TANDEM

Diabetes Care

Suh

rn bezpeénosti a klinického vykonu

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-IQ/Control-IQ+

s mobilnou aplikaciou t:slim a kazetou t:slim s objemom 3 ml

Document Number:

REC-0026038

Revision:

A

Title:

Summary of Safety and Clinical Performance, tslim X2,
Control-1Q+, t:slim Mobile Application, slo

Page Number:

1 0of 59

CONFIDENTIAL




TANDEM

Diabetes Care

Obsah
1.  IDENTIFIKACIA ZARIADENIA A VSEOBECNE INFORMACIE .....ccceeeereerereininssessessesseseesssssssessessessessessesessssenes 3
2.  URCENY UCEL ZARIADENIA A VSETKY INDIKACIE, KONTRAINDIKACIE A CIELOVE SKUPINY ........ccervereruenenes 4
3. OPIS ZARIADENIAL.......couieeeeeiettneeetteeeeertensertensesessssesssnssessenssssessssssssssssssansssssssassssesnssssennssssssnssssesnsssssannnne 5
3.1. PREHEAD ZARIADENIA ....ovvveeeeeiiitieteeeeeeeieeusteeesesssesastesseeseeesaastasseesesesassbasseesssssessassseseessesssstesseesssesssresseesseesns
3.2. PREDCHADZAJUCE GENERACIE A VARIANTY
3.3. OPIS PRISLUSENSTVA .....oevviviiirieireeeereeeeeeeeereeresesesesesssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssrsrsssrsssrsrne
3.4. OPIS DALSICH ZARIADENT URCENYCH NA POUZITIE V KOMBINACII S TYMTO ZARIADENIM ........ccevvvveeveeeeereeeeeeeeeeereeeeeeenes 6
4, RIZIKA A UPOZORNENIA......cooueieueieeeerteesteessesssesssesssesssesssesesssestsessssstesssssssesssesssesssesssesssssssesssessssssssssssssnsens 6
4.1. ZVYSKOVE RIZIKA A NEZIADUCE UCINKY .....uuuuuuuuunsssssnsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsssssssssnssssssnnnnsnnnnnnn 6
4.2, UPOZORNENIA A BEZPECNOSTNE OPATRENIA ......cceeeieiiieieieieieieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e e e e e e e e e aeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeaeaeeeeeeeeneens 11
4.2.1. Sutihrnné upozornenia a bezpecnostné opatrenia pre pacientov*...................ccccccvevvvveenen.. 11
4.2.2. Upozornenia a bezpecnostné opatrenia pre zdravotnickych pracovnikov.......................... 12
4.3. SUHRN VSETKYCH PLOSNYCH BEZPECNOSTNYCH NAPRAVNYCH OPATRENI
4.3.1. Plosné bezpecnostné ndpravné opatrenia — inzulinovd pumpa t:slim X2 s technolégiou
(000 1] 1 o] I [0 R 12
4.3.2. Plosné bezpecnostné ndpravné opatrenia — inzulinovd pumpa t:slim X2 s technolégiou
(00T 1 o] [0 8 SRR 13
4.3.3. Plosné bezpecnostné ndpravné opatrenia — mobilna aplikdcia Tandem t:slim .................. 13
5.  SUHRN KLINICKEHO HODNOTENIA A KLINICKEHO SLEDOVANIA PO UVEDENI NA TRH ....ccoeevviiverueenevesnenne 13
5.1. SUHRN KLINICKYCH UDAJOV TYKAJUCICH SA EKVIVALENTNEHO ZARIADENIA .......uuuieereierinieeeeereennnneeeeeseressnnnneesesesenes 13
5.2. SUHRN KLINICKYCH UDAJOV ....uuuvuuvuuusssussssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnnssnnnn 14
5.3. SUHRN KLINICKYCH UDAJOV Z INYCH ZDROJOV.......uuuuuuununnnnsesssnssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsnsnnns 45
5.4. CELKOVY SUHRN KLINICKEHO VYKONU A BEZPECNOST ....ceevvvverrereereeeerreereeeeereeesssessssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssseen 46
5.5. PREBIEHAJUCE ALEBO PLANOVANE KLINICKE SLEDOVANIE PO UVEDENI NATRH ...cccoevieiiiiieiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e ee e e 46
6. PREHLAD PRE PACIENTOV ...ccuuiiittuiiiteetieteneseterassereensseseesssesssnssssssssssssssssssssssssssenssssssnsssssssassssssnssssesnssesaane 52
6.1. IKLINICKE POZADIE ZARIADENIA .......uuueeiiirirttuieeeeereeetenteeeeesessssseaseessesssssnesessssssssnsesessssssssnesesessssssnnmesesssessssnnnns 52
6.2. 117420 o o Ly S U PRPRR 53
6.3. NAVRHOVANY PROFIL A SKOLENIE POUZIVATELOV .....cooeiiiiiiiiiiiiiiiieieieieeeeeeeeeeeee ettt ettt et e et et e ee e e e e e e e e e e e e e e e 53
7. ODKAZ NA HARMONIZOVANE NORMY A SPOLOCNE SPECIFIKACIE ......ueeeuveerrienreereeressesssessseesseesssesssessnes 57
8. HISTORIA REVIZIH.c.ueevereiiiierseseeseeeeiesessessessesssssesessessessessessessesessessessessessessssessessessesessessessessessssessessassanses 59
Document Number: Revision: Title: Page Number:
REC-0026038 A Summary of Safety and Clinical Performance, tslim X2, 2 of 59
Control-1Q+, t:slim Mobile Application, slo

CONFIDENTIAL




TANDEM

Diabetes Care

Ciefom tohto suhrnu bezpeé&nosti a klinického vykonu (SSCP) je poskytnut verejnosti pristup
k aktualizovanému suhrnu hlavnych aspektov bezpec€nosti a klinického vykonu zariadenia.

SSCP nie je urCeny na nahradenie pouzivatelskej priru¢ky ako hlavného dokumentu na
zabezpecenie bezpetného pouzivania zariadenia, ani nie je urCeny na poskytovanie diagnostickych
alebo terapeutickych odporu¢ani zamyslanym pouzivatelom alebo pacientom.

Nasledujuce suhrnné informacie su uréené pre zdravotnickych pracovnikov:

1. Identifikacia zariadenia a vSeobecné informacie

Obchodny nazov zariadenia | Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q
Inzulinova pumpa t:slim X2 s technoldgiou Control-1Q+
Mobilna aplikacia Tandem t:slim

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml

Nazov a adresa vyrobcu Tandem Diabetes Care, Inc.
12400 High Bluff Drive
San Diego, CA 92130

USA
Sériové cislo US-MF-000031791
Zakladny jedine¢ny Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q:
identifikator zariadenia 0389152TF00098599U

(UDI-DI)
Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+:
0389152TF00098599U

Zakladna mobilna aplikacia Tandem t:slim: 0850018992TF-0011603KR

Zakladna kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml: 0389152TF0009858CHN

Kody EMDN Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-IQ: Z1204021601 —
PRENOSNE INZULINOVE INFUZNE PRISTROJE

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+: 21204021601 —
PRENOSNE INZULINOVE INFUZNE PRISTROJE

Mobilna aplikacia Tandem t:slim: 212030382 — INFUZNE PRISTROJE —
SOFTVEROVE PRISLUSENSTVO

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml: 21204021685 — PRENOSNE
MIKROINFUZNE PRISTROJE — SPOTREBNY MATERIAL

Triedal/pravidlo klasifikacie | Inzulinova pumpa t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ: Trieda Il podla
pravidla 22

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+: Trieda Il podla
pravidla 22

Mobilna aplikacia Tandem t:slim: Trieda Il podla vykonavacieho
pravidla 3.3

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml: Trieda lla podla pravidla 2

Rok vydania prvého Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+ ziskala oznacenie
certifikatu CE CE v roku 2025.
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oznacdenie CE v roku 2019.

roku 2018.

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-IQ pdvodne ziskala

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml pévodne ziskala ozna¢enie CE v

Mobilna aplikacia Tandem t:slim pévodne ziskala oznacenie CE v roku 2023.

Opravneny zastupca

MDSS GmbH

Schiffgraben 41

Hannover 30175, Nemecko
DE-AR-000005430

Notifikovany organ

BSI Group Netherlands BV
NB 2797

2. Uréeny uUcel zariadenia a vSetky indikacie, kontraindikacie a cielové skupiny

Uréeny ucel

Inzulinova pumpa t:slim X2 je urena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technolégia Control-1Q je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym
kontinualnym monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2
na automatické zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho
inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukozy.
Mbze tiez podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, ze
hodnota glukézy prekro€i vopred definovanu hranicu.

Technolégia Control-IQ+ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym
kontinualnym monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2
na automatické zvySenie, zniZzenie a pozastavenie podavania bazalneho
inzulinu na zaklade Udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukézy.
MbzZe tiez podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, ze
hodnota glukézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Mobilna aplikacia Tandem t:slim je prislusenstvo ur€ené na pouzivanie
ako pripojené softvérové zariadenie, ktoré dokaze spolahlivo a bezpecne
komunikovat s kompatibilnymi inzulinovymi pumpami vratane prijimania
a zobrazovania informécii o pumpe a odosielania prikazov na podavanie
inzulinu do pripojenej a kompatibilnej inzulinovej pumpy t:slim X2
pouzivatela.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSII).

Indikacie a cielové skupiny

Pre inzulinovi pumpu t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ:

Osoby s diagnézou diabetes mellitus, ktori potrebuju inzulin, maju asponi
Sest rokov, vyZaduju celkovu dennu davku inzulinu najmenej 10 jednotiek
a vazia najmenej 25 kg.

Pre inzulinovl pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+:
Osoby s diagnézou diabetes mellitus, ktori potrebuju inzulin, maju asponi

dva roky, vyZaduju celkovu dennu davku inzulinu najmenej 5 jednotiek
a vazia najmenej 9 kg.

Kontraindikacie Ziadne.
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Opis zariadenia

3.1. Prehlad zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-IQ

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu v nastavenych
a variabilnych davkach na lieCbu cukrovky (diabetes mellitus) u osdb, ktoré potrebuju
inzulin. Pumpa dokaze spofahlivo a bezpe€ne komunikovat s kompatibilnymi digitalne
pripojenymi zariadeniami.

Technolégia Control-IQ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym monitorom
glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické zvySenie, znizenie

a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych
hodnét glukdzy. MozZe tiez podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze
hodnota glukdzy prekroci vopred definovanu hranicu.

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu v nastavenych
a variabilnych davkach na lieCbu cukrovky (diabetes mellitus) u osdb, ktoré potrebuju
inzulin. Pumpa dokaze spofahlivo a bezpe€ne komunikovat s kompatibilnymi digitalne
pripojenymi zariadeniami.

Technoldgia Control-IQ+ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym monitorom
glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické zvySenie, znizenie

a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych
hodnét glukdzy. MozZe tiez podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, ze
hodnota glukézy prekrodi vopred definovanu hranicu.

Prislusenstvo v podobe mobilnej aplikacie Tandem t:slim:

Mobilna aplikacia Tandem t:slim X2 je prisluSenstvo urené na pouZivanie ako pripojené
softvérové zariadenie, ktoré dokaze spolahlivo a bezpe&ne komunikovat s kompatibilnymi
inzulinovymi pumpami vratane prijimania a zobrazovania informacii o pumpe a odosielania
prikazov na podavanie inzulinu do pripojenej a kompatibilnej inzulinovej pumpy t:slim X2
pouzivatela.

Prislusenstvo v podobe kazety t:slim X2 s objemom 3 ml:

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouZitie so systémom t:slim X2 na
kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSII).

3.2. Predchadzajuce generacie a varianty

Technoldgia Control-IQ+, najnovsia verzia algoritmu automatického podavania inzulinu

v pumpe, umoziuje okrem dalSich zmien, ktoré zlepSuju vykon pre pouzivatelov s vysokym
bazalnym metabolizmom, aj SirSi rozsah zadavania hmotnosti a TDI v porovnani s pévodnou
verziou technolégie Control-IQ. Technologia Control-IQ+ tieZz podporuje doCasné bazalne
rezimy a predlzené bolusy az na 8 hodin s aktivnou technol6giou Control-1Q+.
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Mobilna aplikacia Tandem t:slim od verzie 2.1.3 podporuje bolus z telefénu. Verzie 2.1.3 az
po aktualnu verziu obsahuju mensie aktualizacie a doplnenia funkcii vratane podpory
novych modelov telefénov, ktoré nemaju vplyv na klinické vysledky. VSetky tieto verzie
aplikacie podporuju bolus z telefénu, automatické odosielanie do cloudu a funguju ako
sekundarny displej.

3.3. Opis prislusenstva

Okrem vyS$Sie opisanych primarnych sucasti zariadenia je zariadenie urené na pouZzitie s:
o 3,0 ml injekénou striekackou a plniacou ihlou,
¢ sietovym napajacim adaptérom USB, kablom USB na nabijanie internej batérie

pumpy,
e puzdrom/sponou pumpy.

3.4. Opis dalSich zariadeni uréenych na pouzitie v kombinacii s tymto zariadenim

Nasledujuce zariadenia su uréené na pouzitie v kombinacii s inzulinovou pumpou t:slim X2
s technolégiou Control-1Q alebo s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+
s niektorymi komeréne dostupnymi zariadeniami od inych vyrobcov:

o kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml,

e mobilna aplikacia Tandem t:slim,

e CGM.

4. Rizika a upozornenia
4.1. ZvysSkové rizika a neziaduce ucinky

Kvalitativne udaje o vedfajSich u€inkoch a zvySkovych rizikach boli zistené na zaklade
prospektivnych randomizovanych klinickych skusani inzulinovej pumpy t:slim X2

s technolégiou Control-1Q, inzulinovej pumpy t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+,
zasobnika t:slim X2 s objemom 3 ml a mobilnej aplikacie Tandem t:slim. Kvantifikaciu
vSetkych rizik spojenych s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technol6giou Control-1Q

a inzulinovou pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+ z kfd€ovych klinickych skusani
najdete na Obrazok 1, Obrazok 2, obrazku 3, obrazku 4 a obrazku 5.

Nasledujuce udaje predstavuju klinicky vykon inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ v prospektivnych kfu€ovych klinickych Studiach. Prva kfu€ova stadia (DCLP3,
ucastnici (N = 168, ClQ = 112, SAP = 56)) zahfhala u¢astnikov vo veku = 14 rokov. Druha
kfuCova Studia (DCLP5, N = 101, ClQ = 78, SAP = 23) zahffiala u€astnikov vo veku

2 6 rokov az 13 rokov. Tretia kfu€ova Studia (PEDAP, N = 102, CIQ = 68, Standardna
starostlivost = 34) zahffala u€astnikov vo veku = 2 az < 6 rokov. V prvych dvoch Studiach
bola inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q porovnavana so samotnou
lie€bou pomocou pumpy s rozSirenymi senzormi (Sensor Augmented Pump — SAP)
(kontrolna skupina). V tretej Studii sa technoldgia Control-IQ porovnavala so Standardnou
starostlivostou (SC), ktora zahffiala viachasobné denné injekcie (MDI) a pouZivanie pumpy.

Po skusani PEDAP nasledovala 3-mesacéna predizena faza, v ktorej v3etci Uéastnici
pouzivali inzulinovi pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+. Okrem toho sa v ramci
jednoramenného skusania Higher-IQ u 34 ucastnikov hodnotilo vysoké uzivanie inzulinu
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s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+. VSetci u€astnici tychto studii
pouzivali CGM Dexcom G6.

Pocet udalosti
Kontrolné I1Q (n = 112) SAP (n =56)

Celkovy pocet neziaducich udalosti 13 3
Neziaduce udalosti stvisiace so sledovanym zariadenim

Ket6za (zlyhanie v mieste infuzie) 3 0

Hyperglykémia (zlyhanie v mieste infuzie) 4 2

Hyperglykémia (po$kodena kazeta) 1 0

Diabeticka ketoacidéza (zlyhanie infiznej supravy) 1 0
Neziaduce uginky, ktoré nesuviseli so sledovanym zariadenim .

Hyperglykémia (chyba pouzivatela) 3 0

Hyperglykémia (infekcia dychacich ciest) 0 1

Koronarny bypass 1 0

Zapal vonkaj$ieho zvukovodu 1 0

Otras mozgu 1 0

Obrazok 1 Typy a pocet neziaducich udalosti DCLP3 podla lieéebnej skupiny

Pocet udalosti
Kontrolné 1Q (n = 78) SAP (n =23)
Celkovy poéet neziaducich udalosti 16 3
. Neziaduce udalosti stivisiace so sledovanym zariadenim
» Ketoza (zlyhanie miesta infuzie) 8 0
Absces v mieste snimaéa (snima& CGM) 0 2
' Hyperglykémia (po$kodena kazeta) 1 0
Neziaduce ucinky nesuvisiace so sledovanym zariadenim
Hypoglykémia (chyba pouzivatela) 1 0
» Ketéza (chyba pouzivatela) 2 1
Ketéza (gastroenteritida) 1 0
‘ Hyperglykémia (chyba pouzivatela) 2 0
Néh?’dné nadmerné podanie inzulinu (chyba 1 0
| pouzivatela)*

* Jeden subjekt pri pripojeni k telu naplnil hadi¢ku. ISlo o zavaznu neZiaducu udalost, ktora si vyZiadala oSetrenie na pohotovosti z dévodu prevencie hypoglykémie.

Obrazok 2 Typy a pocet neziaducich udalosti DCLP5 podla lieéebnej skupiny
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Celkovy pocet neziaducich udalosti
Zavazné hypoglykemické (SH) udalosti*
Pripady diabetickej ketoacidézy (DKA)'
Iné zavazné neziaduce udalosti*(SAE)

Iné neziaduce udalosti N udalosti/N ucastnikov

Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej suvisiaca
so sledovanym zariadenim

Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej nestvisiaca
so sledovanym zariadenim

Hypoglykémia (nie zavazna)
Popaleniny

COVID-19

Pad

Zlomenina prsta
Gastroenteritida

Hematuria

Krvacanie z miesta pouzitia zdravotnickej poméocky
Kozna infekcia

Streptokokovy zapal hrdla
Infekcia hornych dychacich ciest

Zvracanie

Pocet udalosti

Kontrolné 1Q (n = 68)

)

- Pz -

3926
144
&
i
& T
1M
M
22

az
11
1M
0

SC (n = 34)
14
1
0
1

0
a0
09
it
09
A2
i
09
09
b
09
21

* Zavazna hypoglykemicka prihoda je definovana ako hypoglykemicka prihoda, ktoré a) si vyZadovala pomoc inej osoby z dévodu zmeny vedomia a
b) si vyZadovala aktivne podanie sacharidov, glukagénu alebo inych resuscitacnych tikonov inou osobou.

tPrihody DKA splfiajice kritéria DCCT.

*Jeden uéastnik v skupine SC bol hospitalizovany pre vzplanutie astmy.

Obrazok 3 Typy PEDAP a pocet neziaducich udalosti podla lie€ebnych skupin
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CLC-CLC (n = 63)

Pocet udalosti

SC-CLC (n = 33)

Celkovy poéet neziaducich udalosti & 24
Zavazné hypoglykemické (SH) udalosti* N udalosti/N uc¢astnikov FF (AL
Iné zavazné neziaduce udalosti’(SAE) N udalosti/N uéastnikov n (6
Iné neziaduce udalosti N udalosti/N uéastnikov 45734 24NE
Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej suvisiaca MR .
so sledovanym zariadenim
Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej 1068 1354
nesuvisiaca so sledovanym zariadenim
Hypoglykémia (nie zavazna) 1 oo
Alergia NOS 1 i
Celulitida 0 1n
COVID-19 i | O
Horaéka i) 1N
Gastroenteritida i &
Poranenie hlavy 10 in
Chripka N L
Trzna rana 0 in
Zapal pluc | o
Kozna infekcia | FF
Infekcia hornych dychacich ciest N O
Virusovy syndrém 1N o
11 in

Zvracanie

* Zavazna hypoglykemicka prihoda je definovana ako hypoglykemicka prihoda, ktoré a) si vyZadovala pomoc inej osoby z dévodu zmeny
vedomia a b) si vyZadovala aktivne podanie sacharidov, glukagénu alebo inych resuscitacnych ukonov inou osobou.
TJeden tcastnik v skupine CLC-CLC bol hospitalizovany pre bolesti svalov

Obrazok 4 Typy a pocet neziaducich udalosti vo faze rozsirenia PEDAP podla lieGebnych

skupin
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Pocet udalosti

Vsetci u€astnici pouzivali Control-IQ

Celkovy pocet neziaducich udalosti

Zavazné hypoglykemické (SH) udalosti*

Pripady diabetickej ketoacidézy (DKA)"

Iné zavazné neziaduce udalosti*(SAE)

Iné neziaduce udalosti N udalosti/N ticastnikov

Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej stvisiaca so sledovanym zariadenim

Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej nesuvisiaca so sledovanym
zariadenim

Bronchitida

Chronické ochorenie obli¢iek

Kasel’

COVID-19

Dyslipidémia

Hypertenzia

Chripka

Podvrtnutie viazov

Migréna

Myalgia

Nevolnost/zvracanie

Bolest’ orofaryngu

Zapal vonkajSieho zvukovodu

Zapal stredného ucha

Obrazok 5 Vyssie typy 1Q a poc€et neziaducich udalosti

Ako sa kontrolovali alebo riadili potencialne rizika

38

L=

L=

Rizika boli kontrolované a riadené prostrednictvom navrhu zariadenia, zna¢enia a Skolenia
pacientov.

Zvyskoveé rizika a neziaduce ucinky

Mnohé z rizik su spolo¢né pre inzulinovu lieCbu vo vSeobecnosti. Pri pouzivani tychto
zariadeni existuju dalSie rizika. ZvySkoveé rizika vyplyvajuce z pouzivania zariadeni zahfiaju:

hypoglykémiu z nadmerného podavania inzulinu,

hyperglykémiu a ketdzu, ktoré moézu viest k diabetickej ketoacidoze,

infekciu a priznaky infekcie, ako je krvacanie, bolest’ a podrazdenie koze vratane

zacervenania v mieste infazie inzulinu,
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¢ alergicku reakciu alebo podrazdenie pokozky v désledku alergie pacienta alebo
citlivosti na lepidlo z infuznej supravy pouZzivanej so zariadenim alebo podrazdenie
pokozky z dévodu krehkej alebo fahko poskoditelnej pokozky pacienta.

Spolo¢nost Tandem Diabetes Care Inc. priebezne zhromazduje udaje o dohlade po
uvedeni na trh, aby zabezpedila trvalu bezpecCnost’ a vykonnost zariadenia. Pozorovacia
Studia Control-IQ hodnotila tieto rizika a posudzovala bezpecnost a ucinnost zariadenia
v realnej praxi.

4.2. Upozornenia a bezpe€¢nostné opatrenia

Nizsie je uvedeny zoznam déleZitych upozorneni a bezpeénostnych opatreni. Uplny zoznam
upozorneni a bezpe€nostnych opatreni najdete v pouzivatelskej prirucke.

4.21. Suhrnné upozornenia a bezpec¢nostné opatrenia pre pacientov*

e Technologia Control-IQ+ sa nesmie pouzivat u os6b mladSich ako dva roky.
Technoldgia Control-IQ+ sa tiez nema pouzivat’ u pacientov, ktori potrebuju
celkovu dennu davku inzulinu nizSiu ako 5 jednotiek denne, a nemali by ju
pouzivat osoby s hmotnostou nizSou ako 9 kilogramov, pretoze to st minimalne
pozadované hodnoty potrebné na to, aby technolégia Control-IQ+ bezpecéne
fungovala.

e VZDY budte pripraveni aplikovat' si inzulin alternativnou metédou, ak sa
podavanie z akéhokolvek dévodu preru$i. Vasa pumpa je navrhnuta tak, aby
spolahlivo dodavala inzulin, ale kedZze pouziva len rychlo pésobiaci inzulin,
nebudete mat v tele dlhodobo pdsobiaci inzulin. Ak nemate alternativny spdsob
podavania inzulinu, méze to viest k velmi vysokej hladine glukdzy v krvi alebo
diabetickej ketoacidéze (DKA).

e NIKDY nenapinaijte hadicky, kym je infizna suprava pripojena k vasmu telu. Pred
vymenou kazety alebo naplnenim hadi¢ky sa vzdy uistite, ze je inflzna suprava
odpojena od tela. Neodpojenie infuzneho setu od tela pred vymenou kazety
alebo naplnenim hadicky méze mat’ za nasledok nadmernu davku inzulinu. To
mdze spbsobit’ hypoglykémiu (nizka hodnota BG).

e NEZACINAJTE pouzivat pumpu ani mobilnu aplikaciu Tandem t:slim pred
preCitanim pouzivatelskej prirucky. Nedodrzanie pokynov uvedenych v tejto
pouzivatelskej priruCke méze mat za nasledok nadmerné alebo nedostatocné
podanie inzulinu. To mdze spdsobit hypoglykémiu (nizku hodnotu BG) alebo
hyperglykémiu (vysoku hodnotu BG). Ak mate otazky alebo potrebujete dalSie
vysvetlenia tykajlce sa pouzivania pumpy, opytajte sa svojho poskytovatela
zdravotnej starostlivosti alebo zavolajte na miestnu zakaznicku podporu.

e NEZACINAJTE pouzivat pumpu skér, ako budete riadne preskoleni v jej
pouzivani certifikovanym Skolitefom alebo prostrednictvom Skoliacich materialov
dostupnych online, ak pumpu aktualizujete.

¢ O individualnych potrebach Skolenia na pouzivanie pumpy sa poradte so svojim
poskytovatefom zdravotnej starostlivosti. Neabsolvovanie potrebného Skolenia
na pouzivanie pumpy méze mat za nasledok zavazné poranenie alebo smrt.
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Pouzivajte IBA analdgy inzulinu U-100, ktoré boli testované a zistilo sa, Ze su
kompatibilné na pouZitie v pumpe uvedenej v pouZivatelskej prirucke v ¢asti 1.7
Kompatibilné inzuliny. PouZitie inzulinu s va¢Sou alebo mensou koncentraciou
moZe mat za nasledok nadmerné alebo nedostato¢né podanie inzulinu. To mdze
spbsobit’ hypoglykémiu (nizku hodnotu BG) alebo hyperglykémiu (vysoku
hodnotu BG).

U pacientov, ktori sa o svoje ochorenie nestaraju sami, musi byt funkcia
bezpeénostného kédu PIN zapnuta VZDY, ked pumpu nepouziva o$etrovatel.
Funkcia bezpecnostného kédu PIN ma zabranit neumyselnému tuknutiu na
obrazovku alebo stlaceniu tlacidla, ktoré by mohlo viest k podaniu inzulinu alebo
zmene nastaveni pumpy. Tieto zmeny mézu potencialne viest k hypoglykémii
(nizka hodnota BG) alebo hyperglykémii (vysoka hodnota BG). Podrobnosti

o zapnuti funkcie bezpecnostného kédu PIN najdete v pouzivatelskej prirucke,
Cast' 5.14 Zapnutie alebo vypnutie bezpe&nostného koédu PIN.

U pacientov, u ktorych je aplikacia inzulinu riadena o$etrovatelom, VZDY vypnite
funkciu Quick Bolus, aby ste zabranili neumyselnému podaniu bolusu. Ak je
zapnuty bezpecnostny kod PIN, funkcia Quick Bolus je automaticky vypnuta.
Neumyselné tuknutie na obrazovku, stlacenie tlacidla alebo manipulacia

s inzulinovou pumpou by mohli spésobit nadmerné alebo nedostato¢né podanie
inzulinu. To méze spbsobit hypoglykémiu (nizku hodnotu BG) alebo
hyperglykémiu (vysoku hodnotu BG). Podrobnosti o vypnuti funkcie
bezpecnostného kédu PIN najdete v pouzivatelskej prirucke, ¢ast 5.14 Zapnutie
alebo vypnutie bezpecnostného kodu PIN.

* Poznamka: vSetky upozornenia a bezpe¢nostné opatrenia najdete
v pouzivatel'skej prirucke. Vyssie uvedeny suhrn uvadza najdolezitejsie
upozornenia na zaklade rizik pre pacientov z dostupnych dékazov.

4.2.2. Upozornenia a bezpe¢nostné opatrenia pre zdravotnickych pracovnikov

4.3.

Preditajte si vy$Sie uvedené suhrnné upozornenia a bezpeénostné opatrenia. Upiny
zoznam upozorneni a bezpeénostnych opatreni najdete v pouzivatelskej prirucke.

Suhrn vSetkych plosnych bezpeénostnych napravnych opatreni

4.3.1. Plodné bezpeénostné napravné opatrenia — inzulinova pumpa t:slim X2

s technolégiou Control-IQ

Nasleduje suhrnny zoznam plosnych bezpe&nostnych napravnych opatreni pre
inzulinovu pumpu t:slim X2 s technol6giou Control-1Q:

Téma: Pripomienka veku pumpy — pacienti mladsi ako 6 rokov
Typ plo$ného opatrenia: PloSné bezpeCnostné oznamenie
Zemepisna(-é) oblast'(-ti): Francuzsko

Datum zacatia: 17. januara 2022

Téma: Nastavenie bazalneho rezimu

Typ ploSného opatrenia: PloSné bezpe€nostné oznamenie
Geograficka(-é) oblast(-ti): Globalne — mimo USA

Datum zacatia: 23. februara 2022
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Téma: Spustenie softvéru X.6

Typ plo$ného opatrenia: PloSné napravné oznamenie (USA), ploSné bezpecnostné
oznamenie (OUS)

Zemepisna(-¢é) oblast(-ti): Globalne

Datum zacatia: 22. maja 2022

Téma: Naplnenie haditiek pocas pripojenia

Typ plo$ného opatrenia: PloSné bezpeCnostné oznamenie
Zemepisna(-¢é) oblast(-ti): Francuzsko

Datum zacatia: 2. decembra 2024

4.3.2. Plo$né bezpecnostné napravné opatrenia — inzulinova pumpa t:slim X2

s technolégiou Control-IQ+

Nasleduje suhrnny zoznam plosnych bezpe&nostnych napravnych opatreni pre
inzulinovu pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-1Q:

Téma: Nespravna interpolacia ClQ+

Typ plo$ného opatrenia: PloSné napravné oznamenie
Zemepisna(-é) oblast(-ti): USA

Datum zacatia: 3. marca 2025

4.3.3. Plo$né bezpecnostné napravné opatrenia — mobilna aplikacia Tandem t:slim

Nasleduje suhrnny zoznam plosnych bezpecnostnych napravnych opatreni pre
mobilnu aplikaciu Tandem t:slim:

Téma: Pady mobilnych aplikacii spésobujuce vy&erpanie batérie pumpy
Typ plodného opatrenia: PloSné bezpe€nostné oznamenie (USA)
Zemepisna(-é) oblast(-ti): Spojené Staty americké

Datum zacatia: 26. marca 2024

5. Suhrn klinického hodnotenia a klinického sledovania po uvedeni na trh

5.1.

Suhrn klinickych udajov tykajucich sa ekvivalentného zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, inzulinova pumpa t:slim X2
s technolégiou Control-IQ+, mobilna aplikacia Tandem t:slim a kazeta t:slim X2

s objemom 3 ml boli hodnotené na zaklade prospektivnych randomizovanych
klinickych Studii a jednoramennych Studii. Hoci existuju ekvivalentné zariadenia,
rovnocennost sa nenarokuje.
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5.2.  Suhrn klinickych udajov

Tabul'ka 1. Suhrn skasania The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical
Acceptance of the Artificial Pancreas A Pivotal Study of t:slim X2 with Control-IQ Technology
(Medzinarodné skusanie uzavretej slucky pri diabete (iDCL): klinické prijatie umelého
pankreasu, zasadna Studia t:slim X2 s technolégiou Control-1Q)

Studia

The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical Acceptance of
the Artificial Pancreas A Pivotal Study of t:slim X2 with Control-1Q
Technology (Medzinarodné skusanie uzavretej slucky pri diabete (iDCL):
klinické prijatie umelého pankreasu, zasadna Studia t:slim X2

s technolégiou Control-1Q) (identifikator clinicaltrials.gov: NCT03563313)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamyslané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technoldgia Control-IQ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvySenie, znizenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na
zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukdzy. Méze tiez
podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota
glukézy prekroi vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutdnne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciel studie

Posudenie uc€innosti a bezpecnosti inzulinovej pumpy t:slim X2
s technolégiou Control-1Q v rozsiahlom randomizovanom kontrolovanom
skusani.

Navrh Studie

Prospektivna, randomizovana, multicentricka studia

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarny koncovy ukazovatel u€innosti

Cas v cielovom rozsahu 70 - 180 mg/dl merany pomocou CGM v skupine
CLC v porovnani so skupinou SAP

Sekundarne koncové ukazovatele uginnosti

CGM-namerané % Casu nad 180 mg/dl

CGM-namerana priemerna glykémia

HbA1c v 26. tyzdni

CGM-namerané % casu pod 70 mg/dI

CGM-namerané % ¢asu pod 54 mg/dl

Iné sekundarne koncové ukazovatele u€innosti (povaZzované za prieskumné):
Meranie CGM:

% €asu v rozsahu 70 - 140 mg/dl

Variabilita glukézy merana pomocou variacného koeficientu (CV)
Variabilita glukdzy merana pomocou Standardnej odchylky (SD)

% €asu < 60 mg/dl

Nizky index glukdézy v Krvi
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Pripady hypoglykémie (definované ako najmenej 15 po sebe nasledujucich
minut < 70 mg/dI

% €asu > 250 mg/dl

% ¢&asu > 300 mg/dl

Vysoky index glukézy v Kkrvi

HbA1c:

HbA1c < 7,0 % v 26. tyzdni

HbA1c < 7,5 % v 26. tyzdni

ZlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 26. tyzdha > 0,5 %
ZlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 26. tyzdna > 1,0 %
Relativne zlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 26. tyzdrna > 10 %
ZlepSenie HbA1c od zaciatku do 26. tyZzdha > 1,0 % alebo HbA1c < 7,0 %
v 26. tyzdni

Dotazniky

Prieskum strachu z hypoglykémie (HFS-I1) — celkové skore a subskaly
Skala vyhybania sa hyperglykémii — celkové skére a subskaly

Stupnica diabetickej tiesne — celkové skore a subskaly

Skala dévery v hyperglykémiu — celkové skére

Clarkova metdda skére povedomia o hypoglykémii

Vysledky prieskumu INSPIRE

Skala pouzitelnosti systému (SUS)

Kritéria zaradenia

1. Klinicka diagndza na zaklade posudenia skusajucim, Ze diabetes 1. typu
trva najmenej 1 rok a uzivanie inzulinu po dobu najmenej 1 roku.

2. Oboznamenie sa s pomerom sacharidov a ich pouzivanie pri davkovani
jedla.

3. Vek = 14 rokov.

4.V pripade Zien, o ktorych nie je v su€asnosti zname, Ze su tehotné (ak su
Zeny a sexualne aktivne, musia suhlasit' s pouZivanim antikoncepcie na
zabranenie tehotenstva pocas ucasti v Studii. U vSetkych Zien v plodnom
veku sa bude vyZzadovat negativny tehotensky test zo séra alebo mocu.
Ucastniéky, ktoré otehotneju, budu zo $tudie vyradené. Studia bude
preruSena aj u ucastni¢ok, ktoré pocas nej nadobudnt a vyjadria umysel
otehotniet pocas trvania Studie.

5. V pripade uc€astnikov mladsSich ako 18 rokov zijucich s jednym alebo
viacerymi rodi¢mi/zakonnymi zastupcami, ktori si oboznameni

S nudzovymi postupmi pri zavaznej hypoglykémii a su schopni kontaktovat
subjekt v pripade nudze.

6. Ochota pozastavit’ pouzivanie akéhokolvek osobného CGM pocas
trvania klinického skusania, ked sa zaéne pouzivat skiimany CGM.

7. Ochota pouzivat po€as Studie beznu inzulinovi pumpu bez automatickej
upravy inzulinu na zaklade hladiny glukézy, ak je u€astnik zaradeny do
uCasti v skupine SAP.

8. Skusajuci ma istotu, ze uCastnik dokaze uspesne obsluhovat vietky
sledované zariadenia a je schopny dodrziavat protokol.

9. Ochota prejst na lispro (Humalog) alebo aspart (Novolog), ak ich
ucastnik doteraz nepouzival, a po€as Studie nepouzivat’ Ziadny iny inzulin
okrem lispro (Humalog) alebo aspart (Novolog).

10. Celkova dennd davka inzulinu (TDD) najmenej 10 jednotiek/deri.

11. Ochota nezacat pocas trvania skusania lie€bu ziadnym novym liekom
na znizenie hladiny glukézy, ktory nie je inzulinom.
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Kritéria vylucenia

1. Subezné uzivanie akéhokolvek iného lieku na znizenie hladiny glukozy,
ktory nie je inzulinom, okrem metforminu (vratane agonistov GLP-1,
Symlinu, inhibitorov DPP-4, inhibitorov SGLT-2, sulfonylurey).

2. Hemofilia alebo ina porucha krvacania.

3. Stav, ktory by podla nazoru skusajuceho alebo poverenej osoby ohrozil
ucastnika alebo studiu.

4. Ucast na inom farmaceutickom skusani alebo skuSani pomocky v ¢ase
registracie alebo pocas Studie.

5. Ugastnik je zamestnany v spolognosti Tandem Diabetes Care, Inc. alebo
TypeZero Technologies, LLC, alebo ma najblizSich rodinnych prislusnikov
zamestnanych v tejto spolo¢nosti, alebo ma priameho nadriadeného

v mieste zamestnania, ktory sa tiez priamo podiela na vykonavani
klinického skusania (ako skusajuci Studie, koordinator atd.); alebo ma
pribuzného prvého stupia, ktory sa priamo podiela na vykonavani
klinického sku$ania.

Pocet zaradenych
subjektov

Zaradenie celkovo 170 subjektov s randomizaciou 168 subjektov.

Populacia studie

Zeny tvorili 50 % subjektov. Vekové rozpétie bolo 14 az 71 rokov
s priemernym vekom 33 rokov.

Metody Studie

Randomizovana klinicka Studia s randomizaciou v pomere 2 : 1 na
intervenciu s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-1Q
V porovnani s pumpou so snimac¢om pocas 6 mesiacov.

Klinické prinosy

Pouzivanie inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q sa
ukazalo ako bezpec€né a uc€inné, prediiilo ¢as v cielovom rozsahu, znizilo
hyperglykémiu aj hypoglykémiu a su€asne zlepSilo glykovany hemoglobin
v priebehu 26 tyzdnov.

Neziaduce vedlajsie
ucinky alebo
neziaduce udalosti

Pred Po randomizacii

randomizaciou | CLC SAP
Hyperglykémia s ketézou 1 12 2
Diabeticka ketoacidéza (DKA) - 1 -
Hyperglykémia bez ketozy - 1 -
Otras mozgu - 1 -
Zapal vonkajSieho zvukovodu - 1 -
Chirurgicky bypass - 1 -
Celkom 1 17 2

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

V skupine s uzavretou slu¢kou bolo viac neplanovanych kontaktov, o sa
pripisovalo pouzivaniu skimaného zariadenia, a inzulinové pumpy
pouzivané v kontrolnej skupine nemali funkciu pozastavenia podavania
inzulinu pri predpokladanej hypoglykémii, ktora je v su€asnosti dostupna
pre niektoré pumpy a preukazalo sa, Ze zniZzuje mnozstvo hypoglykémii
nameranych kontinualnym monitorom glukézy.
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Nedostatky

z doévodu

vykonu

v zariadeni alebo
vymena zariadenia

bezpecénosti a/alebo

LieCebna skupina LieCebna skupina

CLC SAP
Control- Dexcom Pumpa Dexcom
1Q G6 SAP G6
Problém s pripojenim 82 2 - -
Z.th%nle g,ucqstl, ktoré 17 9 1 1
si vyZaduje vymenu
Nevhodné chybové 28 4 ) 1

hlasenie/upozornenie

Zlyhanie sucasti 6
vyzadujlce reset/restart

Nevhodné spravanie
suvisiace s kalibraciou

Zamrznuté/nereagujuce >
rozhranie

Nezname chybové ’ ) ) )
hlasenie/upozornenie

Celkom 137 17 1 2

Tabulka 2. Suhrn skasania The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical
Acceptance of the Artificial Pancreas, Extension Phase A Pivotal Study of t:slim X2 with
Control-IQ Technology (Medzinarodné skusanie iDCL (The International Diabetes Closed
Loop): Klinické prijatie umelého pankreasu, rozsirujuca faza kliéového skusania t:slim X2
s technolégiou Control-IQ)

Studia The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical Acceptance of
the Artificial Pancreas, Extension Phase A Pivotal Study of t:slim X2 with
Control-IQ Technology (Medzinarodné skusanie iDCL (The International
Diabetes Closed Loop): Klinické prijatie umelého pankreasu, rozSirujuca faza
klu€ového skusania t:slim X2 s technolégiou Control-1Q) (identifikator
clinicaltrials.gov: NCT03563313)

Predmetné Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2

zariadenie s objemom 3 ml

Zamys$lané Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu

pouzitie v nastavenych a variabilnych davkach na lieCbu cukrovky (diabetes mellitus)

zariadenia u os6b, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo a bezpeéne

komunikovat' s kompatibilnymi digitélne pripojenymi zariadeniami.

Technologia Control-1Q je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na zaklade
udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukozy. Moze tiez podavat
korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota glukozy
prekro¢i vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouzitie so systémom t:slim X2
na kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSII).
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Ciel studie 1) U subjektov, ktoré pouzivali Control-1Q v pbdvodnej RCT, porovnat
pokraCovanie v pouzivani Control-1Q po¢as 3 mesiacov oproti prechodu na
Basal-IQ (PLGS) po¢as 3 mesiacov, a

2) u subjektov, ktoré pouzivali SAP v pbévodnej RCT, ziskat dalSie udaje

o bezpecnosti zaCatim uzivania lieku Control-1Q v rdmci pozorovacej Studie
pocCas 3 mesiacov.

Navrh Studie Prospektivna, jednoramenna, multicentricka studia

Primarne/sekund | Primarny koncovy ukazovatel u€innosti

arne koncové Cas v ciefovom rozmedzi 70 — 180 mg/dl merany pomocou CGM v skupine
ukazovatele CLC v porovnani so skupinou PLGS pocas 3 mesiacov. V pripade

observacnej Studie u subjektov, ktori pouzivali SAP po&as pévodnej RCT
a potom presli na Control-IQ poCas 3 mesiacov, su primarne vysledky
takajuce sa bezpecnosti.

Dalsie vysledkové opatrenia

Namerané hodnoty CGM:

Celkova kontrola a hyperglykémia

% C€asu v rozsahu 70 - 180 mg/dl

% €asu > 180 mg/dl

Priemernd hladina glukozy

% €asu > 250 mg/dl

% €asu > 300 mg/dl

Vysoky index glukézy v krvi

% €asu v rozsahu 70 - 140 mg/dI

Hypoglykémia

% < 70 mg/dl

% < 54 mg/dl

% < 60 mg/dl

Nizky index glukozy v krvi

Pripady hypoglykémie (definované ako najmenej 15 po sebe nasledujucich
minut < 70 mg/dl)

Variabilita glykémie

Variaény koeficient (CV)

Standardna odchylka

HbA1c:

HbA1c v 13. tyzdni

HbA1c < 7,0 % v 13. tyzdni

HbA1c < 7,5 % v 13. tyzdni

ZlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 13. tyzdna > 0,5 %
ZlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 13. tyzdna > 1,0 %
Relativne zlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 13. tyzdha > 10 %
ZlepSenie HbA1c od vychodiskovej hodnoty do 13. tyzdna > 1,0 % alebo
HbA1c < 7,0 % v 13. tyzdni

Iné koncové ukazovatele

Dotazniky

Prieskum strachu z hypoglykémie (HFS)-11) — celkové skére a subskaly
Skala vyhybania sa hyperglykémii — celkové skére a subskaly

Stupnica diabetickej tiesne — celkové skore a subskaly

Skala dévery v hyperglykémiu — celkové skére
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Clarkova metoda skére povedomia o hypoglykémii
Vysledky prieskumu INSPIRE

Skala pouzitelnosti systému (SUS)

Prieskum prijatelnosti technolégii

Control-IQ — dotaznik o vysledkoch hlasenych pacientom

Kritéria zaradenia

1. Uspesné ukoné&enie pdvodnej 6-mesacénej RCT podas predchadzajucich

14 dni.

2.V pripade Zien, o ktorych nie je v su€asnosti zname, Ze su tehotné.

Pokial iSlo o Zeny a sexualne aktivne osoby, suhlasili s pouzivanim
antikoncepcie, ktora zabrani otehotneniu po€as ucasti v studii. U vSetkych
Zien v plodnom veku sa vyZadoval negativny tehotensky test z mocu.
Ugastnicky, ktoré otehotneli, boli zo $tudie vyradené (podas $ttdie
neotehotnela Ziadna ucastnicka).

3. V pripade ucastnikov mladSich ako 18 rokov bolo vyZadované spoluzitie

s jednym alebo viacerymi rodiémi/zakonnymi zastupcami, ktori su oboznameni
s nudzovymi postupmi pri zavaznej hypoglykémii a su schopni ucastnika

v pripade nudze kontaktovat.

4. Ochota nepouzivat osobny CGM pocas trvania studie.

5. Skusajuci ma istotu, ze u€astnik dokaze uspeSne obsluhovat vSetky
sledované zariadenia a je schopny dodrZiavat’ protokol.

6. Ochota pouzivat iba Lispro (Humalog) alebo Aspart (Novolog) a nepouzivat
pocas Studie Ziadny iny inzulin.

7. Ochota nezacat poc€as trvania sku$ania lie€bu Ziadnym novym liekom na
zniZenie hladiny glukézy, ktory nie je inzulinom.

Kritéria vylucenia

1. Neuspesné ukonéenie pdvodnej 6-mesacnej RCT pocas predchadzajucich
14 dni.

2. Subezné uzivanie akéhokolvek iného lieku na zniZenie hladiny glukézy,
ktory nie je inzulinom, okrem metforminu (vratane agonistov GLP-1, Symlinu,
inhibitorov DPP-4, inhibitorov SGLT-2, sulfonylurey).

3. Hemofilia alebo ina porucha krvacania.

4. Stav, ktory by podla nazoru skusajuceho alebo poverenej osoby ohrozil
ucCastnika alebo Studiu.

5. U&ast na inom farmaceutickom skusani alebo ski$ani pomécky v Sase
registracie alebo pocas Studie.

6. Ugastnik je zamestnany v spolo¢nosti Tandem Diabetes Care, Inc. alebo
TypeZero Technologies, LLC, alebo ma najblizSich rodinnych prislusnikov
zamestnanych v tejto spolo¢nosti, alebo ma priameho nadriadeného v mieste
zamestnania, ktory sa tiez priamo podiela na vykonavani klinického skusania
(ako skusajuci studie, koordinator atd’.); alebo ma pribuzného prvého stupna,
ktory sa priamo podiela na vykonavani klinického skusania.

Pocet
zaradenych
subjektov

164 subjektov

Populacia studie

Vek (priemerny +SD): 33 + 16 rokov
Pohlavie (% Zien): 50 % Zien

Metddy Studie Trinasttyzdiova predizena studia pre subjekty, ktoré dokonéili predchadzajuice
Sestmesacné randomizované kontrolované skusanie (RCT; DCLP3) Control-IQ

vV porovnani s pumpou so snimacom (SAP). Subjekty v pdvodnej skupine RCT
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s pumpou so snimacom (SAP) pouzivali po&as prediZzenej $tudie technoldgiu
Control-1Q. Subjekty v pévodnej RCT skupine Control-1Q boli nahodne
rozdelené v pomere 1 : 1, aby bud pokra€ovali v pouzivani technolégie
Control-1Q, alebo presli na technolégiu Basal-1Q (prediktivny nizkoglykemicky
suspenzny systém od spolo€nosti Tandem — PLGS).

Klinické prinosy Pouzivanie inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q bolo po¢as
pévodnej 6-mesacnej RCT uznané ako bezpe€né a ucinné a poskytovalo
trvalé vysledky poéas 13-tyzdriovej predizenej $tudie.

Neziaduce

vedlajSie ucinky CLC- CLC- SAP-

alebo neziaduce CLC PLGS CLC

udalosti N =54 N =55 N =55

Pripady zavaznej hypoglykémie 0 0 0
Pripady diabetickej ketoacidézy 0 0 0
Zavazné neziaduce udalosti suvisiace so | 0 0 0
sledovanym zariadenim

Iné zavazné neziaduce udalosti 0 0 0
Pripady hyperglykémie/ketézy bez DKA | 0 3 2
Celkom 0 3 2

Dlhodobé prinosy | V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

a rizika

Obmedzenia Pre tuto Studiu neboli hlasené Ziadne obmedzenia

Studie
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Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena
zariadenia

z dévodu
bezpelnosti
a/alebo vykonu

LieCebna LieCebna skupina | LieCebna
skupina CLC-PLGS skupina
CLC-CLC CLC-CLC
Control- |Dexcom |Basal- |Dexcom| Iné |Control- [Dexcom
IQ G6 Q G6 Q G6

Problém 1

S pripojenim

Zlyhanie sucasti,

ktoré si vyZzaduje | 2 1 9 2 1 3

vymenu

Zlyhanie infuznej 1 1 |1

supravy

Zlyhanie sucasti

vyZadujuce 1 10 3

reset/reStart

NeocCakavané 1

vybitie batérie

Zamrznuté/nerea 1

gujuce rozhranie

Porucha

vyZadujuca 1 1

softvérovu opravu

Chyba pouzivatela 1

Celkom 137 17 1 2

Taburlka 3. Suhrn skasania The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical
Acceptance of the Artificial Pancreas in Pediatrics A Study of t:slim X2 with Control-IQ

Technology (Medzinarodné skusanie diabetu iDCL: Klinické prijatie umelého pankreasu
v pediatrii, Studia t:slim X2 s technolégiou Control-IQ)

Studia

The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical Acceptance of
the Artificial Pancreas in Pediatrics - A Study of t:slim X2 with Control-1Q
Technology (Medzinarodné skusanie diabetu iDCL: Klinické prijatie
umelého pankreasu v pediatrii — Studia t:slim X2 s technolégiou Control-1Q)
(identifikator clinicaltrials.gov: NCT03844789)

Predmetné
zariadenie

s objemom 3 ml

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2

zariadenia

Zamyslané pouZitie

zariadeniami.

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lieCbu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi

Technoldgia Control-IQ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvysenie, znizenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na
zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnbt glukdzy. Méze tiez
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podavat’ korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota
glukoézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouzZitie so systémom
t:slim X2 na kontinudlne subkutdnne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciefl studie Posudenie u€innosti a bezpeénosti inzulinovej pumpy t:slim X2
s technolégiou Control-1Q v randomizovanom kontrolovanom skusani.
Navrh Studie Prospektivna, randomizovana, multicentricka Studia

Primarne/sekundarne | Primarny koncovy ukazovatel ucinnosti

koncové ukazovatele | % namerané CGM v rozmedzi 70 — 180 mg/d|

Sekundarne koncové ukazovatele u€innosti

% namerané CGM nad 180 mg/dl

Priemerna glykémia namerana pomocou CGM

HbA1c v 16. tyzdni

% namerané CGM pod 70 mg/dI

% namerané CGM pod 54 mg/dI

% namerané CGM nad 250 mg/dl

Variabilita glukézy merana pomocou variaéného koeficientu (CV)

Iné sekundarne koncové ukazovatele u€innosti

Meranie CGM

% v rozmedzi 70 — 140 mg/dl

variabilita glukdzy merana pomocou Standardnej odchylky (SD)

% < 60 mg/dl

nizky index glukézy v krvi

pripady hypoglykémie (definované ako najmenej 15 po sebe nasledujucich
minut < 70 mg/dl)

% > 300 mg/dl

vysoky index glukozy v krvi

% v rozmedzi 70 — 180 mg/dl zlepSenie z vychodiskovej hodnoty do
16. tyzdhna =25 %

% v rozmedzi 70 — 180 mg/dl zlepSenie z vychodiskovej hodnoty do
16. tyzdna = 10 %

HBA1c

HbA1c < 7,5 % v 16. tyzdni 1469

ZlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty do 16. tyzdha > 0,5 % 1470
ZlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty do 16. tyzdna > 1,0 % 1471
Relativne zlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty do 16. tyzdhia > 10 %
1472

ZlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty do 16. tyzdna >1,0 % alebo
HbA1c < 7,0 % v 16. tyzdni

Dotazniky

Prieskum strachu z hypoglykémie (HFS-II) celkové skére a subskaly
Clarkova metdda skére povedomia o hypoglykémii

Prieskum problémovych oblasti diabetu (PAID)

Vysledky prieskumu INSPIRE

Celkové skore a subskére modulu PedsQL Diabetes

Pittsbursky index kvality spanku (len pre rodi¢ov)

Skala pouzitelnosti systému (SUS)
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Ostatné:

Celkovy denny inzulin (jednotky/kg)
Pomer bazalneho a bolusového inzulinu
Index hmotnosti a telesnej hmotnosti (BMI)

Kritéria zaradenia

1. Klinicka diagndza na zaklade posudenia skusajucim, Ze diabetes 1. typu
trva najmenej 1 rok a uzivanie inzulinu po dobu najmenej 1 roku.

2. Oboznamenie sa s pomerom sacharidov a ich pouzivanie pri davkovani
jedla.

3. Vek =26 a <13 rokov.

4. Hmotnost = 25 kg a < 140 kg.

5. V pripade zien, o ktorych nie je v su€asnosti zname, ze su tehotné (ak su
Zeny a sexualne aktivne, musia suhlasit' s pouzivanim antikoncepcie, ktora
zabrani otehotneniu poc€as ucasti v studii. U vSetkych Zien v plodnom veku
sa vyzadoval negativny tehotensky test zo séra alebo mod&u. Ugastnigky,
ktoré otehotneli, by boli zo Studie vyradené. Rovnako ucastnicky, ktoré
pocas Studie nadobudnu a vyjadria umysel otehotniet, by boli zo Studie
vyradené.

6. Ziju s aspori jednym rodi¢om alebo opatrovnikom, ktory bol oboznameny
S nudzovymi postupmi pri zavaznej hypoglykémii (a bol schopny
kontaktovat zachrannu sluzbu a pracovnikov Studie).

7. Ochota pozastavit pouzivanie akéhokolvek osobného systému

s uzavretou slu¢kou (okrem inzulinovej pumpy t:slim X2 so systémom
Basal-1Q, ak je v kontrolnej skupine), ktory pouzivaju doma pocas trvania
klinického skus$ania, ked sa zacne pouzivat skusany CGM.

8. Skusajuci ma istotu, ze uc€astnik (alebo rodi¢/opatrovnik) dokaze
uspesne obsluhovat vSetky sledované zariadenia a je schopny dodrziavat
protokol.

9. Ochota prejst na lispro (Humalog) alebo aspart (Novolog), ak ich
uCastnik doteraz nepouzival, a po€as Studie nepouzivat’ Ziadny iny inzulin
okrem lispro (Humalog) alebo aspart (Novolog). To zahfha:

a. Ugastnikov randomizovanych do technolégie Control-IQ

b. Ugastnikov liegenych prostrednictvom MDI, randomizovani do skupiny
SAP, ktorym bude pocas Studie poskytnuta inzulinova pumpa t:slim X2.
10. Celkova denna davka inzulinu (TDD) najmenej 10 U/den.

11. Ochota nezacat pocas trvania skusania lie€bu ziadnym novym liekom
na znizenie hladiny glukézy, ktory nie je inzulinom.

12. Ochota ucastnika a rodiCov/opatrovnikov zucastriovat sa vdetkych
Skoleni podla pokynov pracovnikov studie.

Kritéria vylucenia

1. Subezné uzivanie akéhokolvek iného lieku na znizenie hladiny glukozy,
ktory nie je inzulinom, okrem metforminu (vratane agonistov GLP-1,
Symlinu, inhibitorov DPP-4, inhibitorov SGLT-2, sulfonylurey).

2. Hemofilia alebo ina porucha krvacania.

3. Stav, ktory by podla nazoru skusajuceho alebo poverenej osoby ohrozil
uCastnika alebo Studiu.

4. Ugast na inom farmaceutickom skdsani alebo skisani pomécky v ase
registracie alebo pocas studie.

5. Ugastnik je zamestnany v spolo¢nosti Tandem Diabetes Care, Inc. alebo
TypeZero Technologies, LLC, alebo ma najbliZSich rodinnych prisludnikov
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zamestnanych v tejto spolo¢nosti, alebo ma priameho nadriadeného
v mieste zamestnania, ktory sa tiez priamo podiela na vykonavani
klinického skusania (ako sku$ajuci Studie, koordinator atd’.); alebo ma
pribuzného prveho stupna, ktory sa priamo podiefa na vykonavani
klinického skusania.

Pocet zaradenych
subjektov

101 subjektov

Populacia studie

V8etkych 101 subjektov bolo vo veku od 6 do 13 rokov, priCom median
veku bol 11 rokov v skupine CLC a 10 rokov v skupine SAP. Tridsatosem
percent subjektov boli Zeny.

Metddy Studie

Opravneni ucastnici, ktori v su¢asnosti nepouzivaju inzulinovi pumpu

a CGM Dexcom s minimalnymi poziadavkami na Udaje, za¢nu 2 az
4-tyzdfovu zavadzaciu fazu, ktora bude prispdsobena podfa toho, €i
ugastnik uz pouziva pumpu alebo CGM. Ug&astnici, ktori preskogia alebo
uspesSne dokoncia zavadzaciu fazu, budu nahodne rozdeleni v pomere 3 : 1
do skupiny s uzavretou regula¢nou slu¢kou (skupina CLC) s inzulinovou
pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-1Q v porovnani s kontrolnou
skupinou na 16 tyzdfnov. Kontrolnej skupine bude ponuknuty prechod na
pouzivanie CLC a experimentalna skupina predizi pouzivanie CLC

0 12 tyzdriov.

Klinické prinosy

Pouzivanie inzulinovej pumpy t:slim X2 s funkciou Control-IQ sa ukazalo
ako bezpecné a ucinné, predizilo ¢as v cielovom rozsahu a znizilo
hyperglykémiu v priebehu 16 tyZdnov.

NezZiaduce vedlajsie
ucinky alebo
neziaduce udalosti

Pocet udalosti/pocet

ucastnikov

CLC (N=178) SAP (= 23)
NeZIaducg udalc_>st suvisiaca so 13/13 21
sledovanym zariadenim
Absces v mieste snimaca 0/0 2/1
Hyperglykémia 2/2 0/0
Ketdza 10/10 0/0
Nahodné nadmerné podanie inzulinu 1/1 0/0
Neziaduce udalosti nesuvisiace so

. . . 3/2 11

sledovanym zariadenim
Hypoglykémia 11 0/1
Ketdza 2/2 1/1

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Hoci kritéria opravnenosti boli Siroké, populacia ucastnikov skuSania nebola
plne reprezentativna pre vdeobecnu populaciu, pokial ide

0 socioekonomicky status, hladiny glykovaného hemoglobinu a pouzivanie
pristrojov (pump a kontinualnych monitorov glykémie) pri lieCbe cukrovky.
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Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena zariadenia
z dévodu
bezpectnosti a/alebo
vykonu

Pred Po randomizacii
randomizaciou | CL SAP
Zlyhanie sucasti, ktoré si vyzaduje | 2 19
vymenu
Chyba pouzivatela 1 6 0
Problém s pripojenim 2 0
Neziaduce udalosti suvisiace so 0 0 >
zariadenim
Zlyhanie sucasti vyZadujuce 0 1
reset/restart
Nezname chybové hlasenie 0 1 0
Celkom 3 29 4

Tabul'ka 4. Suhrn skasania The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical
Acceptance of the Artificial Pancreas in Pediatrics — Extension Study A Study of t:slim X2
with Control-IQ Technology (Medzinarodné skusanie diabetu iDCL: Klinické prijatie umelého
pankreasu v pediatrii — Predizena studia, $tadia t:slim X2 s technolégiou Control-1Q)

Studia

The International Diabetes Closed Loop (iDCL) Trial: Clinical Acceptance of
the Artificial Pancreas in Pediatrics — Extension Study A Study of t:slim X2
with Control-1Q Technology (Medzinarodné skuSanie diabetu iDCL: Klinické
prijatie umelého pankreasu v pediatrii — Predizena $tudia, $tudia t:slim X2

s technolégiou Control-1Q) (identifikator clinicaltrials.gov: NCT03844789)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamys$lané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je ur€ena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technologia Control-IQ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na
zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukdzy. Méze tiez
podavat’ korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota
glukozy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouZzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciel studie

Posudit' trvalu ucinnost a bezpecnost inzulinovej pumpy t:slim X2
s technolégiou Control-1Q v pediatrii pocas predlZzenej studie RCT, v ktorej
vSetci Uastnici pouZivali systém dalSich 12 tyZdhov.

Navrh Studie

Prospektivna, jednoramenna, multicentricka studia

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarnym koncovym ukazovatelom tejto prediZzenej $tudie bolo zlepSenie
Casu v ciefovom rozmedzi (70 — 180 mg/dl) meraného pomocou CGM
v skupine SAP po prechode na inzulinovi pumpu t:slim X2 s technolégiou
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Control-IQ pod&as 12-tyzdfiovej predizenej $tudie v porovnani s rovnakou
skupinou pocas hlavnej fazy RCT.

Zaznamenané boli aj nasledovné prieskumné koncové ukazovatele:

Meranie CGM

% €asu v rozmedzi 70 — 180 mg/dI

% €asu v rozmedzi 70 — 140 mg/dl

Priemerna hladina glukozy

Variabilita glukdzy merana pomocou Standardnej odchylky (SD)
Variabilita glukézy merana pomocou variaéného koeficientu (CV)

% €asu nad 180 mg/d|

% €asu nad 250 mg/d|

% €asu nad 300 mg/dl o Vysoky index glukdzy v krvi

% €asu pod 70 mg/dl

% ¢&asu pod 60 mg/dI

% Casu pod 54 mg/dI

Index nizkej hladiny glykémie v krvi (LBGI)

Pripady hypoglykémie (definované ako najmenej 15 po sebe nasledujucich
minut < 70 mg/dl)

% zlepSenia v rozmedzi 70 — 180 mg/dl z vychodiskovej hodnoty po

16 tyzdnoch do 28. tyzdna =25 %

% zlepSenia v rozmedzi 70 — 180 mg/dl z vychodiskovej hodnoty po

16 tyzdroch do 28. tyzdna = 10 %

HBA1c

HbA1c v 28. tyzdni

HbA1c < 7,0 % v 28. tyzdni

HbA1c < 7,5 % v 28. tyzdni

ZlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty po 16 tyZdfioch do 28. tyZdna
>0,5%

Zlepsenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty po 16 tyZzdfioch do 28. tyZzdna
> 1,0 %

Relativne zlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty po 16 tyzdnoch do
28. tyzdna > 10 %

ZlepSenie HbA1c z vychodiskovej hodnoty po 16 tyzdfioch do 28. tyzdna
> 1,0 % alebo HbA1c < 7,0 % v 28. tyZdni

Dotazniky

Celkové skore prieskumu strachu z hypoglykémie (HFS-II), skore spravania
(vyhybanie sa a udrziavanie vysokého BG) a skére obav (bezmocnost

a socialne désledky)

Clarkova metéda skére povedomia o hypoglykémii

Prieskum problémovych oblasti diabetu (PAID)

Vysledky prieskumu INSPIRE

Modul kvality Zivota deti s diabetom — celkové skore a 5 subskal:
Diabetes

LieCba |
Liecba Il
Starosti
Komunikacia
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Pittsbursky index kvality spanku (len pre rodicov)
Skéla pouzitelnosti systému (SUS)

Kritéria zaradenia

Uspedné ukon&enie 4-mesaéného RCT DCLP5

Kritéria vylu€enia

Nedokonéenie 4-mesacného RCT DCLP5

Pocet zaradenych
subjektov

100 subjektov

Populacia studie

Vsetkych 100 subjektov bolo vo veku od 6 do 13 rokov, priCom priemerny
vek v skupine CLC-CLC bol 11 rokov a v skupine SAP-CLC 10 rokov. Zeny
tvorili 49 % a 50 % oboch lie¢ebnych skupin.

Metddy Studie

Ide o predizenu $tudiu randomizovaného klinického skugania DCLP5, ktora
bola planovanym rozS§irenim zahrnutym v schvalenom protokole IDE. Po
prvej faze (4-mesacna paralelna skupinova RCT s randomizaciou

v pomere 3 : 1 na intervenciu so systémom s uzavretou slu¢kou (CLC)

v porovnani s pumpou so snimaom (SAP)) sa predizena $tudia skladala

z nasledujucich 12 tyzdniov, kedy pévodna kontrolna skupina pouzivala
systém s uzavretou sluc¢kou (SAP-CLC) a pévodna intervenéna skupina
prediZila pouzivanie systému s uzavretou sluékou na rovnaku dobu (CLC-
CLC).

Klinické prinosy

Ukazalo sa, Ze pouZivanie inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ je bezpeéné a ucinné, predlzuje dobu v cielovom rozmedzi

a znizuje hyperglykémiu; zlepSenie bolo zrejmé od prvého diia pouzivania
a pretrvavalo po dobu 28 tyzdiov.

Neziaduce vedlajsie
ucinky alebo
neziaduce udalosti

Pocet udalosti/pocet u¢astnikov

CLC-CLC (N=178) SAP-CLC (= 22)

Neziaduca udalost’
slvisiaca so
sledovanym
zariadenim
Hyperglykémia

s ketézou alebo bez
nej v désledku 6/5 2/1
problému s infuznou
supravou pumpy
Hyperglykémia

s ketézou alebo bez
nej v dosledku
problému s CGM

716 21

171 0/0

Neziaduce udalosti
nesuvisiace so
sledovanym
zariadenim

Ketdéza v désledku 0/0 1/1
choroby

0/0 17

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Hoci kritéria opravnenosti boli Siroké, populacia u€astnikov skuSania nebola
plne reprezentativna pre v§eobecnu populaciu, pokial ide
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o socioekonomicky status, hladiny glykovaného hemoglobinu a pouzivanie
pristrojov (pump a kontinualnych monitorov glykémie) pri lieCbe cukrovky.

Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena zariadenia
z dévodu
bezpecénosti a/alebo
vykonu

NiZ8ie su uvedené typy problémov s pristrojmi v prediZzenej $tudii podfa
lieCebnych skupin:

CLC-

CLC SAP-CLC
Zlyhanie sucasti, ktoré si vyzaduje vymenu 14 3
Chyba pouzivatela 1 0
Nezname chybové hlasenie 2 2
Celkom 17 5

Tabulka 5. Suhrn skasania The Pediatric Artificial Pancreas (PEDAP) trial: A Randomized
Controlled Comparison of the Control-IQ technology Versus Standard of Care in Young
Children in Type 1 Diabetes (Studia Pediatric Artificial Pancreas (PEDAP): Randomizované
kontrolované porovnanie technolégie Control-IQ so Standardnom starostlivostou u malych
deti s diabetom 1. typu)

Studia

SkuSanie The Pediatric Artificial Pancreas (PEDAP) trial: A Randomized
Controlled Comparison of the Control-1Q technology Versus Standard of
Care in Young Children in Type 1 Diabetes (Skusanie Pediatric Artificial
Pancreas (PEDAP): Randomizované kontrolované porovnanie technologie
Control-IQ oproti Standardnej starostlivosti u malych deti s diabetom

1. typu) (identifikator clinicaltrials.gov: NCT04796779)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamyslané pouZzitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je ur€ena na subkutdnne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technoldgia Control-IQ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvySenie, zniZzenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na
zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukdzy. Méze tiez
podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota
glukoézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinudlne subkutédnne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciefl studie

Posudit' uginnost, kvalitu Zivota a bezpecnost systému s uzavretou
regula¢nou slu¢kou (CLC) (inzulinova pumpa t: slim X2 s technolégiou
Control-IQ) v randomizovanom kontrolovanom sku$ani u deti vo veku 2 az
< 6 rokov s diabetom 1. typu v porovnani so Standardnou starostlivostou
(SC).

Navrh Studie

Randomizované kontrolované klinické skuSanie na viacerych pracoviskach
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Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarnym ukazovatefom ucinnosti bolo % namerané CGM v rozmedzi
70 — 180 mg/dl medzi Control-IQ (Closed-Loop Control, CLC)

a Standardnou starostlivostou (SC) — definovanou bud ako
niekolkonasobné denné injekcie inzulinu (MDI), alebo pouzivanie
inzulinovej pumpy bez moznosti HCL (povolena bola funkcia suspendacie
nizkej hladiny glukozy alebo prediktivna suspendacia nizkej hladiny
glukoézy) v spojeni so Studijnym CGM po dobu 13 tyzdhov.

Nasledujuce sekundarne koncové ukazovatele boli testované hierarchickym
spbsobom, aby sa zachovala celkova chyba typu 1:
¢ % namerané CGM nad 250 mg/dI
Priemerna glykémia namerana pomocou CGM
HbA1c v 13. tyzdni
% namerané CGM pod 70 mg/dI
% namerané CGM pod 54 mg/dI

Medzi prieskumné koncové ukazovatele ucinnosti patrili rdzne merania
kontroly glykémie zalozené na CGM a binarne hodnotenia HbA1c.

Dalsie kluové vysledky zahffiali sibor psychosocialnych dotaznikov,
merania podavania inzulinu a merania hmotnosti a indexu telesnej
hmotnosti (BMI).

Kritéria zaradenia

Do kohorty Studie boli zaradené deti vo veku 2 az < 6 rokov s diabetom

1. typu (T1D) po dobu najmenej 6 mesiacov a uzivajuce inzulin po dobu
najmenej 6 mesiacov. Celkova denna davka inzulinu ucastnikov musela
byt aspon 5 jednotiek/den, pricom ich telesna hmotnost musela byt aspon
9 kg.

Kritéria vylu€enia

Vylucenie zahfhalo uzivanie akéhokolvek iného lieku na zniZenie hladiny
glukézy ako inzulinu, hemofiliu alebo ina poruchu krvacania; > 1 zavazna
hypoglykemicka prihoda so zachvatom alebo stratou vedomia za posledné
3 mesiace; > 1 prihoda DKA v poslednych 6 mesiacoch, ktora nesuvisi

s chorobou, zlyhanim infuznej supravy alebo pévodnou diagn6zou;
chronické ochorenie obli€iek v anamnéze alebo su¢asna hemodialyza;
nedostato€na funkcia nadobli€iek v anamnéze; hypotyredza, ktora nebola
adekvatne lieCena; akykolvek iny stav, ktory by podfa nazoru skuSajiuceho
alebo poverenej osoby vystavil u€astnika alebo Studiu riziku; a su¢asné
pouzivanie hybridného systému s uzavretou slu¢kou (HCL).

Pocet zaradenych
subjektov

102 subjektov

Populacia studie

Priemerny vek v skupine CLC bol 3,84 + 1,23 roka (rozpatie 2,00 — 5,98 )
a v skupine SC 4,06 + 1,25 roka (rozpéatie 2,02 — 5,90).

Metddy Studie Po podpisani suhlasu sa posudila opravnenost. Vhodni uc¢astnici, ktori
v suCasnosti nepouzivaju kontinualny monitor glukézy (CGM) Dexcom G5
alebo Dexcom G6 a spifiaju minimalne poziadavky na pouzivanie, zahajili
2 az 6-tyzdfiovu zavadzaciu fazu, ktora bola prispdsobena podla toho, Ci
ucastnik uz pouziva CGM.
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Ugastnici, ktori preskoéili alebo Uspegne dokonéili zavadzaciu fazu, boli
nahodne rozdeleni v pomere 2 : 1 do intervencnej skupiny s pouzitim
infuznej pumpy Tandem t:slim X2 s technolégiou Control-1Q alebo do
kontrolnej skupiny so $tandardnou starostlivostou (SC), ktora pouzivala
existujucu inzulinovu lieCbu v spojeni so skusanym CGM.

Telefonicky alebo videokonferenény kontakt prebehol 3 (£2) dni po
randomizacii iba u u€astnikov, ktori pri zaradeni uzivali MDI a boli zaradeni
do skupiny CLC. DalSie telefonické/videokonferenéné kontakty sa
uskutocnili 7 (x2) dni a 10 tyzdfiov (7 dni) po randomizacii. Navstevy sa
uskutocnili 2 tyzdne (x4 dni), 6 tyzdriov (£7 dni) a 13 tyzdnov (£7 dni) po
randomizacii. Va¢sina navstev prebehla virtualne. Pri randomizacii

a 13-tyZdnovej navsteve sa odobrala vzorka krvi na stanovenie HbA1c

v centralnom laboratdriu. Pri skriningu a 13-tyZdriovej navsteve sa vyplnili
psychosocialne dotazniky.

Klinické prinosy

Pocas tohto randomizovaného kontrolovaného skuSania mali u€astnici
pouzivajuci CLC vyznamne dlhsi ¢as v ciefovom rozmedzi 70 az 180 mg/dl,
Co predstavuje narast priblizne o 3 hodiny denne, v porovnani s ucastnikmi
v skupine SC, ktori pouzivali CGM v spojeni s obvyklym spésobom
podavania inzulinu.

Prinos v prediZeni doby v ciefovom rozmedzi bol pozorovany naprie¢
spektrom charakteristik ucastnikov, vratane veku, rasy a etnicity, vzdelania
rodiCov, prijmu rodiny, vychodiskovej hladiny glykovaného hemoglobinu

a spbsobu podavania inzulinu pred zacatim Studie (inzulinova pumpa alebo
inzulinové injekcie).

Priaznivy u€inok CLC sa prejavil aj znizenim ¢asu > 250 mg/dl, priemernej
hladiny glukézy a glykovaného hemoglobinu. Mnozstvo hypoglykémii
nameranych pomocou CGM bolo na zadiatku nizke apriebehu sledovania
sa medzi skupinami nelisilo.

Ugastnici pouzivali systém CLC bezpeéne. Frekvencia klinickych
zavaznych hypoglykémii a hypoglykémii meranych pomocou CGM bola
v oboch skupinach nizka a podobna. V skupine CLC bolo hlasenych viac
pripadov zlyhania infGzneho miesta pumpy veduceho k hyperglykémii

s ket6zou alebo bez nej v porovnani so skupinou SC. To vSak
pravdepodobne odraza rozdielne hlasenia medzi skupinami, ako bolo
zaznamenané v inych Studiach. Tento predpoklad je podporeny zistenim
nizSieho poctu pripadov dlhotrvajucej hyperglykémie v skupine CLC

v porovnani so skupinou SC.

Studia bola vykonana v ase mimoriadnej situacie v oblasti verejného
zdravia v désledku COVID-19 v USA, Co si vyziadalo vypracovanie
postupov na Skolenie rodin u¢astnikov o pouzivani systému CLC skor
virtualne nez tradi¢nym pristupom s osobnymi navstevami. V désledku toho
sa viac ako 80 % Skoleni CLC a viac ako 90 % vSetkych navstev
uskutoénilo virtualne. Uspesné pouzivanie CLC za tychto podmienok je
délezitym zistenim, ktoré by mohlo ovplyvnit pristup k zacatiu a sledovaniu
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pouZzivania systému CLC a rozSirit pouZivanie tychto systémov, najma
u uc€astnikov zijucich v oblastiach bez endokrinologa.

Suhrnne mozno povedat, ze v tejto 13-tyzdfovej studii zahffiajucej deti vo
veku 2 az < 6 rokov s T1D s virtualnym tréningom na pristroji u viac ako
80 % ucastnikov bolo pouzitie hybridného systému s uzavretou slu¢kou

s technolégiou Control IQ bezpe€né a spojené so zvySenim hladiny
glykémie v cielovom rozmedzi v porovnani so Standardnou starostlivostou
0 podavani inzulinu pomocou CGM.

NeZiaduce vedlajsie
ucinky alebo
neZiaduce udalosti

Sedemdesiatjeden neziaducich udalosti bolo hlasenych u 41 (60 %)
uCastnikov v skupine CLC a 14 udalosti u 11 (32 %) ucastnikov v skupine
SC (P =0,001). V skupine CLC sa vyskytli dva pripady zavazne;j
hypoglykémie a v skupine SC jeden pripad. V skupine CLC sa vyskytol
jeden pripad diabetickej ketoacidozy a v skupine SC sa nevyskytol ziadny.

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia studie

Nadmerné zastupenie rodin s vy$$im socioekonomickym statusom

v kohorte ski$ania méze ovplyvnit zovieobecnitelnost vysledkov. Dal$im
obmedzenim bolo obdobie skusania trvajuce len 13 tyzdnov. V skupine

s uzavretou sluckou bolo viac kontaktov s pacientmi ako v skupine so
Standardnou starostlivostou; to je prirodzeny problém skusani, v ktorych
jedna skupina pouZziva skusSané zariadenie a druha skupina dostava
Standardnu starostlivost.

Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena zariadenia
z dévodu
bezpec€nosti a/alebo
vykonu

V skupine CLC bolo hlasenych 51 pripadov hyperglykémie/ketozy,
vacsinou suvisiacich so zlyhanim infuznej supravy, a 8 pripadov v skupine
SC.

Tabulka 6. Suhrn skusania The Pediatric Artificial Pancreas (PEDAP) trial: A Randomized
Controlled Comparison of the Control-IQ technology Versus Standard of Care in Young
Children in Type 1 Diabetes (Extension Phase) (Pediatric Artificial Pancreas (PEDAP):
Randomizované kontrolované porovnanie technolégie Control-lQ a Standardnej starostlivosti
u malych deti s diabetom 1. typu (faza predizenia)

Studia

SkuSanie The Pediatric Artificial Pancreas (PEDAP) trial: A Randomized
Controlled Comparison of the Control-1Q technology Versus Standard of
Care in Young Children in Type 1 Diabetes (Extension Phase)
(Randomizované kontrolované porovnanie technolégie Control-1Q oproti
Standardnej starostlivosti u malych deti s diabetom 1. typu (faza
predizenia)) (identifikator clinicaltrials.gov: NCT04796779)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technoldgiou Control-lIQ+, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamyslané pouZzitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je ur€ena na subkutdnne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lieCbu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.
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Technolégia Control-IQ+ je ur€ena na pouZzitie s kompatibilnym
kontinualnym monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na
automatické zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho
inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukézy.
MozZe tieZz podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, ze
hodnota glukdzy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouZitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSII).

Ciefl studie Posudenie ucinnosti, kvality Zivota a bezpecCnosti systému s uzavretou
regula¢nou slu¢kou (CLC) (t:slim X2 s technolégiou Control-1Q)

v prediZzenej faze po randomizovanom kontrolovanom ski$ani u deti vo
veku 2 az < 6 rokov.

Navrh studie RozSirujuca faza po randomizovanom sku$ani u deti vo veku 2 az
< 6 rokov s diabetom 1. typu

Primarne/sekundarne | NizSie uvedenej faze predizenia predchadzalo 13-tyzdfiové randomizované
koncové ukazovatele | kontrolované skusanie (RCT) s paralelnymi skupinami, v ktorom sa
porovnavala skupina so Standardnou starostlivostou (SC) (Studia CGM plus
bud’ viacnhasobné denné injekcie inzulinu [MDI], alebo inzulinova pumpa
bez hybridnej kontroly s uzavretou slu¢kou) so skupinou s uzavretou
slu¢kou (CLC) (t:slim X2 s technolégiou Control-1Q).

Pocgas pogiatoéného obdobia fazy predizenia (14. az 26. tyzden $tudie)
skupina RCT SC presla na pouzivanie CLC poc&as 13 tyzdriov (SC-CLC)
a skupina RCT CLC pokragovala v pouzivani CLC pocas rovnakého
obdobia (CLC-CLC).

Formalne Statistické porovnania medzi RCT a fazou rozSirenia sa vykonali
pre klu€ové vysledné ukazovatele vratane:
e % namerané CGM v rozmedzi 70 — 180 mg/dI (TIR)
% namerané CGM nad 250 mg/dl
Priemerna glykémia namerana pomocou CGM
HbA1c v 13. tyZzdni
% namerané CGM pod 70 mg/dI
% namerané CGM pod 54 mg/dI
Modul PedsQL Diabetes — celkové skoére
Pediatricky inventar pre rodi¢ov (PIP)
o Celkové skére v oblasti frekvencie
o Celkové skore v oblasti naroénosti
e Prieskum INSPIRE
o Celkové skore Pittsburského indexu kvality spanku (PSQl)
e Prieskum strachu z hypoglykémie pre rodi€ov (HFS-P) — celkové
skore
e Skala déveryhodnosti pri hypoglykémii (HCS)
e Skala pouzitelnosti systému (SUS)
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Vysledky bezpeénosti zahfnali tieto udaje:
o Pocet pripadov zavaznej hypoglykémie (SH) a pocet pripadov SH
na 100 osoborokov
Pocet pripadov DKA a miera vyskytu DKA na 100 osoborokov
Iné zavazné neziaduce udalosti
Akakolvek hlasena neZiaduca udalost
Pocet kalendarnych dni s akoukolvek hladinou ketolatok
21,0 mmol/l
e Suvisiace so sledovanym zariadenim:
o Neziaduce ucinky zariadenia (ADE)
o Zavazné neziaduce udalosti suvisiace so zariadenim (SADE)
o Neod&akavané neziaduce ucinky suvisiace so zariadenim
(UADE)
Dalsie vysledky zahffiali ukazovatele podavania inzulinu a merania
hmotnosti a indexu telesnej hmotnosti (BMI).
V obdobi prediZzeného pouZivania (po 26. tyzdni) boli vysledky analogické
s vysledkami vypogitanymi pre pogiato&né obdobie fazy predizenia.
Vysledky obdobia vyzvy zahffiali bezpeénostné udalosti a merania CGM

poCas obdobia vyzvy a do 4 hodin po obdobi vyzvy a po€as noci po
vyzvach.

Kritéria zaradenia

Ugastnikmi predchadzajicej RCT boli deti vo veku 2 aZ < 6 rokov

s diabetom 1. typu (T1D) lie€ené inzulinom po dobu najmenej 6 mesiacov.
Celkova denna davka inzulinu Uc¢astnikov musela byt aspori

5 jednotiek/den, pri€om ich telesna hmotnost musela byt aspori 9 kg.

Kritéria vylucenia

Vylucenie zahfhalo uzivanie akéhokolvek iného lieku na zniZenie hladiny
glukézy ako inzulinu, hemofiliu alebo int poruchu krvacania; > 1 zavazna
hypoglykemicka prihoda so zachvatom alebo stratou vedomia za posledné
3 mesiace; > 1 prihoda diabetickej ketoacidézy (D/A) v poslednych

6 mesiacoch, ktora nesuvisi s chorobou, zlyhanim infuznej supravy alebo
pbvodnou diagnézou; chronické ochorenie obli€iek v anamnéze alebo
sucasna hemodialyza; nedostatona funkcia nadobliCiek v anamnéze;
hypotyredza, ktora nebola adekvatne lieCena; akykolvek iny stav, ktory by
podfla nazoru skuSajuceho alebo poverenej osoby vystavil u€astnika alebo
Stadiu riziku; a su¢asné pouzivanie hybridného systému s uzavretou
slu¢kou (HCL).

Pocet zaradenych
subjektov

96 subjektov

Populacia studie

Priemerny vek bol 4,10 £ 1,23 roka (rozpatie 2,30 — 6,33) v skupine CLC-
CLC a 4,32 + 1,23 roka (rozpatie 2,35 — 6,22) v skupine SC-CLC.

Metddy Studie

Niz$ie uvedenej faze prediZenia predchadzalo 13-tyzdriové randomizované
kontrolované skusanie (RCT) s paralelnymi skupinami, v ktorom sa
porovnavala skupina so Standardnou starostlivostou (SC) (Studia CGM plus
bud viacndsobné denné injekcie inzulinu [MDI], alebo inzulinova pumpa
bez hybridnej kontroly s uzavretou slu¢kou) so skupinou s uzavretou
sluckou (CLC) (t:slim X2 s technolégiou Control-1Q).
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Pogas pogiatoéného obdobia fazy predizenia (14. az 26. tyzder $tudie)
skupina RCT SC presla na pouzivanie CLC poc¢as 13 tyzdriov (SC-CLC)
a skupina RCT CLC pokragovala v pouzivani CLC pocas rovnakého
obdobia (CLC-CLC). Po navsteve v 26. tyZzdni mohli u€astnici pokraéovat
v uzivani CLC pog&as dal$ieho obdobia predizeného pouzivania, ktoré
skoncilo 31. jula 2022.

Podskupina ucastnikov sa zuc€astnila volitelnej dopinkovej studie

s cviCenim a stravovacou vyzvou, ktora zahffala 1) bolus vynechaného
jedla, 2) bolus plného jedla a cvi¢enia a 3) samostatné cviCenie.

Podas fazy prediZzenia a predizeného pouzivania sa pouzivala
aktualizovana verzia systému Control-1Q so zlepSenou pouzitelnostou

a Specifickymi zmenami algoritmu navrhnutymi na zvySenie bezpecnosti
a vykonnosti pre tuto populaciu pouzivatelov s nizkym obsahom inzulinu
(nizka celkova denna davka). Ugastnici zaradeni do skupiny RCT SC
absolvovali kompletné Skolenie zalozené na aktualizovanej pumpe, zatial
¢o ucastnici zaradeni do skupiny RCT CLC absolvovali kratke Skolenie na
preskimanie vSetkych novych alebo zmenenych funkcii pumpy.

Telefonicky alebo videokonferenény kontakt sa uskutoc¢nil 3 (x2) dni po
zadati fazy predizenia. Dal$ie telefonické kontakty sa uskuto&nili

v 14. tyzdni (2 dni) a 23. tyzdni (+7 dni). Dalsie videokonferencie alebo
navstevy kliniky sa uskutocnili v 15. tyzdni (x4 dni), 19. tyzdni (£7 dni)

a 26. tyzdni (7 dni).

Pogas obdobia predizeného pouzivania, ktoré sa zadalo v 26. tyzdni,
uCastnici absolvovali videokonferencie alebo navstevy kliniky kazdych

13 tyzdnov (7 dni) aZ do konca Studie.

Vacsina navstev prebehla virtualne. Pri navsteve v 26. tyZdni bola odobrata
vzorka krvi na stanovenie HbA1c v centralnom laboratériu, boli vyplnené
psychosocialne dotazniky a Cast u€astnikov sa zucastnila stretnutia
fokusovej skupiny. V kazdom nasledujucom 13-tyzdhovom intervale pocas
obdobia predizeného pouzivania sa ziskala dal$ia vzorka krvi na
stanovenie HbA1c v centralnom laboratériu.

Klinické prinosy

V tejto 13-tyzdhovej faze predizenia a prediZzeného pouzivania po ukon&eni
RCT PEDAP, do ktorej boli zapojené deti vo veku 2 az < 6 rokov s T1D,
bolo pouzivanie hybridného systému s uzavretou slu¢kou a technolégiou
Control-IQ+ bezpeéné a ucinné pocas dlhdieho ¢asového obdobia, ktoré
zahffialo celkové pouzivanie systému v kombinacii RCT, fazy predizenia

a predizeného pouzivania 23 582 dni (64,6 Gcastnickych rokov).

Vysledky tiez ukazali, ze pouzivanie inzulinovej pumpy t:slim X2

s technolégiou Control-IQ+ v tejto mladej vekovej skupine je spojené

s vyraznym zlepSenim bezne pouZzivanych parametrov PRO a rozhovory
o skusenostiach pouzivatelov poukazuju na vyhody presahujuce vysledky
glykémie.

ucinky alebo

Neziaduce vedlajsie

neziaduce udalosti

V skupine CLC-CLC aj v skupine SC-CLC sa vyskytlo len malo zavaznych
neziaducich udalosti. Vyskytli sa dve zavazné hypoglykémie, ktoré
nesuviseli so sledovanym zariadenim. Nevyskytli sa Ziadne prihody DKA.
Poc€as stravovacich a cvi€ebnych vyziev sa nevyskytli Ziadne zavazné
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neziaduce udalosti ani neziaduce udalosti suvisiace so Studiou a merania
CGM nevykazovali Ziadne problémy ani po¢as vyziev, ani bezprostredne po
nich, ani po€as noci po skonceni vyziev.

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Rozhovory o skusenostiach pouzivatelov absolvovala menej ako tretina
ucastnikov. Je mozné, Ze skusenosti, ktoré poskytli u€astnici, neodrazaju
v plnej miere celu vzorku.

Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena zariadenia
z dévodu
bezpectnosti a/alebo
vykonu

Hyperglykémia s ketézou alebo bez nej v dosledku zlyhania infuznej
supravy alebo choroby bola ¢asta a nie neoCakavana. Nevyskytli sa Zziadne
neoCakavané neziaduce uc€inky zariadenia.

Tabulka 7. Zhrnutie technolégie Control-lIQ pre pouzivatelov s vysokym obsahom inzulinu

(Higher-1Q)

Studia

Control-IQ Technology for High Insulin Users with Type 1 Diabetes
(Technoldgia Control-IQ pre pouZivatelov s vysokym obsahom inzulinu
s diabetom 1. typu) (Higher-1Q) (identifikator clinicaltrials.gov:
NCT05422053)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamyslané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technoldgia Control-IQ+ je ur€ena na pouZzitie s kompatibilnym
kontinualnym monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na
automatické zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho
inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukézy.
Mbze tiez podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Zze
hodnota glukdzy prekroCi vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutdnne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciefl studie

Posudit bezpeCnost' a preskumat’ glykemické vysledky pri pouzivani
systému AID (inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+)

u dospelych pacientov s diabetom 1. typu (T1D), ktori planovali pouzivat
aspon jeden bazalny reZzim > 3 jednotky/hodinu.

Navrh Studie

Jednoramennd, multicentricka, prospektivna klinicka studia trvajuca
13 tyzdriov.

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarne koncové ukazovatele bezpecnosti:
e Zavazna hypoglykémia (s kognitivnou poruchou, pri ktorej je
potrebna pomoc inej osoby pri lieCbe) pocas Studie v porovnani
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s udajmi o zavaznych hypoglykemickych udalostiach hlasenych
registrom kliniky T1D Exchange za obdobie troch mesiacov

¢ Diabeticka ketoacidoza (pocet udalosti)

e Pocet neoCakavanych neZiaducich u¢inkov pomécky (UADE)

e Pocet inych zavaznych neziaducich udalosti (SAE)

Sekundarne koncové ukazovatele bezpecCnosti:
e V3etky neziaduce udalosti
e Vysledky hypoglykémie CGM
@ Celkové % Casu < 54 mg/dl
& Celkové % €asu < 70 mg/dl

Prieskumné:

e Casy v celkovom rozmedzi (70 — 180 mg/dl, > 180 mg/dl,
> 250 mg/dl, 70 — 140 mg/dI)

e Priemerna hladina glukézy

e Celkova variabilita (variacny koeficient (CV) a Standardna odchylka
(SD))

e Zmena hemoglobinu A1C (HbA1c) oproti vychodiskovej hodnote

e Metriky CGM pre hypoglykémiu, hyperglykémiu a variabilitu po¢as
dfia a noci

Kritéria zaradenia

Kru€ové kritéria na zaradenie do Studie boli nasledujuce: (1) vek = 18 rokov
a diagnoza T1D po dobu najmenej jedného roka, (2) v sucasnosti
pouzivajuci CSllI s inzulinovou pumpou akejkolvek znacky po dobu
najmenej troch mesiacov a planujuci pouzivat’ aspon jeden bazalny rezim
vy$8i ako 3 jednotky/h so sledovanou pumpou a (3) hemoglobin A1c.

Kritéria vylucenia

Klacoveé vyluCovacie kritéria boli nasledujuce: (1) viac ako jedna epizéda
zavaznej hypoglykémie (vyzadujica pomoc) alebo diabetickej ketoacidozy
(DKA) za poslednych Sest’ mesiacov, (2) tehotenstvo, (3) nestabilna davka
agonistu receptora glukagonu podobného peptidu 1 (GLP-1), inhibitora
transportného proteinu sodika a glukozy 2 (SGLT-2) alebo iného lieku na
kontrolu glykémie/Ubytok hmotnosti za posledné tri mesiace, (4) zaCatie
uzivania nového neinzulinového lieku na zniZenie glykémie alebo na
znizenie hmotnosti poCas skuSania, (5) adrenalna insuficiencia a (6) iné
chronické ochorenie, o ktorom skus$ajuci rozhodol, ze bude branit’ uCasti

v §tudii. S pumpou nebolo povolené pouzivat iny inzulin ako U-100 Lispro
alebo Aspart. Predchadzajuce skusenosti s kontinualnym monitorovanim
glukézy (CGM) sa nevyzadovali.

Pocet zaradenych
subjektov

34 subjektov

Populacia Studie

Priemerny vek bol 39,9 £ 11,9 rokov, 41,2 % tvorili Zeny a trvanie diabetu
bolo 21,8 £ 11,2 rokov. Priemerna hodnota TDI pri zaradeni do Studie bola
1,2 jednotiek/kg na den s rozpatim od 0,5 do 2,0 jednotiek/kg na den.

Metddy Studie ISlo o prospektivnu jednoramennu $tudiu trvajucu 13 tyzdiov domaceho
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pouzivania inzulinovej pumpy t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+ u oséb
s diabetom 1. typu, ktoré planovali pouzivat aspori jeden bazalny rezim
> 3 jednotky/hodinu, vo veku 18 rokov a starSich.

Technoldgia Control-IQ+ odstrariuje orezavanie bazalneho rezimu

o 3 jednotky/hodinu, ktoré bolo pritomné v predchadzajucich verziach
technoldgie Control-1Q, a umozniuje zadavat do systému SirSi rozsah
hmotnosti a celkového denného inzulinu (TDI). Cielom tejto Studie bolo
preukazat, Ze systém funguje bezpecne, ked sa pouZziva s bazalnymi
rezimami pouzivatela nad 3 jednotky/hod.

Ugastnici $tadie boli rozdeleni na 4 pracoviska klinickej $tudie.

Po zaSkoleni u€astnici pouzivali systém 13 tyzdrnov. PocCas Studie sa
vykonavali cvi¢ebné a stravovacie vyzvy. Hladiny HbA1c v centralnom
laboratoriu sa zbierali na zaciatku a na konci obdobia lie€by (pouzivanie
sledovaného zariadenia).

Ugastnici mohli tiez pokragovat v uzivani dalsich liekov na kontrolu glukézy
alalebo znizenie hmotnosti, ako su inhibitory SGLT-2, agonisty receptora
GLP-1 alebo inhibitory DPP-1V, pokial uzivali stabilni davku.

Klinické prinosy

Pouzitie inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+

s odstranenim orezavania bazalneho rezimu 3 jednotky/hodinu bolo
bezpecné a ucinné u osdb s diabetom 1. typu, ktoré pouzivali bazalne
rezimy > 3 jednotky/hodinu a vysoké celkové denné davky inzulinu.

Hladina HbA1c sa od zacCiatku do konca 13-tyzdinovej lieCby vyznamne
Zlepsila, pri€om priemerna zmena bola -0,82 % a hodnota P < 0,0001.

Neziaduce vedlajsie
ucinky alebo
neZiaduce udalosti

V Studii sa nevyskytla Ziadna zavazna hypoglykémia ani DKA. PoCas vyziev
v ramci Studie sa nevyskytli Ziadne neziaduce udalosti. V8etky vyzvy boli
dokoncené bezpelne.

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Medzi obmedzenia Studie patri absencia kontrolného ramena a kedze iSlo
0 bezpec€nostnu Studiu, velkost’ vzorky bola relativne mala, ¢o stazovalo
skumanie akychkolvek podskupin.

Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena zariadenia
z dévodu
bezpectnosti a/alebo
vykonu

Iba v jednom pripade doslo k vyskytu ketolatok v désledku zlyhania infuzne;j
supravy, ktory sa vyrieSil zaloznou injekciou podfa bezpecnostného planu
Studie.

Tabul'ka 8. Suhrn hodnotenia bezpeénosti pokrocilého hybridného systému s uzavretou
sluékou vyuzivajuceho Lyumjev s infuznou pumpou Tandem t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ u dospelych, dospievajucich a deti s diabetom 1. typu

Studia Safety Evaluation of an Advanced Hybrid Closed Loop System Using
Lyumjev with the Tandem t:slim X2 with Control-1Q in Adults, Adolescents
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and Children with Type 1 Diabetes (Hodnotenie bezpeclnosti pokrocilého
hybridného systému s uzavretou slu¢kou vyuzivajuceho inzulin Lyumjev
s inflUznou pumpou Tandem t:slim X2 s technolégiou Control-1Q

u dospelych, dospievajucich a deti s diabetom 1. typu) (identifikator
clinicaltrials.gov: NCT05403502)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamys$lané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecéne komunikovat s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technoldgia Control-IQ+ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym
kontinualnym monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na
automatické zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho
inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukozy.
MozZe tieZz podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, ze
hodnota glukézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouZitie so systémom
t:slim X2 na kontinudlne subkutédnne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciefl studie

Zhodnotit’ bezpeénost’ pouZzitia inzulinu Lyumjev (inzulin lispro-aabc)
v inzulinovej pumpe Tandem t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+

u dospelych a detskych ucastnikov s diabetom 1. typu v ambulanthom
prostredi na podporu oznacenia systému.

Navrh Studie

Jednoramenna, multicentricka, prospektivna klinicka Studia trvajuca
13 tyzdriov

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarne koncové ukazovatele bezpecnosti:
« tazka hypoglykémia (tazka hypoglykémia je definovana ako porucha
kognitivnych funkcii, pri ktorej je potrebna pomoc inej osoby),
« diabeticka ketoaciddza (DKA),
* neotakavané neziaduce ucinky zariadenia,
* iné zavazné neziaduce udalosti,
* neziaduce reakcie na lieky.
Sekundarne koncové ukazovatele bezpecnosti
+ vSetky neziaduce udalosti,
+ vysledky hypoglykémie pomocou CGM: 24 hodin a po¢as
postprandialneho obdobia pre ohlasené jedla, s vynimkou stravovacich
vyziev opisanych samostatne niZSie:
e % Casu < 54 mg/dI,
o % CGasu <70 mg/dI,
e miera vyskytu hypoglykémie, definovana ako 15 alebo viac po
sebe nasledujucich minut < 54 mg/dI.
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Dalsie prieskumné vysledky zahffali postprandialny glykemicky vrchol
merany pomocou CGM, rézne iné merania glykemickej kontroly zalozené
na CGM, HbA1c, ukazovatele podavania inzulinu a dotazniky vysledkov
hlasenych pacientom.

Kritéria zaradenia

1. Vek 6 az < 81 rokov.
2. Diagndéza cukrovky 1. typu trvajuca najmenej 1 rok.
3. V sucasnosti pouziva technolégiu Control-IQ najmenej 3 mesiace,
pric¢om zaznamenané udaje CGM svedcia o pouzivani systému (aktivna
uzavreta slucka) pocas = 85 % mozného €asu pocas 14 dni pred
zaradenim do Studie.
4. Celkova denna davka inzulinu (TDD) najmenej 2 jednotky/den.
5. HbA1c < 10,5 %.
6. Trvaly pobyt v Spojenych Statoch americkych, pri€¢om sa nepredpoklada
vycestovanie mimo Spojenych Statov americkych pocas obdobia ucasti
v Studii.
7. Pre u€astnikov mladSich ako 18 rokov Zijucich s jednym alebo viacerymi
rodi¢mi/zakonnymi zastupcami, ktori si oboznameni s nudzovymi postupmi
v pripade zavaznej hypoglykémie a su schopni kontaktovat’ uastnika
v pripade nudze a su ochotni pouzivat’ aplikaciu Dexcom Follow (so
zapnutymi push notifikaciami) po€as trvania studie.
8. Ak ma ucastnik viac ako 18 rokov, ma niekoho, kto byva do 30 minut od
neho a je ochotny byt kontaktovany, pokial sa tim Studie neméze
ucastnikovi dovolat' v pripade podozrenia na naliehavu zdravotnu situaciu.
9. Ugastnik suhlasil s G&astou na $tudii; preéital si, pochopil a podpisal
formular informovaného suhlasu (ICF) a pripadny suhlas; a suhlasil
s dodrZiavanim vSetkych postupov &tudie vratane:
e pozastavenia pouzivania akéhokolvek osobného CGM pocas
trvania klinického skusania, ked sa zaCne pouzivat skusany CGM,
e prechodu na inzulin Humalog alebo pokraovania v jeho pouzivani
pocas pripravného obdobia,
e prechodu na inzulin Lyumjev poc€as hlavného obdobia Studie,
ochoty a schopnosti plnit’ cvicebné a stravovacie vyzvy v ramci
Studie.
10. SkusSajuci ma istotu, ze ucastnik dokaze uspesne ovladat' vSetky
sledované zariadenia a je schopny dodrziavat’ protokol, vratane schopnosti
reagovat na vystrahy a alarmy a zaistit zakladnu vlastnu lie€bu diabetu.
11. Ugastnik a/alebo rodi¢/zakonny zastupca su schopni &itat' a rozumiet
anglicky.

Kritéria vyluc€enia

Kra€ovymi vylu€ovacimi kritériami boli zavazna hypoglykémia (SH) alebo
diabeticka ketoacidéza (DKA) v predchadzajucich 6 mesiacoch alebo
zdravotny Ci iny stav, ktory skusajuci na mieste povazoval za bezpecnostny
problém.

Pocet zaradenych
subjektov

179 pacientov dokondcilo zavadzaciu fazu lie€by inzulinom Humalog
a zacalo lieCbu inzulinom Lyumjev a 173 pacientov dokoncilo 13-tyzdnovu
navstevu po zacati lie€by inzulinom Lyumijev.

Populacia studie

Ugastnici, ktori zadali uzivat inzulin Lyumijev, boli vo veku od 6 do 75 rokov
(109 bolo vo veku < 18 rokov a 70 bolo vo veku = 18 rokov); 166 (95 %)
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bolo bielej rasy a 12 (7 %) bolo hispanskej narodnosti. Priemerna hodnota

HbA1c

bola 7,2 % +/-0,9.

Metody Studie

Studia mala 2 obdobia: zavadzacie obdobie s inzulinom Humalog

(~ 16 dni) a obdobie lie€by s inzulinom Lyumjev (13 tyzdriov).

Ugastnici zadali zavadzacie obdobie liekom Humalog v dizke ~ 16 dni.
Ucastnici, ktori uspesne dokongili zavadzacie obdobie s inzulinom
Humalog, ¢o sa prejavilo 85 % aktivneho pouzivania uzavretej slu¢ky
pocas tohto obdobia, boli zaskoleni v pouzivani skuSanej pumpy

s inzulinom Lyumjev a zacali obdobie lie€by inzulinom Lyumjev poéas

13 tyzd

fov.

Ugastnici boli poziadani, aby po&as zavadzacieho obdobia s inzulinom
Humalog doma vykonali 1 bolus vynechaného jedla a 1 cvi¢ebnu vyzvu
a potom pocas obdobia lie€by inzulinom Lyumjev doma vykonali

3 stravovacie vyzvy a 3 cviCebné vyzvy.

Telefonicky alebo videokonferenény kontakt prebehol 3 dni (1 deri) po
zadati pouzivania uzavretého systému s inzulinom Lyumjev. DalSie
telefonické/videokonferenéné kontakty sa uskuto&nili po 1 tyzdni (2 dni),
2 tyzdnoch (22 dni), 3 tyzdiioch (7 dni) a 9 tyZzdhoch (7 dni). Klinicka
navsteva sa uskutocCnila v 6. tyzdni (7 dni) a posledna klinicka navsteva
v 13. tyzdni (91 — 98 dni).

HbA1c bol merany v centralnom laboratériu na konci zavadzacieho obdobia
s inzulinom Humalog a na konci obdobia lieCby inzulinom Lyumjev
(navsteva v 13. tyzdni). Dotazniky boli vyplnené pri skriningu a navsteve

v 13. tyZdni.

Klinické prinosy

Pouzivanie inzulinu Lyumjev v inzulinovej pumpe Tandem t:slim X2
s technolégiou Control-IQ+ bolo dobre tolerované s malym po¢tom
neziaducich ucinkov a bez zvySenia hypoglykémie.

Miera zavaznej hypoglykémie a DKA bola nizsia ako v udajoch z registra
kliniky T1D Exchange, pri€om Statistické porovnanie splfialo vopred
stanovené kritéria uspesnosti.

Bezpecnost inzulinu Lyumjev bola zachovana pri dosiahnuti vysokého €asu
v rozmedzi a mierneho znizenia hyperglykémie v porovnani s inzulinom
Humalog a zlepSenych ukazovatelov kvality zivota v porovnani so zivotnou
situaciou pri zaradeni do Studie.

Toto skusanie preto preukazalo, ze pouzivanie inzulinu Lyumjev
v inzulinovej pumpe Tandem t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+ je pre
dospelych a detskych u€astnikov s diabetom 1. typu bezpeéné.

ucinky alebo

Neziaduce vedlajsie

neziaduce udalosti

Pocas 16-drhoveho obdobia s inzulinom Lispro sa nevyskytli Ziadne
prihody SH. Poc¢as 13-tyZzdhového obdobia s inzulinom Lyumjev sa

u troch u&astnikov vyskytli tri prihody SH (jedna v kohorte dospelych

a dve v kohorte deti), z ktorych jedna bola spojena so zachvatom alebo
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stratou vedomia. Ziadna z udalosti nebola vyhodnotena ako suvisiaca so
zariadenim. K jednej prihode doSlo kvdli ruénému bolusu a nejedeniu,

k jednej po cvi€eni a prepisani bolusového kalkulatora z odporucania
nulovej jednotky na ruc¢ny bolus 1,5 jednotky a k tretej po ruénom boluse
pred cvi¢enim, kedy bola hladina glykémie v krvi (BG) stéle 60 mg/dl.
Celkova miera vyskytu SH bola 6,6 na 100 osoborokov a miera vyskytu
SH spojeného so zachvatom alebo stratou vedomia bola 2,2 na

100 osoborokov. Percento u€astnikov s aspon jednou prihodou SH, ktora
si vyzadovala pomoc tretej strany, bolo 1,7 % a percento ucastnikov

s prihodou SH spojenou so zachvatom alebo stratou vedomia bolo 0,6 %
v porovnani s vekovo zodpovedajucou frekvenciou 6,1 % s aspori jednou
prihodou SH spojenou so zachvatom alebo stratou vedomia poc&as

3 mesiacov v registri T1D Exchange (P = 0,07 pri porovnani 1,7 %

a 6,1 %, aP =0,02 pri porovnani 0,6 % s 6,1 %).

Pocas obdobia lie€by inzulinom Lispro ani po€as obdobia lie€by inzulinom
Lyumijev sa nevyskytol ziadny pripad DKA. V registri kliniky T1D Exchange
hlasilo 2,8 % ucastnikov zodpovedajuceho veku prihodu DKA pocas

3 mesiacov (P = 0,04 pri porovnani 0 % a 2,8 %).

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Skusanie nemalo subeznu randomizovanu kontrolnu skupinu a porovnanie
koneCnych ukazovatelov glykémie pri pouZiti lieku Lyumjev bolo vykonané
s kratkym obdobim uZivania inzulinu Lispro, ktoré predchadzalo uzivaniu
inzulinu Lyumjev. Kohorta Studie pozostavala z existujucich pouZzivatelov
technoldgie Control-1Q a mala prili§ malo u€astnikov z mensin a ucastnikov
s niz8im socioekonomickym statusom (SES), aby bolo mozné vyhodnotit, Ci
sa reakcie v mieste infuzie a dalSie ukazovatele bezpeénosti mézu lisit
podla rasy, etnického pévodu alebo SES. Pre hodnotenie kfu€ovych
ukazovatelov bezpecnosti (SH a DKA) boli vykonané porovnania

s retrospektivne zhromazdenymi udajmi z registra kliniky T1D Exchange,
¢o je kohorta z realnej praxe, ktora sa pravdepodobne liSi od kohorty
klinickych skuSani a ktorej udaje boli zhromazdené v €ase, ked prevazna
vacsina oséb s diabetom edte nepouZzivala zariadenia HCL. KedZe
ucastnici nemali zaslepené uzivanie inzulinu, je mozné, zZe niektoré ucinky
pozorované pri inzuline Lyumjev, vratane vyhod pozorovanych

v prieskumoch PRO, moZno pripisat’ u¢inku Studie v spojeni s pouZivanim
inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+.

Nedostatky
v zariadeni alebo
vymena zariadenia

V sulvislosti so zariadenim sa nevyskytli Ziadne zavazné neziaduce
udalosti.

z dévodu
bezpecnosti a/alebo
vykonu
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Tabul'ka 9. Suhrn bezpeénosti a u€innosti trvalého automatického podavania inzulinu
v porovnani s lie€bou pomocou snimaé¢a a pumpy u dospelych s diabetom 1. typu s vysokym

rizikom hypoglykémie:

randomizované kontrolované skusanie

Studia

Safety and Efficacy of Sustained Automated Insulin Delivery Compared
With Sensor and Pump Therapy in Adults With Type 1 Diabetes at High
Risk for Hypoglycemia: A Randomized Controlled Trial (Bezpe€nost

a uc€innost’ trvalého automatického podavania inzulinu v porovnani

s lie€bou pomocou snimaca a pumpy u dospelych s diabetom 1. typu

s vysokym rizikom hypoglykémie: randomizované kontrolované skusanie)
(identifikator clinicaltrials.gov: NCT04266379)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml

Zamyslané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes
mellitus) u oséb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecne komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Technolégia Control-IQ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukozy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvysenie, znizenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na
zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukdzy. Méze tiez
podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota
glukézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutdnne podavanie inzulinu (CSlII).

Ciefl studie

Posudit bezpecnost' a ucinnost’ inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ u dospelych pacientov s diabetom 1. typu (T1D) s vysokym
rizikom hypoglykémie.

Navrh Studie

Prospektivna, randomizovana, kontrolovana, multicentricka studia

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarnym vysledkom bola zmena v TBR meranom CGM (percentualny
¢as CGM [%cas] < 70 mg/dl) oproti vychodiskovej hodnote.

Kra€ové sekundarne vysledky, testované hierarchickym sp6sobom, aby sa
zachovala Statisticka vyznamnost, zahffali as merania CGM v cielovom
rozsahu (TIR; 70 — 180 mg/dl), ¢as nad rozsahom (TAR), priemerny udaj
glukézy zo snimaca (SG) a percento ¢asu CGM s hladinou glukdzy

< 54 mg/dl. Ak sa vyskytlo nevyznamné porovnanie, vSetky nasledujuce
porovnania v hierarchickom zozname sa povazovali za prieskumné.
Klrucoveé vysledky bezpecénosti zahfiali frekvenciu zavaznej hypoglykémie
a diabetickej ketoacidozy.

Kritéria zaradenia

1. Vek > 18 rokov.

2. Klinicka diagnéza T1D > 1 rok.

3. HbA1c < 10/5 %.

4. Inzulin podavany pomocou inzulinovej pumpy dlhSie ako 6 mesiacov.
5. Povedomie o pocitani sacharidov.

6. Clarkovo skére > 3 a/alebo skusenost so zavaznou hypoglykémiou
poCas predchadzajucich 6 mesiacov.
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7. Potvrdeny Cas pod rozsahom (TBR; definovany ako hodnota glukézy
zo snimaca [SG] < 70 mg/dl) = 5 % pocas 2-tyZzdfiového zavadzacieho
obdobia so zaslepenym CGM.

Kritéria vylucenia

1. Pozitivny tehotensky test u uastnic¢ok studie v plodnom veku

2. Akékolvek chronické ochorenie suvisiace s lieCbou (okrem inzulinu)
ovplyviiujuce metabolizmus glukdzy

3. UzZivanie 2 inhibitorov kotransportéra sodika a glukozy

v predchadzajucich 3 mesiacoch

4. Nedostatok akejkolvek socialnej alebo rodinnej podpory, ktora by bola
schopna zasiahnut v pripade zavaznej hypoglykemickej epizédy

Pocet zaradenych
subjektov

72

Populacia studie

Dospeli s T1D s vysokym rizikom hypoglykémie (definovanym ako
Clarkeovo skore > 3 a TBR 2 5 %) a/alebo s anamnézou zavazne;j
hypoglykémie.

Metody Studie

Paralelné randomizované sku$anie (2 : 1) AID (inzulinova pumpa t: slim X2
s technolégiou Control-1Q) v porovnani s CGM a lie¢ba pumpou po dobu
12 tyzdfiov. VSetkym ucastnikom bolo ponuknuté volitelné 12-tyzdrové
prediZenie s AID.

Klinické prinosy

Tato paralelna RCT sa zameriava vyhradne na dospelych pacientov s T1D
s vysokym rizikom hypoglykémie, €o je malo preskiumana populacia so
systémami AID, a uspeSne preukazuje, Ze inzulinova pumpa t:slim X2

s technolégiou Control-1Q je v priebehu 12-tyZzdfiovej randomizacnej fazy
a 12-tyZdnova predlZzovacia faza lepSia ako inzulinova pumpa so
snimacom. Zmena TBR (primarny vysledok) od vychodiskového stavu po
12-tyZdriovu intervenciu sa medzi skimanymi skupinami vyznamne liSila,
a to o -3,7 percentualneho bodu pri AID (n = 49) oproti S&P (n = 22).
Zmeny v TIR a TAR (sekundarne vysledky) sa tiez vyznamne liSili medzi
oboma skumanymi skupinami, pri¢om zvySenie TIR o +8,6 % a znizenie
TAR 0 -5,3 % suviselo s u¢inkom AID.

Pogas 12-tyzdfiového prediZenia sa uginky AID udrzali v skupine AID

a reprodukovali sa v skupine s pumpou so snimacom. Tieto udaje ukazuju
udrzatelnost ucinkov pouzivania AlD pocas 24 tyZdnov

a reprodukovateflnost tychto u€inkov u oséb novo vystavenych AID.

Neziaduce vedlajsie
ucinky alebo
neziaduce udalosti

Pocas zavadzacieho obdobia sa vyskytli dve zavazné hypoglykemické
prihody vratane jednej, ktora viedla k ukon¢€eniu Studie. V skupine s AID sa
pocas tréningovej fazy vyskytla jedna zavazna hypoglykémia a dve
hyperglykémie s ketézou, pricom AID eSte nebola aktivovana. Pocas
uzivania AID sa vyskytli dve zavazné hypoglykémie, dve ketoacidozy
(vratane jednej v predizenej faze, ktora viedla k odchodu pacienta zo
Stadie) a jedna epizdda hyperglykémie > 300 mg/dl bez ketdzy. VSetky
hyperglykemické prihody s ket6zou alebo ketoacid6zou alebo bez nich
suviseli s okluziami infuznych katétrov. V ramci AID sa vyskytli dve zavazné
neziaduce udalosti, ktoré vSak nesuviseli s diabetom.

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.
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Obmedzenia Studie

Kratke trvanie Studie/expozicie lieCbe AID, skuSanie bolo vykonané

v univerzitnych nemocniciach so Specializovanym a vyskolenym
personalom na podporu uc€astnikov, ¢o nemusi odrazat skuto¢nu prax

v typickych ambulantnych zariadeniach. Iba 6 u¢astnikov malo na zaciatku
Studie HbA1c = 8 %, ¢o naznaduje, Ze zavery sa nemusia vztahovat na
fudi, ktori maju sucasne Casti/vaznu hypo a vysoky HbA1c.

Tabulka 10. Sahrn vysledkov Control-IQ porovnavajucich snimac¢e Dexcom G6 a G7
u dospelych s diabetom 1. typu

Studia

Control-1Q Outcomes Comparing Dexcom G6 and G7 Sensors in Adults
with Type 1 Diabetes (Vysledky Control-IQ porovnavajuce snimace
Dexcom G6 a G7 u dospelych s diabetom 1. typu)

Predmetné
zariadenie

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml, mobilna aplikacia Tandem t:slim

Zamyslané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu

v nastavenych a variabilnych davkach na lie€bu cukrovky (diabetes mellitus)
u 0s0b, ktoré potrebuiju inzulin. Pumpa dokaze spofahlivo a bezpeCne
komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi zariadeniami.

Technolégia Control-IQ je uréena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na
zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukézy. Méze tiez
podavat korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, ze hodnota
glukézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je ur€ena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSlII).

Mobilna aplikacia Tandem t:slim je prisludenstvo uréené na pouzivanie ako
pripojené softvérové zariadenie, ktoré dokaze spolahlivo a bezpeéne
komunikovat' s kompatibilnymi inzulinovymi pumpami vratane prijimania

a zobrazovania informacii o pumpe a odosielania prikazov na podavanie
inzulinu do pripojenej a kompatibilnej inzulinovej pumpy t:slim X2
pouzivatela.

Ciefl studie

Analyza vysledkov z realnej praxe pouzivatelov pristroja Dexcom G7, ktori
sparovali svoj snimac s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technoldgiou
Control-1Q.

Navrh Studie

Retrospektivna analyza, jedno centrum

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Analyza zahffiala percento ¢asu, kedy bol CGM aktivny, percento ¢asu

v uzavretej sluCke a Standardné metriky CGM (percento ¢asu 70 —

180 mg/dl, 70 — 140 mg/dl, < 70 mg/dl, < 54 mg/dl, > 180 mg/dl,

> 250 mg/dI, priemerna glykémia, Standardna odchylka glykémie, variacny
koeficient glykémie a index rizika glykémie) medzi pouzitim pristrojov
Dexcom G6 a Dexcom G7 pri pouziti s inzulinovou pumpou t:slim X2

s technolégiou Control-1Q.

Kritéria zaradenia

Ugastnici museli byt dospeli (vek = 18 rokov) a predchadzajuci
pouzivatelia inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q.
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Aby boli u€astnici definovani ako aktivni pouzivatelia technolégie Control-
IQ, museli byt predchadzajucimi pouzivatelmi pristroja Dexcom G6

s najmenej 30 diiami udajov z pristroja G6 s aktivnym pouzivanim
technoldgie Control-1Q priamo pred za¢atim pouzivania pristroja Dexcom
G7 s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-IQ a tiez 30 dni
udajov z pristroja G7 s aktivnym pouzivanim technolégie Control-1Q
priamo po zacati pouzivania pristroja G7 s inzulinovou pumpou t:slim X2
s technolégiou Control-1Q.

Kritéria vylu€enia

Pouzivatelia inych podporovanych snimacov CGM neboli zahrnuti.

Pocet zaradenych
subjektov

463

Populacia studie

463 dospelych (priemerny vek 36 *+ 15 rokov, 59 % zien, predchadzajuca
doba pouzivania Control-IQ 4 * 2 roky) za¢alo pouzivat Dexcom G7
sparovany s inzulinovou pumpou t:slim X2 s technolégiou Control-1Q

v obdobi od novembra 2023 do juna 2024 po tom, ¢o predtym pouzivali
Dexcom G6 s pumpou Tandem, a mali k dispozicii aspon 30 dni udajov
Control-1Q pred a po zacati pouzivania G7.

Metddy Studie

Analyza udajov bola vykonana na zaklade udajov z inzulinovych pump
stiahnutych do systému spravy udajov Tandem t:connect a Tandem Source
od pacientov identifikovanych na endokrinologickej klinike pre dospelych
Barbara Davis Center. Vysledky boli uvedené za 30 dni pouzivania pristroja
Dexcom G7 s technoldgiou Control-IQ po zaati pouzivania G7.

Klinické prinosy

Median €asu pouzitia snimaca a median ¢asu v uzavretej slucke boli pri
pouziti kazdého snimaca velmi vysoké. Median ¢asu v rozmedzi 70 —

180 mg/dl bol 70,7 % pocas pouzivania G6 a 71,1 % pocas pouzivania G7
s inzulinovou pumpou t:slim X2 s inzulinovou pumpou t:slim X2

s technolégiou Control-1Q, ¢o ukazuje, Ze vacsina jedincov splnila
konsenzualny ciel > 70 % ¢€asu v rozmedzi. Vacsina jedincov tiez splinila
konsenzualne ciele pre €as < 70 mg/dl a as < 54 mg/dl.

Neziaduce vedlajsie
ucinky alebo
neZiaduce udalosti

Nebolo hlasené.

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Kratke trvanie Studie/expozicie lieCbe AID, retrospektivna analyza.

5.3. Suhrn klinickych udajov z inych zdrojov

Prehlad systematického preskumania literatury, ktoré vykonala spolo¢nost Tandem, je

uvedeny v sprave o klinickom hodnoteni. Prehlad priniesol niekolko €lankov, v ktorych sa
pouzila inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q a inzulinova pumpa t:slim X2
s technolégiou Control-1Q+. Vo vSetkych Studiach sa s pumpou pouzivala kazeta t:slim X2
s objemom 3 ml. Mobilna aplikacia Tandem t:slim bola pouzita vo viacerych studiach.

V tychto €lankoch sa uvadza, Ze zariadenia splnili o€akavania tykajuce sa vykonu

a bezpecnosti. V Studiach sa nezaznamenali dalSie neziaduce udalosti alebo neZiaduce
vedlajsie ucinky okrem zvyskovych rizik uvedenych vysSie a v navode na pouzitie.

V ramci realizacie planov klinického sledovania po uvedeni na trh (PMCF) a dohladu po
uvedeni na trh (PMS) neboli ziskané ziadne dalSie klinicky relevantné informacie. Nebola
zistena Ziadna nova alebo zmenena pravdepodobnost’ vyskytu neziaducich vedlajsSich
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ucinkov alebo vyznamné zvySenie frekvencie i zavaznosti incidentov, ani Ziadne zistené
trendy, ani Ziadne iné hlavné zistenia vyplyvajuce z hodnotiacej spravy PMCF alebo
pravidelne aktualizovanej spravy o bezpecnosti.

V ramci procesu klinického hodnotenia bola vykonana analyza klinickych udajov z databazy
MAUDE. Databaza MAUDE sleduje neziaduce udalosti tykajuce sa zdravotnickych
pomocok, ktoré americkému uradu FDA nahlasili osoby s povinnostou hlasenia, napriklad
vyrobcovia. VacSina sprav sa tyka rieSenia alarmovych stavov. Analyza klinickych tudajov

z databazy MAUDE nezaznamenala dalSie neziaduce udalosti alebo neziaduce vedlajSie
ucinky mimo zvyskovych rizik uvedenych vysSie a v navode na pouzitie.

5.4. Celkovy suhrn klinického vykonu a bezpeénosti

Pravdepodobné prinosy inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, ako aj
inzulinovej pumpy t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+, kazely t:slim X2 s objemom 3 ml
a mobilnej aplikacie Tandem t:slim vychadzaju z udajov ziskanych v prospektivnych
randomizovanych klinickych skuSaniach, z literatary a neklinickych Studii vykonanych na
podporu regulaného schvalenia zariadenia.

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technoldgiou Control-1Q, rovnako ako inzulinova pumpa

t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+, kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml a mobilna aplikacia
Tandem t:slim su pre pacientov prinosné, pretoze pouzivanie tychto pristrojov umozniuje
pouzivatelom zlepSit ¢as v ciefovom rozmedzi glykémie 70 — 180 mg/dl o najmenej 5 %
oproti predchadzajucej lie€be, dosiahnut’ €as glykémie v ciefovom rozmedzi 3,9 — 10 mmol/|
(70 — 180 mg/dl) = 70 % a zlepsit kvalitu zivota (zlepSenie skére QoL o = 8 % oproti
predchadzajucej lieCbe). Okrem toho su pouzivatelia pristrojov schopni dosiahnut ¢as

<3,9 mmol/l pod 4 %, ako sa v su¢asnosti odporu¢a v medzinarodnych konsenzualnych
usmerneniach.

5.5. Prebiehajuce alebo planované klinické sledovanie po uvedeni na trh

Pre inzulinovu pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-IQ bola ukon&ena &tudia klinického
sledovania po uvedeni na trh (PMCF). Suhrn tejto Studie PMCF, znamej aj ako ,Studia
CLIOY, je uvedeny nizSie. V tejto Studii sa hodnotila realna bezpecnost a u€innost
inzulinovej pumpy t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ. Nevyskytli sa Ziadne noveé rizika,
komplikacie ani neoCakavané zlyhania zariadenia.

Tabulka 11. Suhrn pozorovacej studie Control-IQ (CLIO)

Studia Control-1Q Observational Post-Approval Study (Pozorovacia Studia Control-1Q
po schvaleni) (CLIO) (identifikator clinicaltrials.gov: NCT04503174)

Predmetné Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, kazeta t:slim X2

zariadenie s objemom 3 ml, mobilna aplikdcia Tandem t:slim

Zamys$lané pouZitie Inzulinova pumpa t:slim X2 je uréena na subkutanne podavanie inzulinu

zariadenia v nastavenych a variabilnych davkach na lie¢bu cukrovky (diabetes mellitus)

u 0s0b, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spofahlivo a bezpec€ne
komunikovat s kompatibilnymi digitalne pripojenymi zariadeniami.

Technolégia Control-IQ je uréena na pouzitie s kompatibilnym kontinualnym
monitorom glukozy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na automatické
zvysenie, znizenie a pozastavenie podavania bazalneho inzulinu na

Document Number: Revision: Title: Page Number:

REC-0026038 A Summary of Safety and Clinical Performance, tslim X2, 46 of 59
Control-1Q+, t:slim Mobile Application, slo




TANDEM

Diabetes Care

zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnbt glukdzy. Méze tiez
podavat’ korekéné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Ze hodnota
glukoézy prekroci vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouzZitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutédnne podavanie inzulinu (CSII).

Mobilna aplikacia Tandem t:slim je prislusenstvo uréené na pouzivanie ako
pripojené softvérové zariadenie, ktoré dokaze spolahlivo a bezpectne
komunikovat' s kompatibilnymi inzulinovymi pumpami vratane prijimania

a zobrazovania informacii o pumpe a odosielania prikazov na podavanie
inzulinu do pripojenej a kompatibilnej inzulinovej pumpy t:slim X2
pouzivatela.

Ciefl studie

Primarny ciel

Preukazat v realnej praxi bezpecnost inzulinovej pumpy t:slim X2

s technolégiou Control-1Q na lieCbu cukrovky 1. typu hodnotenim miery
vyskytu tazkej hypoglykémie (SH) a diabetickej ketoacidézy (DKA).

Sekundarny ciel
Posudit' vplyv na glykemické vysledky pacientov a skusenosti pouzivatelov
v realnom svete po€as prvych 12 mesiacov pouzivania.

Navrh Studie

Pozorovacia kontrolna Studia pripadov

Primarne/sekundarne
koncové ukazovatele

Primarne koncové ukazovatele

o Vyskyt zavaznej hypoglykémie (SH) a diabetickej ketoacidézy (DKA)

e Bezpetnost automatického zadavania udajov CGM do bolusového
kalkulatora systému Control-1Q

Sekundarne koncové ukazovatele

e Glykemické vysledky ako meradlo ucinnosti systému Control-1Q

e Spokojnost so systémom Control-IQ a dévera k nemu, pouzitelnost
systému a kvalita spanku podla pacientov

Kritéria zaradenia

e Pacienti s diabetom 1. typu, ktori si sami diagnostikovali diabetes
a ktorym bol predpisany systém Control-1Q.

e Vek najmenej 6 rokov.
e Pouzivanie inzulinu Humalog alebo Novolog

e U Zien, ktoré nie su tehotné alebo planuju tehotenstvo v nasledujucich
12 mesiacoch.

e Sduhlas s pouzivanim inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ a s jej pouzivanim najmenej 12 po sebe nasledujucich
mesiacov po zaradeni do Studie.

e Suhlas s poskytnutim vysledku HbA1c ziskaného v priebehu
3 mesiacov pred zaradenim do Studie.

e Schopnost reagovat na upozornenia a alarmy a poskytovat zakladnu
vlastnu lieCbu diabetu.

e Pacienti s trvalym pobytom v Spojenych Statoch americkych.
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e Ochota stiahnut si mobilnu aplikaciu t:connect do svojho smartfonu
a mat ju aktivnu po celu dobu Studie. Pacienti, ktori nemdzu pouzivat
mobilnu aplikaciu t:connect, musia byt ochotni kazdé tri mesiace a po
ukonceni Studie ru¢ne odosielat’ udaje o svojej inzulinovej pumpe do
aplikacie t:connect.

e Subjekt si precital, porozumel a suhlasil s u¢astou na studii
a elektronicky podpisal formular informovaného suhlasu (ICF).

Kritéria vyluc€enia

o Samostatne hlasena cukrovka 2. typu.
e Vek menej ako 6 rokov.

e Pouzivanie akejkolvek lie€by znizujucej hladinu glukézy okrem inzulinu
Humalog alebo Novolog.

e Neschopnost reagovat na upozornenia a alarmy alebo zabezpe it
zakladnu vlastnu lie¢bu diabetu.

e Tehotenstvo.
e Subjekty, ktoré nepodpisali ICF.

Pocet zaradenych
subjektov

Celkovo 3 157 os6b splnilo kritéria na zaradenie a zacalo podstupovat
mesacné prieskumy. Stadiu dokongilo 2 998 u&astnikov.

Populacia studie

Median veku uc€astnikov bol 29,0 (16,0 — 45,0) rokov. 55,7 % tvorili Zeny.
Posledna hlasena hodnota A1c pred zaradenim do Studie bola 7,7 (6,9 —
8,7) % [61 (52 — 72) mmol/mol]. 2 190 uc€astnikov (69,4 %) boli dospeli.
38,4 % bolo predchadzajucich pouzivatelov pumpy Tandem, 31,5 %
predchadzajucich pouzivatefov pumpy inej znacky a 30,1 %
predchadzajucich pouzivatelov MDI. Prevazna vacsina (87,2 %) uviedla
aspon nejaké predchadzajuce skusenosti s CGM.

Metddy Studie

Pozorovacia kohortova Studia s jednym ramenom

Klinické prinosy

Z hladiska primarneho vysledku bola miera vyskytu neziaducich udalosti

v pripade zavaznej hypoglykémie a DKA pri pouzivani technolégie
Control-IQ poc€as 12 mesiacov v porovnani s historicky uvadzanymi udajmi
vyznamne niz$ia u dospelych aj u deti.

U dospelych bola pozorovana frekvencia zavaznych hypoglykémii 9,77
(36,97) pri pouziti systému Control-1Q oproti 29,45 (104,54) pri historickych
udajoch z T1D Exchange (veflkost' ucinku d = 0,53, p < 0,01), zatial o u
deti bola pozorovana frekvencia zavaznych hypoglykémii 9,31 (34,31) pri
pouziti systému Control-1Q oproti 19,31 (85,73) pri historickych udajoch
(veflkost uc€inku d = 0,29, p < 0,01).

U dospelych bola pozorovana miera vyskytu DKA 1,46 (13,10) pri uzivani
systému Control-1Q oproti 9,81 (61,87) pri historickych udajoch z T1D
Exchange (velkost u€inku d = 0,64, p < 0,01), zatial ¢o u deti bola
pozorovana miera vyskytu DKA 1,93 (13,78) pri uzivani systému Control-IQ
oproti 12,81 (70,43) pri historickych udajoch (velkost' ucinku d = 0,79,

p <0,01).
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Percento bolusov, pri ktorych sa pouzila funkcia automatickej populacie,
viedlo k mensiemu pocétu nameranych hodnét < 54 mg/dl (< 3,0 mmol/l)

a <70 mg/dl (< 3,9 mmol/l) ako pri tych, pri ktorych sa tato funkcia
nepouZila, a to v kazdom skumanom rozsahu glukézy pred bolusom.
Skumalo sa to pre rozsahy glukézy pred bolusom 70 — 180 mg/dl,

181 — 250 mg/dl, > 250 mg/dl a celkovo. Nebolo preukazané zvysené riziko
hypoglykémie, ak boli na vypoc¢et nasledného bolusu pouzité automaticky
vyplriované vysledky CGM v porovnani s ruénym zadavanim hladin
glykémie do bolusového kalkulatora.

Z hladiska sekundarneho vysledku — glykemickych vysledkov — dosiahli
pouzivatelia systému ciele medzinarodnych konsenzualnych odporu¢ani
pre dobu v danom rozmedzi.

Cas v rozmedzi 70 — 180 mg/dI (3,9-10,0 mmol/l) bol 70,1 % (61,0 — 78,8)
pre dospelych, 61,2 % (52,4 — 70,5) pre vek 6 — 13 rokov, 60,9 % (50,1 —
71,8) pre vek 14 — 17 rokov a 67,3 % (57,4 — 76,9) celkovo.

Pri sekundarnych vysledkoch, ktorymi boli spokojnost’ so systémom
Control-IQ a dévera v neho, pouZitelnost’ systému a kvalita spanku, sa
désledne uvadzala téma zniZenia zataze diabetom a zlepS$enia spanku
spolu s vysokou spokojnostou.

72,1 % ucastnikov pouzilo mobilnu aplikaciu Tandem t:slim na odosielanie
udajov na analyzu, ¢o svedci o vysokej miere pouzivania mobilnej
aplikacie.

NezZiaduce vedlajsie
ucinky alebo
neziaduce udalosti

Miera zavaznej hypoglykémie a DKA bola nizSia ako v minulosti.

Dlhodobé prinosy
a rizika

V ramci tejto Studie sa nehodnotili dlhodobé prinosy a rizika.

Obmedzenia Studie

Tato Studia mala svoje obmedzenia. Po prvé, na definiciu SH a DKA bola
pouzita ina metodika ako v predchadzajucich studiach, ¢o mohlo zvysit
pocet hlasenych neziaducich udalosti v Studii. Miera vyskytu tychto
neziaducich prihod stanovena v prieskumoch T1D Exchange vyzadovala
stratu vedomia alebo zachvat v pripade SH alebo noénu hospitalizaciu

v pripade DKA, €o je prisnejSie ako naSe poziadavky. NezZiaduce udalosti
boli hlasené aj samy, ¢o mohlo viest k nepresnostiam v hlasenych
informaciach. Zakladny prieskum neZiaducich prihod nebol overeny, a preto
nemohol byt pouzity na porovnanie podfla rovnakej metodiky.

Studia nezahffiala zavadzacie obdobie zaslepeného CGM pred pouzitim
Control-IQ ani kontrolnu skupinu, ktora by poskytla lepSie porovnanie pre
vyskyt neZiaducich prihod. Ludia si dnes m6zu vybrat z celého radu
automatizovanych systémov na podavanie inzulinu a CGM, ktoré v dobe
pouzivania historickej kohorty T1D Exchange neboli k dispozicii. Priame
porovnavanie rychlosti s kohortou s odliSnym zakladnym suborom volby
terapie je preto obmedzené. Okrem toho sa Standardna odchylka
hlasenych udalosti vo v8etkych kategdriach pohybovala v Sirokom
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rozmedzi, a to ako pri historickych udajoch, tak pri pouziti technolégie
Control-IQ. Otvorena zostava otazka ,digitalnej priepasti” a toho, kto sa
moZe zuc€astnit a nahravat na dialku, a &i to mdze viest k vylu€eniu
jednotlivcov.

Nedostatky

v zariadeni alebo
vymena zariadenia
z dévodu
bezpectnosti a/alebo
vykonu

Neboli hlasené ziadne UADE.

Prebieha Studia PMCF pre inzulinovu pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-IQ+, inzulinové
pumpy Tandem Mobi s technolégiou Control-IQ+ u deti vo veku 2 az < 6 rokov s diabetom
1. typu. Suhrn planu tejto Studie je uvedeny nizSie. Studia sa zacala v roku 2025.

Tabulka 12. Sahrn studie PS230005 po schvaleni

Studia Studia PS230005 po schvéleni (identifikator clinicaltrials.gov:
NCT06717451)

Predmetné Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+, inzulinova pumpa

zariadenie Tandem Mobi s technolégiou Control-1Q+, kazeta t:slim X2 s objemom

3 ml, kazeta Tandem Diabetes Care s objemom 2 ml, mobilna aplikacia
Tandem t:slim, mobilna aplikacia Tandem Mobi

Zamys$lané pouZitie
zariadenia

Inzulinova pumpa t:slim X2 je ur€ena na subkutanne podavanie inzulinu
v nastavenych a variabilnych davkach na lieCbu cukrovky (diabetes
mellitus) u osdb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo

a bezpecéne komunikovat s kompatibilnymi digitalne pripojenymi
zariadeniami.

Inzulinova pumpa Tandem Mobi je uréena na subkutanne podavanie
inzulinu v nastavenych a premenlivych davkach na lieCbu diabetes mellitus
u 0sOb, ktoré potrebuju inzulin. Pumpa dokaze spolahlivo a bezpectne
komunikovat' s kompatibilnymi digitalne pripojenymi zariadeniami.

Technoldgia Control-IQ+ je ur€ena na pouzitie s kompatibilnym
kontinualnym monitorom glukézy (CGM) a inzulinovou pumpou t:slim X2 na
automatické zvySenie, zniZenie a pozastavenie podavania bazalneho
inzulinu na zaklade udajov z CGM a predpokladanych hodnét glukézy.
Mbze tiez podavat korek&éné bolusy v pripadoch, ked sa predpoklada, Zze
hodnota glukdzy prekroCi vopred definovanu hranicu.

Kazeta t:slim X2 s objemom 3 ml je uréena na pouzitie so systémom
t:slim X2 na kontinualne subkutanne podavanie inzulinu (CSlII).

Kazeta Tandem Diabetes Care s objemom 2 ml je uréena na pouzitie
s inzulinovou pumpou Tandem Mobi pre kontinualne subkutanne
podavanie inzulinu (CSII).
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Mobilna aplikacia Tandem t:slim je prisludenstvo uréené na pouzivanie ako
pripojené softvérové zariadenie, ktoré dokaze spolahlivo a bezpeéne
komunikovat’' s kompatibilnymi inzulinovymi pumpami vratane prijimania

a zobrazovania informacii o pumpe a odosielania prikazov na podavanie
inzulinu do pripojenej a kompatibilnej inzulinovej pumpy t:slim X2
pouzivatela.

Mobilna aplikacia Tandem Mobi umoznuje pouzivatelovi pripojit
kompatibilny smartfén k pumpe pomocou bezdrbtovej technoldgie
Bluetooth® a zobrazit Udaje z pumpy Tandem Mobi a vykonavat funkcie
pumpy priamo na smartféone pouzivatela. Mobilna aplikacia Tandem Mobi
tieZz poskytuje spravy a upozornenia z pumpy Tandem Mobi vo forme push
notifikacii na smartféne pouzivatela. Mobilna aplikacia Tandem Mobi
dokaze prenasat udaje o pumpe a terapii z pumpy do cloudu, pokial je
smartfén pouzivatela pripojeny K internetu.

Ciefl studie Primarny ciel

Preukazat v realnej praxi bezpecnost inzulinovej pumpy t:slim X2

s technolégiou Control-1Q+ alebo inzulinovej pumpy Tandem Mobi

s technolégiou Control-IQ+ na lie€bu diabetu 1. typu posudenim miery
vyskytu zavaznej hypoglykémie (SH) a diabetickej ketoaciddzy (DKA).

Sekundarny ciel

Preukazat' v realnej praxi u€innost inzulinovej pumpy t:slim X2

s technolégiou Control-1Q+ na lieCbu diabetu 1. typu posudenim vplyvu na
glykemické vysledky pacientov a skusenosti pouzivatelov v redlnom svete
pocas prvych 12 mesiacov pouzivania.

Navrh Studie Pozorovacia kontrolna Studia pripadov

Primarne/sekundarne | Primarne koncové ukazovatele
koncové ukazovatele

o Vyskyt zavaznej hypoglykémie (SH) a diabetickej ketoacidézy (DKA)

Sekundarne koncové ukazovatele

o Glykemické vysledky ako meradlo ucinnosti systému Control-1Q+

e Spokojnost s technoldgiou Control-IQ+ a dbvera v fiu, pouzitelnost
systému a zlepSenie kvality Zivota podla vyjadreni pacientov

Kritéria zaradenia e Osoby s diabetom 1. typu, ktorym bola predpisana inzulinova pumpa
t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+ alebo inzulinova pumpa Tandem
Mobi s technolégiou Control-1Q+.
Vek 2 az < 6 rokov v €ase skriningu.
Pouzivanie inzulinu schvaleného na pouZitie v pumpe.
Pouzivanie snimaca iCGM schvaleného na pouzitie s pumpou.
Suhlas s pouzivanim technoldgie Control-IQ+ as pokracovanim
v pouzivani najmenej 12 po sebe nasledujucich mesiacov po zaradeni
do Studie.
e Suhlas s poskytnutim vysledku HbA1c ziskaného v priebehu

6 mesiacov pred zaradenim do Studie.
e Moznost rodic¢a/opatrovnika reagovat’ na upozornenia a alarmy

a poskytovat zakladné informacie o vlastnej lieCbe diabetu.
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e Zdrziavat sa celu dobu v Spojenych Statoch americkych.

e Ochota stiahnut’ si mobilnu aplikaciu Tandem t:slim do svojho smartfonu
a mat ju aktivnu pocas celej Studie, ak pouzivaju pumpu Tandem t:slim
X2. Ugastnici, ktori nemoézu pouzivat mobilnu aplikaciu Tandem t:slim,
musia byt ochotni kazdé tri mesiace a po ukonceni studie manualne
odosielat’ udaje o svojej inzulinovej pumpe do systému Tandem Source.

e Rodi¢/opatrovnik ucastnika si precital, porozumel a suhlasil s u¢astou
na Studii a elektronicky podpisal formular informovaného suhlasu (ICF).

Kritéria vylu€enia e Pouzivanie akejkolvek lie€by zniZujucej hladinu glukézy okrem inzulinu.

e Zdravotny alebo iny stav alebo uzivané lieky, ktoré by podla nazoru
skuSajuceho mohli ohrozit’ bezpe&nost ucasti v studii.

Pocet zaradenych Nabor prebieha.
subjektov v
Populacia studie Studia bude zahfhat az 180 ucastnikov, pricom cielom je, aby sa jej

zudastnilo minimalne ~120 ucéastnikov.

Metody Studie Pozorovacia kohortova Studia s jednym ramenom

NizSie je uvedeny suhrn bezpec¢nosti a klinického vykonu zariadenia uréeny pre pacientov.

Prehlad pre pacientov

V tejto Casti je vysvetlené, ako bola inzulinova pumpa Tandem oznacena za bezpecnu
a ucinnu u pacientov uzivajucich inzulin na lie€bu cukrovky.

V pripade akychkolvek otdzok ohfadom pouzivania inzulinovej pumpy sa obratte na svojho
lekara. VZdy dodrziavajte pokyny uvedené v pouzivatelskej prirucke inzulinovej pumpy, aby
bolo jej pouzivanie bezpecéné.

6.1. Klinické pozadie zariadenia

Americkd diabetologicka asociacia odporuca lie€it cukrovku pomocou niekolkych dennych
injekcii alebo inzulinovej pumpy. Pouzivanie inzulinovej pumpy s pristrojom na kontinualne
monitorovanie glykémie (CGM) je pokroCilejSie, ale tiez sa odporuca. Pri pouziti inzulinove;j
pumpy Tandem s CGM je mozné pouzit dalSie nastroje, ktoré pomahaju rozhodnut, kedy
ma byt inzulin podany.

Technoldgia Control-IQ+ je nastroj, ktory inzulinova pumpa Tandem méze pouzivat na
rozhodovanie za vas. Rozhodnutim méze byt zvySenie, znizenie alebo zastavenie
podavania inzulinu. Technoldgia Control-1Q+ vyuziva informacie z CGM na to, aby tieto
rozhodnutia robila na pumpe za vas.

Inzulinova pumpa t:slim X2 ma aplikaciu pre smartfén, ktora vam umoznuje zobrazit
informacie o pumpe a rozhodovat o podavani inzulinu.
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6.2. Bezpecnost’

Rizika pouzivania inzulinovej pumpy

UZivanie inzulinu je spojené s urCitymi rizikami. Pouzivanie inzulinovej pumpy prinasa urcité
dodatoc¢né rizika. Dodrziavanie pokynov v pouZivatelskej priru¢ke pumpy je doleZité pre
bezpe€né pouzivanie. O tychto rizikach sa poradte so svojim lekarom.

UZivanie nespravneho mnozZstva inzulinu méze zvysit alebo zniZit hladinu cukru v krvi na
Skodlivé hodnoty. Medzi mozné dodato¢né rizika spojené s pouzivanim inzulinovych pump
patria:
e Infekcia v mieste infuzie inzulinu. Priznaky infekcie, ako je krvacanie, bolest
a podrazdenie koze vratane zacervenania v mieste infuzie inzulinu.
o Alergicka reakcia alebo kozné tazkosti spdsobené lepivou astou infuznej supravy
pouZzivanej s inzulinovou pumpoul.

Ako spoloénost’ Tandem testuje bezpeéné pouzivanie pumpy u pacientov

Spoloénost’ Tandem Diabetes Care Inc. podrobuje vSetky svoje zariadenia testovaniu, aby
sa uistila, Ze su bezpecné pre Siroku Skalu ludi. Spolo¢nost Tandem tiez pravidelne
vykonava klinické studie, aby zaistila, Ze pumpa je bezpeéna a ucinna. Tieto Studie sa
zaoberaju rizikami a prinosmi pouzivania inzulinovej pumpy Tandem s CGM a technoldgiou
Control-1Q.

Ak sa vam pouZzivanie inzulinovej pumpy nevyhovuje, obratte sa na svojho lekara. Ak mate
obavy z pouzivania inzulinovej pumpy, obratte sa na svojho lekara.

6.3. Navrhovany profil a Skolenie pouzivatelov

Spolo¢nost Tandem podrobuje vSetky svoje zariadenia procesu nazyvanému testovanie
[udského faktora. Tento proces zaruCuje, Ze zariadenie je bezpe€né na pouzivanie pre
Siroku Skalu ludi. Proces ludskych faktorov spolocnosti Tandem sa riadi globalnymi
normami pre zdravotnicke pomécky.

Toto testovanie ukazalo, Ze v8etci pouzivatelia inzulinovej pumpy Tandem musia vykonat
nasledujuce kroky:

e Musia dodrziavat pokyny svojho lekara. Ten im poskytne spravne Skolenie.

¢ Musia dodrziavat pokyny Skolitela pumpy Tandem.

¢ Musia dodrziavat pokyny v pouzivatelskej priruc¢ke k inzulinovej pumpe
a v pouzivatel'skej priru¢ke k CGM.

e Musia si sledovat’ hladinu glykémie.

¢ Musia mat dobry zrak a/alebo sluch, aby rozpoznali vSetky funkcie pumpy Tandem
vratane upozorneni, alarmov a pripomienok.
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Nasledujuca tabufka obsahuje suhrn jedenastich (11) dokon€enych klinickych studii
na osobach pouzivajucich inzulinovu pumpu t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ (alebo
Control-IQ+). Vo vSetkych jedenastich (11) Studiach sa zistilo, Zze inzulinova pumpa je
bezpecny a ucinny spésob podavania inzulinu.

Tabulka 13. Suhrn klinickych skusani

Klinické skusSanie

Suhrn stadie

1.

The International
Diabetes Closed
Loop (iDCL) Trial:
Clinical Acceptance
of the Artificial
Pancreas A Pivotal
Study of t:slim X2
with Control-IQ
Technology
(Medzinarodné
skuSanie uzavretej
slucky pri diabete
(iDCL): klinicke
prijatie umelého
pankreasu, zasadna
Studia t:slim X2

s technoldgiou
Control-1Q)

Tato Studia skumala bezpecnost a ucinnost inzulinovej
pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q u 168 osob.
Ucastnici boli star8i ako 14 rokov a mali diabetes 1. typu.

Ugastnici pouzivali bud inzulinovi pumpu t:slim X2
s technolégiou Control-1Q, alebo pumpu so snimac¢om poc¢as
6 mesiacov.

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q sa
pocCas 6 mesiacov pouzivania ukazala ako bezpecna
a ucinna.

Tato Studia bola dokond&ena v roku 2019.

Medzinarodné
skusanie iDCL
(The International
Diabetes Closed
Loop): Klinické
prijatie umelého
pankreasu,
rozSirujuca faza
kfuCovej Studie
t:slim X2

s technolégiou
Control-IQ

Ide o rozSirenu Studiu k vysSie uvedenému skusaniu so
164 osobami z povodnej $tidie. Ugastnici pokracovali
v pouzivani inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ alebo presli na technolégiu Basal-IQ poc¢as
dalSich 3 mesiacov.

Ugastnici, ktori pouzivali technolégiu Control-1Q, mali

v porovnani s technoldgiou Basal-IQ lepsi ¢as v ciefovom
rozsahu a HbA1c. Zistilo sa, Ze inzulinova pumpa t:slim X2
s technolégiou Control-1Q je bezpecna a ucinna pocas

9 mesiacov pouzivania.

Tato Studia bola dokonéena v roku 2020.

Medzinarodné
skusanie iDCL

(The International
Diabetes Closed
Loop): Klinické
prijatie umelého
pankreasu v pediatrii
Studia t:slim X2

Tato tudia sa zaoberala bezpeénostou a u€innostou
inzulinovej pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-1Q
u 101 deti s diabetom 1. typu vo veku 6 az 13 rokov.
Ugastnici pouzivali inzulinovd pumpu t:slim X2

s technolégiou Control-1Q alebo inzulinovd pumpu so
snimacom pocas 16 mesiacov.

Ugastnici, ktori pouzivali systém Control-1Q, mali viac ¢asu
v cielovom rozsahu v porovnani s pumpou so snimacom.
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s technolégiou
Control-1Q

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q sa
ukazala ako bezpec¢na a uc€inna.

Tato Studia bola dokondéena v roku 2020.

Medzinarodné
skusanie iDCL (The
International
Diabetes Closed
Loop): Klinické
prijatie umelého
pankreasu v pediatrii
— Predizena $tudia,
Studia t:slim X2

s technoldgiou
Control-IQ

Ide o predizenu $tadiu k vy3sie uvedenému skusaniu.
Ugastnici, ktori v pévodnej $tudii pouzivali inzulinovi pumpu
t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ, pokracovali v pouzivani
Control-IQ dalich 12 tyzdriov. U&astnici, ktori pouzivali
pumpu so snimacom, presli na pumpu Control-IQ.

Ugastnici, ktori pouzivali pumpu Control-IQ, mali viac ¢asu

v cielovom rozsahu a menej ¢asu v hyperglykémii

v porovnani s pumpou so snimacom. Zistilo sa, ze inzulinova
pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q je bezpeéna

a ucinna pocas 28 tyzdnov celkového pouzivania.

Tato Studia bola dokondéena v roku 2020.

Skusanie Pediatric
Artificial Pancreas
(PEDAP):
Randomizované
kontrolované
porovnanie
technologie
Control-1Q oproti
Standardnej
starostlivosti

u malych deti

s diabetom 1. typu

Tato Studia hodnotila bezpecnost a ucinnost inzulinovej
pumpy t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ u deti s diabetom
1. typu vo veku 2 az 6 rokov. U&astnici pouzivali inzulinovu
pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-1Q alebo svoju beznu
inzulinovu lie€bu s CGM poc&as 3 mesiacov.

Ugastnici pouzivajuci technolégiu Control-IQ mali viac éasu
v cielovom rozmedzi v porovnani so skupinou, ktora
pouzivala svoju zvy€ajnu inzulinovu lieCbu s CGM. Vysledky
tiez ukazali, Ze technolégia Control-1Q je v tejto vekovej
skupine bezpecna.

Tato Studia bola dokondéena v roku 2022.

Skusanie The
Pediatric Artificial
Pancreas (PEDAP):
Randomizované
kontrolované
porovnanie
technologie
Control-1Q oproti
Standardnej
starostlivosti u malych
deti s diabetom 1.
typu (faza rozsirenia)

I8lo 0 13-tyzdhovu predizenu $tudiu vyssie uvedeného
sku$ania. S ucéastnikmi sa uskutocnili rozhovory o ich
skusenostiach s pouzivanim inzulinovej pumpy t:slim X2
s technolégiou Control-1Q+.

Vysledky preukazali, ze pouzivanie systému Control-1Q+

u deti viedlo k zlepSeniu duSevného zdravia a znizeniu
zéataze pre rodiny. Ugastnici uvadzali pozitivnejsie skisenosti
s pouzivanim technoldgie Control-IQ+ v porovnani s beznou
inzulinovou lie€bou. Zdbdraznili tiez vyhody technoldgie
Control-IQ+ nad ramec glykemickych vysledkov.

Tato Studia bola dokonéena v roku 2023.

Technoldgia Control-
IQ pre pouZivatelov
s vysokym obsahom
inzulinu a diabetom
1. typu (Higher-1Q)

Tato Studia hodnotila bezpe&nost a u€innost inzulinovej
pumpy t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ+ u dospelych
pacientov s diabetom 1. typu. U&astnici museli pouzivat
asponf jeden bazalny reZzim nad 3 jednotky za hodinu.
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Zistilo sa, Ze inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou
Control-IQ+ je bezpelna a ucinna pocas 13 tyZzdhiov
pouZzivania.

Tato Studia bola dokonéena v roku 2023.

Hodnotenie
bezpelnosti
pokrocilého
hybridného systému
s uzavretou sluckou
s pouzitim inzulinu
Lyumjev

s inzulinovou
pumpou Tandem
t:slim X2

s technolégiou
Control-IQ

u dospelych,
dospievajucich a deti
s diabetom 1. typu

Téato Studia hodnotila bezpecnost’ inzulinu Lyumjev
v inzulinovej pumpe t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+
u dospelych a deti s diabetom 1. typu.

Ugastnici pouzivali systém Control-IQ+ s inzulinom Humalog
pocCas 2 tyzdnov, po ktorych nasledovalo 13 tyzdfiov
pouZzivania systému Control-IQ+ s inzulinom Lyumjev.

Pouzitie systému Control-IQ+ s inzulinom Lyumjev sa
ukazalo ako bezpecné a uginné. V porovnani so vstupom do
Studie sa zlepSili aj ukazovatele kvality Zivota.

Tato Studia bola dokondéena v roku 2023.

Bezpelnost

a ucinnost trvalého
automatického
podavania inzulinu

v porovnani s lie¢bou
pomocou shimaca

a pumpy u dospelych
s diabetom 1. typu

s vysokym rizikom
hypoglykémie:
randomizované
kontrolované
skuSanie

Tato Studia hodnotila bezpecnost’ a uc€innost inzulinove;j
pumpy t:slim X2 s technolégiou Control-IQ u dospelych

s vysokym rizikom hypoglykémie. U&astnici pouzivali
inzulinovu pumpu t:slim X2 s technoldgiou Control-IQ alebo
inzulinovu pumpu so snima¢om po¢as 3 mesiacov.
Ugastnici, ktori pouzivali systém Control-IQ, mali vyrazne
lepSi €as v ciefovom rozsahu a menej €asu v hypoglykémii
vV porovnani s pumpou so snimacom.

V trojmesacnej predizovacej faze zaznamenali u€astnici,
ktori presli z pumpy so snimacom na systém Control-1Q,
rovnaké zlep3enie.

Tato Studia bola dokond&ena v roku 2021.

10.

Control-IQ Outcomes
Comparing Dexcom
G6 and G7 Sensors
in Adults with Type 1
Diabetes (Vysledky
Control-IQ
porovnavajuce
snimace Dexcom G6
a G7 u dospelych

s diabetom 1. typu)

Tato Studia z reanej praxe sledovala 463 pouzivatelov
pumpy Tandem pred vymenou snimaca glukdzy a po nej.
Ugastnici pouzivali technolégiu Control-IQ so snimagom
Dexcom G6 a presli na snimac glukézy Dexcom G7.

Klinické vysledky boli rovnaké pred vymenou snimacov aj po
nej. Vysledky preukazali, Ze pumpy Tandem funguju rovnako
dobre s oboma snimaémi.

Tato Studia bola dokondéena v roku 2024.

Document Number:

REC-0026038

Revision: Title:

A Summary of Safety and Clinical Performance, tslim X2,

Page Number:

56 of 59
Control-1Q+, t:slim Mobile Application, slo




TANDEM

Diabetes Care

11. Pozorovacia Studia ISlo o rozsiahlu Studiu po uvedeni na trh, ktorej sa zuc€astnilo
Control-1Q po takmer 3 000 ludi, ktori uzivali Control-1Q pocas
schvaleni (CLIO) 12 mesiacov. Vysledky preukazali, ze pouzivatelia

technolégie Control-IQ mali v porovnani s historickymi udajmi
nizsi vyskyt diabetickej ketoacidozy a zavaznej
hypoglykémie. Platilo to pre dospelych aj pre deti.

Inzulinova pumpa t:slim X2 s technolégiou Control-1Q+ sa
pocas 12 mesiacov pouzivania v realnej praxi ukazala ako
bezpecna a ucinna.

Tato Studia bola dokondena v roku 2023.

7. Odkaz na harmonizované normy a spolo¢né Specifikacie

Na inzulinovl pumpu t:slim X2 s technolégiou Control-1Q, inzulinovd pumpu t:slim X2
s technolégiou Control-1Q+, kazetu Tandem t:slim s objemom 3 ml a mobilnu aplikaciu
Tandem t:slim sa vztahuju tieto normy:

o ENISO 14971:2019/A11:2021 — Zdravotnicke pomécky. Uplatriovanie riadenia rizik
na zdravotnicke pomdcky

e ENISO 13485:2016/A11:2021 — Zdravotnicke pomécky. Systémy riadenia kvality.
PozZiadavky na regulaéné ucely

e AAMI ES60601-1: 2005 & A1:2012 & A2:2021 — Zdravotnicke elektrické pristroje —
Cast' 1: V8eobecné poziadavky na zakladnu bezpeénost a nevyhnutné prevadzkové
vlastnosti (IEC 60601-1:2005, MOD)

e AAMI/IEC 60601-1-2:2014 — Zdravotnicke elektrické pristroje — Cast 1-2: V8eobecné
poziadavky na zakladnu bezpecnost’ a nevyhnutné prevadzkoveé viastnosti —
Sprievodna norma: Elektromagnetické ruSenie — Poziadavky a testy

e |EC 60601-1-6:2010/A2:2021 — Zdravotnicke elektrické pristroje — Cast 1-6:
VSeobecné poziadavky na zakladnu bezpeénost’ a nevyhnutné vilastnosti —
Sprievodna norma: Pouzitelnost (vratane IEC 62366-1:2015/(R2021) +AMD1:2020 —
Zdravotnicke pristroje — Cast 1: Aplikacia techniky pouzitelnosti na zdravotnicke
pristroje vratane dodatku 1)

e IEC 60601-1-8:2020 — Zdravotnicke elektrické pristroje — Cast 1-8: V&eobecné
poziadavky na zakladnu bezpecnost’ a nevyhnutné prevadzkoveé viastnosti —
Sprievodna norma: VSeobecné poziadavky, skusky a pokyny pre poplachové systémy
zdravotnickych elektrickych pristrojov a zdravotnickych elektrickych systémov

e |EC 60601-1-11:2020 — Zdravotnicke elektrické pristroje — Cast 1-11: VSeobecné
poziadavky na zakladnu bezpe€nost a nevyhnutné prevadzkové vlastnosti —
Sprievodna norma: PoZiadavky na zdravotnicke elektrické pristroje a zdravotnicke
elektrické systémy pouzivané v domacom zdravotnickom prostredi
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IEC 60601-2-24:2012 — Zdravotnicke elektrické pristroje — Cast 2-24: Osobitné
poziadavky na zakladnu bezpe€nost a nevyhnutné prevadzkoveé vlastnosti infuznych
pump a regulatorov

IEC 60601-1-10:2008+A2:2021 — Zdravotnicke elektrické pristroje — Cast 1-10:
V8eobecné poziadavky na zakladnu bezpecnost a nevyhnutné prevadzkové
vlastnosti — Sprievodna norma: Poziadavky na vyvoj fyziologickych regulatorov

s uzavretou sluc¢kou

AAMI/IEC 62304:2006+A1:2016 — Softvér pre zdravotnicke pomocky — Procesy
zivotného cyklu softvéru

CEI EN 62366-1/A1 — Zdravotnicke pomdcky Cast 1: Aplikacia inZinierstva
pouZzitelnosti na zdravotnicke pomécky

ISO 10993-1:2020 — Biologické hodnotenie zdravotnickych pomécok — Cast' 1:
Hodnotenie a skuSanie v ramci procesu riadenia rizik

ISO 10993-3:2014 — Biologické hodnotenie zdravotnickych pomécok, Cast 3: Skusky
genotoxicity, karcinogenity a reprodukcénej toxicity

ISO 10993-4/Amd.1:2006 — Biologické hodnotenie zdravotnickych pomécok, Cast 4:
Vyber skusok na interakcie s krvou

ISO 10993-5:2009 — Biologické hodnotenie zdravotnickych pomécok — Cast 5:
Skusky cytotoxicity in vitro

ETSI EN 300 328 V2.2.2 (2019-08) — Sirokopasmové prenosové systémy; Zariadenia
na prenos udajov fungujuce v pasme 2,4 GHz; Harmonizovana norma pre pristup

k radiovému spektru

ISO 11137-1:2006/Amd2:2018 — Sterilizacia zdravotnickych vyrobkov — Ziarenie —
Cast' 1: Poziadavky na vyvoj, validaciu a rutinna kontrolu sterilizaéného procesu
zdravotnickych pomdcok

ISO 11137-2:2013/Amd1:2022 — Sterilizacia zdravotnickych vyrobkov — Ziarenie —
Cast 2: Stanovenie sterilizadnej davky

ISO 11737-1:2018/Amd1:2021 — Sterilizacia zdravotnickych vyrobkov —
Mikrobiologické metédy — Cast 1: Stanovenie populacie mikroorganizmov na
vyrobkoch

ISO 11737-2:2019 — Sterilizacia zdravotnickych vyrobkov — Mikrobiologické metédy —
Cast' 2: Skusky sterility vykonavané pri definovani, validacii a udrziavani
sterilizacného procesu

EN ISO 15223-1:2021 — Zdravotnicke pomdcky. Symboly, ktoré sa maju pouzivat
spolu s informaciami, ktoré ma poskytnut’ vyrobca
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8. Histoéria revizii
Cislo . . e .
. Datum . Revizia potvrdena notifikovanym
revizie vdania Opis zmeny organom
SSCP y
A 12. decembra | Prvé vydanie 0 Ano
2024 Jazyk overovania:
Nie
B 5. marca Overenie notifikovanym Ano
2025 organom. Jazyk overovania: anglictina
Aktualizované podla ] Nie
usmernenia MDCG.
C 30. jula 2025 | Aktualizované podla Ano
usmernenia MDCG. Jazyk overovania: angli¢tina
[ Nie
D 5. augusta Aktualizované upozornenia Ano
2025 podla bielej knihy BSI Jazyk overovania: angli¢tina
,Guidance on MDCG 2019-9: ] Nie
Summary of Safety and
Clinical Performance®
(Usmernenia k MDCG 2019-9:
Suhrn bezpeénostnych
a klinického vykonu), aby boli
uvedené tie, ktoré su pre
pacientov a lekarov
najdblezitejSie na zaklade
dostupnych dbékazov.
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