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Rekomendacja nr 32/2020
z dnia 15 lipca 2020 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

w sprawie objecia refundacjg srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego Renastart we wskazaniu: przewlekta
niewydolnos¢ nerek u dzieci w wieku od 1. do 4. roku zycia

Prezes Agencji rekomenduje wydawanie zgdd na refundacje srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego:

e Renastart, proszek, puszka 4 400 g,

we wskazaniu: przewlekta niewydolno$¢ nerek u dzieci w wieku od 1. do 2. roku zycia oraz
we wskazaniu: przewlekta niewydolnos$é nerek u dzieci w wieku od 2 do 4. roku zycia
w przypadku kontynuacji stosowania produku Renastart rozpoczetego przed 2 rokiem zycia.

Uzasadnienie rekomendacji

Prezes Agencji, biorgc pod uwage dostepne dowody naukowe, wytyczne kliniczne oraz
stanowisko Rady Przejrzystosci, uznaje za zasadne finansowanie ze srodkdow publicznych
produktu RenaStart we wskazaniu: przewlekta niewydolno$é nerek u dzieci w wieku od 1. do 2.
roku zycia oraz we wskazaniu: przewlekta niewydolnos¢ nerek u dzieci w wieku od 2 do 4. roku
zycia w przypadku kontynuacji stosowania produktu Renastart rozpoczetego przed 2 rokiem
Zycia.

W ramach analizy klinicznej odnaleziono badania, ktére wskazujg na mozliwe korzysci
wynikajgce z zastosowania ocenianego preparatu w populacji opisanej ww. wskazaniem
i dotyczagce m. in. normalizowania poziomu potasu oraz zwiekszania masy ciata dzieci.
W procesie oceny wzieto pod uwage, ze odnalezione badania stanowig ograniczone Zrédto
informac;ji dotyczgcych skutecznosci i bezpieczeristwa preparatu RenaStart ze wzgledu na ich
metodologie oraz brak typowych petnotekstowych publikacji. Niemniej, zwazono takze, ze
odnalezione dowody naukowe stanowig najlepsze dowody naukowe odnalezione w procesie
analizy i oceny preparatu RenaStart. Ponadto, potencjalne korzysci kliniczne majg szczegdlnie
istotne znaczenie w populacji noworodkéw i niemowlat do 1 roku zycia z PNN, gdyz w ww.
populacji mozliwosci normalizowania poziomu potasu oraz zwiekszania masy ciata do wartosci
koniecznych przy kwalifikacji do transplantacji nerek sg ograniczone.
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Odnaleziono wytyczne 9 instytucji, zalecajace utrzymanie odpowiedniego poziomu wapnia
i fosforandéw u dzieci i niemowlat z przewlektg chorobg nerek. W wytycznych 3 towarzystw
brytyjskich wskazano m. in. preparat Renastart do stosowania u niemowlat z chorobami nerek
w wieku 0-6 miesiecy (FSNT 2018, NUH-CRU 2018, CPD-BDA 2015). W wytycznych walijskich
22014 r. (WN 2014) wymieniono preparat Renastart jako specjalistyczng mieszanke
dla wczesniakdw z niewydolnoscig nerek. W rekomendacjach europejskich (EPDWG 2012)
i miedzynarodowych (KDIGO 2017) nie odniesiono sie do kwestii stosowania $sspz w PChN.
W 2013 r. PBAC zarekomendowat finansowanie Renastart, z maksymalng iloscig 4-5
powtdrzen.

Zgodnie z opiniami ekspertéow zastosowanie mieszanki dietetycznej w ww. populacji moze
przynies¢ najwiecej korzysci (uzyskanie adekwatnego przyrostu masy ciata, pozwalajgcego
na zakwalifikowanie dzieci do transplantacji nerki oraz poprawa rozwoju fizycznego). Wedtug
opinii ekspertéw szczegdlng uwage w procesie oceny zwrdcono na wysokie koszty oraz
ograniczone mozliwosci stosowania innych opcji terapeutycznych.

W niniejszej rekomendacji wzieto takie pod uwage istotne kryterium zapewnienia
koniecznosci kontynuacji terapii do 4 roku Zzycia w przypadku osob, ktére rozpoczety
stosowanie Renastart przed ukoniczeniem 2 roku zycia i u ktérych utrzymujg sie korzysci
ze stosowania terapii i przewyzszajg ryzyko jej stosowania.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnos$ci wydawania zgody na refundacje $rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego ($sspz):

e Renastart, proszek, puszka 4400 g,

we wskazaniu: przewlekta niewydolnos¢ nerek u dzieci w wieku od 1. do 4. roku zycia, na podstawie
art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, sSrodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2019 r. poz. 1373 z pdzn. zm.).

Problem zdrowotny

Przewlekta choroba nerek (PChN) (przewlekta niewydolnos¢ nerek, ICD-10: N18) zgodnie z definicjg
KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcome) to utrzymujgce sie > 3 miesiecy nieprawidtowosci
strukturalne lub czynnosciowe nerek niosgce konsekwencje dla zdrowia pacjenta. PChN jest
klasyfikowana gtdwnie na podstawie przyczyny, kategorii GFR (przesgczanie ktebuszkowe, G1-G5) oraz
albuminurii (wskaznik zwiekszonej przepuszczalnosci bariery, A1-A3). Obecnie nie uzywa sie
powszechnie okreslenia ,przewlekta niewydolnos¢ nerek” (PNN), gdyz odnosi sie ono do kategorii G3-
G5 PChN. Kategoria G5 to schytkowa niewydolnos$¢ nerek (SNN) lub mocznica.

Przewlekta choroba nerek wptywa na wiele uktadéw, w tym na ukfad wydzielania wewnetrznego
(przemiana wapniowo-fosforanowa, wzrost), krwiotwérczy, odpornosciowy oraz sercowo-naczyniowy.
U dzieci z PChN wskutek procesu chorobowego (z takich powoddw jak jadtowstret, nudnosci i wymioty
w przebiegu mocznicy, a takze nieprawidtowe odczuwanie smaku) dochodzi do zaburzen odzywiania
i niedoboréw biatka. Szczegdlnie mate dzieci, o niskiej masie ciata, potrzebujg odpowiedniej podazy
kalorii w celu zapewnienia wzrostu oraz podazy biatka umozliwiajgcej utrzymanie réwnowagi azotowej
i zachowanie bezttuszczowej masy ciata. Niekiedy osoby chore mogg wymaga¢ dodatkowego zywienia
przez zgtebnik nosowo-gardtowy lub gastrostomie. Dzieje sie tak, jesli odzywianie doustne nie
zapewnia wzrostu oraz osiggniecia wtasciwej masy ciata. Poniewaz podczas dializowania dochodzi
do utraty wielu witamin i sktadnikédw mineralnych, dzieci leczone t3 metodg wymagaja uzupetniania
witamin w diecie, zwtaszcza kwasu foliowego, witamin z grupy B oraz pierwiastkéw sladowych.
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Zachorowalnos¢ roczna na PChN wynosi okoto 150/milion. Ekstrapolowana chorobowos¢ w Polsce
wynosi 4-5 min (1,5 -2 min w kategorii G3). Czestos¢ wystepowania PChN wsréd dzieci w wieku ponizej
16 lat wynosi 1,5-3 na 1 000 000. W Europie zachorowalno$¢ dla ostatniego stadium choroby nerek
u dzieci <1. roku wynosi 9-16/milion/rok, czyli prawie dwukrotnie wiecej niz dla catej populacji
pacjentéw w wieku 0-15 lat.

Alternatywna technologia medyczna

Wedtug odnalezionych wytycznych klinicznych w ocenianym wskazaniu zaleca sie wdrozenie
odpowiedniego postepowania dietetycznego oraz zastosowanie specjalistycznych mieszanek.

Zdaniem ekspertéw klinicznych do terapii alternatywnych naleza: stosowanie restrykcji dietetycznych
(dieta niedoborowa oparta na mleku krowim i mieszankach mlecznych, dieta z niskg zawartoscia
potasu i fosforanow), stosowanie dedykowanych preparatéw mlecznych, stosowanie ,wigzaczy”
fosforanéw w przewodzie pokarmowym w postaci tabletek czy ,wigzaczy niewapniowych” np.
chlorowodorku sewelameru oraz doraznie zywic jonowymiennych.

Ponadto, zaréwno niektdre z odnalezionych wytycznych klinicznych, jak i eksperci kliniczni, wsréd
technologii alternatywnych wymianiajg produkt Kindergen, ktéry ma podobny sktad i wskazanie
do preparatu Renastart. Natomiast gtéwne rdznice pomiedzy produktami stanowig brak w skfadzie
preparatu Kindergen dtugofancuchowych wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych, niezbednych
do rozwoju siatkdwki i mdzgu oraz fakt, ze preparat Kindergen w przeciwieristwie do Renastart jest
wskazany jako jedyne zrédto zywienia.

Majgc na uwadze wytyczne kliniczne oraz opinie ekspertow, jak réwniez fakt, ze produkt Kindergen ma
podobny sktad i wskazanie do ocenianego preparatu, jako komparator dla produktu Renastart przyjeto
produkt Kindergen.

Opis wnioskowanego $wiadczenia

RenaStart (100 g) to wysokoenergetyczny produkt z niskg zawartoscig biatek, wapnia, chlorku, potasu,
fosforu i witaminy A. Zawiera biatko serwatkowe, aminokwasy, weglowodany, ttuszcze, witaminy,
sktadniki mineralne, pierwiastki sladowe i dtugotaricuchowe wielonienasycone kwasy ttuszczowe (LCP):
kwas arachidonowy (AA) i dokozaheksaenowy (DHA). 100 g produktu dostarcza: 477 kcal, 7,5 g biatka,
60 g weglowodany (4 g cukry), ttuszcze 23 g.

Preparat jest zalecany do stosowania w dietetycznym postepowaniu w niewydolnosci nerek u dzieci
od narodzin do 10. roku zycia oraz u dzieci od 1. roku zycia. Dawkowanie nalezy stosowaé zgodnie
z zaleceniem lekarza lub dietetyka, przy uwzglednieniu wieku, masy ciata i stanu zdrowia pacjenta.

Reasumujac, wnioskowane wskazanie obejmuje przewlektg niewydolnosé nerek u dzieci w wieku od 1.
do 4. roku zycia i zawiera sie we wskazaniu przedstawionym przez producenta w ulotce informacyjnej
dla pacjenta.

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

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

Na podstawie powyziszego ocena skutecznosci i bezpieczeristwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zardwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczeristwa),
ktorego nalezy oczekiwac¢ wzgledem nowej terapii w porédwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.
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W ramach oceny skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania praparatu Renastart odnaleziono:

e Armborst 2020 - abstrakt konferencyjny przedstawiajgcy wyniki obserwacyjnego,
wieloosrodkowego (trzy niemieckie osrodki w Bonn, Essen i Kolonii), otwartego badania
bez grupy kontrolnej. Do badania wtgczono 12 pacjentéw w wieku <10 lat z przewlekta
chorobg nerek (CKD, ang. chronic kidney disease). Okres obserwacji wynosit 16 tygodni.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

W ramach abstraktu konferencyjnego Armborst 2020 przedstawiono wyniki dla 9 z 12 pacjentéw
witaczonych do badania, u ktérych raportowane wszystkie zaplanowane w badaniu wizyty.
W odniesieniu do 3 pozostatych pacjentow - 2 nie spetnito kryteriéw witgczenia, zas 1 zostat wykluczony
z obserwacji w zwigzku z poddaniem go dializie otrzewnowej w 8 tyg. Badania.

Zgodnie z informacjami dotyczacymi charakerystyki pacjentdw na poczatku badania (Baseline):
e U zadnego z pacjentdw na poczatku badania nie raportowano hiperkaliemii;

e 5/9 pacjentéw miato poziom potasu w normie, u 4/9 pacjentéw raportowano podwyzszony
poziom potasu;

Po 16 tyg. obserwacji:
e raportowano stabilizacje sSrednich wartosci potasu, fosforu i BUN wsrdd pacjentow;
e odnotowany przyrost masy ciata byt adekwatny do wieku pacjentow;
e poziom albumin istotnie wzrdst;
e karmienie doustne oraz przez rurke produktem Renastart oceniono jako dobrze tolerowane;
e smak produktu i zmiany dawkowania byty akceptowane przez pacjentow;

e zywienie $sspz Renastart kontynuowano u wiekszosci pacjentéw réwniez po zakorczeniu
badania.

Autorzy publikacji wskazali, ze $sspz Renastart w kombinacji z mlekiem matki, standardowg mieszanka
dla niemowlat i / lub pokarmem statym byt skuteczny i bezpieczny w stosowaniu wsrdd dzieci
z przewlektg chorobg nerek. Poziom potasu utrzymywat sie w normie i nie byto potrzeby stosowania
terapii obnizajgcych potas. Podkreslono, ze wymagane jest sciste monitorowanie stanu odzywienia
pacjentéw oraz regularne dostosowywanie dawki produktu.

Bezpieczeristwo

Zgodnie z wynikami przedstawionymi w ramach abstraktu Armborst 2020 po 16 tyg. obserwacji
u pacjentdéw nie raportowano zdarzen niepozadanych.

Dodatkowe informacje dot. bezpieczeristwa

Na stronach organizacji monitorujgcych bezpieczenstwo leczenia (m.in. Urzad Rejestracji Produktéw
Leczniczych, Wyrobdw Medycznych i Produktédw Biobdjczych - URPL; Europejska Agencja Lekéw ang.
European Medicines Agency — EMA) nie zidentyfikowano zadnych informacji skierowanych do oséb
wykonujgcych zawody medyczne, dotyczacych bezpieczerstwa stosowania ocenianego Renastart.

Eksperci kliniczni w swoich opiniach réwniez powotywali sie na dowody naukowe dotyczace
skutecznosci i bezpeiczenstwa stosowania produktu Renastart. Niemniej jednak nalezy zaznaczyé, iz
wiekszos¢ z tych doniesien naukowych nie spetnia kryteriow witgczenia do przegladu systematycznego
Agencji w ramach niniejszej analizy. Natomiast pozostate publikacje cytowane przez ekspertéw
klinicznych zostaty uwzglednione w analizie Agencji:

e Publikacja KDOQI 2008 zostata uwzgledniona w ramach opisu rekomendacji i wytycznych
klinicznych.
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e Plakat konferencyjny Armborst 2019 zostat uwzgledniony w uprzedniej analizie Agenciji,
dotyczacej oceny produktu Renastart we wskazaniu przewlekta niewydolnos¢ nerek u dzieci
do 1 r.z. Badanie obejmowato 15 pacjentéow w wieku ponizej 10. r.z. z przewlekia
niewydolnoscia nerek z dietg niskobiatkowg i dostosowanym poborem elektrolitow,
w szczegblnosci potasu. Badanie prowadzono w trzech niemieckich osrodkach leczenia.
Wyniki podawano dla 8. i 16. tygodnia okresu obserwacji. W posterze konferencyjnym
wskazano, ze zywienie produktem Renastart jest dobrze tolerowane (brak szczegétowych
wynikéw), nie raportowano zdarzen niepozgdanych, stezenie potasu, fosforu i albumin
utrzymywato sie w normiel0 (zaréwno w baseline jak i w 8. i 16. tygodniu obserwacji),
ponadto pacjenci przybierali na masie, przy czym poziom albumin wzrastat. Poziom mocznika
azotu (BUN) w 8. i 16. tygodniu obserwacji w poréwnaniu do baseline byt wyzszy (w kazdym
punkcie obserwacji poziom BUN byt powyzej normy6). Nie raportowano réznic istotnych
statystycznie w zadnym ocenianym punkcie koncowym.

Ponadto w ramach uprzednich ocen produktu Renastart w analizach Agencji uwzgledniono takze
publikacje Keung 2017 (opis przypadku zastosowania preparatu Renastart u 31-tygodniowego
niemowlecia z niewydolnoscig nerek poddawanego dializie otrzewnowej) oraz publikacje Desloovere
2014 (badanie, w ktérym stosowano $sspz Renastart u dzieci z hiperkaliemig). Wyniki przedstawione
we wszystkich odnalezionych publikacjach pozastajg spdjne.

Ograniczenia analizy

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest brak wysokiej jakosci dowodéw naukowych oceniajgcych
skutecznos$é i bezpieczenstwo stosowania produktu Renastart u dzieci z przewlektg niewydolnoscia
nerek. Odnaleziono jedynie kilka doniesienn naukowych z nizszych pozioméw wiarygodnosci wedtug
wytycznych HTA (Armborst 2020 — abstrakt konferencyjny oraz Desloovere 2014 — plakat
konferencyjny).

Dodatkowo, wnioskowane wskazanie obejmuje dzieci w wieku od 1. do 4. roku Zzycia, natomiast
przedstawione doniesienia naukowe obejmowaty populacje szerszg niz wnioskowana, tj. dzieci do 10
r.z. Nalezy zaznaczy¢, ze w odnalezionych publikacjach brak jest szczegdétowych danych nt. wieku
uczestnikdw. Ponadto publikcje wtgczone do analizy dotyczg matolicznych populacji (kilka, kilkanascie
pacjentéw).

Eksperci jako istotne klinicznie punkty korncowe w ocenianym wskazaniu wskazywali m.in.: przyrost
masy i dtugosci ciata (o 10-20%), szybszy rozwdj psychomotoryczny, hamowanie rozwoju
osteodystrogii mocznicowe], kwalifikacje do przeszczepienia nerki (skrocenie okresu oczekiwania
na przeszczepienie o 3-6 miesiecy), redukcje hiperkaliemii i hiperfosfatemii. Natomiast
w odnalezionych badaniach brak jest precyzyjnych danych liczbowych odnosnie raportowanych
punktéw koricowych.

Nalezy takze podkresli¢ fakt, ze w rejestrze badan clinicaltrials.gov (https://ichgcp.net/es/clinical-
trials-registry/) odnaleziono 1 badanie: NCT02825784 A Multicenter Study to Evaluate the Nutritional
Suitability of Renastart (Renastart) dotyczace ocenianego preparatu. Ze szczegétowego opisu metodyki
badania wynika, ze jest to wieloosrodkowe (3 osrodki w Niemczech), otwarte, niekontrolowane
badanie w celu oceny tolerancji i skutecznosci odzywczej Srodka spozywczego Renastart (Vitaflo
International Ltd) prowadzone wsrdd dzieci od narodzin do 10. roku zycia z przewlektg chorobg nerek
(N=15). Niemniej jednak dotychczas nie opublikowano zadnych opracowan petnotekstowych
zwynikami dotyczacymi analizowanych pacjentdw, pomimo, ze date zakonczenia badania
NCT02825784 odnalezionego w rejestrze badan przewidziano na maj 2019 .

Warto zaznaczy¢, ze dla preparatu Kindergen, stanowigcego komparator dla ocenianej technologii
i bedgcego przedmiotem oceny Agencji w 2019 r., réwniez nie odnaleziono dowoddéw naukowych
oceniajacych skutecznosc i bezpieczenstwo jego stosowania u dzieci z przewlekta niewydolnoscia
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nerek. Tym samym brak jest dowoddéw naukowych umozliwiajacych poréwnanie ocenianej technologii
z komparatorem.

Konkludujac, wnioskowanie o skutecznosci i bezpieczenstwie stosowania $sspz Renastart u dzieci
w wieku od 1. do 4. roku zycia z przewlektg niewydolnoscig nerek na podstawie dostepnych dowoddéw
naukowych obarczone jest niepewnoscia.

Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie mogq
wiqzac 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 dotyczqcych kosztow i efektow zwiqgzanych 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 wskazZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktory sygnalizuje, ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktora 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 zt wynosi 147 024 zt (3 x 49 008 zt).

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.

Zgodnie z danymi przekazanymi przez Ministerstwo Zdrowia w latach 2017-2020 wydano tgcznie 25
zgdd na sprowadzenie produktu leczniczego Renastart w ramach importu docelowego dla od 2 do 4
pacjentéw rocznie (unikalne nr PESEL we wnioskach). W analizowanym okresie sprowadzano fgcznie
943 opakowania produktu Renastart natagczng kwote netto 209 534,60 PLN. W przypadku komparatora
tj. produktu Kindergen w tym samym okresie sprowadzono 1 640 opakowan za tgczng kwote 262
662,40 PLN.

Ceny jednostkowe preparatéw Renastart oraz Kindergen wedtug informacji przekazanych
przez Ministerstwo Zdrowia to ,$rednie ceny netto sprzedazy leku do apteki”, ktére wynoszg
odpowiednio 222,20 PLN dla Renastart (za opakowanie, puszka a 400 g) i 160,16 PLN dla Kindergen
(za opakowanie, puszka a 400 g).

Majac na uwadze powyzsze oszacowano $redni roczny koszt leczenia 1 pacjenta preparatem Renastart,
ktory wynosi 17 461,22 PLN, za$ w przypadku produktu Kindergen — 26 266,24 PLN. Oszacowana
wartos¢ jest ilorazem sredniej rocznej wartosci zgdd na refundacje oraz sredniej rocznej liczby
unikalnych PESEL we wnioskach z lat 2017-2020.

Ograniczenia analizy

Nalezy podkresli¢, ze rzeczywisty $redni roczny koszt leczenia 1 pacjenta praparatami Renastart
i Kindergen moze sie rézni¢ od wskazanych powyzej wartosci w zaleznosci od rzeczywistej ceny
preparatéw Kindergen i Renastart oraz liczby pacjentéw wnioskujacych o wydanie zgody na ich
refundacje w trybie art. 39 ustawy o refundacji.
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Wskazanie czy zachodzg okolicznos$ci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spoiywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych (Dz.U. 2019 poz. 784.)

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 sposob, aby koszt stosowania leku
wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyiszy niz koszt technologii medycznej
o najkorzystniejszym wspofczynniku uzyskiwanych efektdw zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.

Nie dotyczy.

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

Ocena wpfywu 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 Srodkéw publicznych.

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

Ocena wptywu 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 wptyngé na organizacje udzielania sSwiadczen (szczegdlnie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

W celu oszacowania wptywu finansowania preparatu Renastart w ramach importu docelowego
na wydatki ptatnika publicznego przyjeto nastepujace zatozenia:

e zgodnie z opinig eksperta klinicznego zatozono, ze maksymalna liczebnos¢ populacji docelowej
wyniesie 90 pacjentéw rocznie.

e wedtug danych Ministerstwa Zdrowia nt. liczby wydanych zgdd na refundacje preparatéw
Renastart i Kindergen w latach 2017-2020, przyjeto, ze sredni roczny koszt stosownia ww.
produktéw na jednego pacjenta wynosi 17 461,22 PLN w przypadku Renastart oraz 26 266,24
PLN w przypadku Kindergen.

Majac na uwadze powyisze, wydatki ptatnika publicznego na finansowanie preparatu Renastart
w ramach importu docelowego w ocenianej populacji oszacowano na poziomie ok. 1,6 min PLN
rocznie, natomiast finansowanie preparatu Kindergen na poziomie 2,4 min PLN rocznie.

Ograniczenia analizy

Nalezy podkresli¢, ze na podstawie dostepnych danych nie jest mozliwe wiarygodne oszacowanie
wielko$ci wydatkéw na refundacje, a otrzymane wyniki nalezy traktowac z ostroznoscig. Powyisze
obliczenia majg charakter poglagdowy, a przyjete zatozenia cechujg sie wieloma ograniczeniami.
Rzeczywista kwota refundacji moze sie znaczgco rézni¢ — w zaleznosci od rzeczywistej ceny preparatow
Renastart i Kindergen oraz liczby pacjentéw wnioskujgcych o wydanie zgody naich refundacje w trybie
art. 39 ustawy o refundacji.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.
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Uwagi do zapisow programu lekowego

Nie dotyczy.

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacia mechanizmu, ktérego wprowadzenie
spowoduje uwolnienie srodkéw publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztow 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.

Omoéwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii

W toku wyszukiwania odnaleziono nastepujgce wytyczne kliniczne odnoszace sie do postepowania
w ocenianym wskazaniu:

e Nottingham University Hospitals - Children’s Renal Unit - NUH-CRU 2018;

e Kidney Disease Improving Global Outcomes - KDIGO 2017;

e C(linical Paediatric Dietetics - British Dietetic Association - CPD-BDA 2015;

e Kidney Disease Outcomes Quality Initiative - KDOQI 2008;

e Kidney Health Australia - Caring for Australasians with Renal Impairment - KHA-CARI 2005.

Oceniany produkt Renastart zostat wymieniony jako preparat do zywienia dzieci z chorobami nerek
w wytycznych brytyjskich z 2015 r. (CPD-BDA 2015). Wskazano, ze produkty Kindergen i Renastart, sg
preparatami o niskiej zawartosci fosforandw i potasu odpowiednimi dla dzieci z chorobami nerek, przy
czym nie podniesiono kwestii preferowania ktéregokolwiek z nich.

W wiekszosci wytycznych zaznaczono, ze w przypadku dzieci z niewydolnoscig nerek nalezy szczegdlnie
monitorowac poziomy fosforandw i wapnia (NUH-CRU 2018, KDIGO 2017, CPD-BDA 2015), zapewni¢
odpowiednig podaz energetyczng oraz poprawic i utrzymac przyrost masy ciata i wzrost odpowiedni
dla wieku (KDOQI 2008, KHA-CARI 2005). W wytycznych jednogtosnie zaznaczano, ze leczenie nalezy
prowadzi¢ w potgczeniu z zaleceniami dietetycznymi i / lub odpowiednig suplementacja.

Czesciej produkt Renastart wymieniany byt wsrdd wytycznych dotyczacych noworodkéw i niemowlat
do1lr.z.

Rekomendacje refundacyjne

W wyniku wyszukiwania odnaleziono jedng rekomendacje dotyczgcg finansowania ocenianego $sspz.
W 2013 r. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee pozytywnie zarekomendowat produkt
RenaStart. W rekomendacji wskazano, ze produkt jest przeznaczony do stosowania w populacji
niemowlat lub matych dzieci z przewlektg niewydolnoscig nerek wymagajgcych leczenia dietg z niska
zawartoscig biatka i fosforu lub z niskg zawartoscig biatka, fosforu i potasu.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 05.05.2020 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLD.46434.7188.2019.AD), odnos$nie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie zasadnosci wydawania zgody
na refundacje $rodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego RenaStart, proszek, puszka 400 g
we wskazaniu przewlekta niewydolnosé nerek u noworodkow i niemowlat do 1 roku zycia, sprowadzane z zagranicy w oparciu
o art. 29a ust. 5 ustawy z dnia 25 sierpnia 2006 r. o bezpieczenstwie zywnosci i zywienia (Dz.U. z 2019 r., poz. 1252 z pdzn.
zm.). na podstawie art. 31e ust. 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych (Dz.U. z 2019 r. poz. 1373 z pdzn. zm.) oraz w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji
lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz.U. 2020 poz. 357 ),



Rekomendacja nr 32/2020 Prezesa AOTMIT z dnia 15 lipca 2020 r.

po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr nr 32/2020 z dnia 1 czerwca 2020 roku w sprawie zasadnos$ci wydawania zgod
na refundacje s$rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego RenaStart we wskazaniu: przewlekta
niewydolnosc¢ nerek u dzieci w wieku od pierwszego do czwartego roku zycia.

PREZES
dr n. med. Roman Topér-Madry

/dokument podpisany elektronicznie/
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1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr nr 32/2020 z dnia 1 czerwca 2020 roku w sprawie zasadnosci wydawania zgdd
na refundacje srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego RenaStart we wskazaniu: przewlekta
niewydolnos¢ nerek u dzieci w wieku od pierwszego do czwartego roku zycia

2. Raport nr 0T.4311.7.2020 ,Renastart we wskazaniu: przewlekta niewydolnos¢ nerek u dzieci w wieku od 1. do 4.
roku zycia ”. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje. Data ukoriczenia:
27.05.2020 .



