Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 144/2026 z dnia 28 wrzesnia 2026 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje leku
Xuriden (uridine triacetate) we wskazaniu: encefalopatia
padaczkowa typu 50 zalezna od urydyny

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne wydawanie zgod na refundacje leku
Xuriden (uridine triacetate), granulat do sporzgdzania zawiesiny doustnej,
saszetki 2 g, we wskazaniu: encefalopatia padaczkowa typu 50 zalezna
od urydyny.
Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Ocena zasadnosci wydawania zgody na refundacje w ramach importu
docelowego produktu leczniczego Xuriden (uridine triacetate), granulat
do sporzgdzania zawiesiny doustnej, saszetki 2 g, we wskazaniu encefalopatia
padaczkowa typu 50 zalezna od urydyny na potrzeby indywidualnego pacjenta
w oparciu o zatgczonq informacje z dokumentacji medycznej pacjenta (pacjent
pediatryczny, chtopiec).

Dowody naukowe

W wyniku dokonanych przeszukiwan nie odnaleziono wytycznych odnoszgcych
sie do leczenia encefalopatii padaczkowej i rozwojowej wrazliwej na urydyne
(typu 50 spowodowanq mutacjgq w genie CAD). Natomiast w ramach
wczesniejszej oceny produktu leczniczego Vistogard, ktory zawiera te samgq
substancje czynnqg co Xuriden, odnaleziono opisy i serie przypadkdw oraz trzy
przeglgdy niesystematyczne. Dostepne dane wskazaty, ze stosowanie urydyny
lub jej pochodnych, tj. monofosforanu urydyny (UMP) i tréjoctanu urydyny (TAU),
u pacjentow z DEE50 moze wiqzac sie ze zmniejszeniem lub ustgpieniem
napaddw padaczkowych, poprawq rozwoju psychoruchowego oraz normalizacjg
zaburzen hematologicznych. Dane dotyczqce TAU byty ograniczone i obejmowaty
jedynie dwdch pacjentow. Najnowszych danych dostarcza publikacja Sekhon
2026, w ktdrej przedstawiono serie 5 pacjentow z niedoborem CAD oraz
niesystematyczny przeglqd literatury z 59 przypadkami opisanymi w literaturze
od 2015 r. U wszystkich leczonych pacjentow uzyskano poprawe kontroli
napadow. Odpowiedz wystepowata niekiedy w ciggu
2-3 dni od rozpoczecia terapii. Obserwowano rdowniez poprawe sprawnosci
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ruchowej, ataksji, mowy, funkcji poznawczych, jednak u czesci pacjentow
utrzymywaty sie zaburzenia rozwojowe. U wszystkich leczonych nastgpita
poprawa lub normalizacja parametrow hematologicznych, w tym stezenia
hemoglobiny, wskazZnika zréznicowania objetosci erytrocytow
(RDW, ang. red cell distribution width) i obrazu rozmazu krwi.
W niesystematycznym zestawieniu literatury padaczke stwierdzono u 56/59
pacjentow, opodZnienie lub regres rozwoju u wszystkich pacjentow z dostepnymi
danymi, a ataksje u 24/53 chorych. Sposrdd 31 wczesniej opisanych pacjentow
leczonych urydyng, UMP lub TAU u 29 odnotowano znaczne zmniejszenie
lub ustgpienie napaddow, natomiast poprawe rozwojowgq, szczegdlnie w zakresie
funkcji ruchowych, wykazano u 19/23 pacjentow. We wszystkich przypadkach,
w ktorych monitorowano parametry hematologiczne, obserwowano ustgpienie
niedokrwistosci i anizopoikilocytozy. Korzysci kliniczne raportowano podczas
stosowania réznych postaci urydyny w dawkach odpowiadajgcych 67-150 mg/kg
mc/dobe. W publikacji Sekhon 2026 nie odnotowano dziatari niepozqgdanych
zwigzanych z suplementacjq urydyny.

Dane dotyczgce dfugoterminowego bezpieczenstwa sq jednak ograniczone
i nie pozwalajq na petng ocene ryzyka terapii. Nie wykazano rowniez przewagi
TAU nad urydynqg Ilub UMP, przy czym przeprowadzenie wiarygodnego
porownania poszczegolnych postaci leczenia nie jest mozliwe ze wzgledu na matq
liczbe pacjentow, roznice w dawkowaniu oraz niejednorodne raportowanie
wynikow. Natomiast w celu odnalezienia informacji dotyczqcych bezpieczenstwa
stosowania leku Xuriden przeprowadzono przeszukanie stron internetowych
organizacji: EMA, FDA, URPL, WHO. Na stronie FDA odnaleziono zgtoszenia
dotyczqgce bezpieczenstwa dla 21 pacjentow dotyczgcych stosowania Xuridenu,
jednak nie podano, w jakim wskazaniu. PowazZne zdarzenia niepoZqdane
odnotowano u 6 przypadkow, z czego 1 dotyczyt smierci. Wsrod najczesciej
zgtaszanych znajdujq sie: urazy, zatrucia i powiktania po zabiegach (9),
zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania (5), zaburzenia Zotqgdkowo-jelitowe
(4) oraz zaburzenia psychiczne (3).

Reasumujgc, jakos¢ dostepnych dowodow nalezy oceni¢ jako bardzo niskgq.
Wyniki pochodzqg wyftqgcznie z niekontrolowanych opisow i serii przypadkow oraz
przeglgdow niesystematycznych. Dodatkowymi ograniczeniami sq niewielka
i klinicznie  heterogeniczna populacja, jednoczesne stosowanie lekow
przeciwpadaczkowych, ryzyko selektywnej publikacji przypadkdow z korzystng
odpowiedziq oraz niepetfne dane dotyczqce rodzaju preparatu, okresu obserwacji
i dtugoterminowego bezpieczenstwa.

Problem ekonomiczny

Koszt rocznej terapii dla 1 pacjenta wyniesie 3,5 min zt. Przy zatozeniu, zgodnie
z ChPL Xuriden, Ze niewykorzystana czes¢ granulek z saszetki nie moze
byc¢ ponownie uzyta, bedzie to 4 min zt. Gdyby przyjqc, ze dzienne dawkowanie
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pacjenta w zleceniu podane jest dla monofosforanu urydyny to roczny koszt
terapii dla 1 pacjenta wyniostby 2,6 min zt, a przy przyjeciu, ze dzienne
dawkowanie pacjenta w zleceniu podane jest dla tréjoctanu urydyny to roczny
koszt terapii dla 1 pacjenta wynidstby 2,3 min zt. Uwage nalezy zwrdcic¢
na niepewnosc¢ zwiqzang z przysztym zuzyciem leku (w dokumentacji medycznej
nie podano wieku pacjenta, jednak uzyto okreslenia ,chtopiec”, co moze
oznaczac, iz waga pacjenta bedzie w przysztosci wzrastata wraz z wiekiem —
dawkowanie zalezne jest od masy ciata). Obliczenia wykonano na 1 pacjenta,
jednak nie mozna wykluczy¢ zwiekszenia liczby zdiagnozowanych przypadkow
i zwiekszenia liczby wnioskdw refundacyjnych.

Gtowne arqgumenty decyzji:

e Niska jakosc¢ dostepnych dowodow naukowych dotyczqcych skutecznosci
i bezpieczenstwa ocenianej technologii;

e Bardzo duzy koszt terapii potegowany zatozeniem, ze ze wzrostem wieku
i wagi pacjenta bedzie on stale wzrastaft;

e Nie mozina wykluczy¢ zwiekszenia liczby zdiagnozowanych przypadkow
i zwiekszenia liczby wnioskow refundacyjnych.

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 srodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 1461) oraz
wzw. zart. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), z uwzglednieniem
opracowania nr: OTAP.414.4.2026 (Aneks do opracowania: 0T.4211.6.2025) ,Xuriden (uridine triacetate)
we wskazaniu: encefalopatia padaczkowa typu 50 zalezna od urydyny”; data ukonczenia: 23 wrzesnia 2026 r.



