Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 84/2022 z dnia 5 wrzesnia 2022 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku Tript-OH
(oksytryptan) we wskazaniu: deficyty tetrahydrobiopteryny

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje lekow:
e Tript-OH (oksytryptan), 20 kapsutek, 100 mg,

e Tript-OH (oksytryptan), 30 kapsutek, 50 mg,

we wskazaniu: deficyty tetrahydrobiopteryny.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Objecie refundacjq w trybie importu docelowego leku Tript-OH (dwie
prezentacje) we wskazaniu deficyty tetrahydrobiopteryny (BH4). Obejmujq
one grupe rzadkich zaburzen neurometabolicznych powodowanych przez
mutacje patogenne w genach odpowiadajgcych za biosynteze i regeneracje BH4,
bedqcej kluczowym kofaktorem hydroksylaz aminokwasdow aromatycznych.

Wszystkie zaburzenia sq dziedziczone autosomalnie recesywnie (AR), z wyjgtkiem
niedoboru GTP-CH (GTP-CHD), ktdry objawia sie zarowno autosomalnym
recesywnym, jak i autosomalnym dominujgcym (AD) wzorcem dziedziczenia.

Oxytriptan stosowany jako lek przeciwpadaczkowy i przeciwdepresyjny
natomiast uzupetnienie deficytu tetrahydrobiopteryny BH4 jest wskazaniem
off-label.

Dowody naukowe

Nastepujgce badania pierwotne: Manzoni 2020 (pacjenci z deficytem PTPS),
Almannai 2019 (PTPS), Han 2015 (PTPS), Shintaku 2013 (PTPS, DHPR), Opladen
2012 (PTPS, DHPR, GTPCH, PCD), Ye 2012 (deficyty BH4 ogdtem) oraz Niu 2011
(PTPS) byty wziete pod uwage w trakcie przygotowywania przedmiotowego
stanowiska. We wszystkich tych badaniach pacjenci z deficytem BH4 leczeni byli
przy uzyci sapropteryny (BH4) w skojarzeniu z prekursorami dopaminy
i serotoniny (lewodopa lub karbidopa) oraz 5-hydroksytryptofanem (5-HTP).
Wyniki nie sq jednoznaczne, cho¢ wskazujg na poprawe stanu pacjentow.
Szczegdlnie podkreslane jest jak najwczesniejsze rozpoczecie leczenia. Brak jest
badarn naukowych, w ktdrych stosuje sie 5-HTP w monoterapii.
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Problem ekonomiczny

Doktadne rozpowszechnienie niedoborow BH4 na swiecie pozostaje nieznane.
Szacuje sie, ze srednia czestos¢ wystepowania wszystkich hiperfenyloalaninemii
(HPA) wykrytych w ramach badan przesiewowych noworodkéw w Europie
wynosi ok. 1:10 000 - przypuszcza sie, ze niedobory BH4 odpowiadajq
za ok. 1-2% z nich. Zgodnie z oszacowaniami, liczba pacjentow leczonych
Tript-OH moze wynies¢ od 17 do 39 o0sO0b rocznie. Szacowany roczny koszt
ptatnika publicznego moze wynies¢ od ok. 38 tys. zt do ok 534 tys. zt., jednakze
kwoty te mogq byc¢ wyzsze.

Gtodwne arqumenty decyzji

W przypadku braku leczenia, u pacjentow wystepujq ztozone i ciezkie objawy
neurologiczne, parkinsonizm, choroby degeneracyjne mozgu, przedwczesna
Smier¢.

Brak jest dopuszczonych produktow leczniczych zawierajgcych oksytryptan.

Jak wskazujq eksperci i analitycy, we wnioskowanym wskazaniu nie istniejq
Swiadczenia alternatywne dla produktu leczniczego Tript-OH.

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 Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pdin.
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 zasadnosci wydawania zgody na refundacje nr: 0T.4211.12.2022 ,Tript-OH
(oksytryptan) we wskazaniach: deficyty tetrahydrobiopteryny”. Data ukoriczenia: 01.09.2022 r.



