Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 53/2022 z dnia 30 maja 2022 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Betaquik
we wskazaniach: deficyt transportera glukozy GLUT-1, padaczka
lekooporna

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje srodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia Zywieniowego Betaquik, emulsja
doustna we wskazaniach: deficyt transportera glukozy GLUT-1, padaczka
lekooporna.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zespot niedoboru transportera glukozy typu 1 (GLUT-1) jest to rzadkie,
genetyczne zaburzenie metaboliczne, charakteryzujgce sie niedoborem biatka,
dzieki ktoremu glukoza przekracza bariere krew — mozg oraz erytrocytow.
Mutacja SLC2A1 skutkuje nizszq zawartosciq biatka GLUT-1, co powoduje,
ze organizm nie jest zdolny do transportu wystarczajqcej ilosci glukozy przez
bariere krew-mdzg, czego skutkiem jest nieprawidtowy rozwdj i funkcjonowanie.
Najczestszym objawem tego choroby sq drgawki (epilepsja), ktore zazwyczaj
pojawiajq sie w ciggu pierwszych kilku miesiecy zycia. U czesci pacjentow moggq
one nie wystepowac. Dodatkowe objawy obejmujq: zaburzenia w ruchach oczy -
gtowa, zaburzenia ruchow ciata, opdznienie rozwoju (np. mozgu i czaszki,
co powoduje matogfowie) i rdinego rodzaju uposledzenia poznawcze,
niewyrazne wypowiedzi i nieprawidfowosci jezykowe. Osoby z zespotem
niedoboru GLUT-1 nie odpowiadajq na tradycyjne leki przeciwpadaczkowe,
ale z sukcesem mogqg byc leczone dietq ketogennqg. Zanotowano kilkaset
przypadkow w Polsce.

Padaczka lekooporna jest rozpoznawana, gdy dwie, kolejne proby interwencji
lekowych w monoterapii lub terapii dodanej (dobrze tolerowanych, wtasciwie
dobranych i odpowiednio uzytych) nie doprowadzq do osiggniecia utrwalonej
i petnej kontroli napadow. Czestos¢ padaczki i zespotow padaczkowych wynosi
od 5,3 do 8,8 na 1 000 dzieci ponizej 13 roku zycia. Najwieksza zapadalnosc
przypada na pierwszy rok zycia. U okoto 25% dzieci nie udaje sie opanowac
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napadow padaczkowych jednym lekiem i dochodzi do rozwoju padaczki
lekoopornej. Nastepstwami opornej padaczki mogq byc dysfunkcje i utrata
niezaleznosci, zaburzenie funkcji intelektualnych oraz wieksza mozliwosc
wystgpienia objawow neurotoksycznych. Wykazano, ze dieta ketogeniczna
ogranicza lub zupetnie znosi napady drgawek u niektdrych dzieci z padaczkg
lekooporngq. Dieta ketogeniczna charakteryzuje sie wysokq zawartosciq ttuszczu
i niskq iloscig weglowodandw oraz odpowiedniq dla wieku zawartosciq biatka.

Betaquik jest to Srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia medycznego,
w postaci  emulsji  ttuszczowej,  sktadajgcy  sie z  triglicerydow
Sredniofaricuchowych. Moze by¢ stosowany jako: integralna czesc
Sredniofaricuchowej diety ketogenicznej lub wzbogacenie diety ketogenicznej
opartej na dtugotarncuchowych kwasach ttuszczowych.

Dotychczasowe rekomendacje Prezesa Agencji i stanowiska Rady Przejrzystosci,
dotyczqce srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego,
stosowanych w ramach diety ketogenicznej w leczeniu padaczki lekoopornej
i/lub deficytu transportera glukozy GLUT-1, byty pozytywne.

Dowody naukowe

W badaniu Borges 2019, w grupie stosujgcej diete ketogenicznq srednia liczba
napadow, oceniona w ciggu 28 dni na przestrzeni 2 miesiecy, przed wiqgczeniem
do badania wyniosta 12,4 (IQR: 3,92; 44,4). Po 12 tyg. terapii wykazano >50%
redukcje liczby napadow u 45% (5/11) pacjentdow stosujqcych diete ketogeniczng
w sredniej dawce 0,73 ml/kg m.c. Mediana redukcji liczby napadow po 12 tyg.,
w pordéwnaniu do wartosci poczgtkowych, wyniosta 54% (IQR: 40,102).

W badaniu Schoeler 2021 u 38% (6/16) dzieci oraz 50% (8/16) dorostych
osiggnieto >50% redukcje napadow padaczkowych lub zdarzen napadowych.
Sredni odsetek napaddéw padaczkowych/zdarzen napadowych u dzieci i dorostych
wyniost 14,31 na poczgtku badania, 9,12 w 5 tyg. terapii oraz 7,22 w 12-tyg.
Ogdtem po 12-tyg. terapii, w porownaniu do wartosci poczqtkowych,
odnotowano Srednio 50% (95% Cl: 39-61%) zmniejszenie liczby napaddw
padaczkowych/zdarzen napadowych.

W badaniu Lambrechts 2015 stwierdzono statystycznie istotny spadek sredniej
czestosci wystepowania napadow padaczkowych we wszystkich punktach
czasowych (p<0,05), z wyjgtkiem wizyty 12-miesiecznej (p=0,056).

Odnalezione wytyczne zalecajq stosowanie diety ketogenicznej w padaczce
lekoopornej, jako alternatywnq opcje leczenia, szczegdlnie w populacji dzieciecej
(PTE 2018). Wedtug IKDSG 2018, dieta ketogeniczna jest uznanym, skutecznym,
niefarmakologicznym sposobem leczenia u dzieci i mtodziezy, u ktorych napady
padaczkowe nie ustepujg po zastosowaniu lekow przeciwpadaczkowych
(NICE2022) oraz u ktdrych zawiodty dwa leki przeciwpadaczkowe (IKDSG 2018,
SIGN 2021, UHL 2019). Wedtug belgijskiego konsensusu ekspertow z 2020 r,.
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dieta ketogeniczna jest istotng opcjq leczenia u dzieci oraz dorostych z padaczkq
oporng na leczenie i zalecana jest nie jako ostatnia opcja leczenia, ale wczesniej.
Zalecenia portugalskiego konsensusu ekspertow z 2018 wskazujq diete
ketogeniczng jako alternatywngq terapie super-opornych standw padaczkowych,
ale wytyczne odnoszq sie gtownie do diety o wysokiej zawartosci ttuszczu i niskiej
zawartosci weglowodandw (stosunek 4:1) oraz zmodyfikowanej diety Atkinsa.
Wytyczne SIGN 2021, UHL 2019, IKDSG 2018, miedzynarodowej grupy badawczej
GlutlDS oraz zalecenia belgijskiego konsensusu ekspertow z 2020 r. wskazujq, ze
dieta ketogeniczna jest leczeniem z wyboru w przypadku deficytu GLUT-1.
Wytyczne IKDSG z 2018 r. oraz miedzynarodowej grupy badawczej Glut-1DS
zalecajqg wprowadzenie diety ketogenicznej jak najwczesniej.

Problem ekonomiczny

Roczny koszt stosowania SSSPZ - Betaquik u jednego pacjenta wynosi ponad
6,9 tys. zf, natomiast roczny koszt leczenia szacowanej populacji docelowej
(7 pacjentow) to ok. 48,32 tys. zt.

Gltowne argumenty decyzji

1. Stosowanie diety ketogenicznej jest uznanym sposobem leczenia padaczki
lekoopornej oraz deficytu transportera glukozy GLUT-1.

2. Minimalny wptyw na budzet ptatnika publicznego.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pdzn.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), z uwzglednieniem
opracowania na potrzeby oceny zasadnos$ci dalszego wydawania zgody na refundacje nr: 0T.4211.5.2022
,Betaquik we wskazaniach: deficyt transportera glukozy GLUT-1; padaczka lekooporna”, data ukonczenia:
26 maja 2022 .



