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Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

deficyt palmitylotransferazy karnityny

kreatynina

ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment)

dehydrogenaza 3-hydroksyacylo-koenzymu A diugotancuchowych kwaséw ttuszczowych
dtugotancuchowe kwasy tluszczowe

Sredniofancuchowe kwasy tluszczowe

Ministerstwo Zdrowia

Narodowy Fundusz Zdrowia

Srodek spozywczy specjalnego przeznaczenia zywieniowego

Technologia medyczna w rozumieniu art. 5 pkt 42 b ustawy o $wiadczeniach lub srodek spozywczy
specjalnego przeznaczenia zywieniowego lub wyréb medyczny w rozumieniu art. 2 pkt 21 i 28
ustawy o refundacji

Urzad Rejestracji Produktow Leczniczych

Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2019 r., poz. 784 z p6zn. zm.

Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow
publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz. 1938)

dehydrogenaza acylo-CoA kwasow ttuszczowych o bardzo diugim tancuchu

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)
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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem zé6itym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsigbiorcy (nie dotyczy).
Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.
Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 ., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233).
Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.
Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: (nie dotyczy)

Dane zakreslone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcéw (nie dotyczy).
Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylaczenia jawnosci: art. 5 wust. 2 wustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r.
0 zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233).
Organ dokonujacy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji.
Podmiot, w interesie ktorego dokonano wylfgczenia jawnosci: (nie dotyczy).

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnosc
osoby fizycznej.
Zakres wylgczenia jawnosci: dane osobowe.
Podstawa prawna wylaczenia jawnoSci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679
z dnia 27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony 0séb fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych
i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdine rozporzgdzenie
o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.119.1).
Organ dokonujgcy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.
Podmiot, w interesie ktérego dokonano wyfgczenia jawnosci: (nie dotyczy).
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1. Przedmiot i historia zlecenia

Na podstawie art. 31e ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkow publicznych (Dz.U. 2022 poz. 2561 z p6zn. zm.) oraz w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z p6zn. zm.) niniejsze opracowanie stanowi aneks do opracowania
nr OT.4311.8.20191. Na podstawie ww. opracowania wydano pozytywne Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 55/2019 (nr w BIP 88/20192) oraz pozytywng Rekomendacje Prezesa nr 53/2019 (nr w BIP 88/20193) w sprawie
zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach importu docelowego $rodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego MCT Procal we wskazaniach: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD, deficyt
dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1, jednocze$nie wydajgc negatywne Stanowisko
RP i Rekomendacje Prezesa dla wskazania acyduria malonowa.

Niniejsze opracowanie stanowi aktualizacje danych zawartych w poprzednim opracowaniu w zakresie:
= istnienia nowych wytycznych praktyki klinicznej;

= istnienia nowych dowoddéw naukowych na potrzeby oceny skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej
technologii medycznej.

Dodatkowo, pismem z dnia 5.12.2022 r., PLD.45341.1251.2022.2.KB, Minister Zdrowia na podstawie art. 39 ust.
3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555, z pézn. zm.), oprécz wymienionych
powyzej wskazan, zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgdéd na refundacje MCT Procal, proszek
do sporzadzania zawiesiny doustnej, saszetki 16 g, we wskazaniu niewymienionym w poprzednim zleceniu MZ,
tj. deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT).

Ponizej zamieszczono kroétki opis ww. problemu zdrowotnego wraz z oméwieniem sposobem leczenia.
Deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT)

Rozréznia sie dwa typy deficytu palmitylotransferazy karnityny: typ 1A oraz typ 2.

Deficyt palmitylotransferazy karnityny typu 1A (deficyt CPT1)

Wrodzony defekt metaboliczny wptywajgcy na mitochondrialne utlenianie dlugotaricuchowych kwasow
ttuszczowych w watrobie i nerkach. Charakteryzuje sie nawracajgcymi atakami hipoglikemii hipoketotycznej
o réznym nasileniu (powodowanymi gtodzeniem lub wspdtistniejgcg chorobg) oraz zwiekszonym ryzykiem
encefalopatii watrobowej, prowadzacej do niewydolnosci watroby. Dotychczas opisano ok. 50 przypadkow.

Leczenie polega przede wszystkim na unikaniu gtodzenia. Dodatkowo u dzieci mozna stosowaé nocne
dokarmianie surowg skrobig kukurydziang i/lub diete o obnizonej zawartosci tuszczu i suplementacje
Sredniotancuchowych kwasow ttuszczowych (ang. medium-chain triglycerides, MCT). Rokowanie jest korzystne
pod warunkiem podjecia leczenia.

Zrédto: orpha.net

Deficyt palmitylotransferazy karnityny typu 2 (deficyt CPT2)

Dziedziczne zaburzenie metaboliczne wptywajgce na mitochondrialne utlenianie dtugotancuchowych kwasow
ttuszczowych. Opisano trzy postacie choroby: posta¢ miopatyczna (charakteryzuje sie nawracajgcymi atakami
rabdomiolizy, bolami i ostabieniem miesni wywotanymi dtugotrwatym wysitkiem fizycznym, gtodzeniem, chorobg
wirusowg lub ekstremalnymi temperaturami), ciezka posta¢ niemowleca (charakteryzuje sie ciezka nietolerancjg
gtodu, prowadzacg do zaburzen metabolicznych, takich jak hipoglikemia hipoketotyczna i encefalopatia
watrobowa) i posta¢ noworodkowa (obejmuje objawy choroby wieku dzieciecego oraz cechy dysmorficzne
(np. torbielowate dysplastyczne nerki)).

Leczenie opiera sie na unikaniu diugotrwatego postu (>12 h) oraz diecie niskotluszczowe;j
i wysokoweglowodanowej. Najczestsza postaé miopatyczna ma dobre rokowanie pod warunkiem leczenia.

! https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/088/RPT/OT.4311.8.2019 MCT_procal.pdf (dostep: 21.02.2023 r.)

2 https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/088/SRP/U 25 253 190701 s 55 MCT%20procal import zacz.pdf (dostep:
21.02.2023r.)

8 https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/088/REK/RP_53 2019 MCT procal.pdf (dostep: 21.02.2023 r.)

Opracowanie materiatéw analitycznych na potrzeby decyzji Ministra Zdrowia 5/29


https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/088/RPT/OT.4311.8.2019_MCT_procal.pdf
https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/088/SRP/U_25_253_190701_s_55_MCT%20procal_import_zacz.pdf
https://bipold.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2019/088/REK/RP_53_2019_MCT_procal.pdf

MCT Procal 0T.4211.23.2022

Ciezka posta¢ niemowleca moze prowadzi¢ do nagtej Smierci w okresie niemowlecym z powodu napadowych
zaburzen rytmu serca. Posta¢ noworodkowa jest prawie zawsze $Smiertelna w pierwszych miesigcach zycia.

Zrédfo: orpha.net

1.1 Dane przedstawione w zleceniu Ministra Zdrowia

Do pisma zlecajgcego MZ znak: PLD.45341.1251.2022.2.KB z dnia 5.12.2022 r. dotgczono dane obejmujgce
liczbe wydanych zgdd na refundacje produktu MCT Procal wraz z kwotg refundacji w podziale na wskazania
w latach 2021-2022.

Zgodnie z informacjg zawartg w zleceniu szacunkowa cena netto sprzedazy analizowanego srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego do apteki, zawierajgca marze hurtowa, wynosi 421,09 zi
za opakowanie zbiorcze 30 saszetek po 16 g.

W latach 2021-2022 wydano tgcznie 57 zgdd na refundacje produktu MCT Procal dla 29 pacjentéw, a tgczna
kwota zgdd na refundacje wyniosta ok. 196 tys. zt (sprowadzono 465 opak.).

Otrzymane dane zestawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 1. Liczba wydanych zgod na refundacje produktu MCT Procal w ramach importu docelowego w podziale
na wskazania w latach 2021-2022

Liczba pacjentow . .
Wskazanie (unikalne numery Pozytywnle_ . Liczba opakowan ST L% quano
rozpatrzone wnioski zgody na refundacije [z{]
PESEL)
deficyt LCHAD 18 37 355 149 486,95
deficyt VLCAD 5 8 64 26 949,76
deficyt dehydrogenazy 1 5 15 6 316.35
pirogronianu '
deficyt palmitylotransferazy
karnityny (CPT) ! 2 6 2526,54
deficyt transportera glukozy
GLUT-1 3 4 22 9 263,98
acyduria malonowa 1 1 3 1 263,27
tacznie 29 57 465 195 806,85

Do pisma zlecajgcego MZ zatgczono réwniez informacje, ze w ramach importu docelowego w latach 2021-2022
sprowadzano takze inne produkty w analizowanych wskazaniach, tj. MCT Oil, Monogen, Liquigen, Lipistart, Fruiti
Vits, SOS 10, SOS 20, SOS 25, Milupa Basic-F, DocOmega, Complete Amino Acid Mix, Paediatric Seravit, K.Yo0,
Betaquik. Nie podano informaciji o liczbie sprowadzonych opakowan czy tez o liczbie pacjentéw.

Opracowanie materiatéw analitycznych na potrzeby decyzji Ministra Zdrowia 6/29



MCT Procal 0T.4211.23.2022

2. Rekomendacje kliniczne

W dniach 21-23.02.2023 r. przeprowadzono wyszukiwanie, ktérego celem byto zaktualizowanie informacji dot.
wytycznych praktyki klinicznej opisanych w opracowaniu AOTMIT dot. MCT Procal z roku 2019 (OT.4311.8.2019;
wskazania: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD, deficyt dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy
GLUT-1, acyduria malonowa) oraz odnalezienie wytycznych dla nowego wskazania wymienionego w zleceniu
MZ (deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT)).

W celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej przeszukano nastepujgce zrodta:
e strony towarzystw naukowych zwigzanych z dietetyka i gastroenterologia:

o Polskie Towarzystwo Dietetyki (PTD), https://ptd.org.pl/

o Polskie Towarzystwo Zywienia Klinicznego Dzieci (PTDK), http://www.ptzkd.org/new/

o European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition (ESPGHAN),
http://www.espghan.org/

o European Society for Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN),
https://www.espen.org/guidelines-home/espen-guidelines

o North American Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology & Nutrition (NASPGHAN),
https://naspghan.org/

e strony towarzystw naukowych zwigzanych z dziedzicznymi chorobami metabolicznymi:

o British Inherited Metabolic Diseases Group (BIMDG), http://www.bimdg.org.uk/site/index.asp

o Genetic Metabolic Dietitians International (GMDI), https://amdi.org/Members/Clinical-Practice-
Tools/Nutrition-Guidelines

e strony neurologicznych towarzystw naukowych:
o Polskie Towarzystwo Neurologoéw Dzieciecych (PTND), https://ptnd.pl/

o Polskie Towarzystwo Neurologiczne (PTN), https://ptneuro.pl/

o International League Against Epilepsy (ILAE), https://www.ilae.org/

o Polskie Towarzystwo Epileptologii (PTE), http://www.epilepsy.org.pl/

o Europan Academy of Neurology (EAN), https://www.ean.org

o Child Neurology Society (CNS), https://www.childneurologysociety.org/

o American Academy of Neurology (AAN), https://www.aan.com/

o European Paediatric Neurology Society (EPNS), https://www.epns.info/)

o American Epilepsy Society (AES), https://www.aesnet.org

o College of Psychiatric & Neurologic Pharmacists (CPNP), https://cpnp.org

o Guidelines International Network, http://www.g-i-n.net/

o Turning Research into Practice (TRIP), https://www.tripdatabase.com/

o National Institute for Health and Care Excellence (NICE), https://www.nice.org.uk/

o Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), https://www.sign.ac.uk/

o World Health Organization (WHO), https://www.who.int/publications/who-guidelines

Dodatkowo przeprowadzono niesystematyczne wyszukiwanie przy uzyciu wyszukiwarki internetowej
z zastosowaniem stéw kluczowych: very long chain acyl-coA dehydrogenase deficiency guidelines, LCHAD
guidelines, long-chain 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase deficiency guidelines, carnitine palmitoyltransferase
i deficiency guidelines, carnitine palmitoyltransferase ii deficiency guidelines, CPT 1 deficiency guidelines, CPT 2
deficiency guidelines, pyruvate dehydrogenase deficiency guidelines, malonic aciduria guidelines, MCT oll
guidelines, medium chain triglicerydes guidelines.
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Ponizej zamieszczono wytyczne opublikowane po dacie wyszukiwania w poprzednim opracowaniu dla MCT
Procal oraz wytyczne dla nowego wskazania (bez daty odciecia).

Tabela 2. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej (aktualizacja)

Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

Zaburzenia metabolizmu tluszczéw - zaburzenia oksydacji dlugotancuchowych kwaséw tluszczowych

Zaburzenia B-oksydacji, m.in.: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD

BIMDG 2017
(aktualizacja
2020)
(Wielka Brytania)
Konflikt intereséw:
brak informacji

Zaburzenia metabolizmu tluszczéw - zaburzenia oksydaciji dtugotancuchowych kwasoéw tluszczowych
Zaburzenia 3-oksydacji, m.in.: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD

Zaburzenia utleniania dtugotancuchowych kwaséw ttuszczowych powodujg niezdolnosé do metabolizowania
diugotancuchowych kwaséw ttuszczowych. Bez uwaznego i odpowiedniego leczenia dietetycznego choroba moze
prowadzi¢ do nieodwracalnego uszkodzenia moézgu i $mierci.

Leczenie dietetyczne:

ograniczenie lipolizy/unikanie dtugich okreséw gtodzenia (moze by¢ konieczne podawanie surowej skrobi
kukurydzianej);

dostarczanie odpowiedniej ilosci energii (60% energii pochodzi z weglowodanow);

ograniczenie spozycia dtugotancuchowych tréjglicerydéw w celu dostarczenia 5-15% kalorii pochodzgcych
z tluszczu (w zaleznosci od stanu);

suplementacja olejem/emulsjami/proszkiem MCT (dostarczajg 20-25% kalorii);

suplementacja witamin, mineratéw, niezbednych nienasyconych kwaséw tluszczowych oraz dtugotancuchowych
kwasow ttuszczowych, w tym DHA i AA.

Produkty MCT w zaburzeniach utleniania dlugotancuchowych kwaséw ttuszczowych:

Produkty na bazie MCT s3g niezbedne do zaspokojenia zapotrzebowania energetycznego na diecie o niskiej
zawartosci LCT, pod warunkiem, ze MCT jest tolerowane.

Dawkowanie: Dawke i rodzaj produktu powinien zawsze ustali¢ specjalista dietetyk w zaleznosci od indywidualnych
potrzeb pacjenta.

Podanie: doustnie lub przez sondg nosowo-zotgdkowa/gastrostomijna.
W czasie cigzy konieczne postepowanie dietetyczne i regularna kontrola stanu pacjentki.

W przypadku narazenia na dekompensacje metaboliczng (zwiekszona lipoliza i utlenianie kwasoéw tluszczowych)
konieczne jest ustalone postepowanie awaryjne dostosowane do wieku i masy pacjenta (czeste podawanie ptynéw
0 wysokiej zawartosci weglowodandw i regularne monitorowanie).

Zalecane produkty, m.in.: Nonogen, Low Fat Module, MCT Oil, Liquigen, Lipistart, MCT procal.
Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendacji — nie podano.

van Calcar 2020
(aktualizacja
wytycznych
SERN/GMDI

2019)

(USA)

Konflikt intereséw:
autorzy nie zgtosili
konfliktu intereséw

Wytyczne dot. deficytu VLCAD
Zywienie w czasie choroby:

e U wszystkich chorych nalezy stosowac strategie zapobiegania stanom,
do dekompensacji metabolicznej:
- regularnie spozywac positki (unika¢ okreséw gtodu), planowac¢ aktywnos¢ fizyczng zgodnie z mozliwosciami
i zapewnic¢ przed i podczas ¢éwiczen zwiekszong podaz energii;
- trzeba rozwazy¢ zatozenie zgtebnika u chorych z ciezkim VLCAD, ktérzy majg problemy ze spozywaniem
odpowiedniej ilosci kalorii (i z tego powodu sg czesto hospitalizowane);

- odradza sie stosowanie glukometrow do monitorowania stanu chorego, poniewaz hipoglikemia
prawdopodobnie nie bedzie gtbwnym objawem;

ktére mogg prowadzi¢

- opiekunowie powinni dysponowa¢ pisemng instrukcjg postepowania w przypadku potrzeby pilnej pomocy
medycznej (rekomendacja: konsensus; zastosowanie kliniczne: koniecznosg¢).

e Podczas choroby nalezy dostosowa¢ diete do nasilenia wystgpujacych objawow:

- u osob, ktére byly bezobjawowe, ale u ktérych pojawilty sie komplikacje, nalezy ograniczy¢ podaz
diugotancuchowych ttuszczéw, w zaleznosci od nasilenia aktualnych objawow;

- uo0so6b z ostrg rabdomiolizg, nalezy podawa¢ weglowodany (doustnie lub dozylnie) (rekomendacja: rzetelna;
zastosowanie kliniczne: koniecznos¢).

e Jesli choroba ma tagodny przebieg (chory nie wymaga hospitalizacji) po konsultacji z zespotem medycznym,
nalezy:

- czesto podawac napoje wysokoweglowodanowe (polimery glukozy lub proste/ ztozone weglowodany), aby
utrzymaé normalne spozycie energii, w celu zapobiegania katabolizmowi;

- skroci¢ czas migdzy positkami, wzgledem normalnego schematu (rekomendacja: staba; zastosowanie
kliniczne: koniecznos$¢).

Rekomendacja na podstawie jakos$ci dowodow:

Silna — korzy$ci wyraznie przewyzszajg szkody (lub szkody wyraznie przewyzszajg korzysci w przypadku
rekomendacji negatywnej); jako$¢ potwierdzajgcych dowodoéw: doskonata/ dobra (stopien I/ Il); w niektérych
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Organizacja, rok
(kraj/region)

Rekomendowane interwencje

okreslonych okolicznosciach mozna sformutowac silng rekomendacje w oparciu o stabsze dowody, jesli uzyskanie
dowoddbw wysokiej jako$ci jest niemozliwe, a spodziewane korzysci zdecydowanie przewazajg nad szkodami;

Rzetelna — korzysci przewyzszajg szkody (lub szkody przewyzszajg korzysci w przypadku rekomendacji
negatywnej), ale jakosS¢ dowoddw jest nizsza niz powyzej; w niektorych okreslonych okoliczno$ciach mozna
sformutowac rekomendacje w oparciu o stabsze dowody, jesli uzyskanie dowodéw wyzszej jakoSci jest niemozliwe,
a spodziewane korzy$ci przewazajg nad szkodami;

Staba — jako$¢ dowodow jest niska lub badania wykazujg nieznaczng przewage jednego podejscia nad drugim;

Konsensus — opinia ekspertow (konsensus) potwierdza zalecenie, mimo ze dostepne dowody nie przedstawiajg
spojnych wynikow lub brakuje badan;

Niedostateczne dowody — brak odpowiednich dowodéw (z badan i praktyki klinicznej) i/lub niejasna rownowaga
miedzy korzysciami a szkodami

Zastosowanie kliniczne:
Konieczno$¢ — rekomendacja powszechnie, bezwarunkowo akceptowana w populaciji docelowej;
Warunkowe — rekomendacja zawiera informacje o ograniczeniu jej zastosowania

Zalecenia
dietetyczne
w pediatrii 2019
(Polska)
Konflikt intereséw:
brak informacji

Zaburzenia metabolizmu ttuszczéw - zaburzenia oksydacji dtugotancuchowych kwasoéw ttuszczowych

Zaburzenia (-oksydacji, m.in.: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD

Leczenie dietetyczne:

« Dieta niskotluszczowa, wysokoweglowodanowa.

» Monitorowanie stezenia niezbednych kwaséw tluszczowych w surowicy krwi.

* Unikanie pozostawania na czczo. W ciggu dnia regularne spozywanie positkdw i ograniczanie gtodu w nocy.
U niemowlat w wieku > 9-12 miesigcy mozna podawaé przed snem surowg skrobig kukurydziang (1-1,5 g/kg)
w celu prewencji nocnej hipoglikemii.

Z wyjatkiem niedoboru dehydrogenazy acylo-CoA sredniotancuchowych kwasow ttuszczowych MCADD (w tym
zaburzeniu MCT sg przeciwwskazane), w pozostatych zaburzeniach utleniania dtugotancuchowych kwaséow
ttuszczowych mozna stosowac trojglicerydy o $redniotanncuchowych kwasach ttuszczowych (MCT), co prowadzi
do obnizenia oksydacji dtugotancuchowych kwaséw ttuszczowych. W tych okolicznosciach mozna siegngé¢
po mieszanki bogate w MCT — Lipistart (Vitaflo), Monogen (Nutricia), Portagen (Mead Johnson), Bebilon pepti
MCT (Nutricia), Humana MCT (Humana), MCT Peptide (SHS International), a takze preparaty w postaci ptynu
bedace czystymi MCT, jak np. Liquigen lub MCT Qil (SHS International).

Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendacji — nie podano.

Deficyt dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1
Diety ketogeniczne (KD) w leczeniu epilepsiji

NICE 2022
(Wielka Brytania)

Konflikt intereséw:
brak informacji

Leczenie niefarmakologiczne w przypadku schorzen powigzanych z wystepowaniem epilepsiji:

Dieta ketogeniczna (np. deficyt transportera glukozy GLUT-1, epilepsja zwigzana z niedoborem dehydrogenazy
pirogronianowej).

Poziom dowodow naukowych i sita rekomendacji — nie podano.

SIGN 2021
(Szkocja)

Konflikt intereséw:
brak informacji

Deficyt transportera glukozy GLUT-1:

Zalecana jest dieta ketogeniczna, ktéra powinna zosta¢ wprowadzona jak najszybciej po diagnozie (rekomendacja
silna).

* Dieta ketogeniczna powinna by¢ stosowana przez cate zycie.
Deficyt dehydrogenazy pirogronianu:

Dieta ketogeniczna moze byé rozwazona jako mozliwos¢ terapii tak szybko jak to mozliwe, najlepiej jako czesc¢ préby
klinicznej ze $cistg obserwacjag (rekomendacja warunkowa).

* Jezeli okaze sig skuteczna dieta ketogeniczna powinna by¢ stosowana przez cate zycie.
Poziom dowoddéw naukowych i sita rekomendacji:

silne — interwencje powinny by¢ zastosowane, eksperci sg przekonani, ze w wigkszosci przypadkéw interwencja
przyniesie wiecej pozytku niz szkody;

warunkowe — zaleca sie rozwazenie zastosowania interwencji, prawdopodobnie przyniesie wiecej pozytku niz szkody
* zalecana praktyka oparta na do$wiadczeniu ekspertéw

GlutlDS Group
2020

(miedzynarodowe)
Konflikt intereséw:
czes$¢é autorow
zadeklarowata
obecnosc¢

potencjalnego
konfliktu interesow

Deficyt transportera glukozy GLUT-1
Dieta o niskim indeksie glikemicznym nie jest zalecana w postgpowaniu z Glut1DS (12/13, 92%).

Terapia dietg ketogeniczng (KD) jest leczeniem z wyboru w przypadku niedoboru transportera GLUT-1 (Glut1DS),
interwencje Zzywieniowg nalezy rozpocza¢ jak najwczesniej (13/13, 100%*). Wszyscy eksperci zalecajg
kontynuowanie KD tak dtugo, jak toleruje to pacjent.

U dzieci w wieku ponizej dwoch lat leczeniem z wyboru jest klasyczna dieta ketogeniczna w proporcji ttuszczu
do weglowodanéw i biatka 3:1. Przewazajgca czes¢ osrodkédw w praktyce kontynuuje klasyczng KD w celu uzyskania
wysokiego stopnia ketozy, aby pokry¢ zapotrzebowanie energetyczne rozwijajgcego sie mozgu. Wiekszose
os$rodkdw uznaje réwniez, ze zmodyfikowana dieta Atkinsa (MAD) stanowi dobrg alternatywe dla klasycznej KD dla
mtodziezy, dorostych i pacjentéw nieprzestrzegajgcych zalecen (12/13, 92%*).
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Organizacja, rok

(krajiregion) Rekomendowane interwencje

Suplementy sa niezbedne w KD, z wyjatkiem stosowania suplementéw karnityny.

Aktualne dane dotyczace lekdw przeciwdrgawkowych w Glut1DS sg kontrowersyjne i niewystarczajgce. Obecnie nie
ma podstaw do zalecania jakiegokolwiek leku przeciwdrgawkowego w leczeniu Glut1DS i istniejg przeciwskazania
dotyczace potencjalnych szkodliwych interakcji z KD.

Epizody napadéw padaczkowych nie odpowiadajgce na leki przeciwdrgawkowe byly leczone kwasem
alfa-liponowym (2/13, 15%7), triheptanoing (8/13, 62%*) i acetazolamid (12/13, 92%*) z zamiarem leczenia.
Poziom dowoddbw naukowych: nie podano

Sita rekomendacji:

* - okres$lona na podstawie zgodnosci ocen grona ekspertow recenzujgcych wzajemnie swoje stanowiska, ekspertow

biorgcych udziat w gtosowaniu — 13 (100%), nie podano kategorii sity rekomendacji w zalezno$ci od wartosci
procentowej zgodnosci

Diety ketogeniczne sg rekomendowane w leczeniu epilepsji. Polegajg one na zapewnieniu bardzo wysokiej podazy
ttuszczu, niskiej podazy weglowodandw i odpowiedniej ilosci biatka dla zapewnienia wtasciwego wzrostu. Dieta
ketogeniczna powoduje ketoze, a ciata ketonowe sg wykorzystywane jako alternatywne zrodto energii dla moézgu,
BIMDG 2017 zapobiegajgc drgawkom.
(aktualizacja Istniejg rézne rodzaje diet ketogenicznych:
2020)
(Wielka Brytania)

Konflikt intereséw:
brak informacji

¢ Klasyczna: 90% energii pochodzi z ttuszczow;
e Dieta MCT: z przewaga $redniotancuchowych kwasach ttuszczowych;

e Zmodyfikowana dieta ketogeniczna/zmodyfikowana dieta Atkinsa: nie ogranicza si¢ podazy biatek, 75% energii
pochodzi z ttuszczéw, mocno ogranicza sie weglowodany.

Zalecane produkty, m.in.: KetoCal 2,5:1, MCT Oil, Liquigen, MCT procal, Betaquik

Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendacji — nie podano.

Skroéty: AA — kwas arachidonowy (ang. arachidonic acid); CHO — weglowodany; DHA — kwas dokozaheksaenowy (ang. docosahexaenoic

acid); GlutlDS - deficyt transportera glukozy GLUT-1 (ang. glucose transporter type 1 deficiency syndrome (GLUT1 deficiency syndrome));

KD - dieta ketogeniczna; LCT — dtugotancuchowe trojglicerydy (ang. long chain triglyceride); MCT — $redniotancuchowe trojglicerydy (ang.
medium chain triglicerydes);

Zaburzenia metabolizmu ttuszczéw — zaburzenia oksydacji diugotancuchowych kwasow ttuszczowych:
Zaburzenia B-oksydaciji: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD

W terapii zaburzen oksydacji dtugotancuchowych kwasow ttuszczowych zalecana jest dieta niskottuszczowa
i wysoko weglowodanowa. Diete mozna uzupetnia¢ $redniotaricuchowymi kwasami ttuszczowymi (MCT). Wazne
jest unikanie okresow gtodzenia i sytuacji moggcych prowadzi¢ do dekompensacji metaboliczne;.

Deficyt dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1

Nie odnaleziono oddzielnych wytycznych Kklinicznych dla deficytu dehydrogenazy pirogronianu. Wytyczne
dotyczace schorzen, w ktérych wystepuje epilepsja zalecajg stosowanie diety ketogenicznej (wysokottuszczowej,
klasycznej lub zmodyfikowanej, np. z wyzszg podazg Sredniotarncuchowych kwasow ttuszczowych (MCT)).

Acyduria malonowa

Nie odnaleziono wytycznych klinicznych opisujgcych zalecane postepowanie dietetyczne w przypadku acydurii
malonowej.
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Tabela 3. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej dla wskazania: deficyt palmitylotransferazy
karnityny (CPT | oraz CPT II)

Organizacja, rok

(kraj/region) Rekomendowane interwencje

Zaburzenia metabolizmu tluszczéw - zaburzenia oksydacji dlugotancuchowych kwaséw tluszczowych
Zaburzenia cyklu karnityny, m.in.: deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT | oraz CPT II)

Zaburzenia metabolizmu tluszczéw - zaburzenia oksydaciji dtugotancuchowych kwasoéw ttuszczowych
Zaburzenia cyklu karnityny, m.in.: deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT | oraz CPT II)

Zaburzenia utleniania dtugotancuchowych kwaséw tluszczowych powodujg niezdolnosé do metabolizowania
dtugotancuchowych kwasoéw ttuszczowych. Bez uwaznego i odpowiedniego leczenia dietetycznego moze prowadzi¢
do nieodwracalnego uszkodzenia mézgu i $mierci.

Leczenie dietetyczne:

 ograniczenie lipolizy/unikanie dtugich okreséw gtodzenia (moze by¢ konieczne podawanie surowej skrobi
kukurydzianej);

dostarczanie odpowiedniej ilosci energii (60% energii pochodzi z CHO);

ograniczenie spozycia dtugotancuchowych tréjglicerydéw w celu dostarczenia 5-15% kalorii pochodzgcych
z tluszczu (w zaleznosci od stanu);

brak informacji

Konflikt interesow:

BIMDG 2017
(aktualizacja » suplementacja olejem/emulsjami/proszkiem MCT (dostarczajg 20-25% kalorii);
2020) + suplementacja witamin, mineratéw, niezbednych nienasyconych kwaséw ttuszczowych oraz dtugotancuchowych
(Wielka Brytania) kwasow ttuszczowych, w tym DHA i AA.

Produkty MCT w zaburzeniach utleniania dlugotancuchowych kwaséw ttuszczowych:

Produkty na bazie MCT s3a niezbedne do zaspokojenia zapotrzebowania energetycznego na diecie o niskiej
zawartosci LCT, pod warunkiem, ze MCT jest tolerowane.

Dawkowanie: Dawke i rodzaj produktu powinien zawsze ustali¢ specjalista dietetyk w zaleznosci od indywidualnych
potrzeb pacjenta.

Podanie: doustnie lub przez sondg nosowo-zotgdkowa/gastrostomijna.
W czasie cigzy konieczne postepowanie dietetyczne i regularna kontrola stanu pacjentki.

W przypadku narazenia na dekompensacje metaboliczng (zwiekszona lipoliza i utlenianie kwasoéw tluszczowych)
konieczne jest ustalone postepowanie awaryjne dostosowane do wieku i masy pacjenta (czeste podawanie ptynow
o wysokiej zawarto$ci weglowodandw i regularne monitorowanie).

Zalecane produkty, m.in.: Nonogen, Low Fat Module, MCT Oil, Liquigen, Lipistart, MCT procal.
Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendacji — nie podano.

Zalecenia
dietetyczne
w pediatrii 2019

(Polska)

brak informacji

Konflikt intereséw:

Zaburzenia metabolizmu ttuszczéw - zaburzenia oksydacji dtugotaricuchowych kwasoéw ttuszczowych

Zaburzenia cyklu karnityny, m.in.: deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT | oraz CPT II)

Leczenie dietetyczne:

+ Dieta niskotluszczowa, wysokoweglowodanowa.

» Monitorowanie stezenia niezbednych kwasoéw ttuszczowych w surowicy krwi.

* Unikanie pozostawania na czczo. W ciggu dnia regularne spozywanie positkdw i ograniczanie gtodu w nocy.
U niemowlat w wieku > 9-12 miesigcy mozna podawaé przed snem surowg skrobig kukurydziang (1-1,5 g/kg)
w celu prewencji nocnej hipoglikemii.

Z wyjatkiem niedoboru dehydrogenazy acylo-CoA sredniotancuchowych kwasoéw ttuszczowych MCADD (w tym
zaburzeniu MCT sg przeciwwskazane), w pozostatych zaburzeniach utleniania dtugotancuchowych kwaséw
tluszczowych mozna stosowac tréjglicerydy o $redniotancuchowych kwasach ttuszczowych (MCT), co prowadzi
do obnizenia oksydacji dtugotancuchowych kwaséw ttuszczowych. W tych okolicznosciach mozna siegng¢
po mieszanki bogate w MCT — Lipistart (Vitaflo), Monogen (Nutricia), Portagen (Mead Johnson), Bebilon pepti
MCT (Nutricia), Humana MCT (Humana), MCT Peptide (SHS International), a takze preparaty w postaci ptynu
bedace czystymi MCT, jak np. Liquigen lub MCT Oil (SHS International).

Poziom dowodéw naukowych i sita rekomendacji — nie podano.

Skroty: AA — kwas arachidonowy (ang. arachidonic acid); CHO — weglowodany; DHA — kwas dokozaheksaenowy (ang. docosahexaenoic
acid); KD — dieta ketogeniczna; LCT — dtugotancuchowe tréjglicerydy (ang. long chain triglyceride); MCT — $redniotancuchowe tréjglicerydy
(ang. medium chain triglicerydes)

Zaburzenia metabolizmu ttuszczéw — zaburzenia oksydacji dlugotaricuchowych kwasoéw ttuszczowych:

Zaburzenia cyklu karnityny: deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT | oraz CPT II)

Nie odnaleziono oddzielnych wytycznych klinicznych dla deficytéw palmitylotransferazy karnityny. Ogdlne
wytyczne odnoszace sie do leczenia dietetycznego pacjentdéw cierpigcych na zaburzenia utleniania
diugotancuchowych kwaséw tluszczowych zalecajg ograniczenie podazy diugotancuchowych kwaséw
ttuszczowych oraz suplementacje sredniotancuchowych kwaséw ttuszczowych (MCT).

Opracowanie materiatéw analitycznych na potrzeby decyzji Ministra Zdrowia 11/29



MCT Procal

3. Wskazanie dowodoéw naukowych

3.1.

Wyszukiwanie dowodéw naukowych

0T.4211.23.2022

W dniu 21 lutego 2023 r. analitycy Agencji przeprowadzili w bazach medycznych MEDLINE (via Pubmed),
EMBASE oraz Cochrane Library:

e aktualizacje przegladu systematycznego przeprowadzonego w 2019 roku w celu odnalezienia dowodoéw
naukowych dotyczacych skutecznosci i bezpieczehstwa stosowania srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego MCT Procal we wskazaniach deficyt VLCAD, deficyt LCHAD, deficyt
dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1, acyduria malonowa. Jako date

odciecia przyjeto dzien 17.05.2019 r., tj.

do aneksu wigczano badania opublikowane po dacie

wyszukiwania przeprowadzonego w opracowaniu OT.4311.8.2019. Ponizej przedstawiono kryteria
wigczenia i wylgczenia badan do aktualizacji przegladu.

Tabela 4. Kryteria wlaczenia badan do analizy klinicznej (aktualizacja)

Kryterium wiaczenia badan

Kryterium wylaczenia badan

Pacjenci z rozpoznaniem:
e  deficyt VLCAD
e  deficyt LCHAD

Populacja ) . ) Populacja inna niz w kryteriach wtgczenia badan.
e deficyt dehydrogenazy pirogronianu
e  deficyt transportera glukozy GLUT-1
. acyduria malonowa
Interwencja _Sroc_iek_ spozywczy  specjalnego  przeznaczenia Nie zdefiniowano.
zywieniowego MCT Procal.
Komparator Nie ograniczano. Nie zdefiniowano.

Punkty koncowe

Punkty kohcowe kluczowe do oceny skuteczno$ci
i bezpieczenstwa analizowanej interwencji dotyczace
odpowiedzi na leczenie oraz objawoéw
charakterystycznych dla analizowanych wskazan.

Doniesienia dotyczgce mechanizméw choroby oraz
mechanizmdw leczenia.

. przeglady systematyczne z metaanalizg lub bez,
. randomizowane, kontrolowane badania kliniczne.

W  przypadku gdy nie odnaleziono przegladow

. publikacji pogladowe i
niesystematyczne,

przeglady

?;Ssttzr;ligg:?ggc ba do ;:_Z badat - RCT  wiaczano . publikacje dostepne jedynie w postaci abstraktu,
Typ badan e badania Kliniczne kontrolowane. | ® publikacije  dotyczace  farmakokinetyki  lub
nierandomizowane ’ mechanizmu dziatania,
e  badania kliniczne jednoramienne, ¢ QOnleS|en|a kot\ferencyjne,
e  badanie obserwacyjne z grupa kontrolng, *  listy do redakcji.
. serie przypadkow i opisy przypadkow.
Inne Publikacje w jezyku polskim lub angielskim. Nie zdefiniowano.

e przeglad systematyczny w celu odnalezienia dowoddw naukowych dotyczacych skutecznosci
i bezpieczenstwa stosowania $rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego MCT
Procal we wskazaniu deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT). Ponizej przedstawiono kryteria
wigczenia i wytgczenia badan do analizy.

Tabela 5. Kryteria wlaczenia badan do analizy klinicznej (howe wskazanie)

Kryterium wiaczenia badan Kryterium wylaczenia badan
. Pacjenci z rozpoznaniem: L . . . .
Populacja . ) ) Populacja inna niz w kryteriach wigczenia badan.
. deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT)
Interwencja _Sroc_iek_ spozywczy  specjainego - przeznaczenia Nie zdefiniowano.
zywieniowego MCT Procal.
Komparator Nie ograniczano. Nie zdefiniowano.
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Kryterium wiaczenia badan

Kryterium wylaczenia badan

Punkty koncowe

Punkty koncowe kluczowe do oceny skutecznosci
i bezpieczenstwa analizowanej interwencji dotyczace
odpowiedzi na leczenie oraz objawéw
charakterystycznych dla analizowanych wskazan.

Doniesienia dotyczgce mechanizméw choroby oraz
mechanizmoéw leczenia.

. przeglady systematyczne z metaanalizg lub bez,
. randomizowane, kontrolowane badania kliniczne.

W  przypadku gdy nie odnaleziono przegladéw

. publikaciji pogladowe i
niesystematyczne,

przeglady

i);ssttzrgiggg?gg; ba (;) ;2_2 badai  RCT  wiaczano . publikacje dostepne jedynie w postaci abstraktu,
Typ badan e badania Kliniczne kontrolowane. | ® publikacije  dotyczace  farmakokinetyki  lub
nierandomizowane ’ mechanizmu dziatania,
. badania kliniczne jednoramienne, ¢ 90n|e5|en|a ko.r?ferencyjne|
. badanie obserwacyjne z grupg kontrolng, ¢ listy do redakcji
. serie przypadkéw i opisy przypadkow.
Inne Publikacje w jezyku polskim lub angielskim. Nie zdefiniowano.

Przeprowadzong strategie wyszukiwania przedstawiono w zatgczniku nr 7.1 do niniejszego opracowania.

3.2.

Opis badan wigczonych do analizy

W wyniku przeprowadzonych wyszukiwan (tj. wyszukiwanie aktualizacyjne oraz wyszukiwanie dla nowego
wskazania) odnaleziono nastepujace badania spetniajgce kryteria wigczenia do przeglgdu systematycznego:

¢ badanie Lee 2020 — opis przypadku pacjenta ze zdiagnozowang acydurig malonowg

¢ badanie Alsahlawi 2022 — opis przypadku pacjenta ze zdiagnozowanym deficytem palimtylotransferazy
karnityny typu Il (CPT II).

Nie odnaleziono badan dla pozostatych wskazan, tj. deficytu VLCAD, deficytu LCHAD, deficytu dehydrogenazy
pirogronianu, deficytu transportera glukozy GLUT-1.

3.3.

Wyniki badan wigczonych do przegladu

Tabela 6. Charakterystyka badan oraz wyniki dotyczace skutecznosci i bezpieczenstwa

/niskottuszczowa dieta

Badanie ‘ Metodyka ‘ Skutecznosé Bezpieczenstwo
Acyduria malonowa
Lee 2020 Typ badania: opis * 3-miesieczny chiopiec z Korei zostat przyjety do
Zrédto przypadku szpitala w celu diagnostyki i leczenia
finansowania: Populacja: 3-miesigczny kardiomegalii;
Brak inf. chiopiec z acydurig  Badania przesiewowe noworodkéw w kierunku
Konflikt int .| malonowg dziedzicznych chordob metabolicznych wykazaty
Onfiikt INteresow: |nterwencja: MCT, brak niepraWid'OWOéCi;
ﬁgkell::)a:]rf?i\aﬁno I-karnityna, « U pacjenta stosowano leczenie kardiomiopatii
interesow. wysokoweglowodanowa rozstrzeniowej digoksyna (brak informacii

o dawkowaniu) na dwa tygodnie przed przyjeciem
do szpitala;

W kontrolnym badaniu echokardiograficznym

nie stwierdzono wad budowy serca, natomiast
wykazano hipokinetyczng przegrode
migdzykomorowg wraz z paradoksalnym ruchem
przegrody. Frakcja wyrzutowa wyniosta 28%.

Zaobserwowano podwyzszone stezenie C3DC
w osoczu: 1.61 pmol/L (warto$¢ referencyjna
<0.36 ymol/l) i nadmierne wydalanie malonianu
z moczem: 815.04 mmol/mol kreatyniny (Cr)
(wartosc referencyjna: nie wykryto) oraz
metylomalonianu: (146.38 mmol/mol Cr (warto$¢
referencyjna <3.6 mmol/mol Cr), natomiast

w genie MLYCD zidentyfikowano dwa warianty
patogenne, w tym nowg mutacje kodonu start
(c.1A>G);
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Badanie

Metodyka

Skutecznosé

Bezpieczenstwo

e Przeprowadzone analizy biochemiczne i genu
MLYCD potwierdzity diagnoze acydurii
malonowej;

Rozpoczeto diete niskottuszczowg z
zastosowaniem diugo- i Sredniotancuchowych
tréjglicerydow (MCT) i suplementacije L-karnityng
(100 mg/kg/dzien);

Po 3 tygodniach leczenia, w echokardiogramie
zaobserwowano poprawe frakcji wyrzutowej serca
do poziomu 42%, aczkolwiek poziom C3DC

w osoczu byt nadal podwyzszony: 2,22 uymol/l;

Po 7 miesigcach czynnos$¢ serca pacjenta ulegta
poprawie sie — frakcja wyrzutowa serca wyniosta
63% (wynik w normie) z poziomem C3DC

w osoczu wynoszgcym 1,53 pmol/l;

Po 9 miesigcach leczenia stezenie malonianu
i metylomalonianu w moczu zmniejszyto sie
odpowiednio do poziomu 150,11 oraz

15,11 mmol/mol Cr;

* W momencie zakonczenia badania (obserwacji
pacjenta) miat on 5 lat i kontynuowat diete (MCT)
oraz stosowat suplementacje |-karnityng oraz
karwedilol. Rozwdj pacjenta byt prawidtowy
(wzrost w przedziale 25-50 percentyla; masa
ciata w przedziale 5075 percentyla; obwdd gtowy
w przedziale 50-75 percentyla). Wykazywat
natomiast ogélne opo6znienie rozwojowe
i wymagat terapii logopedycznej
i fizjoterapeutycznej.

Deficyt CPT Il

Alsahlawi 2022
Zrédio
finansowania:
Brak inf.

Konflikt interesow:

Zadeklarowano
brak konfliktu
interesow.

Typ badania: opis
przypadku

Populacja: 7-letni
chtopiec z deficytem CPT
1

Interwencja: MCT,
I-karnityna, dieta
bezttuszczowa

Pacjent zostat przyjety do szpitala w okresie
niemowlecym w celu wykonania diagnostyki
w kierunku choréb metabolicznych, co byto
wynikiem nagtej $mierci blizniaczki pacjenta
w wieku 10 tygodni spowodowanej licznymi
komplikacjami zdrowotnymi sugerujgcymi
chorobe metaboliczna;

Na podstawie wynikéw echokardiogramu
(tagodny przerost lewej komory i przegrody
serca) i tandemowej spektrometrii mas (bardzo
niskie stezenie wolnej |-karnityny w surowicy)
podejrzewano zaburzenie metaboliczne kwaséw
ttuszczowych, aczkolwiek analiza genetyczna
byta niejednoznaczna;

Mimo braku ostatecznej diagnozy, u pacjenta
rozpoczeto suplementacje I-karnityny oraz
Sredniotancuchowych tréjglicerydéow (MCT) oraz
stosowano diete niskottuszczows;

W wieku 12 miesiecy pacjent doznat pierwszego
kryzysu metabolicznego (glukoza: 1,7 mmol/l
[zakres referencyjny: 3,5-5,5 mmol/l], amoniak:
42 umol/l [zakres referencyjny: 11-35 umol/I],
kinaza kreatynowa: 2423 jedn./l [zakres
referencyjny: <228 jedn./l}));

W wieku dwoch lat pacjent doznat kolejnego
kryzysu metabolicznego (gorgczka, wymioty,
hipoglikemia, leukocytoza, hiperamonemia,
wysokie stezenie dehydrogenazy mleczanowej).
Przeprowadzono kolejne testy genetyczne —
sekwencjonowanie Sangera wykazato obecnos¢
wariantu ¢.161T>G (p.ille54Ser) w genie CPTII,
co ostatecznie potwierdzito diagnoze;

W wieku 6 lat pacjent przebyt kolejny kryzys
metaboliczny spowodowany infekcjg wirusowa
(COVID-19), zostat przyjety do szpitala na 7 dni
i wypisany do domu w dobrym stanie klinicznym
bez komplikacji;
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Badanie

Metodyka

Skutecznosé

Bezpieczenstwo

W momencie zakonczenia badania (obserwacji
pacjenta) miat on 7 lat i przez caly okres

(od wieku niemowlecego) kontynuowat diete
(m.in. MCT). Wykazywat normalny rozwoj
zaréwno fizyczny, jak i psychiczny.

Skroéty: MCT — $redniotaficuchowe kwasy ttuszczowe, Cr — kreatynina; CPT — deficyt palmitylotransferazy karnityny
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3.4. Dodatkowe informacje dotyczace skutecznosci i bezpieczenstwa

Informacje na podstawie ulotki MCT Procal

Produkt moze by¢ stosowany jedynie pod nadzorem medycznym.

Produkt nie nadaje sie do stosowania jako jedyne zrédto pozywienia.

Produkt mozna stosowac od 3. roku zycia.

Produkt wytgcznie do stosowania dojelitowego.

W ulotce produktu wskazano, ze proszek nie powinien by¢ rozpuszczany w sokach owocowych.

Produkt zawiera biatka mleka.

3.5. Ograniczenia badan i analizy

Gléwnym ograniczeniem analizy jest brak dowodéw dotyczgcych efektywnosci klinicznej i praktycznej stosowania
produktu MCT Procal. W odnalezionych badaniach wskazano jedynie, ze stosowana byta dieta uwzgledniajgca
podaz sredniotancuchowych tréjglicerydow (MCT). Badania te charakteryzujg sie bardzo niskg jakoscig, gdyz
stanowig jedynie opisy przypadkéw. Ponadto, w ramach aktualizacji przegladu systematycznego, nie odnaleziono
nowych dowoddéw dotyczgcych stosowania mieszanek wzbogaconych o MCT w populacji pacjentéw z deficytem
VLCAD, deficytem LCHAD, deficytem dehydrogenazy pirogronianu, deficytem transportera glukozy GLUT-1.
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4. Opinie ekspertéw klinicznych

Zwrocono sie z prosbg o opinie do pieciu ekspertéw klinicznych. Do momentu zakonczenia pracy nad raportem
nie otrzymano odpowiedzi.
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5. Podsumowanie

Problem decyzyjny

Na podstawie art. 31e ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze srodkow publicznych (Dz.U. 2022 poz. 2561 z p6zn. zm.) oraz w zwigzku z art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555 z p6zn. zm.) niniejsze opracowanie stanowi aneks do opracowania
nr OT.4311.8.2019 — ocena zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach importu docelowego $rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego MCT Procal we wskazaniach: deficyt LCHAD, deficyt
VLCAD, deficyt dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1.

Niniejsze opracowanie stanowi aktualizacje danych zawartych w poprzednim opracowaniu w zakresie:
= istnienia nowych wytycznych praktyki klinicznej;

= istnienia nowych dowodéw naukowych na potrzeby oceny skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej
technologii medyczne;j.

Dodatkowo, pismem z dnia 5.12.2022 r., PLD.45341.1251.2022.2.KB, Minister Zdrowia na podstawie art. 39 ust.
3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 2555, z pézn. zm.), oprécz wymienionych
powyzej wskazan, zlecit zbadanie zasadnosci wydawania zgdéd na refundacje MCT Procal, proszek
do sporzadzania zawiesiny doustnej, saszetki 16 g, we wskazaniu niewymienionym w poprzednim zleceniu MZ,
tj. deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT).

Zgodnie z informacjg zawartg w zleceniu szacunkowa cena netto sprzedazy analizowanego srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego do apteki, zawierajgca marze hurtowg, wynosi 421,09 zt
za opakowanie zbiorcze 30 saszetek po 16 g.

W latach 2021-2022 wydano tgcznie 57 zgdd na refundacje produktu MCT Procal dla 29 pacjentéw, a tgczna
kwota zgdd na refundacje wyniosta ok. 196 tys. zt (sprowadzono 465 opak.).

Rekomendacje kliniczne

W dniach 21-23.02.2023 r. przeprowadzono wyszukiwanie, ktdrego celem byto zaktualizowanie informacji dot.
wytycznych praktyki klinicznej opisanych w opracowaniu AOTMIT dot. MCT Procal z roku 2019 (0T.4311.8.2019;
wskazania: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD, deficyt dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy
GLUT-1, acyduria malonowa) oraz odnalezienie wytycznych dla nowego wskazania wymienionego w zleceniu
MZ (deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT)).

Zaburzenia metabolizmu tluszczéw — zaburzenia oksydacji dlugotaricuchowych kwaséw ttuszczowych:
Zaburzenia 3-oksydaciji: deficyt LCHAD, deficyt VLCAD

W terapii zaburzen oksydacji dtugotancuchowych kwaséw ttuszczowych zalecana jest dieta niskotluszczowa
i wysoko weglowodanowa. Diete mozna uzupetnia¢ $redniotanicuchowymi kwasami ttuszczowymi (MCT). Wazne
jest unikanie okresow gtodzenia i sytuacji moggcych prowadzi¢ do dekompensacji metabolicznej.

Zaburzenia cyklu karnityny: deficyt palmitylotransferazy karnityny (CPT | oraz CPT II)

Nie odnaleziono oddzielnych wytycznych klinicznych dla deficytow palmitylotransferazy karnityny. Ogdlne
wytyczne odnoszace sie do leczenia dietetycznego pacjentdw cierpigcych na zaburzenia utleniania
diugotancuchowych kwaséw tluszczowych zalecajg ograniczenie podazy diugotanicuchowych kwaséw
ttuszczowych oraz suplementacje $redniotancuchowych kwaséw ttuszczowych (MCT).

Deficyt dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1

Nie odnaleziono oddzielnych wytycznych Kklinicznych dla deficytu dehydrogenazy pirogronianu. Wytyczne
dotyczace schorzen, w ktérych wystepuje epilepsja zalecajg stosowanie diety ketogenicznej (wysokottuszczowej,
klasycznej lub zmodyfikowanej, np. z wyzszg podazg sredniotanncuchowych kwasoéw ttuszczowych (MCT)).

Acyduria malonowa

Nie odnaleziono wytycznych klinicznych opisujgcych zalecane postepowanie dietetyczne w przypadku acydurii
malonowe;j.
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Wskazanie dowodéw naukowych

W wyniku przeprowadzonych wyszukiwan (tj. wyszukiwanie aktualizacyjne oraz wyszukiwanie dla CPT II)
odnaleziono nastepujgce badania spetniajgce kryteria wigczenia do przegladu systematycznego:

e badanie Lee 2020 — opis przypadku pacjenta ze zdiagnozowang acydurig malonowa.

e badanie Alsahlawi 2022 — opis przypadku pacjenta ze zdiagnozowanym deficytem palimtylotransferazy
karnityny typu Il (CPT II).
Nie odnaleziono badanh dla pozostatych wskazan, tj. deficytu VLCAD, deficytu LCHAD, deficytu dehydrogenazy
pirogronianu, deficytu transportera glukozy GLUT-1.

W badaniu Lee 2020 opisano przypadek 3-miesiecznego chtopca, ktéry zostat przyjety do szpitala w celu
diagnostyki i leczenia kardiomegalii. W badaniu echokardiograficznym nie stwierdzono wad budowy serca,
natomiast stwierdzono istnienie hipokinetycznej przegrody miedzykomorowej wraz z paradoksalnym ruchem
przegrody, natomiast frakcja wyrzutowa wyniosta 28%. U pacjenta zaobserwowano podwyzszone stezenie C3DC
w osoczu, nadmierne wydalanie malonianu oraz metylomalonianu z moczem, natomiast w genie MLYCD
zidentyfikowano dwa warianty patogenne, w tym nowg mutacje kodonu start (c.1A>G). Przeprowadzone analizy
biochemiczne i genu MLYCD potwierdzity diagnoze acydurii malonowej. Wdrozono diete niskottuszczowag
z zastosowaniem dtugo- i $redniotancuchowych trojglicerydow (MCT) i suplementacje I-karnityng
(100 mg/kg/dzien). Po 3 tygodniach leczenia, w echokardiogramie zaobserwowano poprawe frakcji wyrzutowej
serca do poziomu 42%. Po 7 miesigcach czynnos$¢ serca pacjenta ulegta poprawie — frakcja wyrzutowa wyniosta
63% (wynik w normie) z poziomem C3DC w osoczu wynoszgcym 1,53 pymol/l. Po 9 miesigcach leczenia stezenie
malonianu i metylomalonianu w moczu zmniejszyto sie odpowiednio do poziomu 150,11 oraz 15,11 mmol/mol Cr.
W momencie zakonczenia badania (obserwacji pacjenta) miat on 5 lat i kontynuowat diete (MCT) oraz stosowat
suplementacje L-karnityng oraz karwedilol. Rozwoj pacjenta byt prawidlowy (wzrost w przedziale
25-50 percentyla; masa ciata w przedziale 50-75 percentyla; obwdd gtowy w przedziale 50-75 percentyla).
Wykazywat natomiast ogdlne opdznienie rozwojowe i wymagat terapii logopedycznej i fizjoterapeutyczne;.

W badaniu Alsahlawi 2022 opisano przypadek pacjenta, ktory zostat przyjety do szpitala w okresie niemowlecym
w celu wykonania diagnostyki w kierunku choréb metabolicznych. Na podstawie wynikow echokardiogramu
(tagodny przerost lewej komory i przegrody serca) i tandemowej spektrometrii mas (bardzo niskie stezenie wolnej
I-karnityny w surowicy) podejrzewano zaburzenie metaboliczne kwaséw ttuszczowych, aczkolwiek analiza
genetyczna byta niejednoznaczna. Mimo braku ostatecznej diagnozy, u pacjenta rozpoczeto suplementacje
I-karnityny oraz sredniotancuchowych tréjglicerydéw (MCT) oraz stosowano diete niskottuszczowg. W wieku
12 miesiecy pacjent doznat pierwszego kryzysu metabolicznego, w wieku dwéch lat drugiego — gtéwnymi
objawami byty gorgczka, wymioty, hipoglikemia, leukocytoza, hiperamonemia, wysokie stezenie dehydrogenazy
mleczanowej. Przeprowadzono kolejne testy genetyczne — sekwencjonowanie Sangera wykazato obecnosc
wariantu ¢.161T>G (p.ille54Ser) w genie CPTIl, co ostatecznie potwierdzito diagnoze, tj. deficyt
palmitylotransferazy karnityny. W wieku 6 lat pacjent przebyt kolejny kryzys metaboliczny spowodowany infekcjg
wirusowg (COVID-19). W momencie zakohczenia badania (obserwacji pacjenta) miat on 7 lat i przez caty okres
(od wieku niemowlecego) kontynuowat zalecang diete (m.in. MCT). Wykazywat on normalny rozwdj zaréwno
fizyczny, jak i psychiczny.

Gléwnym ograniczeniem analizy jest brak dowodéw dotyczgcych efektywnosci klinicznej i praktycznej stosowania
produktu MCT Procal. W odnalezionych badaniach wskazano jedynie, ze stosowana byta dieta uwzgledniajgca
podaz Sredniofarncuchowych tréjglicerydéw (MCT). Badania te charakteryzujg sie bardzo niskg jakoscig, gdyz
stanowig jedynie opisy przypadkéw. Ponadto, w ramach aktualizacji przeglagdu systematycznego, nie odnaleziono
nowych dowoddw dotyczgcych stosowania mieszanek wzbogaconych o MCT w populacji pacjentow z deficytem
VLCAD, deficytem LCHAD, deficytem dehydrogenazy pirogronianu, deficytem transportera glukozy GLUT-1.
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Deficyt palmitylotransferazy  karnityny typu 1A  https://www.orpha.net/consor/wwwi/cgi-
bin/Disease_Search.php?Ing=EN&data _id=1215&Disease Disease_Search diseaseGroup=CPT
1&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%200f%20diseases=Carnitine-
palmitoyl-transferase-1A-
deficiency&title=Carnitine%20palmitoyl%20transferase%201A%20deficiency&search=Disease S
earch_Simple (data dostepu: 23.02.2023 r.)

deficyt CPT1

Deficyt  palmitylotransferazy  karnityny typu 2  https://www.orpha.net/consor/wwwi/cgi-
bin/Disease Search.php?Ing=EN&data_id=901&Disease Disease Search diseaseGroup=carniti
ne-palmitoyltransferase-deficiency-

deficyt CPT2 &Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%200f%20diseases=Carnitine-
palmitoyltransferase-II-
deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%2011%20deficiency&search=Disease_Search
Simple (data dostepu: 23.02.2023 r.)

MCT procal https://www.nestlehealthscience.com/vitaflo/conditions/mctprocal-hcp (data dostepu:
23.02.2023r.)

MCT procal (ulotka)
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http://www.sign.ac.uk/
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https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=1215&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=CPT1&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyl-transferase-1A-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyl%20transferase%201A%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=1215&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=CPT1&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyl-transferase-1A-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyl%20transferase%201A%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=1215&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=CPT1&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyl-transferase-1A-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyl%20transferase%201A%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=1215&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=CPT1&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyl-transferase-1A-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyl%20transferase%201A%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.orpha.net/consor/www/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=901&Disease_Disease_Search_diseaseGroup=carnitine-palmitoyltransferase-deficiency-&Disease_Disease_Search_diseaseType=Pat&Disease(s)/group%20of%20diseases=Carnitine-palmitoyltransferase-II-deficiency&title=Carnitine%20palmitoyltransferase%20II%20deficiency&search=Disease_Search_Simple
https://www.nestlehealthscience.com/vitaflo/conditions/mctprocal-hcp

MCT Procal

7. Zalaczniki

7.1. Strategia wyszukiwania publikacji

0T.4211.23.2022

Tabela 7. Strategia wyszukiwania w bazie Medline — aktualizacja dla wskazan deficyt LCHAD, deficyt VLCAD, deficyt
dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1, acyduria malonowa (data wyszukiwania:
21.02.2023 r.; data wyszukiwania we wczesniejszym opracowaniu: 17.05.2019 r.)

Nr wyszukiwania

Kwerenda

Liczba rekordow

Search: "medium-chain fatty acid" OR mct OR "medium chain triglycerides" OR "medium
chain triglyceride" OR "medium-chain fatty acids" OR "medium-chain triglycerides" OR
"medium-chain triglyceride"

17 303

Search: MCT* OR MCFA*

28 027

Search: ("medium-chain fatty acid" OR mct OR "medium chain triglycerides"” OR "medium
chain triglyceride" OR "medium-chain fatty acids" OR "medium-chain triglycerides" OR
"medium-chain triglyceride”) OR (MCT* OR MCFA¥)

36 559

Search: (((((((LCHAD([Title/Abstract]) OR long-chain 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase
deficiency[Title/Abstract]) OR long-chain 3-hydroxyacyl CoA dehydrogenase
deficiency[Title/Abstract]) OR long-chain 3-hydroxyacyl-coenzyme A dehydrogenase
deficiency([Title/Abstract]) OR LCHADD[Title/Abstract]))) OR (((((("*Trifunctional Protein
Deficiency With Myopathy And Neuropathy"' [Supplementary Concept])) OR Trifunctional
Protein Deficiency[Title/Abstract]) OR LCHAD Deficiency[Title/Abstract]) OR TFP
Deficiency[Title/Abstract]))) OR (((Long-Chain[Title/Abstract] AND
dehydrogenase[Title/Abstract] AND deficiency[Title/Abstract])))

914

Search: (((((((((very long chain fatty acyl-CoA dehydrogenase deficiency[Title/Abstract]) OR
very long chain acyl-coA dehydrogenase deficiency[Title/Abstract]) OR Very long-chain acyl-
coenzyme A dehydrogenase deficiency[Title/Abstract]) OR Very Long Chain Acyl CoA
Dehydrogenase Deficiency[Title/Abstract]) OR VLCAD[Title/Abstract]))))) OR
(((((C(((((sideroblastic anemia with marrow cell vacuolization and exocrine pancreatic
dysfunction))) OR vicad deficiency) OR ""VLCAD deficiency™ [Supplementary Concept]) OR
((Long-Chain[Title/Abstract] AND dehydrogenase|[Title/Abstract] AND
deficiency([Title/Abstract]))) OR Pearson* Marrow-Pancreas Syndrome[Title/Abstract]) OR
Acadvl[Title/Abstract]) OR Vicad-C[Title/Abstract]) OR Vicad-H[Title/Abstract] or
VLCADD[Title/Abstract]))

1072

Search: ((""Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency Disease"'[Mesh]) OR
(((((PDHCJTitle/Abstract]) OR Pyruvate Decarboxylase[Title/Abstract]) OR
PDH][Title/Abstract])) AND Deficien*[Title/Abstract]))

753

Search: (PDH Deficiency[Title/Abstract] OR Deficiency, PDH[Title/Abstract] OR Ataxia,
Intermittent, with Abnormal Pyruvate Metabolism[Title/Abstract] OR Ataxia, Intermittent, with
Pyruvate Dehydrogenase,[Title/Abstract] OR Decarboxylase, Deficiency[Title/Abstract] OR
PDHC Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase
Deficiency[Title/Abstract] OR Deficiency, Pyruvate Dehydrogenase[Title/Abstract] OR
Intermittent Ataxia with Pyruvate Dehydrogenase Deficiency[Title/Abstract] OR PDHC
Deficiency[Title/Abstract] OR Deficiency, PDHC[Title/Abstract] OR Pyruvate Decarboxylase
Deficiency[Title/Abstract] OR Deficiency, Pyruvate Decarboxylase[Title/Abstract] OR
Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase
Complex Deficiency Disease, Neonatal[Title/Abstract] OR Neonatal Pyruvate
Dehydrogenase Complex Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Ataxia with Lactic Acidosis,
Type I[Title/Abstract] OR Ataxia with Lactic Acidosis[Title/Abstract] OR Type | Ataxia with
Lactic Acidosis[Title/Abstract] OR Lactic Acidosis with Ataxia, Type I[Title/Abstract] OR
Ataxia with Lactic Acidosis I[Title/Abstract] OR Juvenile Pyruvate Dehydrogenase Complex
Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency
Disease, Juvenile[Title/Abstract])

617

Search: (((""Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency Disease™'[Mesh]) OR
(((((PDHC[Title/Abstract]) OR Pyruvate Decarboxylase[Title/Abstract]) OR
PDH[Title/Abstract])) AND Deficien*[Title/Abstract]))) OR ((PDH Deficiency|[Title/Abstract] OR
Deficiency, PDH[Title/Abstract] OR Ataxia, Intermittent, with Abnormal Pyruvate
Metabolism[Title/Abstract] OR Ataxia, Intermittent, with Pyruvate
Dehydrogenase,[Title/Abstract] OR Decarboxylase, Deficiency[Title/Abstract] OR PDHC
Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Deficiency[Title/Abstract]
OR Deficiency, Pyruvate Dehydrogenase[Title/Abstract] OR Intermittent Ataxia with Pyruvate
Dehydrogenase Deficiency[Title/Abstract] OR PDHC Deficiency[Title/Abstract] OR
Deficiency, PDHC[Title/Abstract] OR Pyruvate Decarboxylase Deficiency[Title/Abstract] OR
Deficiency, Pyruvate Decarboxylase[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Complex
Deficiency[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency Disease,
Neonatal[Title/Abstract] OR Neonatal Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency
Disease|Title/Abstract] OR Ataxia with Lactic Acidosis, Type I[Title/Abstract] OR Ataxia with

1050
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Nr wyszukiwania

Kwerenda

Liczba rekordow

Lactic Acidosis[Title/Abstract] OR Type | Ataxia with Lactic Acidosis[Title/Abstract] OR Lactic
Acidosis with Ataxia, Type I[Title/Abstract] OR Ataxia with Lactic Acidosis I[Title/Abstract] OR
Juvenile Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Pyruvate

Dehydrogenase Complex Deficiency Disease, Juvenile[Title/Abstract]))

Search: (((((Deficien*[Title/Abstract]) AND (((((((Glucose Transporter Protein[Title/Abstract])
OR SLC2A1[Title/Abstract]) OR GLUT-1[Title/Abstract]) OR Glucose transporter type
1[Title/Abstract]) OR GLUT1[Title/Abstract]) OR Glucose transporter type-1[Title/Abstract])
OR Glucose transporter typel[Title/Abstract])))) OR Glutl Deficiency
Syndrome[Supplementary Concept]) OR ((De Vivo disease[Title/Abstract] OR
Encephalopathy Due To Glutl Deficiency[Title/Abstract] OR Glucose Transporter Protein
Syndrome[Title/Abstract] OR Glucose transport defect, blood-brain barrier[Title/Abstract]))

819

10

Search: (((("malonic aciduria"[Title/Abstract]) OR "Malonic aciduria" [Supplementary
Concept]))) OR (((Malonyl-CoA decarboxylase deficiency[Title/Abstract] OR Malonyl-
Coenzyme A Decarboxylase Deficiency[Title/Abstract] OR Malonicaciduria[Title/Abstract])))
OR ((malonic[Title/Abstract]) AND aciduria[Title/Abstract]))

71

11

Search: ((((((((((LCHAD([Title/Abstract]) OR long-chain 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase
deficiency[Title/Abstract]) OR long-chain 3-hydroxyacyl CoA dehydrogenase
deficiency[Title/Abstract]) OR long-chain 3-hydroxyacyl-coenzyme A dehydrogenase
deficiency[Title/Abstract]) OR LCHADDITitle/Abstract]))) OR ((((((""Trifunctional Protein
Deficiency With Myopathy And Neuropathy"" [Supplementary Concept])) OR Trifunctional
Protein Deficiency[Title/Abstract]) OR LCHAD Deficiency[Title/Abstract]) OR TFP
Deficiency[Title/Abstract]))) OR (((Long-Chain[Title/Abstract] AND
dehydrogenase[Title/Abstract] AND deficiency[Title/Abstract])))) OR ((((((((((very long chain
fatty acyl-CoA dehydrogenase deficiency[Title/Abstract]) OR very long chain acyl-coA
dehydrogenase deficiency[Title/Abstract]) OR Very long-chain acyl-coenzyme A
dehydrogenase deficiency[Title/Abstract]) OR Very Long Chain Acyl CoA Dehydrogenase
Deficiency[Title/Abstract]) OR VLCAD[Title/Abstract]))))) OR (((((((((((Sideroblastic anemia
with marrow cell vacuolization and exocrine pancreatic dysfunction))) OR vicad deficiency)
OR "™'VLCAD deficiency™ [Supplementary Concept]) OR ((Long-Chain[Title/Abstract] AND
dehydrogenase[Title/Abstract] AND deficiency[Title/Abstract]))) OR Pearson* Marrow-
Pancreas Syndrome[Title/Abstract]) OR Acadvl[Title/Abstract]) OR Vicad-C[Title/Abstract])
OR VIcad-H[Title/Abstract] or VLCADD([Title/Abstract])))) OR ((((""Pyruvate Dehydrogenase
Complex Deficiency Disease™'[Mesh]) OR (((((PDHCJTitle/Abstract]) OR Pyruvate
Decarboxylase[Title/Abstract]) OR PDH[Title/Abstract])) AND Deficien*[Title/Abstract]))) OR
((PDH Deficiency[Title/Abstract] OR Deficiency, PDH[Title/Abstract] OR Ataxia, Intermittent,
with Abnormal Pyruvate Metabolism[Title/Abstract] OR Ataxia, Intermittent, with Pyruvate
Dehydrogenase,[Title/Abstract] OR Decarboxylase, Deficiency[Title/Abstract] OR PDHC
Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Deficiency[Title/Abstract]
OR Deficiency, Pyruvate Dehydrogenase[Title/Abstract] OR Intermittent Ataxia with Pyruvate
Dehydrogenase Deficiency[Title/Abstract] OR PDHC Deficiency[Title/Abstract] OR
Deficiency, PDHC[Title/Abstract] OR Pyruvate Decarboxylase Deficiency[Title/Abstract] OR
Deficiency, Pyruvate Decarboxylase[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Complex
Deficiency[Title/Abstract] OR Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency Disease,
Neonatal[Title/Abstract] OR Neonatal Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency
Disease[Title/Abstract] OR Ataxia with Lactic Acidosis, Type I[Title/Abstract] OR Ataxia with
Lactic Acidosis[Title/Abstract] OR Type | Ataxia with Lactic Acidosis[Title/Abstract] OR Lactic
Acidosis with Ataxia, Type I[Title/Abstract] OR Ataxia with Lactic Acidosis I[Title/Abstract] OR
Juvenile Pyruvate Dehydrogenase Complex Deficiency Disease[Title/Abstract] OR Pyruvate
Dehydrogenase Complex Deficiency Disease, Juvenile[Title/Abstract])))) OR
((((((Deficien*[Title/Abstract]) AND (((((((Glucose Transporter Protein[Title/Abstract]) OR
SLC2AL1][Title/Abstract]) OR GLUT-1[Title/Abstract]) OR Glucose transporter type
1[Title/Abstract]) OR GLUT1[Title/Abstract]) OR Glucose transporter type-1[Title/Abstract])
OR Glucose transporter typel[Title/Abstract])))) OR Glutl Deficiency
Syndrome[Supplementary Concept]) OR ((De Vivo disease[Title/Abstract] OR
Encephalopathy Due To Glutl Deficiency[Title/Abstract] OR Glucose Transporter Protein
Syndrome[Title/Abstract] OR Glucose transport defect, blood-brain barrier[Title/Abstract]))))
OR ((((("malonic aciduria"[Title/Abstract]) OR "Malonic aciduria" [Supplementary Concept])))
OR ((((Malonyl-CoA decarboxylase deficiency[Title/Abstract] OR Malonyl-Coenzyme A
Decarboxylase Deficiency[Title/Abstract] OR Malonicaciduria[Title/Abstract]))) OR
((malonic[Title/Abstract]) AND aciduria[Title/Abstract])))

3 056

12

#4 and #11

118

13

#4 and #11 Filters: from 2019/5/16 - 3000/12/12 Sort by: Most Recent

23
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Tabela 8. Strategia wyszukiwania w bazie Embase — aktualizacja dla wskazan deficyt LCHAD, deficyt VLCAD, deficyt
dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1, acyduria malonowa (data wyszukiwania:

21.02.2023 r.; data wyszukiwania we wczesniejszym opracowaniu: 17.05.2019 r.)

Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
1 exp very long chain fatty acid/ or exp very low birth weight/ or exp very low calorie diet/ 20172
2 vicad deficiency.ab,kwi,ti. 308
3 Long-Chain.ab,kw,ti. 38433
4 dehydrogenase.ab,kwiti. 195 472
5 deficiency.ab,kw;ti. 444 800
6 3and4and5 1057
7 "Pearson* Marrow-Pancreas Syndrome".ab,kwiti. 62
8 Acadvl.ab,kw,ti. 256
9 Vicad-C.ab,kw,ti. 1
10 Vicad-H.ab,kw,ti. 0
11 lor2or6or7or8or9orl0 21 442
12 (Trifunctional Protein Deficiency With Myopathy and Neuropathy).ab,kw,ti. 2
13 trifunctional.ab,kw,ti. 1893
14 protein.ab,kw,ti. 3395 389
15 deficiency.ab,kwiti. 444 800
16 with.ab,kw,ti. 25777593
17 myopathy.ab,kw,ti. 34111
18 neuropathy.ab,kwiti. 121 828
19 13 and 14 and 15 250
20 13 and 14 and 15 and 16 and 17 and 18 14
21 LCHAD.ab,kw,ti. 346
22 15 and 21 260
23 TFP.ab,kwiti. 1909
24 15 and 23 76
25 19 or 20 or 22 or 24 424
26 11 or25 21 607
27 exp pyruvate dehydrogenase complex deficiency/ 502
28 Pyruvate.ab,kw,ti. 50 981
29 Dehydrogenase.ab,kwiti. 195 472

30 Complex.ab,kw,ti. 1710350
31 Disease.ab,kw,ti. 5281 932
32 28 and 29 and 30 and 31 666
33 PDH.ab,kw,ti. 3650
34 Decarboxylase.ab,kwi,ti. 33879
35 33 and 34 52
36 PDHC.ab,kw,ti. 501
37 33 0r36 4079
38 33 or 35 or 36 4079
39 "Deficien*".ab,kw,ti. 744 937
40 38 and 39 582
41 27 or 32 or 40 1474
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Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
42 exp glucose transporter 1/ 13 076
43 Glutl.ab,kwiti. 7 588
44 GLUT-1.ab,kw,ti. 3724
45 Syndrome.ab,kw,ti. 1412 058
46 43 or 44 10937
47 39 and 45 and 46 514
48 Glucose.ab,kw,ti. 713 944
49 transporter.ab,kw,ti. 142 062
50 typel.ab,kwi,ti. 2625
51 type-1.ab,kwiti. 269 671
52 50 or 51 271 284
53 48 and 49 and 52 1241
54 SLC2A1l.ab,kwi,ti. 1234
55 14 and 48 and 49 9 868
56 42 or 47 or 53 or 54 or 55 21778
57 Malonic.ab,kwiti. 2935
58 aciduria.ab,kwiti. 4683
59 57 and 58 103
60 Malonyl-CoA decarboxylase deficiency.ab,kw,ti. 35
61 59 or 60 124
62 26 or 41 or 56 or 61 44 894
63 medium.ab,kw,ti. 604 512
64 chain.ab,kwi,ti. 781 261
65 "trigliceride*".ab,kw,ti. 376
66 63 and 64 and 65 2
67 "MCT*".ab,kwti. 19 052
68 fatty.ab,kw,ti. 383733
69 acid.ab,kw,ti. 2038 896
70 63 and 64 and 68 and 69 5900
71 66 or 67 or 70 24 443
72 62 and 71 948
73 limit 72 to yr="2019 -Current" 295

Tabela 9. Strategia wyszukiwania w bazie Cochrane — aktualizacja dla wskazan deficyt LCHAD, deficyt VLCAD, deficyt

dehydrogenazy pirogronianu, deficyt transportera glukozy GLUT-1, acyduria malonowa
(data wyszukiwania: 21.02.2023 r.; data wyszukiwania we wczesniejszym opracowaniu: 17.05.2019 r.)
Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
#1 MeSH descriptor: [Acyl-CoA Dehydrogenase, Long-Chain] explode all trees 5
#2 (vlcad):ti,ab,kw 23
#3 (deficiency):ti,ab,kw 24 789
#4 (deficienc*):ti,ab,kw 27 012
#5 #3 or #4 27 012
#6 #2 and #5 17
#7 (Long-Chain):ti,ab,kw 2297
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Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
#8 (dehydrogenase):ti,ab,kw 4298
#9 #5 and #7 and #8 20
#10 (Pearson* Marrow-Pancreas Syndrome):ti,ab,kw 1
#11 (Acadvl):ti,ab,kw 4
#12 (Vlcad-C):ti,ab,kw 0
#13 (Vicad-H):ti,ab,kw 0
#14 #1 and #5 5
#15 #14 or #6 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 28
#16 (Trifunctional Protein Deficiency With Myopathy And Neuropathy):ti,ab,kw 0
#17 (Trifunctional):ti,ab,kw 38
#18 (Protein):ti,ab,kw 93 339
#19 (With):ti,ab,kw 1527 246
#20 (Myopathy):ti,ab,kw 940
#21 (Neuropathy):ti,ab,kw 11 842
#22 #17 and #18 and #19 and #20 and #21 0
#23 (LCHAD deficiency):ti,ab,kw 6
#24 (LCHAD):ti,ab,kw 10
#25 #24 and #3 6
#26 #24 and #5 7
#27 (TFP):ti,ab,kw 101
#28 #27 and #5 8
#29 #16 or #22 or #23 or #25 or #26 or #28 11
#30 (Pyruvate):ti,ab,kw 819
#31 (Dehydrogenase):ti,ab,kw 4298
#32 (Complex):ti,ab,kw 34 028
#33 (Disease):ti,ab,kw 429 393
#34 #30 and #31 and #32 and #33 and #3 9
#35 PDH 89
#36 (Decarboxylase):ti,ab,kw 647
#37 #30 AND #36 1
#38 (pdhc):ti,ab,kw 3
#39 #35 or #37 or #38 93
#40 #39 and #4 4
#41 (#35 or #37 or #38) and #4 4
#42 #34 or #37 or #35 or #38 or #40 102
#43 (Glutl):ti,ab,kw 38
#44 (GLUT-1):ti,ab,kw 44
#45 GLUT 1 106
#46 #43 OR #44 OR #45 144
HAT (SYNDROME):ti,ab,kw 103 359
#48 #46 AND #3 AND #47 6
#49 (Glucose):ti,ab,kw 75 015
#50 (transporter):ti,ab,kw 3973
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Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
#51 (typel):ti,ab,kw 118
#52 (TYPE 1):ti,ab,kw 125 117
#53 TYPE-1 28 310
#54 #51 OR #52 OR #53 131 529
#55 #49 AND #50 AND #54 1001
#56 (SLC2A1):ti,ab,kw 8
#57 (PROTEIN):ti,ab,kw 93 339
#58 #49 AND #50 AND #57 320
#59 #55 OR #56 OR #58 OR #48 1149
#60 #59 AND #4 26
#61 (Malonic):ti,ab,kw 50
#62 (aciduria):ti,ab,kw 39
#63 #61 AND #62 0
#64 #15 OR #42 OR #63 OR #29 133
#65 (medium):ti,ab,kw 18 389
#66 (chain):ti,ab,kw 19712
#67 (medium-chain triglyceride):ti,ab,kw 331
#68 (medium-chain triglyceride*):ti,ab,kw 710
#69 (TRIGLYCERIDE*):ti,ab,kw 25391
#70 #65 AND #66 AND #69 784
#71 (mct*):ti,ab,kw 1520
#72 (medium-chain):ti,ab,kw 910
#73 (fatty):ti,ab,kw 25562
#74 (acid):ti,ab,kw 103 153
#75 #65 and #66 1273
#76 #73 and #74 14 149
#17 #72 or #75 1273
#78 #76 or #77 15 106
#79 (MCFA*):ti,ab,kw 103
#80 #79 OR #71 OR #78 OR #70 16 113
#81 #79 OR #71 OR #78 OR #70 OR #67 OR #68 16 113
#82 #81 AND #64 with Cochrane Library publication date from May 2019 to present 5

Tabela 10. Strategia wyszukiwania w bazie Medline — wskazanie deficyt palmitylotransferazy karnityny (data
wyszukiwania: 21.02.2023 r.)

Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw

Search: ("medium-chain fatty acid" OR mct OR "medium chain triglycerides" OR "medium
1 chain triglyceride" OR "medium-chain fatty acids" OR "medium-chain triglycerides” OR 36 559
"medium-chain triglyceride") OR (MCT* OR MCFA¥)

Search: ((Carnitine[Title/Abstract]) AND (palmitoyltransferase[Title/Abstract])) AND

2 (deficienc*[Title/Abstract]) 511
3 Search: "Carnitine palmitoyl transferase 1A deficiency" [Supplementary Concept] 13
4 Search: "Carnitine palmitoyl transferase 2 deficiency" [Supplementary Concept] 71

Search: ((((((((CPT | Deficiency[Title/Abstract]) OR (Hepatic carnitine palmitoyltransferase 1
5 deficiency[Title/Abstract])) OR (Liver Form of Carnitine Palmitoyltransferase 45
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase IA Deficiency[Title/Abstract]))
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Nr wyszukiwania

Kwerenda

Liczba rekordéw

OR (Carnitine palmitoyltransferase 1 deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine
Palmitoyltransferase | Deficiency[Title/Abstract])) OR (CPT Deficiency, Hepatic, Type
I[Title/Abstract])) OR (CPT 1A Deficiency[Title/Abstract])) OR (carnitine palmitoyl transferase
1 deficiency[Title/Abstract]) Sort by: Most Recent

Search: (((((Cpt2 Deficiency[Title/Abstract]) OR (Carnitine Palmitoyltransferase 2
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine palmitoyltransferase deficiency type
2[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase li Deficiency|[Title/Abstract])) OR (Cpt2
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase 2 Deficiency[Title/Abstract])

159

Search: ((Cpt li Deficiency) OR (Carnitine palmitoyltransferase deficiency type 2)) OR
(Carnitine Palmitoyltransferase li Deficiency)

224

Search: (((((((Carnitine[Title/Abstract]) AND (palmitoyltransferase[Title/Abstract])) AND
(deficienc*[Title/Abstract])) OR ("Carnitine palmitoyl transferase 1A deficiency"
[Supplementary Concept])) OR (“Carnitine palmitoyl transferase 2 deficiency"
[Supplementary Concept])) OR (((((((CPT | Deficiency[Title/Abstract]) OR (Hepatic carnitine
palmitoyltransferase 1 deficiency[Title/Abstract])) OR (Liver Form of Carnitine
Palmitoyltransferase Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase |A
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine palmitoyltransferase 1 deficiency[Title/Abstract]))
OR (Carnitine Palmitoyltransferase | Deficiency[Title/Abstract])) OR (CPT Deficiency,
Hepatic, Type I[Title/Abstract])) OR (CPT 1A Deficiency[Title/Abstract])) OR (carnitine
palmitoyl transferase 1 deficiency[Title/Abstract]))) OR ((((((Cpt2 Deficiency[Title/Abstract])
OR (Carnitine Palmitoyltransferase 2 Deficiency|[Title/Abstract])) OR (Carnitine
palmitoyltransferase deficiency type 2[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase li
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Cpt2 Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine
Palmitoyltransferase 2 Deficiency[Title/Abstract]))) OR (((Cpt li Deficiency) OR (Carnitine
palmitoyltransferase deficiency type 2)) OR (Carnitine Palmitoyltransferase li Deficiency))

576

Search: (("medium-chain fatty acid" OR mct OR "medium chain triglycerides" OR "medium
chain triglyceride" OR "medium-chain fatty acids" OR "medium-chain triglycerides" OR
"medium-chain triglyceride") OR (MCT* OR MCFA*)) AND ((((((((Carnitine[Title/Abstract])
AND (palmitoyltransferase[Title/Abstract])) AND (deficienc*[Title/Abstract])) OR ("Carnitine
palmitoyl transferase 1A deficiency" [Supplementary Concept])) OR (“Carnitine palmitoyl
transferase 2 deficiency" [Supplementary Concept])) OR (((((((CPT I
Deficiency[Title/Abstract]) OR (Hepatic carnitine palmitoyltransferase 1
deficiency[Title/Abstract])) OR (Liver Form of Carnitine Palmitoyltransferase
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase IA Deficiency[Title/Abstract]))
OR (Carnitine palmitoyltransferase 1 deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine
Palmitoyltransferase | Deficiency[Title/Abstract])) OR (CPT Deficiency, Hepatic, Type
I[Title/Abstract])) OR (CPT 1A Deficiency[Title/Abstract])) OR (carnitine palmitoyl transferase
1 deficiency[Title/Abstract]))) OR ((((((Cpt2 Deficiency[Title/Abstract]) OR (Carnitine
Palmitoyltransferase 2 Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine palmitoyltransferase
deficiency type 2[Title/Abstract])) OR (Carnitine Palmitoyltransferase li
Deficiency[Title/Abstract])) OR (Cpt2 Deficiency[Title/Abstract])) OR (Carnitine
Palmitoyltransferase 2 Deficiency[Title/Abstract]))) OR (((Cpt li Deficiency) OR (Carnitine
palmitoyltransferase deficiency type 2)) OR (Carnitine Palmitoyltransferase li Deficiency)))

30

Strategia wyszukiwania w bazie Embase — wskazanie deficyt palmitylotransferazy karnityny (data wyszukiwania:

21.02.2023r.)

Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
1 medium.ab,kw,ti. 604 512
2 chain.ab,kw,ti. 781 261
3 "trigliceride*".ab,kw,ti. 376
4 land?2and3 2
5 "MCT*".ab,kw,ti. 19 052
6 fatty.ab,kw,ti. 383 733
7 acid.ab,kwiti. 2 038 896
8 land2and 6and 7 5900
9 4or50r8 24 443
10 exp carnitine palmitoyltransferase |l deficiency/ 270
11 exp carnitine palmitoyltransferase |/ 4 056
12 "Deficien*".ab,kw,ti. 744 937
13 11 and 12 451
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Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
14 carnitine palmitoyltransferase Il deficiency.ab,kwiti. 138
15 carnitine palmitoyltransferase | deficiency.ab,kw;ti. 17
16 carnitine palmitoyltransferase |A deficiency.ab,kw,ti. 4
17 carnitine palmitoyltransferase 2 deficiency.ab,kw,ti. 23
18 carnitine palmitoyltransferase 1 deficiency.ab,kwiti. 9
19 carnitine palmitoyltransferase 1A deficiency.ab,kwiti. 14
20 carnitine palmitoyltransferase deficiency.ab,kw;ti. 79
21 Carnitine.ab,kw,ti. 21 667
22 palmitoyltransferase.ab,kwiti. 4713
23 deficiency.ab,kwiti. 444 800
24 23 and 24 and 25 584
25 CPT.ab,kwiti. 24 011
26 27 and 25 579
27 CPT | Deficiency.ab,kw,ti. 28
28 CPT Il Deficiency.ab,kw,ti. 196
29 CPT 1 Deficiency.ab,kw,ti. 10
30 CPT 2 Deficiency.ab,kw,ti. 18
31 10 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 24 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 1340
33 9 and 31 106

Tabela 11. Strategia wyszukiwania w bazie Cochrane — wskazanie deficyt palmitylotransferazy karnityny (data

wyszukiwania: 21.02.2023 r.)

Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
1# (medium):ti,ab,kw 18 389
2# (chain):ti,ab,kw 19712
3# (medium-chain triglyceride):ti,ab,kw 331
A# (medium-chain triglyceride*):ti,ab,kw 710
5# (TRIGLYCERIDE?*):ti,ab,kw 25391
6# #65 AND #66 AND #69 784
# (mct*):ti,ab,kw 1520
8# (medium-chain):ti,ab,kw 910
o# (fatty):ti,ab,kw 25562
10# (acid):ti,ab,kw 103 153
11# #1 and #2 1273
12# #9 and #10 14 149
13# #8 or #11 1273
14# #12 or #13 15 106
15# (MCFA*):ti,ab,kw 103
16# #15 OR #7 OR #14 OR #6 OR #3 OR #4 16 113
17# (Carnitine):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 1987
18# (Palmitoyltransferase):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 82
19# (Deficienc*):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 27 012
20# #17 and #18 and #19 12
21# (Carnitine palmitoyltransferase 1 deficiency):ti,ab,kw 4
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Nr wyszukiwania | Kwerenda Liczba rekordéw
22# (CPT 1):ti,ab,kw 1300
23# (CPT1):ti,ab,kw 20
24# (carnitine palmitoyltransferase 1):ti,ab,kw 53
25# (carnitine palmitoyl transferase 1):ti,ab,kw 17
26# (CPT I):ti,ab,kw 423
27# (CPT type I):ti,ab,kw 74
28# (CPT type IA):ti,ab,kw 2
29# (carnitine palmitoyltransferase I):ti,ab,kw 22
30# (carnitine palmitoyltransferase 1A):ti,ab,kw 1
31# #21 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 1448
32# #31 and #19 10
33# (Carnitine palmitoyl transferase 2 deficiency):ti,ab,kw (Word variations have been searched) 1
34# (carnitine palmitoyltransferase 2):ti,ab,kw 47
35# (carnitine palmitoyltransferase Il):ti,ab,kw 15
36# (CPT Il):ti,ab,kw 412
37# (carnitine palmitoyl transferase 2):ti,ab,kw 12
38# (CPT 2):ti,ab,kw 1322
39# (CPT2):ti,ab,kw 14
40# #31 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 1471
41# #40 and #19 17
42# #20 or #21 or #31 or #33 or #41 17
43# #16 and #42 11
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