, pod kiérg
urzgdzenie jest sprzedawane.

8. Dane postmarketingowe, ktére nalezy dostarczy¢

Dane postmarketingowe sa uzyteczne w identyfikacji mniej powszechnych, ale
powaznych zdarzen niepozgdanych zwigzanych z urzgdzeniem oraz dostarczaniu
dtugoterminowych informacji na temat bezpieczenstwa i wydajnosci urzgdzenia.

Jesli sg dostepne, nalezy raportowaé nastepujgce dane:

e Liczba sprzedanych jednostek (lub popytu jednostkowego) na catym s$wiecie od
rozpoczecia stratyfikacji wedtug krajow (szczegolnie, jesli liczby sg mate) lub regionu
geograficznego.

e Liczba i rodzaj reklamacji do producenta dotyczacych urzgdzenia, zaréwno
zgtoszonych, jak i potwierdzonych w analizie oraz, w przypadku nowych urzadzen,
podzielonych wedtug roku zgtoszenia reklamaciji.

e Calkowita liczba zdarzen niepozadanych i danych dotyczacych ,vigilance”
zgtoszonych do agencji regulacyjnych, zaréwno zgtoszonych, jak i potwierdzonych
w analizie i podzielonych na kategorie wedtug typu (np. nieprawidiowe dziatanie
urzgdzenia, btad uzytkowania, nieodpowiednia konstrukcja lub produkcja) i wynik
kliniczny (np. $mieré, amputacja, zabieg chirurgiczny, brak szkody dla pacjenta).
Powinny by¢ one podzielone wedtug roku podazy i / lub roku wystgpienia zdarzenia.

e Wszelkie dziatania regulacyjne, takie jak dobrowolne lub obowigzkowe wycofywanie,
lub inne dziatania naprawcze skutkujgce zmianami na rynku instrukcji uzytkowania
lub inne przyczyny i anulowania sprzedazy urzgdzenia w dowolnym miejscu na
Swiecie.

9. Ocena danych klinicznych
Dane kliniczne powinny zosta¢ poddane ocenie w celu zidentyfikowania potencjalnych
zrodet btedu, ktére moga wpltywaé na wyniki badan klinicznych i informacji pochodzacych
z przegladu literatury. Wazne jest, aby opisa¢ metody stosowane do oceny ryzyka btedu i
wspomnie¢, w jaki sposéb informacje te zostang wykorzystane do syntezy danych. Do
oceny jakosci publikacji nalezy dobra¢ odpowiednie do rodzaju badania narzedzie.
Zalecane przez wytyczne narzedzia:
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Table 1: Commonly used quality appraisal tools

Tool Applicable study designs  Source

Jadad ) . . . . ) .

Score Randomised studies https://www.ncbi.nlmnih.gov/pubmed/8721797
Downs & Randomised & non- http://www.ncbinlmnih.gov/pmc/articles /PMC1
Black randomised studies 756728/

Studies of diagnostic

QUADAS
HCCLU'Z-IC}-'

http:/ /www.bris.acuk/quadas/

AMSTAR Systematic reviews http://amstar.ca/

Dodatkowe wytyczne dot. narzedzi do oceny jakosci badan:
e Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN),
e Centre for Evidence-Based Medicine (CEBM),
e Cochrane Collaboration’s Handbook for Systematic Reviews of Interventions.

Zalecane jest uzycie narzedzia, ktore zostato zwalidowane. W raporcie, w zatgcznikach
nalezy wskaza¢, ktére narzedzie zostato uzyte i przedstawi¢ listy kontrolne
(kwestionariusze narzedzi) oraz inne informacje o narzedziu.

Istotng czescig oceny klinicznej jest ogodlna ocena sity dowodowej przedstawionych
wynikow. W tym celu wytyczne zalecajg hierarchig: National Health and Medical Research
Council’s (NHMRC)

W przypadkach badan o braku naukowej wiarygodnosci wytyczne odsytajg producentéw
do MEDDEYV 2.7/1 rewizja 4 zatgcznik nr 6.

Zalecana przez wytyczne struktura i format raportu.

Zaleca sie aktualizacje raportu oceny klinicznej w trakcie trwania cyklu zycia produktu:
1. Opis urzadzenia, kategoria i wersja, jesli dotyczy

Zamierzony cel /wskazania i zastrzezenia

Status prawny w innych krajach

Podsumowanie odpowiednich danych przedklinicznych

Wykazanie istotnej rownorzednosci (jesli dotyczy)

Przeglad i ocena danych klinicznych

Krytyczna ocena danych klinicznych, w tym danych z rynku

Analiza ryzyka i korzys$ci

Whioski

Nazwisko, podpis i zyciorys eksperta klinicznego oraz data sporzadzenia
sprawozdania

© 0N~ WD

Iy
©

Health Sciences
Authority - HSA
201751
(Singapur)

Cel: Zapewnienie ogdlnych wytycznych w kierunku oceny klinicznej wyrobéw medycznych.

Metodyka: Nie okreslono, wytyczne zostaty opracowane przez singapurski urzad ds. zdrowia,
tj. Health Sciences Authority. Nie sg skierowane jednak do oceny wyrobéw medycznych do
diagnostyki in vitro (IVD).

Kluczowe wnioski: Wytyczne nie definiujg obligatoryjnego formatu dokumentacji dot.
przegladu literatury. W ramach przyktadowego planu raportu wskazujg, ze istotne jest
przeszukanie nastepujgcych zrédet danych:

e bazy danych naukowych (np. Medline, Embase)

e bazy specjalistyczne (np. MEDION)

e bazy przeglagdow systematycznych (np. Cochrane Collaboration)
¢ rejestry badan klinicznych (np. CENTRAL)

e bazy raportéow dziatan niepozadanych (np. MAUDE, DAEN)

o teksty zrédtowe.

Autorzy wytycznych wskazujg, ze wsrdd istotnych punktéw oceny wyrobu medycznego powinny
sie znalez¢: scoping review; identyfikacja klinicznych danych na podstawie przeglad literatury,

51 Health Sciences Authority - HSA. (2017). Medical Device Guidance: GN-20 Guidance on clinical Evaluation.
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doswiadczenia klinicznego oraz badan klinicznych; wartosciowanie wnioskéw z dowodow
naukowych (appraisal), tj. ich odpowiednio$¢, udziat w wynikach w zakresie wydajnosci i
bezpieczenstwa; analiza istotnych danych, tj. sita dowodu, wnioski w zakresie wydajnosci i
bezpieczenstwa wyrobu. Proces wyszukiwania/weryfikacji dowodéw powinien zostaé
udokumentowany stosownie do stanowiska QUORUM.

W ramach oceny danych autorzy wytycznych podajg rowniez przyktadowe zestawy pytan
wspierajgcych formutowanie kryteriéw oceny zbioréw danych, jak np. dla badan RCT:

e Czy w badaniu okreslono kryteria wigczenia i wykluczenia?
e Czy przypisanie do grup badanych byto rzeczywiscie losowe?
e Czy alokacja leczenia zostata ukryta przed osobami odpowiedzialnymi za rekrutacje?

e Czy istnieje wystarczajgcy opis rozmieszczenia czynnikéw prognostycznych dla grup
leczonych?

e Czy grupy na poczatku badania byly poréwnywalne w odniesieniu dla tych czynnikow
prognostycznych?

e Czy osoba oceniajaca wynik byta zaslepiona (znata przydziat pacjentéw do grup)?
e Czy osoby swiadczace opieke byly zaslepione?

e Czy pacjenci byli zaslepieni?

e Czy wszyscy zrandomizowani pacjenci byli ujeci w analizach?

e Czy raportowano dla pierwszorzedowych punktéw koncowych szacowany punkt i miare
zmiennosci?

PHARMAC
20152  (Nowa
Zelandia)

Cel: Skrocona instrukcja w zakresie nowych tresci, ktére zostaty dodane do wersji 2.2
przewodnika PFPA (The Prescription for Pharmacoeconomic Analysis) dot. wyrobow
medycznych i produktéw szczepionkowych.

Metodyka: Wytyczne/instrukcje

Kluczowe wnioski: W wytycznych zwraca si¢ uwage na kilka waznych cech zwigzanych
z oceng MD, mianowicie wptyw doswiadczenia i umiejetnosci uzytkownika wyrobu, stopniowe
zmiany/modyfikacje w zakresie MD, zmieniajgce sig¢ koszty ogodlne i uwzglednienie kosztéw
amortyzacji, jak rowniez niska dostepnosc rzetelnych badan, np. RCT.

Sugeruje sie, ze korzysci MD powigzane sg Scisle z jego sposobem wykorzystania. Efektywnos¢
MD w praktyce klinicznej moze sie rézni¢ od tej z badania, majagc na uwadze wptyw
doswiadczenia i umiejetnosci uzytkownika wyrobu. Na przyktad, jesli tylko doswiadczeni
operatorzy biorg udziat w badaniu, skuteczno$¢ w praktyce klinicznej moze by¢ nizsza
w poczagtkowych latach (w czasie, gdy operatorzy zyskujg niezbedne doswiadczenie
i umiejetnosci). Podczas tej ,krzywej uczenia sie” bardziej prawdopodobne jest wystgpienie
btedéw i niepozadanych rezultatow. W przypadku, gdy istniejg dowody na zmniejszong
skutecznos¢ lub bezpieczenstwo w praktyce klinicznej w poréwnaniu z badaniami, analiza
powinna korygowaé skutecznosé¢/bezpieczenstwo w poczgtkowych kilku latach i zatozyé
zwiekszenie skutecznosci/bezpieczenstwa w miare zdobywania doswiadczenia przez
uzytkownikow.

Dodatkowo, wiele MD podlega cigglym zmianom, z ktérych czes¢ moze mie¢ wptyw na
skutecznos¢ wyrobu. Majg one charakter przyrostowy, w oparciu o dowody Kliniczne lub
stosowanie w praktyce klinicznej. Dane z badan klinicznych mogg sta¢ sie mniej istotne
z czasem, poniewaz kluczowe badania kliniczne mogty zosta¢ podjete na wczesnym etapie
ewolucji technologii. W przypadkach, gdy produkty byly modyfikowane od czasu
przeprowadzonych badan klinicznych, zaleca sie, aby ocena opierata sie na syntezie danych
zbadah (w celu oceny ogodlnej skutecznosci grupy produktéw) oraz na wszelkich innych
dostepnych dowodach dotyczgcych wptywu modyfikacji produktu na skuteczno$¢ MD.

Koszty zwigzane z MD rdznig sie od kosztow lekéw. Nalezy w nich uwzgledni¢ nie tylko koszty
jednorazowe wigzgce sie z zainwestowanym kapitatem w MD czy jego implementacja, ale
i koszty state (w postaci zatrudnionego personelu, koszt szkolen etc.) oraz koszty zwigzane
z uzytkowaniem, tj. eksploatacja, koszty operacyjne etc.

Analiza ekonomiczna powinna bazowa¢ na badaniach, w ktérych zostaty przedstawione
klinicznie istotne miary punktéw koncowych. W niektérych przypadkach mogg by¢ dostepne
jedynie wyniki zastepcze (surogatowe). Stanowig one substytut dla klinicznych punktow
koncowych. Surogatowe pomiary mogg znajdowac jednak zastosowanie tylko w analizach

52 PHARMAC (2015). PFPA Supplement; Assessment of Medical Devices and Vaccines. Pozyskano z:
https://www.pharmac.govt.nz/medicines/how-medicines-are-funded/economic-analysis/, dostep z 05.02.2019
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koszt-uzyteczno$¢. Nalezy natomiast zachowaé ostrozno$¢ podczas stosowania miar
surogatowych, gdyz niekoniecznie musza one przektadac si¢ na istotne klinicznie efekty.

Dla wielu MD mogg nie by¢ dostepne odpowiednie bezposrednie dane pochodzace z RCT,
dlatego konieczne moze byé czestsze stosowanie poréwnan posrednich. Dokonujgc jednak
porownan posrednich, jest wieksza niepewnos¢ co do skutecznosci jednego wyrobu w stosunku
do drugiego. Wynika to z tego, ze poréwnywane badania mogg znacznie rézni¢ sie grupami
pacjentéw, co moze zmieni¢ ogdiny efekt leczenia. Jezeli w analizie wymagane sg poréwnania
posrednie, nalezy przyjaé ostrozne, jednoznacznie okreslone zatozenia.

Sytuacja w Europie

Tarricone
2017b%3

Cel: Zebranie dowoddw na to, w jaki sposdb obecnie MD sg oceniane przez agencje HTA i przez
analitykow zajmujgcych sie oceng ekonomiczng MD, zidentyfikowanie powtarzajgcych sie
niedociggnie¢ metodologicznych w. zakresie.

Metodyka: Przeglad systematyczny literatury

Kluczowe wnioski: Przeglad wskazuje obszary do poprawy w zakresie metodologii oceny
ekonomicznej wyrobéw medycznych. Analizy te powinny uwzglednia¢ cechy charakterystyczne
wyrobow jakimi sg: efekty zwigzane z krzywa uczenia sie (umiejetnosci i doswiadczenie
operatora, liczba wykonywanych procedur), dynamiczna wycena (dynamic pricing),
inkrementalna innowacyjnos$¢ oraz wptyw na organizacje (organisational impact).

W opracowaniu rozwazane sg dwa przypadki: przezcewnikowa implantacja zastawki aorty
(TAVI) reprezentujgca rozwijajaca sie technologie i wszczepialny kardiowerter-defibrylator (ICD)
reprezentujgcy rozwinietg juz technologie. Przeanalizowano tgcznie 19 badan dotyczacych TAVI
i 41 badan dotyczgcych ICD. Krzywa uczenia sie zostata uwzgledniona tylko w 16% badan
dotyczacych TAVI. Inkrementalna innowacyjnos¢ byta czesciej wymieniana w badaniach ICD,
ale jej wptyw zostat uwzgledniony tylko w 34% przypadkéw. Dynamiczna wycena byta
najczesciej rozpoznawang cecha, ale zostata przetestowana empirycznie w mniej niz potowie
badan TAVI i tylko 32% badan ICD. Wptyw na organizacje zostat uwzgledniony tylko w jednym
badaniu ICD i prawie we wszystkich badaniach dotyczgacych TAVI, ale w Zzadnym z badan nie
oszacowano istotnosci jego oddziatywania.

W badaniu zastosowano liste kontrolng CHEERS, rozszerzong o cztery elementy odnoszgce
sie do tego, czy i jak cechy charakterystyczne wyrobéw medycznych zostaty wziete pod uwage
przy ocenie technologii®. Lista kontrolna ta jest zazwyczaj wykorzystywana przez badaczy
w trakcie oceny MD.

Wszystkie ww. wymienione cechy charakterystyczne mogg mie¢ znaczny wplyw na
wspotczynnik efektywnosci kosztow MD (cost-effectiveness ratio), a zatem powinny byc¢
ocenione ilosciowo. Zwiekszajg one takze poziom niepewnosci, zwtaszcza w momencie, gdy
decydenci polityczni powinni przedstawi¢ wstepne zalecenia o tym, czy i jak nowe urzadzenie
moze by¢ uzywane w rutynowej praktyce.

W celu obliczenia wptywu najwazniejszych cech mozna wykorzysta¢ modelowanie oparte na
klinicznych i ekonomicznych danych, ktdre zostang opracowane zgodnie z uzgodnionym
pomiedzy regulatorami, decydentami i producentami MD protokotem badawczym (np. opartym
na wczesnym dialogu). Zanim urzgdzenie zostanie przyjete w rutynowej praktyce, dalsza ocena
musiataby potwierdzi¢ zatozenia wczesniejszego modelowania i najlepiej bytoby po
wprowadzeniu do obrotu opiera¢ sie na dowodach klinicznych i ekonomicznych zebranych
u ograniczonej liczby dostawcow.

Dobrze opracowane protokoty badawcze i odpowiednie techniki korekty btedéw pomogtyby
zmniejszy¢ poziom niepewnosci i sprawi¢, ze decydenci bedg pewniej formutowac zalecenie
dotyczace zwrotu kosztow i korzystania z wyrobow medycznych.

European
Commission
EC 2016°°

Cel: Przeglad i zalecenia dot. oceny klinicznej dla producentéw i organizacji notyfikujgcych
zgodnie z wymogami dyrektyw dla wyrobéw medycznych

Metodyka: Wytyczne na podstawie przegladu literatury. Dodatkowo w ramach ustawodawstwa
UE dostepne sg dokumenty zawierajgce szczegodtowe definicje oraz klasyfikacje ryzyka.
Wytyczne nie obejmujg diagnostyki in vitro. Wytyczne nie sg prawnie wigzace.

53 Tarricone, R., Callea, G., Ogorevc M., Prevolnik Rupel, V. (2017). Improving the methods for the economic evaluation of medical
devices. Health Economics, 26(Suppl. 1), 70-92.

54 Husereau, D., Drummond, M., Petrou, S., Carswell, C., Moher, D., Greenberg, D., Augustovski, F., Briggs, A.H., Mauskopf, J.,
Loder, E. (2013). Consolidated Health Economic Evaluation Reporting Standards (CHEERS) statement. BMJ, 346 doi:
https://doi.org/10.1136/bmj.f1049.

5 European Commission - EC. (2016). CLINICAL EVALUATION: A GUIDE FOR MANUFACTURERS AND NOTIFIED BODIES
UNDER DIRECTIVES 93/42/EEC and 90/385/EEC. MEDDEYV 2.7/1 revision 4.
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Kluczowe wnioski: Zgodnie z Dyrektywami raporty z oceny klinicznej muszg by¢ regularnie
aktualizowane zgodnie z danymi uzyskanymi z nadzoru po wprowadzeniu wyrobu medycznego
do obrotu.

Ocena kliniczna opiera sie na analizie danych klinicznych pre- oraz postmarketingowych
zgodnych z przyjetym wskazaniem (przeznaczeniem do stosowania) i zawiera dane kliniczne
dotyczace wydajnosci i bezpieczenstwa wyrobu medycznego.

Etapy oceny klinicznej
e Etap 0: Definicja zakresu, plan oceny klinicznej
e Etap 1: Identyfikacja istotnych danych
e Etap 2: Ocena danych pod wzgledem wartosci naukowej, znaczenia i wagi
o Etap 3: Analiza danych prowadzaca do wnioskow

o zgodnos$¢ z zasadniczymi wymaganiami (w tym ER1, ER3, ER6) dotyczacymi
wydajnosci i bezpieczenstwa urzadzenia, w tym ocena profilu korzy$ci/ryzyka,

o analiza zawartosci materiatdow informacyjnych dostarczonych przez producenta
(w tym etykieta, instrukcja uzytkowania urzadzenia, dostepne materiaty promocyjne,
w tym dokumenty towarzyszgce ewentualnie przewidziane przez producenta),

o pozostate ryzyka i niepewnosci lub pytania (w tym dotyczace rzadkich powikfan,
diugoterminowej wydajnosci, bezpieczenstwa w powszechnym uzyciu), czy sg one
akceptowalne dla oznakowania CE, oraz czy wymagajg one reagowania podczas
nadzoru po wprowadzeniu na rynek (PMS).

e Etap 4: Finalizacja raportu z oceny klinicznej (CER)

Ocena kliniczna powinna by¢ prowadzona przez odpowiednio wykwalifikowang osobe lub
zespot.

Wytwérca powinien by¢é w stanie uzasadni¢ wybor osob dokonujgcych oceny poprzez
odniesienie do ich kwalifikacji i udokumentowanego doswiadczenia oraz przedstawi¢ deklaracje
braku konfliktu intereséw dla kazdego oceniajgcego. Wytyczne okreslajg réwniez jakie
wymagania powinny spetnia¢ osoby dokonujace oceny Kklinicznej (w tym dotyczace
wyksztalcenia i doswiadczenia). W przypadku, gdy poziom wiedzy eksperckiej osoby
oceniajgcej jest mniejszy lub inny niz wskazany nalezy to udokumentowac i nalezycie uzasadnic.

Ocena kliniczna musi by¢ krytyczna. Musi identyfikowaé, ocenia¢ i analizowaé zaréwno dane
korzystne, jak i niekorzystne.

Mozliwe jest wykorzystanie doswiadczen klinicznych i doniesien literaturowych dot.
bezpieczenstwa i dziatania rownowaznego urzadzenia w celu ustalenia dowodéw klinicznych,
zmniejszajgc tym samym zapotrzebowanie na dane kliniczne generowane podczas badan
klinicznych badanego urzgdzenia. Podobnie, moze by¢é mozliwe zastosowanie zgodnosci
z normami zharmonizowanymi, aby spetni¢ wymagania dotyczace dowoddéw klinicznych dla
urzadzen opartych na technologiach o ugruntowanej charakterystyce bezpieczenstwa
i wydajnosci.
Rodzaj danych wykorzystywanych w CER

a) Dane generowane i przechowywane przez producenta (wytyczne wskazujg na dane, ktére

mozna wykorzysta¢ w ocenie klinicznej bedgce w posiadaniu producenta)

+ Wszystkie dane wygenerowane i przechowywane przez producenta muszg zosta¢
zidentyfikowane.

+ Kompletne dane muszg by¢ w petni ujawnione i udostepnione osobom dokonujgcym
oceny; obejmuje to dane z Europy i innych krajéw; obejmuje badania kliniczne oraz
dane dotyczgce stosowania.

+  Wszystkie zestawy danych powinny by¢é udokumentowane (odpowiednio
podsumowane, ocenione, przeanalizowane i przywofane) w raporcie z oceny
klinicznej.

b) Dane literaturowe

+ Strategia wyszukiwania powinna by¢é dokladna i obiektywna, tzn. powinna
identyfikowa¢ wszystkie odpowiednie, korzystne i niekorzystne dane.

W przypadku niektérych MD dane kliniczne wygenerowane podczas poszukiwan
literatury beda stanowity wiekszg czes¢ (jesli nie cato$¢) dowodoéw klinicznych. Tak
wiec, podczas przeprowadzania przegladu literatury nalezy przeprowadzi¢
kompleksowe wyszukiwanie. Jesli przeglad literatury nie zostanie uznany za
konieczny, powody powinny by¢ udokumentowane. Przeszukiwanie literatury
powinno opierac¢ sie na protokole.
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* Po zakonczeniu wyszukiwania nalezy zweryfikowa¢ adekwatno$¢ wyszukiwan
i sporzadzi¢ raport z wyszukiwania, aby przedstawi¢ szczegoty realizacji, wszelkie
odstepstwa od protokotu oraz wyniki wyszukiwania.

* Wazne jest, aby wyszukiwanie literatury zostato udokumentowane w takim stopniu,
aby mozna byto krytycznie oceni¢ metody, zweryfikowac¢ wyniki, a w razie potrzeby
powtorzyé wyszukiwanie.

W celu zapewnienia systematycznej i bezstronnej oceny danych, osoby oceniajgce powinny
opracowac plan oceny, w ktérym opisano procedure i kryteria, ktére nalezy stosowaé¢ podczas
oceny.

W przypadku wielu dobrze znanych MD i wyrobow o nizszym ryzyku dane jako$ciowe moga by¢
odpowiednie do spetnienia wymagan dyrektyw dot. wyrobéw medycznych.

Zorginstituut
Nederland — ZD
201656
(Holandia)

Cel: Wypracowanie nowych wytycznych w zakresie oceny ekonomicznej technologii
medycznych.

Metodyka: Aktualizacja dokumentéw Guidelines for pharmacoeconomic research (2006),
Guidance on outcome research (2008) oraz Cost research manual (2010) uzupetniona
o publikacje organizacji/towarzystw/sieci miedzynarodowych (EUnetHTA, ISPOR).

Kluczowe wnioski:

W ocenie ekonomicznej wyrobéw medycznych najlepiej jest stosowac sie do analizy przypadku
referencyjnego, tak scisle, jak jest to mozliwe, ze wzgledu na jednolitos¢ i poréwnywalnos¢. W
poréwnaniu do produktéw farmaceutycznych, w przypadku wyrobéw medycznych stopniowe
wprowadzanie innowacji jest raczej regutg niz wyjatkiem. Dlatego tez bardziej odpowiedni moze
by¢ krotszy horyzont czasowy, ale powinien by¢ dobrze uzasadniony.

Wytyczne wskazujg, ze dla urzadzen takich jak tomograf komputerowy (TK) istniejg dwa
poziomy gtéwnych uzytkownikéw. Jeden poziom na rynku opieki zdrowotnej stanowig
opiekunowie, ktoérzy bedg stosowal urzadzenie. Drugi poziom stanowig pacjenci, na ktorych
urzgdzenie bedzie stosowane. Przy ustalaniu ceny jednostkowej wyrobu powinny by¢ brane pod
uwage obie warstwy oraz fakt, ze na koszty amortyzacji sprzetu za posrednictwem procedury
wptyw ma stopien wykorzystania, lub w innych kategoriach, nieoptymalne wykorzystanie
urzgdzenia. Urzgdzenia zbiorowe sg czesto odpowiednie do zastosowania w wielu populacjach
pacjentéw, co moze mie¢ wptyw na obnizenie ceny za zabieg.

Oprocz skutecznosci rzeczywistej (effectiveness), w przypadku wyrobéw medycznych
odpowiednim (posrednim) punktem koncowym moze by¢ rzeczywista skutecznos¢ techniczna
(technical effectiveness) i techniczna skutecznos¢ kliniczna (technical efficacy) — np. funkcje
diagnostyczne, tatwos¢ uzycia dla opiekuna lub krétszy czas trwania procedury. Nie zawsze jest
mozliwe wykonanie analizy uzytecznosci kosztow (CUA) ze wzgledu na zastosowanie pomiarow
punktéw kohcowych, innych niz jako$é zycia dla ocen ekonomicznych wyrobdéw medycznych.
Zamiast tego Dobrg alternatywg w takiej sytuacji jest analiza efektywnosci kosztéw (CEA) .

W przypadku niektérych urzgdzen, takich jak implanty, efekty silnie zalezg od doswiadczenia
i szkolenia uzytkownika (opiekuna lub pacjenta). Jest to szczegdlnie istotne w przypadku
ekstrapolacji skutecznosci z kontrolowanego badania (z udziatem doswiadczonych
uzytkownikéw) na populacje ogoélina.

Inne urzadzenia, w szczegolnosci urzgdzenia noszone na ciele, majg na celu zapewnienie
tatwosci uzytkowania. Z tego powodu warto$¢ urzagdzen mozna ocenic¢ na wiele sposobow, nie
tylko na podstawie wynikéw medycznych ustalonych na podstawie oceny kwestionariuszem EQ-
5D. Inne elementy wartosci wyrobu mozna zidentyfikowac poprzez bezposrednie konsultacje z
pacjentami i uzytkownikami za pomocg takich narzedzi, jak metoda wyboru warunkowego
(discrete-choice experiment, DCE) i wielokryterialnych modeli decyzyjnych (multi-criteria
decision analysis, MCDA).

Rummel 201657

Cel: Przeglad wyzwan w zakresie HTA wyrobéw medycznych oraz poréwnanie HTA dziesieciu
wyrobéw medycznych w zakresie czasu i dowodow.

Metodyka: Raport HTA na podstawie przegladu literatury
Kluczowe wnioski:

W niniejszym raporcie HTA przedstawiono teoretyczne aspekty HTA wyrobéw medycznych oraz
wyzwania w zakresie ww. oceny.

56 Nederland, Z. (2016). Guideline for economic evaluation in healthcare. Zorginstituut Nederland.

57 Rummel, P., Hawlik, K., Wild, C. (2016). Health Technology Assessments on Medical Devices in Europe. Final Report. LBI-
HTA Rapid Assessment Nr. 12; Vienna: Ludwig Boltzmann Institute for Health Technology Assessment.
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Autorzy zwracajg uwage, ze w poréwnaniu do oceny technologii lekowych, wyroby medyczne
charakteryzujg sie wyjgtkowymi wiasciwosciami, ktére mogg powodowac, ze ich ocena jest
trudniejsza, mianowicie:

e  postepujgcym wprowadzaniem nowych rozwigzan/ krétkim cyklem zycia wyrobu,

e krzywg uczenia sie (interakcja wyrob-uzytkownik),

e szeroko zakrojonymi konsekwencjami ekonomicznymi i organizacyjnymi,

e strategig wyceny i politykg zamoéwien,

e heterogenicznoscig i efektem klasy wyrobéw medycznych,

e trudnosciami w przeprowadzaniu badan eksperymentalnych (w szczegoélnosci RCT).
Raport HTA odnosi sie réwniez do pieciu gtéwnych punktéw krytycznych oceny wyrobow
medycznych, tj. 1) braki w zakresie rzetelnych dowodéw w trakcie oceny MD; 2) wyzwania

metodologiczne; 3) potrzeba harmonizacji wymagan w zakresie HTA; 4) wpltyw na decyzje; 5)
wybor terminu HTA w cyklu zycia MD.
1. Brak rzetelnych dowoddw naukowych w zakresie oceny MD
Agencje HTA spotykajg sie czesto z brakiem dowoddéw klinicznych wysokiej jakosci,
podczas gdy powinny ocenia¢ innowacyjne wyroby medyczne na podstawie najlepszych
dowoddéw naukowych. Dane kliniczne dot. urzgdzehn medycznych sg bardzo ograniczone,
zwlaszcza w momencie wprowadzenia produktu na rynek. W duzej mierze jest to
uwarunkowane zréznicowanymi regulacjami prawnymi. Proces regulacyjny wyrobow
medycznych ukierunkowany jest gtéwnie na bezpieczenstwo i dziatanie produktu. Tym
samym dla wielu wyrobéw badania kliniczne nie sg wymagane, bgdz tez przeprowadzane
sg bezposrednio przez producenta. Prowadzi to do ogromnych odchylen migdzy
wymaganiami dowodowymi dopuszczenia do obrotu a zwrotem kosztéw (HTA). System
regulacji wyrobow medycznych w Europie jest okreslany czesto jako niejednolity i
nieprzejrzysty.
W raporcie podkresla sie, ze wiekszos¢ dotychczasowych ocen wyrobéw medycznych
opierata sie o wyniki dowoddw niskiej jakosci, jakimi sg serie przypadkow.
2. Wyzwania metodologiczne

Wiekszos$¢ dostepnych wytycznych HTA zostata dostosowana do technologii lekowych,
co utrudnia ocene wyrobéw medycznych. Nalezy mie¢ na uwadze, ze wyroby medyczne
zwigzane sg z wyjatkowymi cechami, takimi jak potencjalnie wysoka krzywa uczenia sig
(interakcja wyréb-uzytkownik) lub postepujgca i dynamiczna innowacyjnosg.

Wyroby medyczne sg czesto powigzane z krzywag uczenia sie, gdyz umiejetnosci
uzytkownikéw i ich szkolenie mogg mie¢ znaczacy wplyw na wydajnos¢ potencjalnych
wyrobow. Co wiecej, krzywa uczenia sie¢ wplywa na efektywno$¢ kosztowg wyrobow
medycznych.

Szybkie tempo rozwoju wyrobéw medycznych prowadzi do bardziej narastajacych
innowacji, zamiast nowych przetomowych technologii. Tego rodzaju stopniowa
innowacyjnos¢ stwarza okreslone metodologiczne przeszkody w ocenie wyrobéw
medycznych.

Co wiecej, zréoznicowanie wyrobow na terapeutyczne i diagnostyczne stanowi wyzwanie
dla metodologii HTA. Wartosci poprawy diagnostyki za pomocg nowego wyrobu nie mozna
oddzieli¢ od sukcesu catego postepowania terapeutycznego. Ocen dtugoterminowych
punktéw koncowych diagnostycznych wyrobdw wptywajgcych na poprawe diagnozy, jest
trudna do zmierzenia.

3. Potrzeba harmonizacji wymagan w zakresie HTA

W przeciwienstwie do sektora farmaceutycznego, proces HTA oraz regulacji wokot
wyrobéw medycznych jest mniej zharmonizowany wewnatrz Unii Europejskiej. Nalezy
wprowadzi¢ harmonizacje podejs¢ i procesu, wymagan dotyczacych metod i dowodow
oraz decyzji.

4. Wplyw na decyzje
Wplyw HTA na podejmowanie decyzji zalezy od prawnie wigzgcych wymogow jurysdykciji.
Niektore zalecenia instytucji zajmujgcych sie HTA sg wigzace dla podmiotéw
refundacyjnych, podczas gdy raporty innych instytutéw majg jedynie funkcje pomocniczg
lub doradcza. W wiekszosci raporty generowane przez agencje HTA nie miaty charakteru
wigzgcego.
Przeprowadzone przez austriackg agencje LBI-HTA badanie dotyczace wptywu raportéw
HTA na refundacje nowych interwencji w szpitalach, wiekszo$¢ raportéw zostata
wykorzystana w procesach decyzyjnych dot. refundacji/ inwestycji lub jej braku, mimo ze
LBI-HTA ma jedynie funkcje doradczg.
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5. Wybodr terminu HTA w cyklu zycia MD

Czas przeprowadzenia oceny jest kluczowy ze wzgledu na brak: jasno okreslonych
i publicznie dostepnych decyzji o wydaniu pozwolenia wejscia MD na rynek w catej
Europie; wyraznego punktu wejscia na rynek, rzetelnych dowodoéw klinicznych.
W przypadku jednostek rejestracyjnych, oceny MD sg istotne i powinny by¢ dostepne
w momencie, w ktérym majg mie¢ miejsce decyzje nt. refundacji i zasiegu dziatania.

Jesli ocena nastepuje w poznym etapie cyklu zycia wyrobu medycznego, decyzja
o refundacji lub jej braku moze by¢ juz nieaktualna, gdyz decyzje ta nalezy podjgé
w momencie wprowadzenia produktu na rynek. Z kolei, jesli ocena przeprowadzana jest
zbyt wczesnie, to brakuje wystarczajgcych dowodoéw klinicznych, aby podja¢ klarowng
decyzje bez niepewnosci.
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Fuchs 2016%8

Cel: Zidentyfikowanie instytucji zaangazowanych w HTA wyrobéw medycznych w Europie oraz
zbadanie ich cech strukturalnych, proceduralnych i metodologicznych, w szczegdlnosci
w odniesieniu do oceny wyrobow.

Metodyka: Proces identyfikacji instytucji HTA zostat oparty o: wcze$niejsze badania (Panteli D,
Kreis J, Busse R. A systematic approach for identifying current practices of doing HTAs across
international HTA agencies [poster]), liste cztonkéw INAHTA, EUnetHTA, HTAI, oraz HTAI Vortal
Europe i uzupetnieniach listy o instytucje zidentyfikowane w artykutach o podobnej tematyce
publikowanych w latach 20112012 w czasopismie Journal of Technology Assessment in Health
Care. Otrzymang grupe instytucji uzupetniono o instytucje z panstw cztonkowskich UE i
Europejskiego Stowarzyszenia Wolnego Handlu (EFTA). Dla kazdej z instytucji zostaty
przeszukane ich strony internetowe i inne zrddta internetowe (np. strona internetowa INAHTA)
w celu uzyskania odpowiednich informacji na temat strukturalnych, proceduralnych i
metodologicznych informacji i dostepnymi raportami HTA, w szczegdlnosci odnoszacymi sie do
wyrobéw medycznych. W celu uzupetnienia wynikdw, przeprowadzono systematyczne
przeszukiwanie baz danych MEDLINE, EMBASE, Cochrane Library (publikacje z ostatnich 5
lat).

Ostatecznie w analizie uwzgledniono 48 instytucji HTA. Zidentyfikowane instytucje uzupetniono
poprzez systematyczne wyszukiwanie, w wyniku ktérego 37 publikacji zostato wtaczonych do
dalszych analiz.

Kluczowe wnioski:

Wiekszos¢ instytucji (36%, n=17) reprezentuje instytucje rzgdowe, a nastepnie niezalezne
jednostki badawcze, ktére funkcjonujg jako instytucje rzadowe (23%, n=11). 53% (n=25)
wigczonych instytucji obejmuje dziatalnoscig szeroki zakres technologii, w tym lekéw, MD,
procedur i systeméw (np. programy zdrowia publicznego). 87% (n=41) koncentruje sie na ocenie
lekow, 83% (n=39) — procedur i 62% (n=29) — systemodw.

Informacje na temat definicji wyrobow medycznych — wiekszos$¢ instytucji (41%, n=9) uzywa
i odnosi sie do ogolnej definicji technologii zawierajgcej urzadzenia medyczne (np. definicji
INAHTA/HTAI ze stownika HTA) lub dyrektyw UE dotyczgcych urzadzen medycznych (36%,
n=8). Niewielka czgs¢ instytucji (18%, n=4) ma wtasna definicje wyrobéw medycznych, czesto
opartg na krajowych przepisach prawnych.

34% (n=16) instytucji stosuje proces priorytetyzacji oceny wyrobéw medycznych (np. wg.
kryteriéw kliniczno-naukowych, tj. skutecznosci; istotnych pod wzgledem epidemiologicznego
obcigzenia lub ekonomicznych).W przypadku 26% (n=12) nie stosuje sie w instytucji, gdyz
ocena odbywa sie na podstawie zlecenia z instytucji decyzyjnej (np. ministerstwo zdrowia).

40 (85%) raportdw opracowywanych jest przez agencje (samodzielnie lub przy wspoétpracy
z innymi instytucjami), 2 (4%), to raporty instytucji komisyjnych, 4 (9%) instytucje stosuje
obydwie metody. W 40 (85%) instytucjach raporty dotyczace wyrobéw medycznych sag
publicznie dostepne.

Dokumenty HAS (Haute Autorité de Santé), LBI-HTA (Ludwig Boltzmann Institute for Health
Technology Assessment), NICE (National Institute for Health and Care Excellence) i ZIiN
(Zorginstituut Nederland) opisujag wtasne podejscie metodologiczne przy ocenie wyrobow
medycznych, koncentrujgc  sie na technologiach diagnostycznych, testach
medycznych/biomarkeréw zabiegach interwencyjnych/medycznych i procedurach
chirurgicznych. Wiekszos¢ tych dokumentéw dotyczy petnych ocen, z wyjgtkiem dokumentu
HAS, ktory opisuje szybkie oceny. Wytyczne LBI-HTA majg na celu uzupetnienie ich ogdéinego
wewnetrznego podrecznika dotyczgcego syntezy dowoddw dotyczacych szczegdlnej kwestii
skutecznosci i bezpieczenstwa badan biomarkeréow. Dlatego obejmuje tylko niektére etapy
oceny, ktére odbiegajg lub wymagaja specjalnej uwagi.

Trzy inne dokumenty odnalezione w wyniku przeglgdu traktowane sg jako narzedzia do
wykorzystania dla pozostatych interesariuszy. DACEHTA (Danish Centre for Evaluation and
Health Technology Assessment) zapewnia konkretne instrumenty wsparcia dla pracownikow
i manageréw stuzby zdrowia w warunkach szpitalnych. Dokument HAS adresowany jest do
producentéw, organizacji badawczych i tworcoéw projektdow i ma na celu przedstawienie metod
oraz warunkéw dla uzyskania wysokiej jakosci oceny klinicznej MD. Dokument LBI-HTA
przeznaczony jest dla decydentéw oceniajgcych procedury diagnostyczne, zawiera zalecenia
i liste pytan przewodnich pochodzacych z metod stosowanych przez inne instytucje [np. IQWIG
- Institute for Quality and Efficiency in Health Care (Niemcy); NICE (UK)] w celu oceny
technologii diagnostycznych opartych na dowodach.

%8 Fuchs, S., Olberg, B., Panteli, D., & Busse, R. (2016). Health technology assessment of medical devices in Europe: processes,
practices, and methods. International journal of technology assessment in health care, 32(4), 246-255.
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Elementy wytycznych

1. Elementy oceny MD

2. Uzyskane dowody
oraz ich selekcja

a. Podstawaoceny

b. Typy dowodéw

c. Punkty koncowe

d. Komparator

3. Ocena jakosci
dowodow

4. Rewizjai
przejrzystosé

5. Ponownaocena

Skiadowe

Skutecznos¢ kliniczna (w tym doktadnos¢
testu) i bezpieczenstwo

Uzytecznosé kliniczna

Koszty i/lub ocena ekonomiczna

Aspekty spoteczne i organizacyjne

Aspekty etyczne i prawne

Wewnetrzne badania

Zewnetrzna grupa oceniajgca zgodnie z
podrecznikiem DAP

Whioskodawcy/sponsorzy
przeprowadzajg systematyczny przeglad i
przedktadajg swoje oceny oraz dane
bazowe do oceny

Zainteresowane strony przeprowadzajg
systematyczny przeglad i odwotujg sie do
swoich ogolnych dokumentow
dotyczacych powigzanych wskazéwek
metodycznych

Bezposrednie dowody oparte na RCT, ale
akceptuja/sugeruja w wyjatkowych
okolicznosciach inne

Odnoszgce sie do pacjenta

Odniesienie  sie  do tak zwanej
"standardowej" technologii
(standard/rutynowe postepowanie)

Postanowienia dot. krytycznej oceny
dowodéw przed wyciggnieciem wnioskow

Stosowanie instrumentu QUADAS lub jego
zmienionej iteracji podczas oceny
doktadnosci testow

Wykorzystanie skali GRADE, w tym jej
adaptacji do doktadnosci diagnostycznej i
badan prognostycznych

Poparcie zaangazowania
zainteresowanych stron w procesie
tworzenia oceny, a takze w pézniejszym
zewnetrznym przegladzie/konsultacji.

Aktualizacja wyszukiwania literatury co 3
lata w celu zapewnienia, ze
zidentyfikowane sg odpowiednie nowe
dowody

Nie podano konkretnych odstepéw czasu
dla ponownych regularnych ocen MD (w
stosownych przypadkach)

Instytucja stosujaca

HAS; LBI-HTA; NICE;
ZiN; DACEHTA

LBI-HTA
(szesciopoziomowy model
oceny technologii
diagnostycznych przez
Frybacka i
Thornbury'ego), ZiN

NICE (DAP - Diagnostic
Assessment Programme),
NICE (MTEP - Medical
Technologies Evaluation
Programme), DACEHTA i
ZiN

DACEHTA, LBI-HTA i
NICE

LBI-HTA

HAS, LBI-HTA, NICE
(IPP- Interventionional
Procedures Program)

NICE DAP

NICE MTEP (wymaganie
przeprowadzenia przez
zewnetrzne centrum) i ZiN

DACEHTA, LBI-HTA

DACEHTA, HAS, LBI-
HTA, NICE, ZiN

LBI-HTA (do oceny),
NICE IPP (do oceny),
DACEHTA, HAS (do
badan klinicznych), ZiN

LBI-HTA, NICE DAP, ZiN

DACEHTA, HAS, LBI-
HTA, NICE, ZiN

LBI-HTA, NICE DAP i ZiN

ZiN, LBI-HTA

DACEHTA, HAS, LBI-
HTA, NICE, ZiN

NICE MTEP

DACEHTA, HAS, LBI-
HTA, NICE DAP, NICE
IPP, ZiN
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6. Dzielenie sie wiedzg i Korzystanie z innych raportow HTA do
mozliwos¢ tworzenia wlasnych ocen NICE MTEP i IPP
przekazania

7. Kosztiekonomiczna Analiza konsekwencji  kosztow jest

ocena wykorzystywana w przypadku wigkszosci NICE MTEP
technologii (w tym diagnostyce
kosztooszczednej)
Kompleksowa ocena technologii

diagnostycznych za pomocg analizy @ NICE DAP
efektywnosci kosztow

8. Inne czynniki Inne istotne czynniki w odniesieniu do
charakterystyczne dla = oceny urzgdzen medycznych, takie jak: jak
MD wptyw  doswiadczenia operatora lub

uzytkownika na wyniki techniki ("krzywa A, BIEE bEs

uczenia sie") lub dynamiczne ustalanie
cen

Technologia urzadzen moze szybko
posuwacé sie naprzéd, co oznacza, ze
zarébwno wyniki dotyczace skutecznosci,
jak i bezpieczenstwa przedstawione w
opublikowanej literaturze moga nie
zgadza¢ sie¢ z "obecng praktykg" przy
uzyciu bardziej zaawansowanych
technologicznie urzadzen

NICE

W NICE MTEP komitet moze formutowac zalecenia dotyczgce wykorzystania technologii tylko
w okreslonych okolicznosciach (np. przez personel posiadajgcy pewne przeszkolenie). HAS
zaleca, aby podczas opracowywania nowego MD wprowadzi¢ przepisy dot. planéw szkolen i
uczenia sie. Nalezy rowniez wzig¢ pod uwage ilos¢ aktywnosci, poniewaz istnieje znaczgce
powigzanie miedzy korzystnymi wynikami klinicznymi a iloscig pracy lekarza. Ponadto LBI-HTA
zwraca uwage na luki w badaniach w dziedzinie technologii diagnostycznych, na przykfad
niedoktadne standardy referencyjne.

Podsumowujgc, sposrod 84 zidentyfikowanych instytucji 47 osob aktywnie uczestniczy
w zlecaniu lub wykonywaniu raportdw HTA dotyczgcych MD (ocena i/lub wycena).
Woystarczajgce informacje nie byty publicznie dostepne dla wszystkich instytucji. W dalszym
ciggu istnieje zmiennos¢ w rozumieniu pojecia MD, co znajduje réwniez odzwierciedlenie
w roznych elementach strukturalnych, proceduralnych i metodologicznych wsrdd instytucii.
Chociaz zidentyfikowano duzg liczbe ogdlinych dokumentéw metodologicznych, tylko piec
instytucji opracowato dokumenty dedykowane do oceny MD. Pie¢ z dziewieciu oddzielnych
dokumentéw dotyczy wyrobow diagnostycznych (w tym testow).

Podobienstwa migdzy dokumentami do uzytku wewnetrznego sg gtdwnie zwigzane z rodzajem
preferowanych dowodow i parametréw wynikowych, ktére nalezy uwzgledni¢, oceng jakosci
dowodow i zaangazowaniem zainteresowanych stron. Réznice dotyczg gtéwnie podstaw oceny
i uzywanego komparatora, w duzej mierze odzwierciedlajg rézne typy ocenianych wyrobow
(diagnostyczne lub terapeutyczne).

Tylko kilka instytucji wprowadzito oddzielne przepisy dot. oceny MD w swoich ogdinych
dokumentach metodycznych. Swiadczy to o tym, Ze niektdre etapy oceny opisane w ogélnym
dokumencie metodycznym majg zastosowanie do wszystkich rodzajéow technologii, w tym
wyrobow medycznych.
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Cel: Zidentyfikowanie obszaréw, w ktérych moga by¢ wymagane specyficzne metody HTA oraz
zaproponowanie rozwigzan najlepszych praktyk oceny technologii nielekowych.

Metodyka: Przeglad literatury w oparciu o wyniki projektu EU FP7

Kluczowe wnioski: Znaczgca czgs¢ standardowej metodologii HTA ma réwniez zastosowanie
przy ocenie wyrobéw medycznych (np. przy selekcji dowoddw i ocenie ich waznosci). Wymaga
sie jednak szczegolnej uwagi w zakresie definiowania, opisywania i ewaluacji interwencji w
postaci zastosowania wyrobow medycznych (dalej MD): rézne wskazania terapeutyczne do
podobnych wyrobow, rézna skuteczno$é zastosowania danego MD moze zaleze¢ od
umiejetnosci i doswiadczenia uzytkownika go stosujacego (1. lekarza, pacjenta, pielegniarki lub
innego specjalisty ochrony zdrowia, jak réwniez od infrastruktury instytucji).

1. Formutowanie pytan badawczych:

a. skonsultowanie i wykorzystanie szerokiego zakresu zrodet, w tym szarej literatury,
opinii eksperckich, opinii pacjentéw oraz danych pochodzacych z réznych typow
badan;

b. wiasciwe sformutowanie pytania, nakreslajace kierunek kolejnych etapéw procesu
tworzenia przegladu;

c. ogdlne wskazowki znajdujg sie w podreczniku Cochrane’a®, sygnalizujgc: ,tam,
gdzie to moZliwe styl pytania powinien mie¢ dang forme: aby ocenic¢ efekty
[interwencja lub komparator] dla [problem zdrowotny] w [rodzaj populacji, choroba
lub problem i warunki, jesli okre$lono]”;

d. konkretne ramy koncepcyjne (modele do budowania pytan) pozwalajg rozbi¢ ogéine
pytanie badawcze na kilka pytan szczegoétowych (pytan klinicznych) — akronim PICO;

e. okreslenie szczegotowych pytan klinicznych dot. np. réznych grup uczestnikow,
poréwnan interwencji, punktéw koncowych;

f. oprécz zastosowania standardowego akronimu PICO do tworzenia pytan
klinicznych, model w zakresie MD moze odnosi¢ sie do tzw. czynnikow kontekstu (C
- context), ktére modyfikujg punkty koncowe przegladu (np. polityka panstwowa,
system organizacji opieki zdrowotnej, kultura etc.; tj. akronim PICOC; szczegoty —
patrz rysunek ponizej);

g. czynniki prognostyczne oraz wspotwystepowanie innego rodzaju terapii mogg miec
réwniez wplyw na punkty konicowe przegladu w zakresie MD

h. zbadanie potencjalnych czynnikdw modyfikujgacych i decydujacych o efektach
wdrozenia interwencji z zastosowaniem danego MD moze zwiekszyé wartosé
przegladu,

i. w przypadku interwencji z uwzglednieniem terapeutycznych MD, zaktadajgcych
zabieg operacyjny lub wykonanie innych procedur med., nalezy wzig¢ pod uwage
indywidualna/instytucjonalng  wiedze  specjalistyczng, infrastrukture  oraz
krzywa/efekty uczenia si¢ jako potencjalne czynniki modyfikujace;

5% European Network for Health Technology Assessment — EUnetHTA, (2015). Therapeutic medical devices. Pozyskano z:
https://www.eunethta.eu/wp-content/uploads/2018/01/Therapeutic-medical-devices Guideline Final-Nov-2015.pdf, dostep z

11.01.2019

0 Higgins, J.P.T., Green, S. (2011). Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions. Version 5.1.0. The Cochrane
Collaboration. Pozyskano z: https://training.cochrane.org/handbook/pdf-versions, dostep z 16.01.2019
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Efekty leczenia

Populacja Interwencja Czynniki modyfikujgce Punkty
koncowe
Kryteria Prototypowe Czynniki prognostyczne
kwalifikacji komponenty: jesli pacjentow (rozwazyé
istotne, wymieni¢ Stopiert zaawansowania wptyw oKresu
potencjalne podgrupy dla choroby, choroby wspétistniejace obserwacji)
stworzenia metaanalizy ete.
Modyfikatory Korzystne/
. " szkodliwe
Przestrzeganie ko-terapii
Komparatory Uzytkownik/operator Istotne dla
Prototypowe Umiejetnosci, doswiadczenie pacjenta
komponenty Instytucia Surogaty
Poziom opieki, liczba interwenciji,
Dyskrecjonalne infrastruktura
m—mm . Inni $wiadczeniodawcy
(pozgstawmne do decyzji Inne czynniki kontekstu
analityka)

Rysunek 2. Wzér modelu logicznego dla interwencji z terapeutycznymi wyrobami
medycznymi

2. Definiowanie interwencji
a. ocena MD moze skupiac sie na:
e pojedynczym, konkretnym produkcie (Single Technology Assessment; STA)

e cafej grupie wyrobdéw medycznych, ktdora moze zostaé wykorzystana
w okreslonej metodzie leczenia lub w okreslonym wskazaniu (Multi-Technology
Assessment; MTA); réwniez podobne produkty réznych producentéw, czy tez
rézne wersje danego produktu jednego producenta;

b. sposdb w jaki MD jest stosowany (np. zabieg operacyjny) jest réwniez czescig
interwencji;

c. HTA MD moze by¢ wykonana zaréwno na poziomie samego wyrobu, ale i na
poziomie klasy produktu; natomiast kryteria definiowania klas wyrobéw mogg byé
korygowane i zmieniane (o ile dane wskazujg, ze jest to konieczne); nalezy wyraznie
okreslic, czy MD nalezg do tej samej klasy wyrobow i charakteryzujg sie
porownywalng skutecznoscig;

d. raport HTA powinien uwzglednia¢ szerokie podejscie do definiowania interwenc;ji (np.
nie tylko wyréb medyczny, ale réwniez sposéb jego wykorzystania);

e. zaleca sie rozpoznanie tzw. prototypowych i dyskrecjonalnych komponentéw
interwenc;ji®?, tj. elementy prototypowe muszg byé uwzglednione w opisie interwenc;ji
— stanowig podstawowg czes¢ danej kategorii pojeciowej, natomiast okreslenie
elementéw dyskrecjonalnych nie jest obligatoryjne (moga by¢ stosowane do
rozrézniania podtypow interwencji);

f. w trakcie procesu oceny MD moze okazaé sie konieczne ponowne zdefiniowanie
interwencji.

3. Wyszukiwanie, selekcja i ocena jakosci dowodow, ekstrakcja danych

a. W przeciwienstwie do produktéw leczniczych (EudraCT) dla wyrobéw medycznych
nie ma: regulowanych prawnie rejestréw badan, wykazu MD na rynku, tzw.
Europejskich Publicznych Sprawozdan Oceniajgcych (EPAR), brakuje tez personelu
zaangazowanego w nadzér nad MD w wiekszosci krajéw UE.

b. Wyszukiwanie publikacji zwigzanych z MD nie powinno by¢ zbyt ograniczajgce, np.
wyszukiwanie tylko na podstawie nazw firmowych wyrobéw bytoby niewystarczajace,
gdyz istnieje ryzyko pominiecia odpowiednich badan uwzgledniajgcych podobne
wyroby medyczne. W zwigzku z tym, dowody dotyczace zblizonych wyrobdéw
medycznych (tj. o takich samych podstawowych cechach technologicznych oraz
dotyczacych podobnej populacji pacjentéw) powinny by¢é wigczone do stow
kluczowych (w ramach strategii wyszukiwania).

c. Strategie wyszukiwania mogg zawiera¢ zaréwno ogoélne stowa kluczowe (takie jak
nazwy rodzajowe wyrobow np. przezcewnikowe wszczepienie zastawki aortalnej),
jak i specyficzne wyroby (nazwy firmowe/marki/nazwy zastrzezone). Rozwijanie ww.
strategii wyszukiwania moze by¢ trudne ze wzgledu na kompleksowos$¢ interwenciji.
W strategii mozna uwzgledni¢ dodatkowe cechy rozpatrywanego wyrobu, jak np.
kody produktu (zgodne z nomenklaturg Global Medical Device Nomenclature®?),
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posiadacz zezwolenia, klasy ryzyka, mechanizm dziatania, inwazyjnos¢ interwenc;ji
(np. technika endoskopowa, przezskérna etc.), program techniczny/dodatkowe
wyposazenie, jesli jest to wymagane.

d. Staranny wybdr stow kluczowych ma istotne znaczenie - te same MD mogg mie¢
zastosowanie dla kilku grup pacjentdow i wskazan, natomiast interwencja
niekoniecznie musi by¢ identyczna z wyrobem (zwtaszcza gdy oceniana jest
procedura, w ktdrej dany wyréb jest stosowany); komparatorem moze by¢ inna
procedura, lek lub do$¢ czesto wyrdb/procedura pozorowana (sham procedure/
device).

e. Nie nalezy stosowa¢ ograniczen, co do jezyka publikacji w strategii wyszukiwania
(ryzyko btedu systematycznego zwigzanego z dobieraniem badan opublikowanych
tylko w niektérych jezykach - language bias);

f. Mozna stosowac ograniczenia co do daty publikacji, o ile wiadomo ze witasciwe
badania mogty by¢ zgtoszone w okreslonym czasie, np. wyrdb/procedura staty sie
dostepne w okreslonym punkcie czasu.

g. Nie powinno sie stosowa¢ ograniczen co do typu badan ze wzgledu na niska
dostepnos¢ dowoddw wysokiej jakosci (gtownie serie przypadkow).

h. Wyszukiwanie dostepnych badan w rejestrach badan klinicznych (jak np. WHO
ICTRP, rejestr U.S. National Library of Medicine, czy inne rejestry badan klinicznych
UE) stanowi uzupetnienie do wyszukiwania w standardowych bazach danych
(informacje nt. stanu rozwoju innowacyjnych MD i procedur). Wigcej informacji —
raporty Institute of Health Economics (IHE; Kanada) pn. ,Health Technology
Assessment on the Net:..”,;

i. Nalezy mie¢ na uwadze ryzyko btedu raportowania (reporting bias), gdyz wiele badan
dot. MD wysokiego ryzyka pozostaje nieopublikowanych lub publikowane sg
niekompletne informacje/wyniki;

j- Dodatkowymi zroédtami wyszukiwania informacji nt. MD mogg by¢: dokumenty
organdéw nadzorujgcych, nieopublikowane dokumenty firmy lub inne rozwigzania, jak
np. zapytania do autoréw, abstrakty konferencyjne. Opinie eksperckie, jak i opinie
pacjentow mogg by¢ cennym zrédtem informacji.

k. Wybdr odpowiednich badan z puli wynikéw strategii wyszukiwania powinien zosta¢
odnotowany we wiasciwie przygotowanym diagramie, zgodnie ze stanowiskiem
PRISMA. Kryteria wtaczenia i wylaczenia poszczegdinych badan powinny zostaé
wczesniej okreslone.

I. Po usunieciu duplikatéw nalezy dokonaé weryfikacji odnalezionych publikacji na
podstawie tytutdw i abstrakiow. Zadanie to powinno by¢ wykonane przez
2 recenzentow zgodnie z wczesniej ustalonymi kryteriami wytgczenia.

EUnetHTA nie wskazuje konkretnych narzedzi oceny wiarygodno$ci wewnetrznej badan
pierwotnych czy przegladéw systematycznych w wyrobach medycznych (podobnie w
zakresie odnalezionych wytycznych i checklist). Mogg by¢ stosowane funkcjonujace juz
narzedzia, jak dla:

a. RCT: narzedzie Cochrane do oceny ryzyka bias dla RCT oraz wytyczne EUnetHTA
dla wiarygodnosci wewnetrznej w RCT

b. nierandomizowanych badan: narzedzie Cochrane do oceny ryzyka bias dla badan
nierandomizowanych (ACROBAT-NRSI), wytyczne EUnetHTA dla wiarygodno$ci
wewnetrznej nierandomizowanych badan, lista kontrolna Institute of Health
Economics (Kanada).

c. przegladow systematycznych: AMSTAR oraz indeks Oxman & Guyatt,
modelowania badan: kwestionariusz ISPOR;
metaanaliz sieciowych: lista kontrolna ISPOR, skala GRADE, wytyczne PRISMA,
wytyczne EUnetHTA w zakresie przydatnosci (wiarygodnosci zewnetrznej).

4. Zastosowanie wynikoéw — analiza i synteza dowodéw naukowych

a. Aby moc lepiej uwzgledni¢ postepujgcy rozwoj, kompleksowos¢ interwencji z MD
oraz ich zaleznos¢ od uzytkownika i czynnikdw kontekstu, oprécz informaciji
wyodrebnionych z wigczonych badan (np. typ badania, charakterystyka pacjenta,

61 Squires, J. E., Valentine, J. C., & Grimshaw, J. M. (2013). Systematic reviews of complex interventions: framing the review
question. Journal of clinical epidemiology, 66(11), 1215-1222.

52 Informacje dostepne w: https://www.gmdnagency.org/, dostep z 31.01.2019
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wyniki w zakresie punktow koncowych), powinny by¢ tez wyekstrahowane:
charakterystyka interwenciji, ich uzytkownikdw oraz instytucii.

. Checklista The Template for Intervention Description and Replication (TIDieR)

zostata opracowana jako wytyczne do raportowania badan pierwotnych i moze byé
stosowana lub dostosowana do ekstrakcji danych dla konkretnych wyrobdéw
medycznych. Obejmuje rowniez kryteria kwalifikacji dla $wiadczeniodawcow
w zakresie konkretnej interwencji, ich wiedzy eksperckiej, doswiadczenia i szkolen.
Nalezy ekstrahowa¢ takze kryteria kwalifikujace dla instytucji, w ktdrych
przeprowadzono interwencje. Powinny zosta¢ wyodrebnione réwniez wszystkie
czynniki modyfikujace efekt, zidentyfikowane na poziomie tworzenia pytania
badawczego, jak np. ko-terapia czy przestrzeganie zalecen. Nalezy pamietac, ze
kompetencje uzytkownika, warunki opieki zdrowotnej i inkrementalny rozwéj moga
wptywac¢ zaréwno na interwencje, jak i na komparator.

Celem raportowania wynikbw mozna zastosowa¢ standardowe metody opisane
w Cochrane Handbook, w wytycznych CRD dot. przeprowadzania przegladéw
w opiece zdrowotnej lub w innych podrecznikach dot. przegladéw systematycznych
skutecznosci klinicznej w opiece zdrowotnej, jak rowniez powinno sie przestrzegac
wytycznych PRISMA.

. Jedng z kwestii wymaganych dla interwencji MD w poréwnaniu do technologii

lekowych jest ocena przydatnosci wynikéw przeglagdu dla populacji docelowej
i warunkow otoczenia. Wieksze zrdznicowanie interakcji w ramach lub pomiedzy
populacjami, komponentami interwencji, komparatorami, czynnikami kontekstu oraz
punktami koncowymi moze stanowi¢ wyzwanie dla oceny przydatnosci
(applicability).

. Warto zauwazy¢, ze badania dot. MD moge obejmowac tzw. okresy docierania (run-

in periods), ktére moga mie¢ wptyw na kwalifikacje i wigczenie pacjentéw do badania,
a wiec mogg wptywac na przydatnos¢ wynikéw badan.

5. Wymagania informacyjne dot. skutecznosci klinicznej:
a. Jako ze regulacyjny proces zatwierdzania MD w Europie niekoniecznie wymaga

przeprowadzenia RCT, wyszukiwanie literatury mozna poszerzy¢é o dostepne
dowody najlepszej jakosci. W przypadku braku ww. RCT moga to by¢ wszystkie inne
typy projektow badan (a nawet serie przypadkow i opisy przypadkéw).

Pomocne moze byé przeszukanie strony internetowej U.S. Food and Drug
Administration (FDA) w celu uzyskania informacji nt. badan klinicznych/statusu MD
wczesniej licencjonowanych na rynku amerykanskim. Warto przeszuka¢ tez baze
Clinicaltrials.gov w zakresie jeszcze trwajgcych (niezakonczonych) badan
klinicznych.

Celem uzyskania dodatkowych informacji mozna wdrozy¢ réwniez tzw. horizon
scanning (tj. monitorowanie technologii medycznych zanim jeszcze uzyskajg
rejestracje, czy w inny sposob pojawig sie w systemie), programy ostrzegawcze
i Early Awareness.

6. Wymagania informacyjne dot. oceny bezpieczenstwa:
a. Oproécz informacji w bazach bibliograficznych, mozna réwniez odnalez¢ stosowne

informacje w rejestrach wyrobow medycznych/bazach danych dot. zgtaszanych
incydentéow w zakresie MD (np. MAUDES®? - Manufacturer and User Facility Device
Experience) i administracyjnych bazach danych.

. W przypadku oceny bezpieczenstwa MD dla efektow dtugoterminowych przydatne

jest uwzglednienie wysokiej jakosci rejestrow wyrobdw medycznych czy rejestréw
zdarzen chorobowych.

Schnell-Inderst
201564

Cel: Opis wynikow trzech projektow MedtecHTA (Methods for Health Technology Assessment
of Medical Devices), European Perspective Work Package 3 (WP3) oraz Comparative
Effectiveness of Medical Devices led by the University for Health Sciences, Medical Informatics
and Technology (UMIT).

Metodyka: Przeglad trzech ww. europejskich projektéw

8 Pozyskano z: https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cdrh/cfdocs/cfmaude/search.cfm, dostep z 24.01.2019

64 Schnell-Inderst, P., Mayer, J., Lauterberg, J., Hunger, T., Arvandi, M., Conrads-Frank, A., ... & Siebert, U. (2015). Health
technology assessment of medical devices: what is different? An overview of three European projects. Zeitschrift fur Evidenz,
Fortbildung und Qualitat im Gesundheitswesen, 109(4-5), 309-318.
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Kluczowe wnioski: Wyniki projektéw badawczych wskazujg na istotne wyzwania
metodologiczne w zakresie oceny wyrobéw medycznych.

e Formutowanie pytania badawczego zgodnie ze schematem PICO w MD jest generalnie
bardzo wymagajgce, gdyz interwencje z MD charakteryzujg sie duzg zlozonoscig
i wymagajg uwzglednienia tzw. czynnikéw kontekstu.

o Konwencjonalne metody metaanalizy mogg byé zastosowane w przypadku MD, je$li
dostepne sg adekwatne RCT. Analizy podgrup wymagajg wiekszej liczby badan i sg
podatne na pozorne wyniki przez wielokrotne testowanie. Tam, gdzie dostepnych jest
wiele RCT i badan bezposrednich z réznymi komparatorami, mozna przeprowadzié¢
metaanalize sieciows.

o W zakresie oceny jako$ci badan i zalecen w kierunku oceny MD przydatne moze by¢
narzedzie GRADE.

o W zakresie oceny MD nalezy jednak zwrdci¢é szczegdlng uwage na ich cechy
charakterystyczne, tj. postepujacy rozwéj wyrobdéw i czynniki kontekstu uwzgledniajace
miedzy innymi zalezno$¢ od uzytkownika oraz krzywag uczenia sie. Okazuje sie, ze
postepujacy rozwdj technologii nielekowej oraz jej krotki cykl zycia powoduje, ze zwykle
czasochtonne badania randomizowane (gtéwnie RCT) w ich przypadku nie majg rac;ji bytu,
a ich wyniki czesto sg nieaktualne w momencie wprowadzenia produktu na rynek.

o W zakresie oceny MD stosowne sg tzw. rejestry wyrobéw medycznych, jednak aktualnie
brak jest scentralizowanej bazy skupiajgcej wszystkie wyroby medyczne oznaczone CE
celem np. oceny danego MD do konkretnego wskazania.

e W zwigzku z charakterystycznymi cechami MD, utrudnione jest uzyskanie rzetelnych
dowodow naukowych wskazujgcych na ich skutecznosé/ bezpieczenstwo. W analizach
czesto wykorzystuje sie badania stabej jakosci w zwigzku z czym wyniki oceny czesto
obarczone sg wysokim ryzykiem bias oraz duzg niepewnoscia.

Swedish Dental
and
Pharmaceutical
Benefits
Agency - TLV
2015655
(Szwecja)

Cel: Opracowanie informacji nt. oceny ekonomicznej MD w Szwecji
Metodyka: Raport TLV, przeglad rozwigzan w zakresie oceny ekonomicznej MD
Kluczowe wnioski:

W Szwecji, Dental and Pharmaceutical Benefits Agency (TLV) opracowuje analizy ekonomiczne
wyrobow medycznych. Raport HTA w Szwecji sktada sie z dwdch czesci. Pierwsza czesé
obejmuje analize skutecznosci, kosztow i analize koszt efektywnosci. Druga czesé obejmuje
etyczne, prawne i organizacyjne aspekty oraz finansowy wptywu wynikajacy z ewentualnego
wprowadzenia wyrobu medycznego. Oceny HTA opierajg sie na najlepszej dostepnej wiedzy i
uwzgledniajg spoteczng perspektywe, ale ich wnioski nie sg wigzace i nie stanowig
rekomendacji. Raporty HTA stanowig wsparcie decyzyjne dla podmiotéw Swiadczacych opieke
zdrowotna.

Wg szwedzkiej Agencji ocena wyrobow medycznych powinna opierac sie na zastosowaniu tych
samych kryteriow stosowanych w przypadku produktéw farmaceutycznych i opiera¢ sie na
trzech podstawowych zasadach: ludzkiej godnosci; potrzeb i solidarnosci oraz optacalnosci.
Zadaniem instytucji TLV nie jest rekomendowanie finansowania/braku finansowania danego
MD, lecz jest nim oszacowanie kosztu danej interwencji na 1 QALY. Nie jest to jednak tozsame
z progiem optacalnosci oszacowanym w oparciu o gotowosc¢ do zaptaty, ale przedstawia dane i
wskazéwki dla ,rad okregowych” (county councils).

Bernard 201495

Cel: Ocena skutecznosci klinicznej nowego wyrobu medycznego/nowej technologii medycznej,
poczawszy od dalszego rozwoju, po studium wykonalno$ci (feasibility). Ma na celu okreslenie
metod i warunkéw, ktére pozwalajg na dokonanie wysokiej jakosci oceny klinicznej MD.
Przeglad ten zawiera wskazowki dla producentéw MD ubiegajacych sie o refundacje swoich
wyrobdw i rozwaza mozliwos¢ zastosowania nierandomizowanych lub niezaslepionych badan
klinicznych do oceny skutecznosci ww. wyrobdw.

Metodyka: Przeglad systematyczny literatury
Kluczowe wnioski:

Stwierdzono problemy zwigzane z prowadzeniem standardowych badan RCT w zakresie MD
zwigzane z: czasem oceny, kwalifikujagcg sie populacjg i jej rekrutacja do badania,

% The Dental and Pharmaceutical Benefits Agency. (2015). Economic evaluation of medical devices. Final report. Pozyskano z:
https://www.tlv.se/download/18.3322d85a162195ccf87497b3/1521208633114/Final_report 2015 medical devices.pdf, dostep z

31.01.2019

% Bernard, A., Vaneau, M., Fournel, 1., Galmiche, H., Nony, P., & Dubernard, J. M. (2014). Methodological choices for the clinical
development of medical devices. Medical devices (Auckland, Nz), 7, 325.
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akceptowalno$cig, zaslepieniem, wyborem grupy poréwnawczej (komparatoréw) i krzywg
uczenia sie (learning curve).

W przegladzie wskazuje sie wigc na zasadnos¢ rozwazenia wigczenia do analizy klinicznej
innych badan niz standardowe RCT, z uwzglednieniem réznych metod randomizacji. Podobnie
jak w publikaciji francuskiej agencji HAS (HAS 2013°7; sygnowanej przez czesciowo tych samych
autorow, czy EUnetHTA 2015), przedstawia sie propozycje niekonwencjonalnych protokotow
badan randomizowanych do oceny MD i badanh obserwacyjnych.

Tabela 12. Opis réznych projektéw eksperymentalnych i metod adaptacyjnych, ktére moga sprostaé

wyzwaniom zwigzanym z oceng MD w oparciu o Bernard 2014, HAS 2013 oraz EUnetHTA 2015

Rodzaj metody/badania

Zalety

Wady

Projekt Zelena (Zelen’s design)

- uwzglednia preferencje pacjentow
Randomizacja przed otrzymaniem
zgody [pacjenci wiedzg, czy zostang
zakwalifikowani do grupy
eksperymentalnej (interwencja) czy
kontrolnej (standardowa terapia), a
nastepnie wyrazajg zgode na udziat
w danej grupie]

o Utatwione wigczenie do
badania

e Mozliwosé btedy
systematycznego doboru
proby (selection bias);

e Spadek/utrata sity badania,
jesli zbyt wielu pacjentéw
odmawia leczenia

e Problemy etyczne

Projekt Wennberga (Wennberg’s
Design)

— uwzglednia preferencje pacjentow
Randomizacja preferencji grupy
(uczestnicy wybierajg sposob
leczenia) lub randomizacja grupy

o Ulatwione uczestnictwo

e Maskowanie nie jest
mozliwe

¢ Sita badania jest niska, gdy
wysoki odsetek uczestnikéw
wybiera takie samo leczenie

Badanie randomizowane oparte o
ekspertyze (expertise-based
randomized trial)

— uwzglednia preferencje
Swiadczeniodawcy
Randomizowanie pacjentéw do
lekarzy specjalistow w danej
technice

o Lepsza akceptowalnosc

o Redukcja popetnienia
btedu systematycznego
(bias) i odstepstw od
protokotu

e Trudno$ci w ustaleniu, czy
zaobserwowana roznica
jest zwigzana z ekspertyzg
lekarska

Tracker trial design
— uwzglednia zmiany technologiczne

Umozliwienie zmian w protokole
badania podczas przeprowadzanego
eksperymentu

o Woczesniejsza ocena
i rozwoj technologiczny

e Odpowiednia organizacja
jest ztozona (czeste analizy
okresowe, bardziej
wymagajgce niz
konwencjonalne RCT)

o Wyzsze koszty

Klasterowe badanie
randomizowane (cluster
randomized trials)

— uwzglednia preferencije
Swiadczeniodawcy
Randomizowanie grup (klastrow), a
nie pojedynczych oséb (szpitale,
oddziaty)

e tatwe do
zaimplementowania

e Brak mocy

o Mozliwos¢ btedu
systematycznego doboru
préby (selection bias)

Badania sekwencyjne (sequential
trials)

— uwzglednia zmiany technologiczne
Analiza posrednia (wyniki od
pacjentéw juz wtgczonych do
badania sg analizowane przed
randomizacjg nowych pacjentéw).

e Redukuje liczbe
potrzebnych pacjentow

e Brak mocy dla
drugorzedowych punktéw
koncowych lub dziatan
niepozadanych

e Czas miedzy wigczeniem
pacjentow a punktem
koncowym musi by¢ krotki

e Niezbedna jest niezalezna
komisja monitorujgca dane

57 de Santé, H. A. (2013). Methodological choices for the clinical development of medical devices. Methodology Guide. Saint-
Denis La Plaine: Haute Autorité de Santé.
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Badanie_ adgptac_yjne (adaptive ¢ Redukuje liczbe ¢ Ograniczenia logistyczne
randomization trials) potrzebnych pacjentow o Niezalezna komisja

— uwzglednia zmiany technologiczne | e Wieksza elastycznosé monitorujgca dane
Analiza posrednia; pozwala na e Kwestionowana
modyfikacje w trakcie procesu w celu wiarygodnos$¢ wewnetrzna
jego usprawnienia i optymalizaciji

(korekty)

Metody Bayesowskie porownan o Wieksza elastycznos¢ ¢ Ryzyko uwzglednienia

bezposrednich i posrednich
(Bayesian methods)

— uwzgledniajg zmiany
technologiczne

taczac wezesniejsze informacije
z informacjami pochodzgcymi

z trwajgcego badania.

Informacje a priori sg uzupetniane
przez dostepna literature lub opinie
eksperckie.

przypadkowych wyjasnien i

Redukuje liczb
¢ recuiue 16ze btednych informac;ji a priori

potrzebnych pacjentéw

Haute Autorité
de Santé — HAS
2011¢%8
(Francja)

Cel: Pomoc dla wnioskodawcéw w opracowaniu dokumentacji aplikacyjnej dot. wigczenia,
modyfikacji warunkéw wigczenia lub odnowienia wigczenia produktu lub ustugi pod nazwg marki
do wykazu produktéw i ustug kwalifikujgcych sie do zwrotu kosztéw ,List of Products and
Services qualifying for Reimbursement (LPPR)”.
Metodyka: Wytyczne w oparciu o odnalezione dowody naukowe (przeglad literatury)
Kluczowe wnioski: Dokumentacja wyrobu medycznego wymagana do weryfikacji podczas
procedury oceny sktada sie z:

e dokumentacji medyczno-technicznej,

¢ dokumentacji medyczno-ekonomiczne;.
Dokumentacja medyczno-techniczna powinna zawierac:
1) Informacje opisowe na temat produktu i/lub ustugi

a) Opis produktu i/lub ustugi (charakterystyke techniczng):

e Opis produktu to plan, rysunek, zdjecie, opakowanie, kompozycja, materiaty,
pochodzenie materiatdw (szczegdlnie w przypadku skiladnikéw pochodzenia
biologicznego), technologie i wartos¢ dodana (np. oprogramowanie)

o Powigzane akcesoria i ustugi: w razie potrzeby

e Zgodnos¢ z testami wydajnosci (benchmark), normami, specyfikacjami,
testami/analizami (w stosownych przypadkach ze specyfikacjami produktu),
certyfikatami zgodnosci ze specyfikacjami technicznymi okreslonymi w LPPR,
jesli dotyczy

e Ograniczenia techniczne: okres przydatnosci do uzycia (np. okres przydatnosci
do uzycia baterii w przypadku rozrusznika serca), okres gwarancji, data
waznosci.

b) Sposéb dziatania produktu i/lub ustugi (w odniesieniu do stanu lub
niepetnosprawnosci)

¢) Procedury wymagane do korzystania z produktu (jesli dotyczy)

W przypadku gdy ocena dotyczy wszczepialnego wyrobu nalezy okresli¢ czy
dopasowanie urzgdzenia wymaga przeprowadzenia procedury przez personel
medyczny lub przez ratownikow medycznych (decyzja o dofinansowaniu urzgdzenia
uzalezniona jest od dofinansowania odpowiedniej procedury towarzyszacej).

2) Identyfikacja i wybér dostepnych danych klinicznych
a) Systematyczny przeglad literatury

W ramach wniosku wnioskodawca jest zobligowany do przeprowadzenia
systematycznego przegladu literatury. Celem przegladu jest zidentyfikowanie danych
klinicznych dostepnych w literaturze dotyczgcej produktu i/lub ustugi. Wyszukiwanie
powinno obejmowac: wytyczne dobrej praktyki, raporty HTA, przeglgdy systematyczne

% DE SANTE, Haute Autorité. (2011). Guide to the application dossier for inclusion, for modification of the conditions for inclusion
and for the renewal of inclusion of a product or service under a brand name on the list referred to in Article L.165-1 to be submitted
to the National Committee for the Evaluation of Medical Devices and Health Technologies (CNEDIMTS), Manufacturer’s Guide -
Updated 2011_8 November.
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i metaanalizy oraz randomizowane badania kliniczne i kontrolowane badania kliniczne.
Zastosowana strategia wyszukiwania musi by¢ wtasciwa i opisana jednoznacznie:
okres objety wyszukiwaniem, zrédta konsultacji, zastosowane terminy. W zwigzku z
przedmiotem wniosku Whnioskodawca wybiera odpowiednie dokumenty. Metoda
wyboru musi by¢é wyraznie opisana (zastosowane kryteria wyboru). Wyniki
wyszukiwania mogg by¢ przedstawione w formie diagramu (liczba referencji
zidentyfikowanych wedtug rodzaju danych, liczba referencji wybranych na podstawie
tytutu i podsumowania, liczba doniesien przyjetych na podstawie petnego tekstu).

Wyszukane publikacje (zaakceptowane na podstawie petnego tekstu) muszg byc¢
dostarczone wraz z dokumentacja.

Wyszukiwanie w literaturze musi obejmowac przeszukiwanie: miedzynarodowych baz
bibliograficznych, stron internetowych agencji HTA i stowarzyszen naukowych
posiadajgcych kompetencje w obszarze objetym analizg. Strategia wyszukiwania
sktada sie z potaczenia nazwy produktu i/lub kategorii produktu i/lub ustugi z terminami
okreslajgcymi typ badan.

b) inne zrodta danych

Poza przegladem literatury mogg by¢ istotne inne dane. Whnioskodawca jest
odpowiedzialny za uzasadnienie wyboru danych. W ramach wniosku wnioskodawca
musi opisac i zaprezentowac dane.

W przypadku badan ,w toku” wnioskodawca dostarcza protokot lub, jesli nie jest on
dostepny, opisuje metodologie badania oraz, w stosownych przypadkach, wyniki
Srodokresowe.

W stosownych przypadkach wnioskodawca moze przedstawi¢ opinie jednostki
notyfikowanej dotyczgcej wykazania rownowaznos$ci wyrobu z innym wyrobem. Nie sg
akceptowane badania przedkliniczne.

3) Woykazanie oczekiwanej/rzeczywistej korzysci deklarowanej przez wnioskodawce
Ocena oczekiwanych/rzeczywistych korzysci produktu lub ustugi opiera sie na analizie
nastepujgcych kryteriow:
a) Jakosciowe i/lub ilosciowe okreslenie potrzeby medycznej, kidrg realizuje produkt i/lub
ustuga wnioskodawcy

b) Okreslenie obecnego zastosowania i proponowanego zastosowania produktu i/lub
ustugi lub modyfikacje tego zastosowania

¢) Relacja ryzyko/korzy$¢ produktu i/lub ustugi: Zwigzek miedzy jednym lub wiekszg
liczbg rodzajow ryzyka i jedng lub wiecej korzyscig ustalong na podstawie dowodoéw
naukowych.
d) Korzysci dla zdrowia publicznego zwigzane z produktem i/lub ustugg na poziomie
populacji ogéinej w praktyce.
Opis problemu zdrowotnego: W opisywanym obszarze nalezy uwzgledni¢ opis charakteru
i ciezkosci stanu chorobowego pod wzgledem zachorowalnosci i $miertelnosci (rokowanie
zyciowe, ostre / przewlekte, itp.), niepetnosprawnosci (dotkliwos¢, czas trwania, tymczasowy lub
trwaty charakter), jakosci zycia, stanu zdrowia postrzeganego przez pacjenta oraz konsekwenciji
medycznych i spotecznych. Jezeli dostepne sg iloSciowe i jakosciowe skale pomiarowe lub
zatwierdzone systemy klasyfikacji dla danego problemu zdrowotnego, nalezy je traktowac jako
preferencyjne (np. International Classification of Functioning, Disability and Health - ICF). W
ramach okreslenia potrzeby medycznej nalezy przedstawic¢ charakterystyke pacjentéw, ktérych
dotyczy produkt i/lub ustuga w populacji ogélnej, we wymienionym we wniosku refundacyjnym
wskazaniu: wiek, ptec, stopien zaawansowania choroby.

Aktualne alternatywy terapeutyczne / diagnostyczne lub alternatywy dla kompensacji
niepelnosprawnosci: Nalezy zidentyfikowa¢ i opisaé dostepne alternatywy stosowane
w ramach rutynowego postepowania w przypadku opisywanego problemu zdrowotnego.
Whnioskodawca opisuje kazdg z istniejgcych alternatyw, okreslajgc stosunek ryzyka do korzysci
oraz stosowane kryteria oceny. Alternatywg moze by¢ inne urzgdzenie medyczne, produkt, lek,
ustuga lub procedura spetniajgca te same wymagania co wyréb proponowany do refundacji. W
niektérych przypadkach brak jest alternatywnych metod leczenia, tym samym potrzeby
medyczne w tym zakresie nie sg spetnione. Terapeutyczne zastosowanie produktu leczniczego
okresla sie po ocenie stosunku ryzyka do korzysci.

Zwigzek pomiedzy efektem terapeutycznym/diagnostycznym i/llub  efektem
kompensacyjnym w odniesieniu do niepetnosprawnosci a ryzykiem zwigzanym ze
stosowaniem, zdarzeniami niepozadanymi i jakoscia = demonstracji/pokazu:
Whnioskodawca okresla w odniesieniu do produktu lub ustugi: efekt terapeutyczny/
diagnostyczny lub kompensacyjny w przypadku niepetnosprawnosci oparty na danych z badan
klinicznych oraz ryzyko, jakie produkt stwarza dla pacjenta i operatoréw. W ramach okreslenia
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ryzyka wnioskodawca moze raportowac ryzyko zwigzane bezposrednio z produktem lub ustuga,
w tym ryzyko zwigzane z niewtasciwym stosowaniem (niestosowanie si¢ do zalecen),
niestosowaniem produktu lub ryzyko zwigzane z technikg chirurgiczng (w szczegolnosci
doswiadczenie zespotu, platforma techniczna i niezbedne szkolenia itp.). Wnioskodawca musi
przedstawi¢ analize zdarzeh niepozadanych wynikajgcg z badan klinicznych i nadzoru nad
wyrobami medycznymi (poprzez wskazanie i odniesienie wraz z danymi dotyczacymi
poprzednich produktéw danej kategorii wyrobow medycznych, jesli jest to istotne).

Terapeutyczne/diagnostyczne wykorzystanie produktu i/lub ustugi lub zastosowanie
w celu zrekompensowania niepetnosprawnosci: Zastosowanie referencyjne wyrobu
medycznego mozna ustali¢ na podstawie przeszukania literatury naukowej (przeglady
systematyczne, raporty krajowych Ilub miedzynarodowych agencji HTA, metaanalizy,
kontrolowane i randomizowane badania kliniczne). Wobec braku dowodéw naukowych
uzywanie referencyjne jest rutynowym zastosowaniem zgodnie z opinig ekspertow.
W przypadku braku dowodéw naukowych referencyjne zastosowanie wyrobu jest rutynowym
zastosowaniem zgodnie z opinig ekspertow.

Korzysci dla zdrowia publicznego: W ramach oceny korzysci stosowania wyrobu
medycznego dla zdrowia publicznego wnioskodawca powinien rozpatrze¢ mozliwosc
odniesienia wynikéw badan klinicznych do populacji ze szczegdélnym odniesieniem do:

e poréwnania populacji badanej i populacji docelowe;j,

¢ ryzyka niewlasciwego zastosowania wyrobu medycznego: nadmiernego, czestszego niz
wynika to z koniecznosci przepisywania recept (poza wskazaniami uznanymi przez
ptatnika), pomijania przepisywania recept, nieprawidtowego zastosowania produktu
(nieprzestrzeganie przez pacjenta zalecen dot. stosowania lub niewlasciwe zastosowanie)
oraz $srodkoéw proponowanych w celu unikniecia tego typu sytuacii,

e mozliwos¢ identyfikacji beneficientow (pacjentéw, ktérzy mogg czerpaé korzysci
z produktu i/lub ustugi; dostepnos¢ i niezawodnos$¢ narzedzi),

e zaleznosci ryzyko/korzy$¢ w odniesieniu do srodowiska, w szczegoélnosci do organizacii
opieki (platforma techniczna, koordynacja wielodyscyplinarna itp.) oraz ewentualnej
potrzeby modyfikacji organizacji opieki w celu umozliwienia korzystania z wyrobu.

Potencjalny wptyw na zdrowie populacji: Jezeli ocena jest mozliwa, przeprowadza sie jg pod
wzgledem zachorowalnosci, $miertelnosci, niepetnosprawnosci/nastepstw niepetnosprawnosci,
jakosci zycia i stanu zdrowia postrzeganego przez pacjenta.

Przewidywalny wplyw na organizacje opieki: Nalezy okresli¢, czy produkt moze miec
pozytywny (lub negatywny) wplyw na organizacje opieki, indywidualne lub zbiorowe wydatki na
opieke zdrowotng (liczba hospitalizacji, dtugos$¢ hospitalizacji, liczba konsultacji, liczba procedur,
konsumpcji produktéw ochrony zdrowia, czasu pracy personelu) lub spowodowa¢ zmiany w
praktyce.

Przewidywalny wptyw na polityke zdrowia publicznego i programy: Nalezy okreslic¢, czy
zwrot produktu jest zgodny z celami programéw zdrowia publicznego okreslonych w ustawie lub
w innych wytycznych zainteresowanych podmiotéw.

4) Propozycja warunkéw przepisywania i zastosowania
Propozycje nalezy okresli¢ uwzgledniajac szczegoty dotyczace:
e uzycia produktu (liczba stosowanych jednostek, ilos¢ i schemat podawania, planowany
czas uzytkowania, czestotliwos$¢ renowacji itp.)

e kwalifikacji operatora, potrzeby specjalnego przeszkolenia w zakresie techniki,
zasobow technicznych i wymogow $rodowiska itp.

e jesli dotyczy: wszystkich praktycznych szczegotow, w tym dostawy do domu,
koniecznos¢ przeszkolenia pacjenta lub jego rodziny, obowigzkéw pracownika stuzby
zdrowia lub ustugodawcy, lub dystrybutora sprzetu itp.

5) Wykazanie poprawy oczekiwanej/faktycznej korzysci, ktérg deklarowat wnioskodawca.
Whnioskodawca musi zdefiniowaé proponowany komparator, kryteria, wedtug ktérych
dokonywana jest ocena poprawy (kryteria kliniczne: $miertelno$¢, zachorowalnose,
kompensacja niepetnosprawnosci; redukcja skutkdw ubocznych: jakos¢ zycia, ograniczenia
zwigzane ze srodowiskiem opieki, jezeli sg zwigzane z korzyscig kliniczng dla pacjentéw)
oraz poziom EACV/ACV (Expected added clinical value / Added clinical value).

Tabela 13. Poziom EACV/ACV
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| Duza poprawa

Il Znaczna poprawa

] Umiarkowana poprawa

v Drobna poprawa

\% Brak poprawy

6) Populacja docelowa

W ramach zdefiniowania populacji docelowej dla kazdego wskazania musi zosta¢ wykonana
ocena ilosciowa. Dla kazdego wskazania wnioskodawca musi okresli¢ zastosowane zrodta
danych oraz uzasadnienie wyboru. Celem uzasadnienia jest mozliwie jak najdoktadniejszego
zdefiniowanie i skwantyfikowanie:

e populacji odpowiadajacej zdefiniowanemu warunkowi / warunkom

e populacji zdiagnozowanych pacjentéw

e populacji pacjentéw, ktérzy mogag by¢ leczeni

e populacji pacjentéw, ktérzy moga by¢ leczeni za pomocg urzgdzenia i / lub ustugi

W uzasadnieniu nalezy wymieni¢ rodzaj danych (dane pochodzace 2z badan
epidemiologicznych, badan obserwacyjnych, obserwacji kohortowych), dat, w ktérych te dane
zostaly zebrane i opublikowane oraz ich pochodzenie geograficzne, a takze odniesienia
bibliograficzne.

Opis techniczny dla kazdej procedury, ktéra zostata ujeta we wniosku

e Proponowany tytut procedury.
¢ Narzady objete procedurg i w stosownych przypadkach zasieg zmian chorobowych.
¢ Rodzaj procedury: diagnostyczna, terapeutyczna lub kompensujgca niepetnosprawnosc.

e Rodzaj zarzadzania: opieka dzienna, stacjonarna (podaé czas trwania), konsultacja
szpitalna, praktyka srodowiskowa itp.

e Czy procedura techniczna jest dobrze wystandaryzowana?
e (Czy zabieg mozna wykonac¢ w sytuacji zagrozenia?

e Czy mozna przeprowadzi¢ procedure u dzieci? Jesli tak, nalezy poda¢ minimalny wiek,
w ktérym procedura moze by¢ wykonana.

o Jesli zabieg obejmuje pare narzgddéw, czy moze by¢é wykonywany na obu narzadach
podczas tego samego zabiegu?

o Jesli zabieg dotyczy zmiany chorobowej obejmujgcej duzy obszar ciata lub wiele
drobniejszych zmian, czy cata zmiana / wszystkie zmiany mogg by¢ leczone podczas
jednego zabiegu operacyjnego?

o We wszystkich przypadkach, w ktorych procedura musi zosta¢ powtorzona nalezy okresli¢
liczbe powtdrzen oraz optymalny odstep czasu miedzy 2 operacjami.

e Nalezy okresli¢, czy wymagane jest znieczulenie oraz opisa¢ szczegdtowo stosowang
metode (znieczulenie ogdlne, lokalne, sedacja, analgezja itp.).

e Opis procedury technicznej, okreslajgcy rodzaj podejscia (bezposredni, przezskérny,
naczyniowy, endoskopowy itd.), czy jest wymagane prowadzenie (ultradzwieki, echo-
doppler, przeswietlenie itp.), oraz dane dot. kazdego z etapdw: czas trwania, liczba, typ
irola kazdej zaangazowanej osoby (lekarz wykonujacy zabieg, anestezjolodzy,
pielegniarki itp.).

e Opis platformy technicznej (wyposazenie w pomieszczeniu, w ktérym wykonywana jest
procedura itp.) oraz $rodowiska niezbednego do przeprowadzenia tej procedury:
w szczegoélnosci nalezy okreslié, czy procedura musi by¢ przeprowadzona na sali
operacyjnej, czy tez nie. Jesli procedura nie musi by¢ przeprowadzona na sali operacyjnej,
to czy wymagana jest konkretna istniejgca wczesniej platforma techniczna. Jesli
procedura nie wymaga konkretnej platformy technicznej nalezy opisa¢ srodowisko
niezbedne do przeprowadzenia procedury wraz z oceng finansowa.

¢ Czy wymagane sg procedury przedoperacyjne i okotooperacyjne (badania diagnostyczne,
badania przesiewowe lub testy przed implantacjg, procedury terapeutyczne, przeglad
chirurgiczny itp.)?

e Czy materiat histologiczny / cytologiczny musi zosta¢ zbadany doraznie podczas zabiegu?

e Czy kontrola majgca na celu ustalenie poprawnosci przeprowadzenia procedury musi byé
przeprowadzona po zakonczeniu procedury, czy w pozniejszym terminie?
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e Czy nalezy wzig¢ pod uwage procedure wymiany lub usuniecia wyrobu?

e Opis natychmiastowe] opieki pooperacyjnej: resuscytacja, intensywna terapia itp.
e Standardowe metody obserwacji pacjenta po wykonaniu zabiegu.

e Czy po wykonaniu zabiegu wymagana jest specyficzna fizjoterapia/rehabilitacja?
e Warunki, w ktérych wykonywana jest procedura.

e Przeciwwskazania zwigzane z procedura.

o Wszelkie obowigzki w zakresie szkolenia, poziomu kompetencji, poziomu aktywnosci
personelu.

e Czy procedura obejmuje czynnosci, w przypadku ktérych wymagane sg uprawnienia
(kardiologia interwencyjna, neurochirurgia itp.)?

¢ Imiona i nazwiska oraz dane kontaktowe lekarzy wykonujgcych zabieg.

e Kraje, w ktorych procedura jest dofinansowana/finansowana, i szczegétowe okreslenie
warunkéw finansowania/dofinansowania (platforma techniczna i Srodowisko, obowigzki

itp.), informacje ekonomiczne (taryfy itp.) zwigzane ze zwrotem kosztéw i sformutowanie
wskazan.

Opis podobnych procedur

e Czy istnieje podobna procedura pod wzgledem struktury hierarchicznej? Jesli tak, nalezy
podkreslic w formie tabeli poréwnawczej podobiefnstwa/roznice pod wzgledem
technicznym, czasu trwania procedury, platformy technicznej itp.

e Nalezy okreslic taryfe dla podobnych procedur wraz z taryfag dla powigzanych
Jednorodnych Grup Pacjentdw w leczeniu szpitalnym (GHS uniform hospitalisation
groups).

W stosownych przypadkach nalezy okresli¢ szczegdlne cechy charakterystyczne zwigzane
z procedurg, takie jak ryzyko (w tym skutki niepozgdane) wynikajace z procedury, cechy
charakterystyczne dotyczace operatora (doswiadczenie zespotowe, platforma techniczna,
szkolenia, krzywa uczenia si¢ itp.) oraz cechy wtasciwe dla produktu.

Dane medyczno-ekonomiczne wymagane do hierarchicznej strukturyzaciji i ustalania cen

a) Ocena wplywu procedury na krajowe ubezpieczenie zdrowotne i ustalenia zwigzane
z wydatkami:

e Ocena wszystkich bezposrednich kosztéw leczenia poniesionych i uniknietych
w wyniku zastosowania procedury z punktu widzenia ubezpieczenia zdrowotnego
oraz, w stosownych przypadkach, z punktu widzenia personelu (w szczegolnosci, jesli
konieczne sg inwestycje)

e Ocena kosztéw posrednich poniesionych / uniknietych w wyniku nieobecnosci w pracy
(z punktu widzenia ubezpieczenia zdrowotnego)

¢ Analiza musi opierac sie, przynajmniej czesciowo, na opisie technicznym procedury

e W przypadku zastgpienia istniejgcej procedury nalezy wzig¢ pod uwage stope
zastgpienia (wskaznik zastgpienia) i liczbe zastgpionych procedur

e Jesli oceniana procedura jest powigzana z inng istniejgcg procedurg: wskaznik
komplementarnosci oraz liczba powigzanych procedur

e Zarzgdzanie pooperacyjne i jego wptyw na opieke srodowiskowg

e W stosownych przypadkach, taryfy dla Grup Pacjentdéw w leczeniu szpitalnym,
w ramach ktérych moze by¢ ujeta procedura i / lub procedury powigzane

e Wszelkie koszty wynikajagce z wdrozenia nowej specjalnej platformy technicznej lub
dostosowania istniejgcej platformy technicznej

b) Wyniki badan medyczno-ekonomicznych zwigzanych z towarzyszacg procedurg:

¢ Nalezy przedstawi¢ badania medyczno-ekonomiczne prowadzone w danym temacie,
rozrdzniajgc te przeprowadzone w kraju oraz badania miedzynarodowe.
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4.1 Cechy wspodlne

Zgodnie z wynikami przeprowadzonych badan kwestionariuszowych Fuchs 201769, wiekszo$é
europejskich instytucji zajmujgcych sie HTA uwaza, ze odrebne wytyczne dot. HTA wyrobow
medycznych sg przydatne, a cze$é respondentdw wskazuje, ze mogtyby by¢ czescig w ogdinym
dokumencie HTA, gdzie aspekty dot. MD zostatyby jasno wydzielone.

Wytyczne powinny byé oparte na wiarygodnej metodologii HTA, w szczegdlnosci tam, gdzie jest to
uzasadnione, powinny postugiwaé¢ sie metodykg przegladu systematycznego.

Przeglady literatury wykonane na potrzeby projektu MedtecHTA wykazaty, ze chociaz ogdlnie przyjete
standardy HTA sg dobre to wiecej uwagi powinno sie poswieci¢ tzw. specyficznym cechom MD.
W przypadku oceny porownawczej efektywnosci klinicznej, najlepiej jest rozwazyé procedury
angazujgce zastosowanie MD jako interwencji kompleksowych (ztozonych). Natomiast pod wzgledem
oceny ekonomicznej, nalezy odpowiednio modelowa¢ zmiany ze wzgledu na krzywg uczenia sie,
postepujgcg innowacyjnos¢ wyrobow oraz dynamiczng wycene i wptyw organizacyjny.

Warto doda¢, ze wytyczne moga by¢ tworzone w dwdch procesach: top-down (od ogétu do szczegétu)
oraz bottom-up (od szczegotu do ogétu). Przy wyborze drugiego z nich, niezbedne jest opisanie catosci
problemu z podziatem na podzagadnienia celem podjecia witasciwych decyzji, ktére zakresy sa
najpilniejsze albo najwazniejsze, aby od nich rozpocza¢ procedowanie.

Szerokie podejscie do tematyki wytycznych nie oznacza, ze muszg one ostatecznie odpowiedzie¢ na
kazdag watpliwos¢. Ma raczej wskazac kierunki dalszych, bardziej szczegdtowych prac.

Zastosowanie MD czesto wigze sie z wykonywaniem procedur medycznych; czesto procedura bedzie
istotnie rézna dla ocenianej technologii medycznej i jej komparatora. Réwniez wybor komparatora moze
zaleze¢ od spojrzenia na MD w kontekscie stosowanej wraz z nim procedury medycznej. Tak wigec przy
ocenie konkretnego MD, w zaleznosci od kontekstu jego stosowania, a takze zadanego pytania
badawczego, mozemy mie¢ do czynienia z oceng wytgcznie MD, wytgcznie procedury medycznej albo
z oceng interwencji, w ktérej wyréb i procedura majg rézny udziat (ww. ztozonos¢ pojecia wyrobu
medycznego). Na rysunku ponizej (Rysunek 3) przedstawiono spektrum zakreséw oceny MD
w perspektywie kontekstu ich zastosowania.

% Fuchs, S., Olberg, B., Panteli, D., Perleth, M., & Busse, R. (2017). HTA of medical devices: Challenges and ideas for the future
from a European perspective. Health Policy, 121(3), 215-229.

0 Tarricone, R., Torbica, A., Drummond, M., & MedtecHTA Project Group. (2017). Key recommendations from the MedtecHTA
Project. Health economics, 26, 145-152.
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Ocena wyrobu medycznego w zakresie wzgledne| skutecznosci | bezpieczenstwa™"

L

I

Ocena MD Ocena MD; odnosi sie
wylgcznie wylacznie do cech
w Zakresie i parametrow MD; nie
parametrow uwzglednia procedur
technicznych®

1

Ocena Swiadczenia
gwaraniowanego,

odnosi sie do Swiadczenia,
ew. MD w nim stosowane
uwzgledniane 53 jako
czesc Swiadczenia

Zakres oceny wyrobu
medycznego MD2

Zakres oceny wyrobu
medycznego MDA

Rysunek 3. Ocena MD w perspektywie kontekstu ich zastosowania

Zakres oceny wyrobu
medycznego MO n

* Dotyczy sytuacji, gdy jedyng przestankg wartosci dodanej w zakresie efektywnosci klinicznej i bezpieczenstwa MD sa jego
parametry techniczne (lub wyrywkowo zebrane opinie ekspertéw). Ponadto dla niektérych MD (np. $rodki absorpcyjne) nie da sie

rozsgdnie wskazaé¢ populacji, w ktérej wyrdb ma by¢ oceniany.

** Dotyczy sytuacji, gdy oszacowanie wartosci dodanej w zakresie efektywnosci klinicznej i bezpieczenstwa MD moze byé
wywiedzione z dowodoéw poziomu I-IV w hierarchii doniesien naukowych (patrz Wytyczne oceny technologii medycznych - Wersja
3.0. Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Warszawa, sierpien 2016; Tabela 1. s. 31).

W tabeli ponizej (Tabela 14) przedstawiono zestawienie podsumowujgce najwazniejsze zagadnienia
w zakresie wytycznych oceny MD z uwzglednieniem stanowisk agencji/sieci miedzynarodowych
zajmujgcych sie problematykg HTA oraz organizacji/towarzystw naukowych/zespotéw badawczych
poszukujgcych wiasciwych podejs¢ do HTA wyrobdw medycznych.

Tabela 14. Zestawienie cech wspoélnych dla agencji/organizacji/sieci miedzynarodowych zajmujacych sie

HTA

Cechy wspolne

Publikacja/ organizacja

Uwagi ogo6lne

Ocena kliniczna MD musi by¢ krytyczna
korzystnych, jak i niekorzystnych.

— analiza danych

EC 2016, TGA 2017 (Australia), Fuchs
2016

Ocena kliniczna MD powinna opiera¢ sie na analizie danych
klinicznych pre- oraz postmarketingowych zgodnych z przyjetym
wskazaniem oraz na przegladzie dostepnej literatury.

Polisena 2018, Tarricone 2017a, EC 2016,
HSA 2017 (Singapur), TGA 2017 (Australia)

Ocena MD powinna zawiera¢ dane kliniczne dot. wydajnosci i
bezpieczenstwa MD.

EC 2016, HSA 2017 (Singapur), Tarricone
2017a

MD stanowig czesto interwencje zlozong (oprécz wspomnianego
wyrobu uwzglednia sie réwniez sposob jego wykorzystania oraz inne
procedury mu towarzyszgce).

EUnetHTA 2015, Schnell-Inderst 2018,
Tarricone 2017a

Chociaz ogdlnie przyjete standardy HTA sg dobre to wiecej uwagi
powinno sie poswieci¢ tzw. specyficznym cechom MD: krzywa
uczenia sie, postepujgca innowacyjnos¢, dynamiczna wycena, wptyw
organizacyjny (zaleznos$¢ od uzytkownika), krotki cykl zycia produktu.

Tarricone 2017a, EUnetHTA 2015, Schnell-
Inderst 2018, Schnell-Inderst 2015, TLV
2015 (Szwecja)

Strona 61 z 68




Wytyczne oceny technologii medycznych. Wyroby medyczne (medical devices)

Przeglad aktualnego stanu wiedzy i rozwigzan

AOTMIT

Cechy wspolne

Publikacja/ organizacja

Przeprowadzenie scoping review celem okreslenia gtéwnego
obszaru tematycznego, sformutowania pytania badawczego i
dopracowania modelu logicznego (korzystanie z wielu zrédet danych,
m.in. szarej literatury, opinii eksperckich etc.).

Schnell-Inderst 2018, Tarricone 2017a,
HAS 2011 (Francja), HSA 2017 (Singapur),

Zaleca sie aktualizacje raportu oceny klinicznej w trakcie trwania
cyklu zycia produktu.

Rummel 2016, TGA 2017 (Australia),
Tarricone 2017a, Fuchs 2016

Formutowanie pytan badawczych i ramy koncepcyjne

Wykorzystanie modelu logicznego — ramy koncepcyjne, tj. starannie
przygotowane PICO(C)

Schnell-Inderst 2018, EUnetHTA 2015;

Uwzglednienie czynnikow kontekstu ramach modelu

logicznego.

C) w

Tarricone 2017a, EUnetHTA 2015

Definiowanie interwencji

Precyzyjne zdefiniowanie i charakterystyka interwenciji, tj. okreslenie
jej komponentéw oraz czy dotyczy jednego wyrobu, czy
kategorii/klasy wyrobow oraz sposobu ich wykorzystania.

Schnell-Inderst 2018, EUnetHTA 2015;
HAS 2011 (Francja)

Uwzglednienie czynnikow modyfikujgcych, majacych znaczacy
wptyw na interwencje i jej wynik — czynniki kontekstu (np. poziom
opieki, infrastruktura, umiejetnosci etc.), czynniki prognostyczne (np.
stopien zaawansowania choroby). Precyzyjny opis populacji i kryteria
wigczenia, kryteria odnoszace sie do placowek/centréw lub
dostawcow, obstuga przez uzytkownika, czy tez inne istotne w
procesie wdrozenia.

Schnell-Inderst 2018, EUnetHTA 2015,
Tarricone 2017a, Fuchs 2016

W trakcie procesu oceny wyrobéw medycznych moze okazaé sie
konieczne ponowne zdefiniowanie interwencji (np. ze wzgledu na
postepujacy rozwéj wyrobow).

Tarricone 2017a, EUnetHTA 2015

Rodzaj, typ wiaczonych dowodoéw naukowych

Rekomendowane badania do oceny skuteczno$ci
medycznych to standardowe RCT.

wyrobéw

Schnell-Inderst 2018, Polisena 2018, Fuchs
2016

Jesli standardowe RCT s3g niedostepne, mozna uwzglednié¢
propozycje niekonwencjonalnych protokotow badan
randomizowanych do oceny MD lub inne badania nierandomizowane
(rowniez serie przypadkéw). Jednak powinny by¢ one rozwazane w
zaleznosci od problemu klinicznego. Rodzaj wigczonych badan
powinien zostac okreslony a priori.

Schnell-Inderst 2018, EUnetHTA 2015,
Fuchs 2017, TGA 2017 (Australia),
PHARMAC 2015 (Nowa Zelandia), Fuchs
2016, Schnell-Inderst 2015, Bernard 2014,
HAS 2013 (Francja)

Nierandomizowane badania bez grupy kontrolnej (takie jak nadzor
postmarketingowy) powinny by¢ stosowane do monitorowania
dziatan niepozadanych.

Schnell-Inderst 2018

Wyszukiwanie informacji, selekcja i ocena jakosci dowodéw, ekstrakcja danych

Wyszukiwanie publikacji zwigzanych z MD nie powinno by¢ zbyt
ograniczajgce.

EUnetHTA 2015

Nalezy dokona¢ doktadnego i obiektywnego wyboru stéw kluczowych
(zarébwno nazwa rodzajowa, jak i nazwy firmowe wyrobu/ow).

EUnetHTA 2015, EC 2016, TGA 2017
(Australia), HAS 2011 (Francja)

Nie nalezy stosowac ograniczen co do jezyka publikacji (ze wzgledu
na language bias), natomiast mozna stosowa¢ ograniczenia co do
daty (jesli zostato to w petni uzasadnione).

EUnetHTA 2015

Wyszukiwanie informacji w dostepnych rejestrach badan klinicznych
czy rejestrach wyrobéw medycznych lub konkretnych wskazan
stanowi uzupetnienie dla wyszukiwania w standardowych bazach
danych.

EUnetHTA 2015, Tarricone 2017a

Trzeba mie¢ na uwadze ryzyko btedu raportowania w przypadku
badan klinicznych dot. wyrobéw medycznych.

EUnetHTA 2015
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Wszystkie niezbedne dane, okreslone w modelu logicznym powinny
zosta¢ wyekstrahowane z wtgczonych badan wg standaryzowanych
metod (formularzy).

Schnell-Inderst 2018, EUnetHTA 2015; EC
2016

Wyszukiwanie literatury powinno by¢ udokumentowane w takim
stopniu, aby mozna byto krytycznie oceni¢ metody, zweryfikowaé
wyniki, a w razie potrzeby powtérzyé wyszukiwanie.

EC 2016, TGA 2017 (Australia), HSA 2017
(Singapur)

Dodatkowych informacji mozna poszukiwa¢ w dokumentach organéw
nadzorujgcych, nieopublikowanych dokumentach firmy lub innych
rozwigzaniach, jak np. zapytania do autorow, abstrakty konferencyjne
oraz w opiniach eksperckich i pacjentow.

EUnetHTA 2015, TGA 2017 (Australia)

Nalezy jasno okresli¢ kryteria selekcji badan.

TGA 2017 (Australia), EUnetHTA 2015

Proces selekcji badan nalezy szczegdtowo przedstawi¢ w diagramie
blokowym. Obiektywng, nieobcigzong btedami, systematyczng
selekcje i przeglad nalezy oprze¢ na wytycznych PRISMA lub
MOOSE.

TGA 2017 (Australia), EUnetHTA 2015,
HAS 2011 (Francja)

Aby moc lepiej uwzgledni¢ postepujacy rozwdj, kompleksowosc
interwencji z MD oraz ich zalezno$¢ od uzytkownika i czynnikow
kontekstu, oprécz informacji wyodrebnionych z wigczonych badan
(np. typ badania, charakterystyka pacjenta, wyniki w zakresie
punktow koncowych), powinny by¢ tez wyekstrahowane:
charakterystyka interwencji, ich uzytkownikéw oraz instytucji.

EUnetHTA 2015

Do oceny jakosci publikacji nalezy dobra¢ odpowiednie do rodzaju
badania narzedzie. Zalecane przez wytyczne zwalidowane narzedzia
to m.in. skala Jadad, GRADE, Downs&Black, QUADAS, AMSTAR.

TGA 2017 (Australia), EUnetHTA 2015,
Schnell-Inderst 2015

Ocena skutecznosci

Systematyczna ocena zastosowania terapeutycznego wyrobu
medycznego za pomocg listy kontrolnej oraz przedstawienie
potencjalnych wyzwan wynikajgcych z kwalifikacji pacjentow,
szybkiego rozwoju technologii, zaleznosci technologii od uzytkowania
i rodzaju wigczonych badan.

Schnell-Inderst 2018

Preferowane jest przedstawienie i podsumowanie wynikow
poszczegolnych badan w formie tabelarycznej. Opis powinien
zawiera¢ wszystkie analizowane punkty kohAcowe (wigczajac
bezpieczenstwo i pomiary wydajnosci); oszacowanie wielkosci efektu
oraz przedziat ufnosci dla kazdego badania.

TGA 2017 (Australia)

Nalezy gromadzi¢ i raportowa¢ dane dot. efektéw zaréwno
Klinicznych, jak i w zakresie realizacji procedur oraz efektywnosci
uczenia sie (krzywa uczenia sie — uwzglednienie dostepnych
rejestrow).

Polisena 2018, Rummel 2016, Schnell-
Inderst 2015

Zastosowanie symulacji w przypadku inkrementalnych innowacji.

Polisena 2018, Fuchs 2016

Ocena bezpieczenstwa

Przedstawienie wynikow/efektdow w dtugim horyzoncie czasowym —
ocena bezpieczenstwa w dtugim horyzoncie czasowym.

Schnell-Inderst 2018, EUnetHTA 2015;

W  przypadku oceny bezpieczenstwa MD dla efektow
dtugoterminowych przydatne jest uwzglednienie wysokiej jakosci
rejestrow wyrobow medycznych czy rejestréow zdarzen chorobowych.

EUnetHTA 2015, TGA 2017 (Australia)

W  przypadku, gdy rejestry i wewnetrzne dokumenty
producentow/wytwércow MD nie dostarczajg wystarczajgcych
danych dot. bezpieczenstwa produktu po wprowadzeniu do obrotu
nalezy skorzysta¢ z baz informacji medycznej i dokona¢ przegladu
literatury postmarketingowe;.

TGA 2017 (Australia)

Dane postmarketingowe sa uzyteczne w identyfikacji mniej
powszechnych, ale powaznych zdarzen niepozgdanych zwigzanych

TGA 2017 (Australia)
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z urzgdzeniem oraz dostarczaniu dtugoterminowych informacji na
temat bezpieczenstwa i wydajnosci MD.

Analiza ekonomiczna

Identyfikacja wszystkich kategorii kosztowych (utrzymania, instalaciji,
konserwacji oraz koszty biezgce) i wtgczenie ich do analizy.

Polisena 2018, Tarricone 2017a,
PHARMAC 2015 (Nowa Zelandia), HAS
2011 (Francja)

Nalezy przedstawi¢ badania medyczno-ekonomiczne prowadzone
w danym temacie, rozrézniajgc te przeprowadzone w kraju i badania
miedzynarodowe.

HAS 2011 (Francja), PHARMAC 2015

(Nowa Zelandia)

W ocenie ekonomicznej MD najlepiej jest stosowacé sie do analizy
przypadku referencyjnego tak scisle, jak jest to mozliwe, ze wzgledu
na jednolitos¢ i porownywalnosg.

ZG 2016 (Holandia)

Zasadne jest rozpatrywanie krotkiego horyzontu czasowego ze
wzgledu na postepujgce wprowadzanie innowac;ji.

ZG 2016 (Holandia)

Po wzgledem oceny ekonomicznej MD, nalezy odpowiednio
modelowaé zmiany ze wzgledu na krzywa uczenia sie, postepujacg
innowacyjnos¢, dynamiczng wycene oraz wptyw organizacyjny.

Tarricone 2017a,b; PHARMAC 2015 (Nowa
Zelandia), Fuchs 2016

Istniejg dwa poziomy gtéwnych uzytkownikow MD: pacjenci i osoby
obstugujgce/stosujgce dany wyrob. Przy ustalaniu ceny wyrobu
nalezy bra¢ pod uwage oba poziomy, jak rowniez stopien
wykorzystania MD wptywajacy na koszt amortyzaciji.

ZG 2016 (Holandia), HAS 2011 (Francja)

Ze wzgledu na zastosowanie pomiaréw punktéw koncowych innych
niz jakos¢ zycia do ocen ekonomicznych wyrobéw medycznych, nie
zawsze jest mozliwe wykonanie analizy CUA, natomiast CEA jest
dobra alternatywa.

ZG 2016 (Holandia), PHARMAC 2015

(Nowa Zelandia)

Analiza konsekwencji kosztow jest wykorzystywana w przypadku
wiekszosci technologii (w tym diagnostyce oszczedzajacej koszty).

Fuchs 2016

W analizie ekonomicznej warto wykorzystac liste kontrolng CHEERS.

Tarricone 2017b, Husereau 2013
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6 Zalgczniki

6.1 Strategia wyszukiwania - baza Medline (PubMed), data
wyszukiwania: 11.01.2019 .

Lp. Stowa kluczowe Wynik

#38 Search ((((((((((((((Medical OR diagnostic OR surgical OR therapeutic OR scientific OR experimental | 34
OR biological OR biomedical OR clinical OR rehabilitation)))) AND (((Device OR Devices OR
Equipment OR supplies OR Apparatus OR Instruments OR Instrument OR instrumentation))))) OR
"bioinstrumentation") OR "durable medical equipment") OR (("equipment supplies") OR "equipment
supply")) OR (((("non drug medical technology") OR "non-drug medical technology") OR "non-drug
technologies”) OR "non drug technologies”)) OR ("Equipment and Supplies"[Mesh]))) AND
(("Technology Assessment, Biomedical'[Mesh]) OR (("health technology assessment" OR "hta")))))
AND (((("Guideline" [Publication Type]) OR "Guidelines as Topic"[Mesh])) OR (("guideline" OR
"guidelines" OR "practice guideline"))) Filters: Practice Guideline; Guideline; Technical Report;
Consensus Development Conference; Consensus Development Conference, NIH; Humans

#26 Search ((("Guideline" [Publication Type]) OR "Guidelines as Topic"[Mesh])) OR (("guideline” OR | 416852
"guidelines" OR "practice guideline"))

#25 Search ("guideline” OR "guidelines" OR "practice guideline") 413869
#24 Search ((("guideline™) OR "guidelines") OR "practice guideline") OR "recommendations” 554381
#23 Search ("Guideline" [Publication Type]) OR "Guidelines as Topic"[Mesh] 177982

#19 Search ((((((((((((Medical OR diagnostic OR surgical OR therapeutic OR scientific OR experimental | 4503
OR biological OR biomedical OR clinical OR rehabilitation)))) AND (((Device OR Devices OR
Equipment OR supplies OR Apparatus OR Instruments OR Instrument OR instrumentation))))) OR
"bioinstrumentation") OR "durable medical equipment”) OR (("equipment supplies") OR "equipment
supply")) OR (((("non drug medical technology") OR "non-drug medical technology") OR "non-drug
technologies”) OR "non drug technologies”)) OR ("Equipment and Supplies"[Mesh]))) AND
(("Technology Assessment, Biomedical'[Mesh]) OR (("health technology assessment" OR "hta")))

#18 Search ("Technology Assessment, Biomedical"[Mesh]) OR (("health technology assessment" OR | 17155
"hta"))

#17 Search ("health technology assessment” OR "hta") 8258

#14 Search "Technology Assessment, Biomedical'[Mesh] 10587

#11 Search ((((((((((Medical OR diagnostic OR surgical OR therapeutic OR scientific OR experimental OR | 2111886

biological OR biomedical OR clinical OR rehabilitation)))) AND (((Device OR Devices OR Equipment
OR supplies OR Apparatus OR Instruments OR Instrument OR instrumentation))))) OR
"bioinstrumentation") OR "durable medical equipment") OR (("equipment supplies") OR "equipment
supply")) OR (((("non drug medical technology") OR "non-drug medical technology") OR "non-drug
technologies") OR "non drug technologies")) OR ("Equipment and Supplies"[Mesh])

#10 Search "Equipment and Supplies"[Mesh] 1364400

#7 Search ((("non drug medical technology”) OR "non-drug medical technology”) OR "non-drug | 22628
technologies") OR "non drug technologies"

#6 Search ("equipment supplies") OR "equipment supply" 73
#5 Search "durable medical equipment"” 1070
#4 Search "bioinstrumentation” 117

#3 Search (((Medical OR diagnostic OR surgical OR therapeutic OR scientific OR experimental OR | 1824290
biological OR biomedical OR clinical OR rehabilitation)))) AND (((Device OR Devices OR Equipment
OR supplies OR Apparatus OR Instruments OR Instrument OR instrumentation)))

#2 Search ((Device OR Devices OR Equipment OR supplies OR Apparatus OR Instruments OR | 2296964
Instrument OR instrumentation))

#1 Search ((Medical OR diagnostic OR surgical OR therapeutic OR scientific OR experimental OR | 19846020
biological OR biomedical OR clinical OR rehabilitation))

Zal 1 Strategia wyszukiwania — baza Embase, data wyszukiwania: 11.01.2019 .

Lp. Stowa kluczowe Wynik
#14 #13 AND (‘evidence based medicine'/de OR 'evidence based practice’/de OR 'human’/de OR 'practice | 485
guideline'/de)
#13 #6 AND #11 AND #12 540
#12 #9 OR #10 757274
#11 #7 OR #8 19926
#10 'practice guideline'/exp 478551
#9 ‘guideline’' OR 'guidelines':ab,kw,ti OR 'practice guideline':ab,kw,ti 651472
#8 'health technology assessment':ab,kw,ti OR 'hta':ab,kw,ti 8647
#7 'biomedical technology assessment'/exp 13522
#6 #3 OR #4 OR #5 267053
2
#5 'medical device'/exp 242597
5
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#4 'bioinstrumentation’:ab,kw,ti OR 'durable medical equipment:ab,kw,ti OR 'equipment supplies:ab,kw,ti | 822
OR 'equipment supply:ab,kw,ti OR 'non drug medical technology:ab,kw,ti OR 'non-drug medical
technology':ab,kw,ti OR 'non-drug technologies':ab,kw,ti OR 'non drug technologies':ab,kw,ti

#3 #1 AND #2 409885

#2 device:ab,kw,ti OR devices:ab,kw,ti OR equipment:ab,kw,ti OR supplies:ab,kw,ti OR apparatus:ab,kw,ti | 899364
OR instruments:ab,kw,ti OR instrument:ab,kw,ti OR instrumentation:ab,kw,ti

#1 medical:ab,kw,ti OR diagnostic:ab,kw,ti OR surgical:ab,kw,ti OR therapeutic:ab,kw,ti OR scientific:ab,kw,ti | 935646
OR experimental:ab,kw,ti OR biological:ab,kw,ti OR biomedical:ab,kw,ti OR clinical:ab,kw,ti | 4
OR rehabilitation:ab,kw;ti

6.2 Etapy procesu prowadzacego do ostatecznej selekcji (PRISMA)

Medline (PubMed) Embase Inne zrédta
N =37 N =485 N=0

Po usunigciu duplikatow, N = 522

A
Weryfikacja w oparciu o tytuty i abstrakty, N = 522 Wykluczono: N = 498
A
Weryfikacja w oparciu o petne teksty, N = 24 Wykluczono: N = 18
Nieadekwatny cel: 17
Brak petnego tekstu: 1

Publikacje wigczone do analizy, N = 6
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