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Rekomendacja nr 59/2017
z dnia 12 pazdziernika 2017r.

Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji
w sprawie objecia refundacjg srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego: Infatrini, dieta ptyn, 24x125ml
(3000 ml), 1 kcal/1 ml, we wskazaniu: postepowanie dietetyczne
w niedozywieniu zwigzanym z chorobg u niemowlat i matych dzieci

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg s$rodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego Infatrini, dieta ptyn, 24x125ml (3000 ml), 1 kcal/1 ml, we
wskazaniu: postepowanie dietetyczne w niedozywieniu zwigzanym z chorobg u niemowlat
i matych dzieci.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci, uwaza za niezasadne
objecie refundacjg z uwagi na istotne watpliwosci co do prezentowanych wynikéw analiz,
w szczegolnosci analizy efektywnosci klinicznej ocenianej technologii medyczne;j.

Podstawowym zastrzezeniem analizy skutecznosci jest brak danych, ktére wykazywatyby na
wyzszg skutecznos$é preparatu Infatrini nad przyjetym komparatorem w zakresie istotnych
klinicznie punktéw koncowych (zwigzanych z pomiarami antropometrycznymi). Ponadto,
w ramach analizy klinicznej za gtéwne badanie uznano publikacje Brunton 1998, ktdéra w
ocenie Agencji nie spetnia kryteridéw zakwalifikowania do przegladu systematycznego i moze
zostaé wykorzystana wyfgcznie w ramach dodatkowej analizy klinicznej. W badaniu tym nie
wskazano, ze stosowang interwencjg jest preparat Infatrini, za$ zastosowany produkt rézni
sie sktadem od wnioskowanej technologii medycznej. Pozostate badania wskazujg natomiast
na roznice istotne statystycznie na korzy$é wnioskowanej technologii medycznej gtéwnie
w zakresie parametrow biochemicznych oraz stezenia poszczegdlnych sktadnikéw
odzywczych, ale brakuje danych czy odnotowane zmiany mogg mieé przetozenie na dalszy
rozwdj dziecka. Nalezy réwniez wskaza¢, ze okres obserwacji w badaniach byt krétki
a populacje matoliczne, tym samym mozliwo$é uogdlnienia wnioskdw wyciggnietych na tej
podstawie jest watpliwa.

Wyniki analizy ekonomicznej wskazujg na dominacje wnioskowane] technologii medycznej
nad komparatorem. Niemniej jednak przyjete zatozenia budzg szereg zastrzezen Agencji. Do
modelowania efektéw zdrowotnych wykorzystano wyniki z badania Burton 1998, ktore nie
w petni odpowiada rozpatrywanej technologii medycznej. Ponadto dane dotyczgce
hospitalizacji przyjeto z publikacji Ktek 2014, ktdora zawiera poréwnanie odmiennych od
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whnioskowanej interwencji w odmiennej populacji docelowej. Zatem watpliwa jest zasadnos¢
wykorzystania danych w niej zawartych w ramach niniejszych analiz. Sposéb ekstrapolacji
danych z badania réwniez nie znajduje uzasadnienia w ocenie Agencji i stanowi istotne
ograniczenie analizy. W zwigzku z tym, nie jest mozliwe wskazanie prawdopodobnej do
uzyskania w rzeczywistosci relacji kosztéw do efektéw zwigzanych ze stosowaniem
wnioskowanego produktu.

W zakresie analizy wptywu na budzet wskazano na oszczednosci ptatnika publicznego, ktore
wynika¢ bedg przede wszystkim z unikniecia hospitalizacji u duzej czesci chorych, lub tez
skrocenia czasu jej trwania. Nalezy przy tym zaznaczy¢, ze analizie klinicznej nie ma
dostepnych danych, ktére opisywatyby wptyw stosowania preparatu Infatrini na
hospitalizacje. Ponadto dane do analizy rdwniez zaczerpnieto z publikacji Ktek 2014, ktéra
w ocenie Agencji nie odnosi sie do rozpatrywanego problemu. W ramach oceny wptywu na
budzet istotnym parametrem jest takze udziat w rynku wnioskowanej technologii, ktérego
odsetki przyjeto dla innego preparatu zywieniowego, co jednak moze nie odzwierciedlaé
rzeczywiste] sytuacji sprzedazowej po decyzji o refundacji wnioskowanej technologii
medyczne;j.

Nalezy takze wskaza¢, ze w przedstawionych obliczeniach wiasnych Agencji mozliwe jest
zwiekszenie wydatkdow po stronie ptfatnika publicznego (przy uwzglednieniu wzrostu
sprzedazy i zmianie kosztu hospitalizacji). W swietle niepewnosci co do prawdopodobnych
wydatkéw, zasadne wydaje sie zaproponowanie przez wnioskodawce instrumentu dzielenia
ryzyka w postaci mechanizmu zabezpieczajgcego maksymalny budzet na refundacje
produktu Infatrini.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze $rodkéw publicznych srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Infatrini, dieta ptyn, 24x125ml (3000 ml),
1 kcal/1 ml, kod EAN 8716900565021, dla ktdrego cena zbytu netto wynosi PLN.

Proponowana odptatnos¢ i kategoria dostepnosci refundacyjnej: srodek dostepny na recepte
w aptece, z poziomem odpfatnosci dla pacjenta: ryczatt, dostepny w ramach nowej grupy limitowej.
Whniosek nie zawiera propozycji instrumentu dzielenia ryzyka.

Problem zdrowotny

Niedozywienie to zespot objawdow niedoboru podstawowych sktadnikéw odzywczych
(weglowodandw, ttuszczy biatek, witamin lub pierwiastkow sladowych) spowodowany ich
niedostateczng podazg (w sytuacji normalnego lub zwiekszonego zapotrzebowania), zaburzaniem
wchtaniania lub nadmierng utratg w chorobie lub po urazie, nasilany przez reakcje zapalng (ostrg lub
przewlektg). Powoduje zmiany sktadu ciata oraz pogorszenie sprawnosci fizycznej oraz wydolnosci
narzagdow lub ukfaddéw, zwieksza ryzyko powiktan innych choréb, a takie wydtuza proces
rekonwalescencji.

Podstawg oceny stanu odzywienia (rozwoju) noworodka jest jego urodzeniowa masa ciata.
Noworodek dojrzaty, czyli urodzony o czasie, wazy najczesciej 3000—3500 g. Noworodki urodzone ze
zbyt matg masg ciata w stosunku do wieku cigzowego — to noworodki hipotroficzne. Jest to grupa
noworodkéw z opdznieniem wewnatrzmacicznego wzrastania, okreslane réwniez jako noworodki z
matg urodzeniowg masg ciata (ponizej 2500 g). W zaleznosci od stopnia niedoboru masy ciata
wyrdznia sie nastepujgce grupy noworodkow hipotroficznych:

e 2500-1501 g — mata urodzeniowa masa ciata,
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e 1500-1001 g — bardzo mata urodzeniowa masa ciata,
e 1000-751 g — skrajnie mata urodzeniowa masa ciafa,
e 750-501 g — niewiarygodnie mata masa ciafa.

Niedozywienie u dzieci rozpoznaje sie wowczas, gdy niedobdér masy ciata badanego dziecka
przekracza dwa odchylenia standardowe (ang. standard deviation, SD) od s$redniej dla wieku i
wzrostu, czyli miesci sie ponizej 3. centyla na siatce centylowe]. Wartosci mieszczgce sie w granicach
1,5-2 SD i/lub miedzy 3. a 10. centylem, traktowaé nalezy jako pogranicze normy, wymagajace
obserwacji (uzupetnienia i uaktualnienia wywiadu) oraz kontrolnych badan klinicznych i
biochemicznych. Réwniez dziecko z niedozywieniem przekraczajgcym 15-20% powinno zawsze by¢
ocenione przez lekarza celem uaktualnienia wywiadu rodzinnego i/lub chorobowego u matych dzieci.

Czestos¢ wystepowania niedozywienia u chorych hospitalizowanych mozine znaczgco sie rdznic
miedzy krajami, w zaleznos$ci min. od rodzajéw systemdéw opieki zdrowotnej, metod uzytych do
definiowania zaburzen stanu odzywienia czy tez od dostepnosci sktadnikdw pokarmowych. Wedtug
raportu przygotowanego przez Swiatowg Organizacje Zdrowia (WHO) w wspdtpracy z UNICEF,
globalny odsetek dzieci, u ktérych stosunek masy do wieku miesci sie ponizej 2 SD wynosit w 2011 r.
16%, natomiast globalny odsetek dzieci, u ktérych stosunek masy do wzrostu miesci sie ponizej 2 SD
wynosit 8%.

Alternatywna technologia medyczna

Zgodnie z odnalezionymi wytycznymi, podstawg postepowania w niedozywieniu jest odpowiednio
zbilansowana dieta.

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 kwietnia 2016 r. w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych (Dz. Urz. Min. Zdrow. poz. 48) obecnie w populacji zgodne]j z oceniang brak
jest alternatywnych technologii medycznych finansowanych ze srodkéw publicznych w ocenianym
wskazaniu.

We whniosku wnioskodawca wskazat jako komparator dla produktu Infatrini, najlepsze zywienie
standardowe, tj. standardowa dieta/formuta (dieta doustna oparta na zwyktych produktach
dostepnych na rynku spozywczym, stosowana pod nadzorem lekarza i/lub dietetyka) (SF, ang.
standard formula) — produkty Bebilon. Wybdr komparatora nie budzi zastrzezen.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Infatrini jest Srodkiem spozywczym (podawanym doustnie) specjalnego przeznaczenia zywieniowego,
zawierajgcym w swoim skfadzie witaminy A; D; E; K; C; B1; B2; B6, B12; niacyne; kwas foliowy; kwas
pantotenowy; biotyne; wapn; fosfor; potas; chlorki; zelazo; cynk; jod; selen; miedZ; magnez; mangan;
chrom; molibden; fluor; cholina; séd; btonnik; DHA; AA; biatko; weglowodany; laktoze; ttuszcze;
karetenoidy; nukleotdy; L-karnityne; choline; inozytol; tauryne. Stanowi on $rodek spozywczy o
formule wzbogaconej, ktérego kalorycznosc na 100 ml wynosi 422 kcal.

Zarejestrowane wskazanie obejmuje postepowanie dietetyczne w niedozywieniu zwigzanym
z chorobg u dzieci i niemowlat i pokrywa sie ze wskazaniem rejestracyjnym.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

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

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

Ocene skutecznosci Infatrini (EF) przeprowadzono w poréwnaniu z najlepszym zywieniem
standardowym (SF). Do analizy wtgczono 4 badania z randomizacjg poréwnujgce efektywnosc
kliniczng stosowania formuty wzbogaconej (EF, Infatrini) z formutg standardowg (van Waardenburg
2009/de Betue 2011, Clarke 2007, Evans 2006,Brunton 1998). Liczba pacjentow wtgczonych do badan
wynosita 18-60 0sdb, zas okres obserwacji od 5 dni do 3 miesiecy.

Badania kliniczne Evans 2006 oraz Clarke 2007 cechowaty sie umiarkowanym ryzykiem btedu zgodnie
z oceng wg Cochrane Collaboration, natomiast badanie van Waardenburg 2009/de Betue 2011
charakteryzowato sie niskim ryzykiem btedu (tj. badanie o wysokiej wiarygodnosci). Obnizona jakos¢
badan wtgczonych do przegladu wynika m.in. z braku zaslepienia (préby kliniczne typu open-label:
Clarke 2007 i Evans 2006). We wszystkich ww. badaniach podano szczegétowy opis przeprowadzone;j
randomizacji oraz informacje o utracie pacjentéw z badania.

Skutecznos¢

W oparciu o wyniki analizy danych z badan van Waardenburg 2009/de Betue 2011, Clarke 2007 oraz
Evans 2006 wykazano statystycznie istotng rdéznice pomiedzy analizowanymi grupami na korzys$é
interwencji wnioskowanej w stosunku do standardowej formuty, w zakresie punktu koricowego z
zakresu pomiaréw antropometrycznych, tj. wyzszego prawdopodobiedstwa wystgpienia zmiany w
standaryzowanej dtugosci ciata (z-score) u chtopcow w okresie 6 tygodni, p=0,02.

Dla pozostatych pierwszorzedowych punktéw koficowych nie uzyskano réznic istotnych statystycznie.
Obejmowaty one zmiane:

e masy ciata (g/kg/dzien);

e w standaryzowanej masie ciata (z-score);

e dtugosci ciata (cm/tydzien);

e w standaryzowanej dtugosci ciata (z-score)dla populacji ogétem i dziewczynek;
e w obwodzie ramienia (MUAC) (cm/tydzien);

e w obwodzie gtowy (HC) (cm/tydzien).

W badaniach oceniano takie spozycie formuty, pobdr energii, parametry biochemiczne. Dla
wiekszosci punktéw koricowych wykazano réznice istotne statystycznie na korzy$sé¢ wnioskowanej
interwencji (uzyskano wyzsze wartosci dla danych punktow koricowych). Obejmowaty one:

e Pobér energii (kcal/kg/dzierl) - MD (rdznica $rednich, ang. mean difference) (95% Cl)=30
(3,34; 56,66);

e Pobor biatka (g/kg/dzien) - MD (95% Cl)=1,3 (0,68; 1,92);
e Pobdr weglowodandw (g/kg/dzien) - MD(95% Cl)=3,20 (0,39; 6,00);
e Pobor ttuszczow (g/kg/dzien) - MD(95% Cl)=2,0 (1,12; 2,88);

e Utlenianie ttuszczu (g/kg/dzien) dzienny/skumulowany - MD (95% Cl)=174,0 (81,86; 266,14) /
MD (95% Cl)=569,0 (307,43; 830,57);
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e Stezenie aminokwasow w osoczu (umol/l) niezbednych aminokwaséw (EAA)/aminokwaséw
rozgatezionych (BCAA) - MD (95% Cl)=230,0 (52,90; 407,10) / MD (95% CI)=53,0 (15,30;
90,70);

e Catkowity bilans energetyczny w dniach 1-5 (kcal/kg/dzierl) - MD (95% Cl)=25,0 (1,07; 48,93),
e Utlenianie ttuszczu (g/kg/dzien) - p<0,05;

e  Wspdtczynnik syntezy biatka w organizmie — WbPS, w dniu 5. (g/kg/24h) - MD (95% Cl)= 4,4
(1,03; 7,77);

e  Wspdtczynnik bilansu biatka w organizmie — WbPBal, w dniu 5. (g/kg/24h) - MD (95% Cl)=
0,71 (0,20; 1,22);

e  Wspdtczynnik rozpadu biatka w organizmie — WbPB, w dniu 5. (g/kg/24h) - MD (95% Cl)=3,7
(0,31; 7,09);

e Catkowity obrot biatka w organizmie (g/kg/24h) - MD (95% Cl)=4,9 (1,51; 8,29);

e Catkowity obrot argininy —Ra Arg (umol/kg/h) - MD (95% Cl1)=118,0 (32,44; 203,56);
e Synteza tlenku azotu (NO) (umol/kg/h) - MD (95% Cl)=1,08 (0,36; 1,80);

e Zmiana poziomu mocznika we krwi - p=0,001;

e Zmiana poziomu potasu w moczu - p=0,006.

W przypadku spozycia formuty, zmiany poziomu sodu (zaréwno w osoczu jak i w moczu) oraz zmiany
poziomu potasu w osoczu, ocenianych w badaniu Clarke 2007, a takze ocenianych w badaniu van
Waardenburg 2009/de Betue 2011: catkowitego wydalania azotu z moczem (TUN) w dniu 5. —
utlenianie biatka (mg/kg/dzien), catkowitego utleniania biatka w organizmie (g/kg/24h), ujemnego
bilansu biatka w organizmie (katabolizm), stezenia aminokwaséw ogdétem w osoczu w dniu 5.
(umol/1), nie odnotowano istotnych statystycznie rdéznic miedzy analizowanymi grupami.

W oparciu o wyniki analizy danych z badania Brunton 1998 (w ocenie Agencji uznane za dodatkowe
badanie dotyczace skutecznosci i bezpieczeistwa formuty wzbogaconej, ale nie doktadnie produktu
Infatrini) wykazano statystycznie istotne réznice pomiedzy analizowanymi grupami na korzysé
interwencji wnioskowanej, tj. EF w poréwnaniu do SF, w przypadku ponizszych grup punktéw
koncowych:

1) Zmiany w masie i dtugosci ciata oraz innych parametrach antropometrycznych:

o Wyiszej 0 28% szansy uzyskania nizszego odsetka niemowlat <3. centyla dtugosci ciata - OR
(iloraz szans, ang. odds ratio)=(95% Cl)=0,28 (0,09; 0,86);

e Wiekszej zmiana masy ciata (g/dzier)) do 1. m-ca wieku skorygowanego - MD (95% Cl)=7,0
(2,91; 11,09);

o Wiekszej bezttuszczowej masa ciata w 3. miesigcu CA ( ang. corrected age; korekta wieku, tj.
wiek skorygowany o wczesniactwo w oparciu o ostatni okres miesigczkowy) u chtopcéw - MD
(95% Cl)= 1,14 (0,75; 1,53) i dziewczynek - MD (95% Cl)=0,41 (0,14; 0,68);

e Wiekszej zmiany dtugosci ciata (cm/tydzien) w 1. miesigcu CA;

2) Spozycie formuty, pobdr energii i skfadnikow odzywczych oraz ich metabolizm i bilans
W organizmie:

o Wiekszy pobdr biatka do 1 m-ca wieku skorygowanego - MD (95% Cl)= 0,70 (0,38; 1,02), oraz
do 3. m-ca wieku skorygowanego - MD (95% Cl)=0,50 (0,23; 0,77);

e  Wiekszy przyrost biatka netto (g/kg/dzien)) - MD (95% Cl) = 0,70 (0,54; 0,86);
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e Bilans wapnia:
o Wiekszy pobdr - MD (95% CI) = 2,34 (2,07; 2,61);
o Wieksza retencja - MD (95% Cl) = 1,57 (1,26; 1,88)
e Bilans cynku:
o Wiekszy pobdr - MD (95% Cl) = 10,0 (8,48; 11,53);
o Wieksza retencja - MD (95% Cl) = 6,81 (2,98; 10,64);
e Bilans fosforu:
o Wiekszy pobér - MD (95% ClI) = 1,59 (1,37; 1,81);
o Wieksza retencja - MD (95% Cl) = 1,19 (0,97; 1,41);
e Blans azotu:
o Wiekszy pobdr - MD (95% Cl) = 124,0 (101,91; 146,09);
o Wieksza retencja - MD (95% ClI) = 1 103,0 (81,18; 124,82);
3) Pozostate punkty koncowe:
e Wieksze tempo przyrostu mineralnego kosci - MD (95% Cl) = 3,0 (0,35; 5,65);
e Wieksza catkowita zawarto$¢é mineralna kosci (BMC) - MD (95% CI) = 13,0 (2,83; 23,17).
Natomiast brak statystycznie istotnych réznic pomiedzy interwencjg oceniang a komparatorem

uzyskano w zakresie punktdw koricowych dotyczgcych zmian w masie i dtugosci ciata oraz innych
parametrach antropometrycznych tj:

e zmiana masy ciata (g/kg/dzien);
e zmiana masy ciata (g/dzien) do 3. m-ca wieku skorygowanego;
e zmiana w standaryzowanej masie ciata (z-score) ogétem,
e zmiana dtugosci ciata (cm/tydzien) w 3. miesigcu;
e zmiana w standaryzowanej dtugosci ciata (z-score) w 1. m-cu wieku skorygowanego;
e zmiana w obwodzie gtowy w 3. m-cu .
Ponadto, nieistotne wyniki uzyskano takze w przypadku:
e spozycia formuty (ml/kg/dzien)

e poboru energii do 1. i 3. m-ca wieku skorygowanego.

Bezpieczeristwo

Wyniki analizy bezpieczenstwa wykazaty statystycznie istotnie réznice pomiedzy poréwnywanymi
grupami (EF - Infatrini vs SF) na korzy$¢ ocenianej interwencji w przypadku liczby defekacji w dniach
1-2 zastosowanego leczenia (bowel actions) p=0,02 (badanie Evans 2006).

Nie odnotowano statystycznie istotnych réznic pomiedzy analizowanymi grupami we wnioskowanej
populacji pacjentéw w przypadku:

e utraty pacjentow z badania ogétem,
e liczby defekacji w dniach 3-4 (Evans 2006),
e liczby defekacji/dzien (Clarke 2007),



Rekomendacja nr 59/2017 Prezesa AOTM z dnia 12 paZdziernika 2017r.

ilosci wydalanego stolca (van Waardenburg 2009/de Betue 2011).

Dodatkowo, brak réznic miedzy grupami odnotowano w przypadku:

liczby wymiotow w dniach 1-2 i 3-4 (Evans 2006),
liczby wymiotow/dzien (Clarke 2007, van Waardenburg 2009/de Betue 2011).

Skutecznosc¢ praktyczna

W analizie klinicznej nie przedstawiono badan opisujgcych skutecznos¢ praktyczng wnioskowanej
technologii medyczne;j.

Ograniczenia analizy

Na wiarygodnos¢ wynikéw analizy klinicznej ma wptyw kilka aspektdw, ktére wymieniono ponizej:

We wtaczonym do przegladu systematycznego badaniu Brunton 1998 nie podano nazwy
stosowanego przez pacjentéw preparatu o formule wzbogaconej, natomiast informacja
o wartosciach odzywczych tego preparatu wskazuje na brak sktadnikéw, ktére wyrdzniaja
produkt Infatrini sposrdd innych formut wzbogaconych - m.in. brak dodatku kwaséw
ttuszczowych LCP, sktadnikdw wspomagajacych naturalng odpornos¢ dziecka, takich jak GOS,
FOS, nukleotydy, czy brak informacji o stosunku zawartosci kazeiny vs. serwatki. Z tego
wzgledu, réwniez w czesci dotyczacej oceny analizy ekonomicznej, wskazano, ze
wykorzystanie danych z badania Brunton 1998 w analizie podstawowej nie jest wtasciwe.

Na niepewnos¢ wynikdw analizy klinicznej ma wptyw kilka aspektéw, ktére wymieniono ponizej:

Hipoteze badawczg okreslono jedynie w badaniu Brunton 1998 (superiority). W pozostatych
prébach klinicznych nie zdefiniowano hipotezy badawcze;j.

Jedynie w badaniu Brunton 1998 okres leczenia i obserwacji (3 miesigce) byt wystarczajacy do
wysnucia wnioskéw dotyczacych wptywu zastosowanego leczenia na kluczowe parametry
rozwoju we wnioskowanej grupie chorych. W pozostatych badaniach uwzglednionych
w przegladzie systematycznym wnioskodawcy okres leczenia i obserwacji wynosit od 5 dni do
1 miesigca, w zwigzku z czym wnioskowanie o skutecznosci zastosowanej technologii moze
by¢ ograniczone.

W przypadku oceny bezpieczenstwa autorzy badania Evans 2006 wskazujg na ograniczenia
badania w postaci: oceny wytgcznie czestosci defekacji i wymiotédw, bez oceny wielkosci
i konsystencji stolca oraz wymiotéw. Nie uwzgledniano takze pozostatych czynnikéw
mogacych mie¢ wptyw na wzrost czestosci defekacji (np. spowodowanych zastosowaniem
antybiotykdw lub innych lekéw). Autorzy wskazujg, ze interpretacja wynikdw wytgcznie
w oparciu o czestos$¢ defekacji niekoniecznie moze wskazywac na wystepowanie osmotycznej
biegunki.

We wszystkich badaniach autorzy wskazujg przede wszystkim na krétki czas trwania badania
oraz na niewielkg liczbe pacjentéw (w zwigzku z tym nizszg mocg testu statystycznego
i zdolnoscig tego testu do wykrywania réznic miedzy grupami). Jednoczesnie, przy tak
nielicznych populacjach badanych, mozliwos$¢ uogdlnienia wnioskéw ptyngcych z obserwacji
na catg populacje docelowa jest wysoce ograniczona.

Ze wzgledu na heterogenicznos¢ kliniczng i metodologiczng nie przeprowadzono agregacji
danych kluczowych badan wtgczonych do analizy gtéwnej, tj. van Waardenburg 2009/de
Betue 2011, Clarke 2007, Evans 2006 oraz Brunton 1998.

W niektérych przypadkach konieczne byto dokonanie przeliczen wynikow podanych przez
autoréw badan na wartosci imputowane do analizy iloSciowej. Nie mozina przy tym
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wykluczy¢, ze w trakcie tych obliczen uzyskano wartosci nieznacznie réznigce sie od wartosci
rzeczywistych (wartos¢ przyblizen).

Propozycje instrumentéw dzielenia ryzyka

Whiosek nie zawiera instrumentu podziatu ryzyka (ang. risk sharing scheme, RSS).

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie mogg
wigzac¢ sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz
refundowanych.

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

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

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

Oszacowany prog optacalnosci wynosi 130 002 zt (3 x 43 334 z).

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

Ocene efektywnosci kosztowej Infatrini przeprowadzono wzgledem najlepszego zywienia
standardowego. Poréwnanie przeprowadzono przy uzyciu analizy kosztu-uzytecznosci (CUA) w 12-
miesiecznym horyzoncie czasowym z perspektywy ptfatnika publicznego (NFZ) i wspdlnej
(NFZ+pacjent). W analizie uwzgledniono koszty preparatdw oraz Sredni dzienny koszt hospitalizacji.

Zgodnie z analizami wnioskodawcy stosowanie Infatrini jest dominujgce (tansze i skuteczniejsze)
w poréwnaniu ze standardowa dietg, niezaleznie od przyjetej perspektywy. Zgodnie z tym
oszacowaniem cena progowa Infatrini jest wyzsza niz wnioskowana.

Whnioskodawca przeprowadzit jednokierunkowa analize wrazliwosci. W jednym ze scenariuszy,
zaktadajgcym zmiana efektu komparatora po 3 miesigcach — wartos¢ 55% ( zaréwno z perspektywy
NFZ jak i wspdlnej) nastgpita zmiana wnioskowania i omawiana technologia przestata by¢ interwencja
dominujgca. Pozostate warianty analizy nie powodowaty zmiany wnioskowania.

Ograniczenia analizy
Na wiarygodno$¢ wynikéw analizy ekonomicznej ma wptyw kilka aspektéw, ktére wymieniono
ponizej:

e Dane o skutecznosci klinicznej zaczerpnieto z badania Brunton 1998, ktére z uwagi na

odmienny sktad ocenianej interwencji nie moze stanowi¢ podstawy do oceny produktu
Infatrini.

e Watpliwosci budzi takze sposdb ekstrapolacji wynikdw badania Brunton 1998 poza okres
obserwacji (w badaniu okres obserwacji wynosit 3 miesigce, zas horyzont czasowy w analizie
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to 12 miesiecy). W modelu wykorzystano dopasowanie liniowej zaleznosci w stosunku do
oceny odsetka pacjentéw ponizej 3 centyla wzrostu, na podstawie pojedynczej oceny
pacjentéw po 3 miesigcach terapii. Wynika z tego, ze po 3 miesigcach stosowania terapii
w ramieniu interwencji niedozywionych dzieci pozostaje 38%, za$ po 6 miesigcach 0%.
W ramieniu komparatora przyjeto natomiast, ze po 3 miesigcach odsetek dzieci
z niedozywieniem wynosi 70%, po 6 miesigcu 40%, za$ po 9 miesigcu 10%. Zerowy odsetek
dzieci z niedozywieniem w ramieniu komparatora osiggnieto dopiero w 12 miesigcu analizy.
Nalezy zaznaczy¢, ze brak jest danych z analizy klinicznej na temat wychodzenia
z niedozywienia kolejnych pacjentéw w pdiniejszym okresie obserwacji, co wptywa na
wiarygodnosc przyjetego modelowania.

e W analizie klinicznej wnioskodawcy brak jest natomiast podstaw do wnioskowania o wyzszej
skutecznosci wnioskowanego preparatu. Badania wtaczone do analizy, w ktérych oceniano
parametry antropometryczne w populacji wnioskowanej, dla prawie wszystkich punktow
koncowych wykazaty brak rdznic istotnych statystycznie. Budzi zatem zastrzezenie przyjecie
zatozenia o wyiszej skutecznosci preparatu Infatrinii i wykorzystanie w ramach analizy
ekonomicznej techniki kosztu-uzytecznosci.

e Kluczowym parametrem zmieniajgcym wnioskowanie jest skrocenie hospitalizacji po wyjsciu
z ciezkiego niedozywienia. Oszacowania w tym zakresie oparto jednak na pordéwnaniu
rozdrobnionej diety domowej podawanej przez zgtebnik oraz zywienia dojelitowego
w badaniu Ktek 2014. Autorzy badania Ktek 2014 wskazujg, ze skrécenie okresu hospitalizacji
wynika z zastosowania $wiadczenia udzielanego w warunkach ambulatoryjno-domowych,
atakze, ze przeprowadzone badanie nie daje podstaw do iloSciowej oceny wptywu
zastosowanej diety w oderwaniu od wptywu kompleksowej opieki udzielanej w ramach
Swiadczenia zywienia dojelitowego.

e Nie odnaleziono innych analiz ekonomicznych dotyczacych Infatrini, co ogranicza
whioskowanie na podstawie analizy, gdzie wyznacznikiem efektéw zdrowotnych sg dane
z badania uznanego przez Agencje za dodatkowe.

Wskazanie czy zachodza okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spoiywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2015 poz. 345)

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

Infatrini jest srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego a nie lekiem, w zwigzku
z czym zapisy art. 13 ust 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2015 poz. 345) nie majq
tu zastosowania, gdyz odnoszg sie wytgcznie do lekéw.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.

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

Szacunki dotyczgce wydatkéw zwigzanych z nowq terapiq (scenariusz ,jutro”) sq porownywane z tym
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciq przeznaczenia
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wyzszych Srodkdw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzZecie ptatnika.

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

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wpftyngé na organizacje udzielania Swiadczen (szczegdlnie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnos¢ innych
Swiadczen opieki zdrowotnej.

Ocene wptywu na budzet ptatnika publicznego przeprowadzono w 2 letnim horyzoncie czasowym
z perspektywy NFZ oraz wspdlnej (pacjent+NFZ). Oszacowana liczebnos¢, populacji, ktéra stosowac
bedzie Infatrini po wydaniu pozytywnej decyzji refundacyjnej wynosi 2563 i 4054 osoby w kolejnych
latach finansowania (analiza podstawowa).

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy, w przypadku wprowadzenia refundacji spozywczego Srodka
specjalnego przeznaczenia zywieniowego Infatrini, roczne wydatki budzetu Narodowego Funduszu
Zdrowia na leczenie niemowlat i dzieci z nieodzywieniem zwigzanym z chorobg, przy zastosowaniu
produktu Infatrini zmniejszg sie o odpowiednio 4,56 min PLN oraz 7,22 min PLN w kolejnych latach
horyzontu, w pordwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza istniejgcego.

Roczne wydatki z perspektywy wspdlnej spadng o odpowiednio 5,21 min PLN w | roku oraz 8,24 min
PLN w Il roku horyzontu, w poréwnaniu z wydatkami ponoszonymi przy zatozeniu scenariusza
istniejgcego.

Wyniki analizy wrazliwosci wskazuja, ze inkrementalne koszty refundacji preparatu Infatrini wynosza:

e w scenariuszu minimalnym z perspektywy NFZ: 0,6 min PLN w | roku i 0,9 min PLN w Il roku
(z perspektywy wspdlnej: -0,2 min PLN w | roku i -0,3 min PLNw Il roku),

e w scenariuszu maksymalnym z perspektywy NFZ: -5,2 min PLN w | roku i -7,9 min PLN w Il
roku (z perspektywy wspdlnej: -5,9 min PLN w | roku i -8,9mIn PLN w Il roku).

Ograniczenia analizy
Na wiarygodnos$¢ wynikéw analizy wptywu na budzet ma wptyw:

e Najwiekszy wptyw na wyniki analizy wptywu na budzet ma przyjecie zatozen dotyczacych
udziatu w rynku preparatu Infatrini. Zgodnie z zatozeniami wnioskodawcy udziat w rynku
poszczegdlnych schematédw uwzgledniajacych Srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia
zywieniowego Infatrini oszacowano na podstawie danych sprzedazowych dla srodka Infatrini
Peptisorb. Nalezy jednak wskazaé, ze produkt Infatrini Pepitpisorb nie jest refundowany
w analizowanym wskazaniu. Infatrini, po objeciu refundacjag we wnioskowanym wskazaniu
bedzie jedynym dostepnym, wspétfinansowanym ze srodkédw publicznych produktem dla
matych dzieci i niemowlat z niedozywieniem zwigzanym z chorobg. W zwigzku z tym
prawdopodobny jest scenariusz, w ktorym udziat w rynku produktu Infatrini moze by¢ wyzszy
niz poprognozowany przez wnioskodawce, co zwigzane jest z brakiem konkurentéw na rynku
we wnioskowym wskazaniu. Ponadto na wzrost rzeczywistego procentowego wspoétczynnika
sprzedazy moze miec rowniez liczebnos¢ populacji, ktéra w przypadku produktu Infatrini jest
wieksza niz w dla produktu Infatrini Peptisorb. Dodatkowo, ze wzgledu na prowadzone przez
whioskodawce dziatania (np. kampania reklamowa produktow specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego), majgce znaczacy wptyw na rozpowszechnienie wiedzy o produkcie w
spoteczenstwie, mozliwe jest, ze realny udziat w rynku produktu Infatrini bedzie wyzszy po
wprowadzeniu finasowania ze $rodkéw publicznych.

e W analizie wnioskodawcy, koszty hospitalizacji oszacowano na podstawie danych zawartych
w publikacji Ktek 2014, ktéra dotyczyta porownania rozdrobnionej diety domowej podawanej
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przez zgtebnik oraz zywienie dojelitowe. Nalezy zaznaczy¢, ze w ramach analizy klinicznej nie
badano wptywu stosowania wnioskowanego preparatu na dtugos¢ hospitalizacji. Brak jest
zatem mozliwosci jednoznacznego wnioskowania, ze stosowanie preparatu istotnie zmniejsza
liczbe hospitalizacji we wskazanej populacji, jak réwniez dtugosé jej trwania. Natomiast dane
przyjete z publikacji Ktek 2014 budzg istotne zastrzezenia co do ich wykorzystania
w analizach, ze wzgledu na zidentyfikowane réznice w interwencjach, jak réwniez odmienng
populacje (badanie obejmuje populacje, ktéra jest wykluczona z populacji docelowej dla
produktu Infatrini w wnioskowanym wskazaniu). Ponadto autorzy badania Kiek 2014
wskazujg, ze skrécenie okresu hospitalizacji wynika z zastosowania $wiadczenia udzielanego
w warunkach ambulatoryjno-domowych, a takze ze przeprowadzone badanie nie daje
podstaw do ilosciowej oceny wplywu zastosowanej diety w oderwaniu od wptywu
kompleksowej opieki udzielanej w ramach swiadczenia zywienia dojelitowego. Dodatkowo
w omawiane] publikacji koszty oraz liczba dni hospitalizacji w miesigcu nie zostaty
wyszegodlnione dla populacji matych dzieci i niemowlat, co sprawia, ze wycigganie wnioskéw
na podstawie tak zrdznicowanej populacji (wiek, choroba podstawowa), moze nie
odzwierciedlaé rzeczywistego stanu rzeczy.

Na niepewnos¢ wynikéw analizy wptywu na budzet ma wptyw:

e Watpliwosci budzi takze oszacowanie populacji docelowej. Oszacowanie to oparto o dane
GUS skorygowane wystepowaniem niedozywienia oraz zawezeniem populacji do dzieci,
u ktérych wystepuja alergie pokarmowe (ok. 40% wg publikacji Moszwet 2005).
Z odnalezionych przez Agencje publikacji oraz wytycznych wynika, ze czestos¢ wystepowania
alergii pokarmowych jest zrdézinicowana i zalezy m.in. od badanej populacji, jej wieku,
zwyczajow zywieniowych, odrebnosci etnicznych i stopnia rozwoju ekonomicznego danego
kraju. Szacuje sie, ze alergia pokarmowa wystepuje najczesciej wsréd najmtodszych dzieci
(ok. 6-8% w okresie niemowlecym); czestosé ta jest mniejsza wsréd miodziezy (ok. 3—4%)
oraz dorostych (ok. 1-3%). Niemniej odnaleziono takze informacje o wyzszym odsetku
wystepowania alergii pokarmowych u niemowlat i matych dzieci. Pomimo, iz odsetek dzieci
z alergig pokarmowg jest kluczowym parametrem w oszacowaniu populacji docelowej dla
produktu Infatrini, to w modelu wnioskodawcy nie wptywa on jednak w znaczacy sposéb na
stan budzetu, ze wzgledu na to, ze w modelu wnioskodawcy rozpowszechnienie sprzedazy
w populacji docelowej jest decydujgcym czynnikiem wptywajgcym na budzet.

Obliczenia wtasne Agencji

W zwigzku z opisanymi wyzej ograniczeniami analizy wptywu na budzet przeprowadzono obliczenia
wtasne Agencji, ktdre miaty na celu sprawdzenie w jaki sposéb zmiana prognozowanej sprzedazy
produktu Infatrini w leczeniu niemowlat i dzieci z nieodzywieniem zwigzanym z chorobg wptynie na
roczne wydatki z budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia.

W obliczeniach Agencji zatozono, ze przewidywane rozpowszechnienie sprzedazy s$rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Infatrini bedzie pieciokrotnie wieksze
i dotyczy¢ bedzie 25% populacji docelowej w pierwszym roku refundacji oraz 40% w drugim roku.

Dodatkowo przeprowadzono analize majgcg na celu ustali¢c wptyw kosztow hospitalizacji na roczne
wydatki z budzetu Narodowego Funduszu Zdrowia oraz scenariusz, w ktorym zatozono zréwnanie
kosztow hospitalizacji przy pieciokrotnie zwiekszonym rozpowszechnieniu Infatrini w populacji
docelowej. Sredni dzienny koszt hospitalizacji w analizie weryfikacyjnej wnioskodawcy zostat ustalony
na podstawie publikacji Ktek 2014 i wynosit 584,12 zt. W omawianym scenariuszu ustalono arbitralnie
parametr $redniego dziennego kosztu hospitalizacji na poziomie 0 zt.

W wariancie, w ktérym zatozono zréwnanie dtugosci hospitalizacji przy pieciokrotnym wzroscie
sprzedazy Infatrini refundacja z perspektywy NFZ bedzie generowac koszty dla budzetu w wysokosci
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22,2 min i 35,1 min zt w kolejnych latach oraz z perspektywy wspdlnej odpowiednio 19,0 min
w pierwszym roku po objeciu refundacja i 30,0 min w kolejnym roku.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Biorgc pod uwage watpliwosci zwigzane z zatozeniami dotyczacymi analizy wptywu na budzet
zasadne jest, aby wnioskodawca zaproponowat instrument dzielenia ryzyka pozwalajgcy na
zabezpieczenie wydatkow ptatnika publicznego w sytuacji mozliwego niekontrolowanego wzrostu
sprzedazy wnioskowanego produktu leczniczego.

Uwagi do zapiséow programu lekowego

Nie dotyczy.

Omodwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

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

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana jezeli analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.

Ze wzgledu na wykazanie oszczednosci w scenariuszu podstawowym analizy wptywu na budzet,
whnioskodawca nie przedstawit analizy racjonalizacyjne;j.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 3 wytyczne kliniczne:
e Polskie Towarzystwo Zywienia Pozajelitowego i Dojelitowego- POLSPEN2005;
e World Health Oraganization - WHO, 2013;

e The European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition - ESPGHAN,
2010.

Wytyczne wskazujg, ze leczenie niedozywienia zalezy od przyczyny zmniejszenia masy ciata, oceny
stopnia i tempa jej utraty oraz rodzaju niedozywienia i przewidywanego ryzyka wystgpienia choréb
zwigzanych z niedozywieniem. Prawidtowo zbilansowana ilosSciowo i jakosciowo analiza
przyjmowanych pokarméw powinna by¢ prowadzona pod Scistym nadzorem lekarza i dietetyka.
Do leczenia zywieniowego przeznaczone s3 preparaty przemystowe, ktére dzielg sie na kompletne
i niekompletne pod wzgledem zawartosci sktadnikdw odzywczych. Diety kompletne dzielg sie na
peptydowe (zawierajg zhydrolizowane biatko) badz polimeryczne (zawierajg  biatko
niezhydrolizowane). Diety niekompletne zawierajg jeden podstawowy sktadnik, taki jak: biatko,
weglowodany lub ttuszcze. Nie sg zalecane do wytgcznego stosowania i mogg by¢ uzyte jako dodatek
do mieszanek kompletnych w klinicznie uzasadnionych przypadkach. Inny podziat diet odnosi sie do
gestosci energetycznej i z tego powodu diety dzielimy na preparaty normokaloryczne
i wysokoenergetyczne. Diety mogg tez charakteryzowaé sie wysoka zawartoscig biatka lub ttuszczu.
Mogg takze zawieraé btonnik, ttuszcze MCT, kwasy ttuszczowe omega-3. Wedtug wytycznych WHO,
idealny stosunek biatka do energii u niedozywionych dzieci wynosi 8,9-11,5%, co pozwala uzyskac
okoto 70% bezttuszczowej masy ciata i 30% tkanki ttuszczowej. Nalezy pamietac takze, by dieta
niemowlecia/dziecka z niedozywieniem zawierata odpowiednie do wieku proporcje podstawowych
sktadnikéw pokarmowych, witamin i pierwiastkéw sladowych. Wczesne rozpoznanie niedozywienia
jest bardzo waznym elementem odniesienia sukcesu w leczeniu. W czasie leczenia zywieniowego
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catkowity wydatek energetyczny zwieksza sie o 50-55% w stosunku do s$redniego catkowitego
wydatku energetycznego typowego dla okresu zdrowia. Natomiast w stosunku do okresu choroby
z towarzyszacym niedozywieniem nawet o 80%. Przez pierwsze miesigce prawidtowego zywienia
wydatek energetyczny, aktywno$é fizyczna, odnowa i wzrost tkanek jest nadal na takim samym
poziomie, jak w czasie gtodzenia. Dopiero po okoto 3 miesigcach leczenia zywieniowego sktad ciata
oraz wydatek energetyczny wracajg do wartosci prawidtowych.

W wyniku wyszukiwania rekomendacji refundacyjnych odnaleziono 2 pozytywne rekomendacje:

e Haute Autorité de Santé 2006 - W dokumencie uznano za zasadne stosowanie produktu
Infatrini u niemowlat w wieku ponizej 1 roku zycia, lub wazgcych mniej niz 8 kg, u ktérych
wystepuje niedozywienie, lub u ktérych doustne karmienie jest niemozliwe, trudne lub
niewystarczajgce oraz posiadajg zdrowy uktad pokarmowy, wymagajgcy ograniczonego
spozycia objetosciowego.

e Pharmacology and Therapeutics Advisory Committee 2013 - Zgodnie z dokumentem produkt
stosowany moze by¢ u pacjentdw z ograniczeniem do stosowania diet ptynnych i u ktérych
zostat zdiagnozowany ostabiony wzrost oraz u pacjentdw pod opieka szpitalnego pediatry,
ktdrzy majg zalecone leczenie preparatem o wysokiej energii dla niemowlat.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce Infatrini jest finansowane ze $rodkéw
publicznych w 16 krajach UE i EFTA w tym 3 o zblizonym PKB do Polski (Grecja, Stowacja, Wegry).
Najczesciej wystepujacy poziom refundacji wynosi 100%. Brak informacji na temat stosowania
instrumentow dzielenia ryzyka.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia20.07.2017 r. . Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4600.823.2017.KWA), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacjg srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego:, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011
roku o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw
medycznych(Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pdzn. zm.) , po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 99/2017 z
dnia 9 pazdziernika 2017 roku w sprawie oceny srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego
INFATRINI (dieta ptyn), kod EAN: 8716900565021, we wskazaniu: postepowanie dietetyczne w niedozywieniu
zwigzanym z chorobg u niemowlat i matych dzieci.

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 99/2017 z dnia 9 pazdziernika 2017 roku w sprawie oceny $rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego INFATRINI (dieta ptyn), kod EAN:
8716900565021, we wskazaniu: postepowanie dietetyczne w niedozywieniu zwigzanym z chorobg u
niemowlat i matych dzieci

2. Raport 0T.4350.13.2017 ,Whniosek o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu Srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Infatrini, dieta ptyn, 24x125 ml (3000 ml) we
wskazaniu: postepowanie dietetyczne w niedozywieniu zwigzanym z chorobg u niemowlat i matych
dzieci”. Data ukorniczenia: 28 wrzesnia 2017 r.
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