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Rekomendacja nr 24/2018
z dnia 22 marca 2018r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Keyo,
emulsja doustna, saszetka 4 100 g we wskazaniach: padaczka
lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt
dehydrogenazy pirogronianu

Prezes Agencji rekomenduje wydawania zgdd na refundacje srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego Keyo, emulsja doustna, saszetka 4 100 g we wskazaniach:
padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy
pirogronianu.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, w $lad za stanowiskiem Rady Przejrzystosci, uwaza za zasadne wydawanie zgdd
na refundacje produktu Keyo, we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera
glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu.

Wszystkie odnalezione wytyczne kliniczne w omawianych wskazaniach zalecajg stosowanie
diety ketogennej, ktéra polega na zmniejszonej podazy weglowodandéw i zwiekszonej podazy
ttuszczy. Oceniany S$rodek spoziywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego, dzieki
odpowiednim proporcjom makroskfadnikdw, moze stanowié¢ uzupetnienie zbilansowanej
diety.

Istotnym aspektem wptywajgcym na pozytywng rekomendacje Prezesa Agencji jest fakt, ze
produkt ten stosowany bedzie w populacji pediatrycznej, w ktérej utrzymanie zbilansowanej
diety moze by¢ utrudnione. Oceniany produkt leczniczy moze zatem stanowi¢ poszerzenie
dostepnych opcji zywieniowych dla wskazanej grupy pacjentow.

Niemniej jednak nalezy wskazaé, ze w ramach przeprowadzonego wyszukiwania dowodow
naukowych nie odnaleziono badan mozliwych do wigczenia do przegladu, ktdre dostarczatyby
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informacji na temat skutecznosci i bezpieczenistwa wnioskowanej technologii medycznej.
Przedstawione wyniki badania, otrzymane od podmiotu odpowiedzialnego, stanowig dane
niepublikowane, co obniza ich wiarygodno$é. W badaniu oceniano jedynie wptyw
zastosowanego preparatu na poziom ketondéw, ktéry jest surogatowym punktem koricowym i
nie pozwala na petne wnioskowanie w zakresie skutecznos$ci terapii w omawianych
wskazaniach.

W zakresie danych kosztowych dostepne dane dotyczace stosowania preparatu Keyo oraz
srodkdéw alternatywnych pozwalajg przypuszczaé, ze obcigzenie ptatnika publicznego
zwigzane z refundacjg wnioskowanego $rodka nie bedzie nadmierne.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnos$ci wydawania zgdéd na refundacje srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Keyo, emulsja doustna, saszetka @ 100 g we
wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy
pirogronianu, przy zatozeniu, ze wykorzystano u pacjenta dostepne alternatywne metody leczenia lub
istniejg przeciwwskazania do prowadzenia terapii z uzyciem takich metod, na podstawie art. 31e ust.
1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej (Dz.U. z 2016 r. poz. 1793 z pdzn.
zm.) w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z
pozn. zm.).

Problem zdrowotny

Padaczka to przewlekta choroba osrodkowego ukfadu nerwowego. Charakteryzuje sie
wystepowaniem nieprowokowanych napaddw, w czasie ktdrych mogg mieé¢ miejsce zaburzenia
Swiadomosci, zachowania, emocji, czynnosci ruchowych, czuciowych Ilub wegetatywnych,
dostrzegalne przez chorego lub jego otoczenie.

Padaczka lekooporna jest rozpoznawana, gdy dwie kolejne préby interwencji lekowych w monoterapii
lub terapii dodanej (dobrze tolerowanych, wtasciwie dobranych i odpowiednio uzytych) nie
doprowadzg do osiggniecia utrwalonej i petnej kontroli napadéw.

W krajach rozwinietych roczng zapadalnos¢ szacuje sie na poziomie 50-70 oséb na 100 tys., a wskaznik
rozpowszechnienia wynosi ok. 1%. Czestos¢ padaczki i zespotéw padaczkowych wynosi 5,3-8,8 na 1
000 dzieci ponizej 13 roku zycia ]. Padaczka oporna na leczenie dotyka ok. 20-30% chorych .

Nastepstwami opornej padaczki mogg by¢ dysfunkcje i utrata niezaleznosci, zaburzenie funkcji
intelektualnych oraz wieksza mozliwo$é wystapienia objawdw neurotoksycznych. Smiertelnoséé
chorych na padaczke jest 2-4 razy wieksza niz w populacji ogdlnej. Przyczyng zgonu moze byc
bezposrednio napad padaczkowy, zwtaszcza stan padaczkowy (10%), wypadek i obrazenia ciata
zwigzane z napadem (5%), samobdjstwo (7-22%) lub brak uchwytnego powodu — tzw. nagty
nieoczekiwany zgon chorego na padaczke (ok. 10%). Najwieksze ryzyko zgonu jest u chorych
z nieopanowanymi napadami.

Zespot niedoboru transportera glukozy typu 1 (Glutl) to rzadkie, genetyczne zaburzenie
metaboliczne, charakteryzujgce sie niedoborem proteiny, przez co glukoza przekracza bariere krew-
mazg. Najczestszym objawem tego zaburzenia sg drgawki (epilepsja), ktdre zazwyczaj pojawiajg sie
w ciggu pierwszych, kilku miesiecy zycia. Objawy i ciezko$¢ choroby réznig sie miedzy osobami, np.
u niektorych moze nie wystepowac epilepsja. Dodatkowe objawy obejmujg: zaburzenia w ruchach
oczy-gtowa, zaburzenia ruchdw ciata, opdznienia rozwoju (np. modzgu i czaszki, co powoduje
matogtowie) i réznego rodzaju uposledzenia poznawcze, niewyrazne wypowiedzi i nieprawidtowosci
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jezykowe. Zespodt niedoboru Glutl klasyfikuje sie jako encefalopatie padaczkowa, czyli grupe choréb,
w ktérych napad padaczkowy zwigzany jest z progresywng dysfunkcjg psychomotoryczng

Czestos¢ zespotu niedoboru Glutl jest nieznana. Dotyka ona w tym samym stopniu chtopcéw i
dziewczat.

Zespot niedoboru Glutl reprezentuje spektrum choroby. tagodne przypadki mogg nie byc
rozpoznawane, podczas gdy inne mogg potencjalnie prowadzi¢ do ciezkich, wyniszczajgcych
komplikacji. Osoby z zespotem niedoboru Glutl mogg by¢ opdznione w rozwoju lub niepetnosprawne
intelektualnie.

Deficyt dehydrogenazy pirogronianu (PDCD) to rzadkie, genetyczne zaburzenie metabolizmu
weglowodandéw, spowodowane niedoborem jednego 1z trzech enzyméw dehydrogenazy
pirogronianowej (PDC). Zwykle w niemowlectwie pojawiajg sie objawy neurologiczne, takie jak:
opdznienie motoryczne, stabe napiecie miesniowe, drgawki, brak koordynacji, nieprawidtowe ruchy
gatek ocznych, ktére postepuja, ale mogg by¢ zauwazone juz po urodzeniu. U niemowlat z prenatalng
forma choroby mozna zaobserwowa¢ zmiany w mdézgu w badaniach obrazowych. Osoby, z wczesng,
niemowlecg PDCD mogg normalnie rozwijaé sie neurologicznie z okresami ataksji, czesto zwigzanymi z
infekcjami gérnych drég oddechowych. Chorobie mogg towarzyszy¢ réznorodne stopnie deficytow
neurologicznych i opdznier umystowych.

Czesto$¢ PDCD jest nieznana. Wiecej chtopcéw niz dziewczat ma ciezkg postaé i wczesniej umiera.
Dziewczeta majg czesciej progresywne objawy neurologiczne, ale réwniez obserwowano u nich
przypadki ciezkiej choroby.

Poczatek i ciezkos¢ choroby zalezy od poziomu aktywnosci enzymoéw PDC. Osoby z PDCD
rozpoczynajacym sie w okresie prenatalnym lub niemowlecym, zazwyczaj umierajg we wczesnym
dziecinstwie. Osoby, u ktérych PDCD rozwija sie pdzniej w dziecinstwie, mogg mie¢ uposledzenie
umystowe i inne neurologiczne objawy, zazwyczaj dozywajg dorostosci.

Alternatywna technologia medyczna

Odnalezione wytyczne w wyzej wymienionych problemach zdrowotnych zalecajg ogdlnie stosowanie
diety ketogenne;j.

Eksperci kliniczni, jako alternatywne technologie medyczne wskazali:

e w padaczce lekoopornej: farmakoterapie, np. Vimpat jako terapie dodang (aktualnie
stosowane), neurosymulacje, leczenie neurochirurgiczne, diete ketogenng (aktualnie
stosowane i zalecane w wytycznych). Poinformowano, ze rozne technologie sg skuteczne
w réznych przypadkach. Jako technologie, ktéra moze zostaé zastgpiona przez $sspz Keyo
wskazano: srodek Ketocal 3:1 w proszku (smak neutralny).

e w deficycie transportera glukozy GLUT1: dieta ketogenna (aktualnie stosowana, zalecana
w wytycznych). Jako technologie, ktora moze zostac zastgpiona przez $sspz Keyo wskazano:
srodek Ketocal 3:1.

e w deficycie dehydrogenazy pirogronianu: dieta ketogenna (aktualnie stosowana, zalecana
w wytycznych,). Jako technologie, ktéra moze zostaé zastgpiona przez $sspz Keyo wskazano:
srodek Ketocal 3:1.

Wedtug informacji otrzymanych od Ministerstwa Zdrowia w 2017 r. wydano zgody na sprowadzenie
z zagranicy nastepujgcych, alternatywnych $sspz we wskazaniu:

e padaczka lekooporna: KetoCal 3:1, KetoCal 4:1, KetoCal LQ;
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e deficyt transportera glukozy: KetoCal 4:1 LQ, Liquigen MCT Qil, KetoCal 4:1, KetoCal 3:1, MCT
Procal;

e deficyt dehydrogenazy pirogronianowej: MCT Procal, MCT Oil, KetoCal 4:1.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Keyo (100 g) emulsja (pudding) do podawania doustnego wskazany jest w postepowaniu dietetycznym
w padaczce w diecie ketogennej, zespole niedoboru Glutl lub innych chorobach wymagajacych diety
ketogennej. Wartos¢ odzywcza produktu wynosi: 8 g biatka, 2 g weglowodandéw, 30 g ttuszczy, 310
kcal.

Produkt Keyo musi by¢ stosowane wytgcznie pod S$cistym nadzorem medycznym. Odpowiedni dla
pacjentéw od 3 roku zycia. Odpowiedni jako jedyne Zzrédto pozywienia do 10 roku zycia. Wytacznie do
stosowania dojelitowego.

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 istanowiqg alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz porownania wynikdw dotyczgcych 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 (zaréwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczerstwa),
ktorego nalezy oczekiwa¢ wzgledem nowej terapii w poréwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono zadnych badan, spetniajgcych kryteria
wtgczenia do przegladu systematycznego.

Dodatkowo przeszukano rejestry badan (clinicaltrials.gov, clinicaltrialsregister.eu), w wyniku ktdrych
odnaleziono 1 badanie: Evaluation of Keyo in Children With Epilepsy (Keyo), obejmujgce populacje
pacjentéw od 3 roku zycia z padaczka trudng do leczenia lub zespotem deficytu transportera glukozy
na diecie ketogennej (n=20). Na stronie rejestru aktualnie nie sg dostepne wyniki z badania.

Podmiot odpowiedzialny dostarczyt do Agencji wyniki nieopublikowanego, 7-dniowego badania
dotyczgcego srodka Keyo. Badanie obejmowato 20 uczestnikow, z ktérych 15 (w wieku 4-17 lat)
zakonczyto i wypetnito dziennik oceny. Wszyscy uczestnicy byli na diecie ketogennej pod kierunkiem
dietetyka i przyjmowali produkt Keyo jako uzupetnienie restrykcyjnej diety (czesto jako przekaske).
Trzy osoby otrzymywaty zywienie przez tube. Wiekszosé uczestnikédw przyjmowato 1 pule srodka Keyo
dziennie.

U 4 z 15 uczestnikéw badania obserwowano tagodne objawy ze strony uktadu pokarmowego
(nudnosci, odbijanie, problemy ze stolcem), ktére ustepowaty w okresie badania. Pozostate osoby nie
zgtosity negatywnych objawéw zwigzanych z uktadem pokarmowym.

U 4 z 15 uczestnikdw raportowano zmiane poziomu ketonéw we krwi. U 3 z nich obserwowano
poprawe (ktéra mogta wskazywac, ze produkt Keyo pomaga w utrzymaniu diety), tj. u 1 zanotowano
poprawe kontroli napadéw, bez napaddéw klonicznych w nocy, a u 2 obserwowano bardziej stabilny
poziom ketondw. U 1 z nich poziom ketondw wskazywat na utrzymywanie diety (nie podano typu
zmiany), ale bez zmian w aktywnosci napadow.
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U pozostatych pacjentéw nie obserwowano zmian w poziomie ketonéw podczas przyjmowania
produktu Keyo. Wszyscy pacjenci przyjeli przepisang im ilos¢ produktu Keyo.

W dniu 12.02.2018 r. na stronach URPL, EMA, FDA i WHO przeprowadzono przeszukiwanie i nie
odnaleziono dodatkowych informacji dotyczacych bezpieczeristwa stosowania $sspz Keyo.

Ograniczenia analizy klinicznej

Podstawowym ograniczeniem analizy klinicznej jest brak wiarygodnych dowodéw naukowych, ktére
pozwolityby na wnioskowanie w zakresie skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania wskazanego $sspz.
Dostarczone przez podmiot odpowiedzialny badanie, stanowi Zzrédto niepublikowane, co ogranicza
jego wiarygodnosé. W badaniu tym wskazano, ze pacjenci stosowali preparat przez 7 dni, co jest
okresem zbyt krétkim, zeby mozna byto wnioskowa¢ o efektywnosci terapii. W badaniu brakuje takze
informacji na temat przyczyny utraty pacjentéw z badania, co jest istotne do oceny efektywnosci
terapii omawianym $sspz. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze poziom ketondw jest surogatowym punktem
koncowym i w kontekscie charakteru omawianych schorzen istotniejsza jest liczba napadéw, natomiast
odniesienie do zmiany liczby napaddw lub braku takiej zmiany dotyczyto zaledwie dwdch pacjentéw.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie mogq
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 zycia przezytych w petnym zdrowiu (QALY,
quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczgcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i porownanie 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, ktéra ma wigzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub 1
QALY) w poréwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per capita.

Aktualnie prog optacalnosci wynosi 134 514 PLN (3 x 44 838 PLN).

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

Nie odnaleziono danych, ktére pozwolityby w sposdb wiarygodny przeprowadzi¢ analize ekonomiczng,
ktéra bytaby zgodna ze zleceniem Ministra Zdrowia. W zwigzku z powyzszym ograniczono sie do
przedstawienia kosztéw zwigzanych z ocenianym produktem leczniczym.

Wraz ze zleceniem otrzymano dane dotyczace importu docelowego $sspz Keyo w przedmiotowych
wskazaniach w roku 2017. Z otrzymanych danych wynika, ze w 2017 r. sprowadzono tgcznie 1 158
opakowan jednostkowych srodka Keyo na tgczng kwote refundacji wynoszacg 28 576,04 zt netto (24,78
zt za opakowanie).

W zaleznosci od wskazania sprowadzono tacznie:
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e 582 opakowania o tgcznej wartosci 14 092,04 zt w padaczce lekoopornej,
e 432 opakowania o tgcznej wartosci 10 863 zt w deficycie transportera glukozy,
e 144 opakowania o tgcznej wartosci 3 621 zt w deficycie dehydrogenazy pirogronianu.

Zgodnie z informacjami przedstawionymi przez Ministerstwo Zdrowia w ocenianych wskazaniach
w 2017 r. sprowadzano z zagranicy alternatywne $sspz, tj.:

e 3405 opakowan o tgcznej wartosci 1 001 519 zt brutto w padaczce lekoopornej,

e 149 opakowan o facznej wartosci 69 896 zt brutto w deficycie transportera glukozy,

e 19 opakowan o tgcznej wartosci 10 830 zt brutto w deficycie dehydrogenazy pirogronianu.
Ograniczenia analizy

Podana kwota dot. refundacji produktu Keyo nie zawiera VATu, marzy hurtowej oraz marzy detalicznej
produktu ani doptaty Swiadczeniobiorcow. W zwigzku z powyzszym kwota refundacji poniesiona przez
ptatnika publicznego w niniejszym roku byta prawdopodobnie wyzsza niz to wynika z udostepnionych
danych i jednoczesnie trudna do doktadnego oszacowania, ze wzgledu na fakt, iz $sspz w ramach
importu docelowego mogg by¢ sprowadzane zaréwno za posrednictwem aptek ogdlnodostepnych, jak
i aptek szpitalnych. Sposdb sprowadzenia produktu warunkuje natomiast sposéb finansowania danego
produktu, a tym samym ostateczng wielkos¢ wydatkéw ptatnika publicznego poniesionych na
refundacje.

Warto zauwazyé, ze dla alternatywnych $sspz podano kwoty refundacji brutto.

Wskazanie czy zachodza okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw
medycznych (Dz. U. z 2016 r., poz. 1536 z pdzn. zm)Jezeli analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera
randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych wyzszosci leku nad technologiami medycznymi
dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to urzedowa cena zbytu leku musi by¢ skalkulowana
w taki sposob, aby koszt stosowania leku wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyzszy niz koszt
technologii medycznej o najkorzystniejszym wspdtczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do
kosztow ich uzyskania.

Nie dotyczy.

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

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

Szacunki dotyczqce wydatkow zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,jutro”) sq poréwnywane z tym
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciq przeznaczenia
wyzszych srodkéw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzecie 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 wpfyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlnie
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w kontekscie dostosowania do wymogdw realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

W 2017 r. sprowadzono 1 158 opakowan $rodka Keyo, tym samym wydatki zwigzane z jego refundacja
w ocenianych wskazaniach z perspektywy NFZ wyniosty ok. 36 455 zi, a z perspektywy pacjenta ok. 3
706 zt, przy powyzej opisanych zatozeniach.

Z powodu braku danych dotyczacych przysztej populacji docelowej (eksperci nie podali
wystarczajgcych informacji o liczbie pacjentéw, u ktérych mozna bytoby zastosowaé oceniang
technologie, natomiast dane Ministerstwa Zdrowia podano jedynie dla jednego roku, co
uniemozliwiato ewentualne wyznaczenie linii trendu), odstgpiono od szacowania wydatkéw
ponoszonych na refundacje ocenianej technologii medycznej w kolejnych latach.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

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

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana jezeli analiza wptywu na budZet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych wykazuje wzrost kosztéw refundacji.

Nie dotyczy.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

W toku wyszukiwania odnaleziono wytyczne kliniczne nastepujacych organizacji:
e Polskie Towarzystwo Neurologdw Dzieciecych - PTND 2015
e Polska grupa ekspertow - PGE 2014
e International League Against Epilepsy - ILAE 2015
e International Ketogenic Diet Study Group - IKDSG 2008
e Europejska grupa ekspertéw - EGE 2016
e European Paediatric Neurology Society - EPNS 2012
e Danish Health Authority - DHA 2016
e National Institute for Health and Care Excellence — NICE 2012/2016
e Vitaflo 2017 (Wielka Brytania)
e  French Community of Belgium - FCB 2011
e Critical Care Services Ontario - CCSO 2016
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o Agency for Healthcare Research and Quality - AHRQ 2003

Odnaleziono tylko jedng wytyczng, producenta ocenianego $sspz, w ktorej zaleca sie do stosowania
Srodek Keyo w diecie ketogennej w padaczce lekoopornej oraz chorobach neurometabolicznych, np.
zespole niedoboru transportera glukozy (Vitaflo 2017). W pozostatych wytycznych zaleca sie ogdlnie
diete ketogenng w padaczce lekoopornej, szczegdlnie w postaci uogdlnionej, czy zespole Westa,
gtéwnie w przypadkach, gdy nie mozna zastosowaé leczenia chirurgicznego. Dodatkowo w szesciu
z nich diete ketogenng zalecano jako leczenie z wyboru w zespole deficytu biatka transportujgcego
glukoze oraz deficycie dehydrogenazy pirogronianowej.

W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono zadnej rekomendacji refundacyjnej
dotyczacej ocenianej technologii medyczne;.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 17.01.2017. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLD.46434.5456.2017.AD), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie zasadnosci wydawania
zgody na refundacje produktu leczniczego: Keyo, emulsja doustna, saszetka 8 100 g we wskazaniach: padaczka
lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu przy zatozeniu, ze
wykorzystano u pacjenta dostepne alternatywne metody leczenia lub istniejg przeciwwskazania do prowadzenia
terapii z uzyciem takich metod., na podstawie art. 31e ust. 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz.U.2015 r. poz. 581 z pdzn. zm.) oraz w zwigzku z art. 39
ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2015 r. poz. 345, z pézn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady
Przejrzystosci nr 25/2018 z dnia 19 marca 2018 roku w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje $rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Keyo we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt
transportera glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 25/2018 z dnia 19 marca 2018 roku w sprawie zasadnosci wydawania
zgdd na refundacje s$rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Keyo we
wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy GLUT-1, deficyt dehydrogenazy
pirogronianu

2. Raport nr 0T.4311.10.2017 ,Keyo we wskazaniach: padaczka lekooporna, deficyt transportera glukozy
GLUT-1, deficyt dehydrogenazy pirogronianu”. Data ukonczenia: 14 luty 2018 r.



