Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 130/2026 z dnia 7 wrzesnia 2026 roku
w sprawie oceny srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego PKU GMPro Delight Berry, Delight Tropical
we wskazaniu dot. fenyloketonurii

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjq srodka spozywczego

specjalnego przeznaczenia zywieniowego:

e PKU GMPro Delight Berry, dieta eliminacyjna w fenyloketonurii, proszek,
15 g biatka, 30 saszetek po 30g, GTIN: 4016922002530,

e PKU GMPro Delight Berry, dieta eliminacyjna w fenyloketonurii, proszek,
20 g biatka, 30 saszetek po 40g, GTIN: 4008976440536,

e PKU GMPro Delight Tropical, dieta eliminacyjna w fenyloketonurii, proszek,
15 g biatka, 30 saszetek po 30g, GTIN: 4016922002523,

e PKU GMPro Delight Tropical, dieta eliminacyjna w fenyloketonurii, proszek,
20 g biatka, 30 saszetek po 40g, GTIN: 4008976440512,

we wskazaniu: fenyloketonuria (PKU) u pacjentow powyzZej 3 roku Zycia,

u ktorych dobowa tolerancja fenyloalaniny pozwala na zastosowanie

preparatow glikomakropeptydowych.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Ocena dotyczy objecia refundacjg Ssrodka spoZzywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego (ssspz): PKU GMPro Delight we wskazaniu:
fenyloketonuria (PKU) u pacjentow powyzej 3 roku Zycia, u ktorych dobowa
tolerancja  fenyloalaniny  pozwala  na  zastosowanie  preparatow
glikomakropeptydowych.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne dla ssspz PKU GMPro Delight jest zgodne
ze wskazaniem rejestracyjnym.

Fenyloketonuria (PKU) to wrodzona choroba uwarunkowana genetycznie,
w przebiegu ktdrej z powodu niedoboru enzymu — hydroksylazy fenyloalaninowej
(PAH) — w organizmie gromadzi sie nadmiar aminokwasu fenyloalaniny (Phe).
Hydroksylaza fenyloalaninowa odpowiada za przemiane Phe w tyrozyne (Tyr),
a jej niedobor powoduje objawy chorobowe. Niedobdr enzymu jest zwigzany
z obecnosciq mutacji w genie kodujgcym hydroksylaze fenyloalaninowgq. Jest
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to najczesciej wystepujgcy btgd genetyczny w metabolizmie aminokwasow.
Reakcja konwersji Phe w Tyr wymaga obecnosci kofaktora PAH -
tetrahydrobiopteryny (BH4). Nastepstwem braku lub czesciowego deficytu PAH
jest zwiekszone stezenie Phe we krwi i ptynach ustrojowych oraz jej
wielokierunkowe, neurotoksyczne dziatanie na osrodkowy uktad nerwowy
(OUN). Przy braku wczesnej diagnozy i leczenia PKU, szczegdlnie w swojej
klasycznej postaci z aktywnosciq PAH <1%, choroba powoduje wiele objawow, w
tym rozwdj ciezkiej niepetnosprawnosci intelektualnej i patologiczne objawy
neurologiczne.

Czestos¢ wystepowania fenyloketonurii w Polsce ksztatftuje sie na poziomie
1:7 000-1:8 000. Ponadto, od wielu lat, dzieki systemowi badan przesiewowych
noworodkdw  finansowanemu przez Ministerstwo Zdrowia, choroba
rozpoznawana jest w bardzo wczesnym okresie Zycia, jeszcze przed wystgpieniem
objawdw. Chorzy leczeni systematycznie od pierwszych dni zycia i pozostajgcy
pod szczegofowq kontrolg metaboliczng osiggajq prawidtowe parametry rozwoju
fizycznego i intelektualnego, cho¢ mogq wystgpic u nich deficyty
neuropsychologiczne. Dtugoterminowe skutki diety ubogofenyloalaninowej
nie sq jeszcze w petni poznane i wymagajq dalszych badan. Osoby pozostajgce
poza wielospecjalistycznq kontrolg, w tym dietetyczng, sq narazone na niedobory
zywieniowe. Nieleczeni chorzy czesto cierpiq na powazne niepetnosprawnosci,
co moze prowadzi¢ do koniecznosci opieki instytucjonalnej oraz skrocenia
dtugosci Zycia.

W warunkach polskich technologiami alternatywnymi dla ocenianej interwencji
sq refundowane preparaty biatkozastepcze stosowane w leczeniu dietetycznym
fenyloketonurii, obejmujqce zardwno preparaty pochodzenia naturalnego oparte
na glikomakropeptydzie (PKU Sphere, PKU GMPro Mix-In), jak i syntetyczne
preparaty bezfenyloalaninowe — skondensowane oraz nieskondensowane.

Dowody naukowe

Obecnie nie odnaleziono wiarygodnych dowoddw naukowych dotyczqcych
rozpatrywanej interwencji.

Z uwagi na brak dostepnych danych klinicznych dotyczqcych ocenianej
interwencji przeprowadzenie porownania skutecznosci PKU GMPro Delight
wzgledem komparatorow nie byto mozliwe. Dostepne dowody naukowe dla
komparatorow wskazujg, ze zarowno preparaty oparte na glikomakropeptydzie
(PKU Sphere, PKU GMPro Mix-In), jak i preparaty aminokwasowe (L-AA)
umozliwiajq utrzymanie kontroli metabolicznej przejawiajqcej sie utrzymaniem
stezen Phe w zakresach zalecanych przez wytyczne kliniczne.

Podsumowujqc, bezpieczenstwo ani skutecznosc kliniczna nie zostata oceniona
do tej pory w badaniach klinicznych.
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Wytyczne kliniczne

Do analizy wtgczono 4 dokumenty wytycznych. We wszystkich dokumentach jako
podstawe postepowania u pacjentow z fenyloketonuriq (PKU) wskazuje
sie leczenie dietetyczne polegajgce na ograniczeniu podazy fenyloalaniny (Phe),
ktorego celem jest utrzymanie prawidtowej kontroli metabolicznej oraz
zapobieganie powiktaniom neurologicznym choroby. Podkresla sie koniecznos¢
indywidualnego dostosowania podazy naturalnego biatka do tolerancji pacjenta
oraz regularnego monitorowania stezenia Phe we krwi.

Zgodnie z wytycznymi amerykanskimi (ACMG 2023) oraz miedzynarodowymi
(GMDI 2022) rekomendowane jest utrzymywanie stezenia Phe na poziomie <360
umol/L przez cate zycie, niezaleznie od wieku. Z kolei europejskie wytyczne
(ESPKU 2025) wprowadzajq zréznicowanie zaleznie od grupy wiekowej. U dzieci
w wieku do 12 lat zalecane jest utrzymywanie stezenia Phe w zakresie 120-360
umol/l, natomiast u mftodziezy (12-18 lat) oraz osob dorostych (>18 lat)
rekomendowany zakres wynosi 120-600 umol/l. Jednoczesnie wytyczne
podkreslajg potrzebe pozostawania pacjentow pod specjalistyczng opiekq oraz
kontynuowania leczenia przez cate zycie.

Kluczowym elementem postepowania dietetycznego u pacjentow, u ktorych
spozycie naturalnego biatka jest ograniczone, jest stosowanie preparatow
biatkozastepczych niezawierajgcych lub zawierajgcych jedynie sladowe ilosci
Phe. Wytyczne wskazujg, Ze preparaty biatkozastepcze  powinny
byc¢ przyjmowane reqularnie w ciggu dnia, zwykle w co najmniej trzech dawkach.
W odniesieniu do preparatow opartych na glikomakropeptydzie kazeinowym
(cGMP/GMP), wytyczne ESPKU 2025 wskazujg, 2e mogqg one stanowic
alternatywe dla tradycyjnych preparatéow aminokwasowych.

Analizowane wytyczne zgodnie wskazujg, ze skuteczne postepowanie
dietetyczne w PKU wymaga trwatego ograniczenia podazy Phe, stosowania
preparatow biatkozastepczych, zapewnienia odpowiedniej podazy energii
i sktadnikow odzywczych oraz systematycznego monitorowania metabolicznego
i Zywieniowego pacjentow, w tym oceny przestrzegania zalecen terapeutycznych.

Problem ekonomiczny

Analize ekonomicznq przeprowadzono w formie analizy konsekwencji kosztow
(CCA), co uzasadniono brakiem dostepnych dowoddw umozliwiajgcych
wykazanie roznic bqgdZz ich braku w zakresie skutecznosci i bezpieczenstwa
pomiedzy PKU GMPro Delight a uwzglednionymi komparatorami.
Whnioskodawca przyjgt zatozenie, ze efekty zdrowotne wszystkich ocenianych
preparatow sq rownowazne i porownat jedynie koszty terapii. Populacje
docelowq stanowili pacjenci z fenyloketonuriq powyzej 3. roku Zycia, u ktdrych
mozliwe jest stosowanie preparatdow opartych na glikomakropeptydzie (GMP).
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W analizie podstawowej miesieczny koszt terapii PKU GMPro Delight
z perspektywy NFZ oszacowano na ok. na pacjenta, co oznacza
koszt

Przeprowadzona analiza progowa wykazata, ze ceny progowe PKU GMPro
Delight, przy ktorych koszt terapii zrownatby sie z kosztem najtariszego
komparatora, sq od wnioskowanych cen zbytu netto. Analiza wrazliwosci
wskazata, ze

Analize wptywu na budzet przeprowadzono z perspektywy NFZ oraz wspdlne;.
Przyjeto 2-letni horyzont czasowy obejmujgcy okres od 2027 roku. Liczbe
pacjentow stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu nowym
oszacowanona wlrokuoraz  wllroku po objeciu refundacjq.

Zgodnie z wynikami analizy podstawowej wnioskodawcy objecie refundacjq ssspz
PKU GMPro Delight spowoduje spadek wydatkow NFZ o ok. 14 tys. PLN w | roku
oraz o 21 tys. PLN w Il roku (z perspektywy wspdlnej spadek wydatkow o ok.
15tys. PLN w | roku oraz o 22 tys. PLN w Il roku). W wariancie maksymalnym
(perspektywa NFZ), zaktadajgcym, Ze

W wariancie minimalnym (perspektywa NFZ), zaktadajgcym,
ze

Gtownym ograniczeniem analizy jest niepewnosc¢ dotyczqgca liczebnosci populacji
docelowej oraz udziatow w rynku.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono jedng pozytywnq rekomendacje refundacyjng wydanq przez PBAC
(Australia). Oceniany preparat PKU GMPro Delight (30 x 40 g) uznano
za terapeutycznie rownowaziny wzgledem refundowanego komparatora
PKU Sphere20, wskazujgc na poréwnywalny sktad produktow a tym samym
mozliwos¢ uzyskania zblizonych efektow klinicznych. Zwrécono rowniez uwage,
ze wskazanie dla PKU GMPro Delight obejmuje pacjentow od 3. roku zycia,
podczas gdy PKU Sphere20 moze byc stosowany od 4. roku zycia, co potencjalnie
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moze zwiekszy¢ dostepnos¢ refundowanego leczenia dietetycznego wsrod
pacjentow pediatrycznych.

Gtowne argumenty decyzji:

e Brak publikowanych dowoddéw naukowych;

e Brak danych o bezpieczenstwie ocenianej interwencji w szczegolnosci
w populacji pediatrycznej;

e Niepewnosc¢ szacowania wptywu na budzet;

e Refundacja tylko w kilku krajach UE i EFTA.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2026 r. poz. 253), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr: OTLI.4130.2.2026
»Whniosek o objecie refundacjg srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego PKU GMPro
Delight we wskazaniu: fenyloketonuria (PKU) u pacjentéw powyzej 3 roku zycia, u ktérych dobowa tolerancja
fenyloalaniny pozwala na zastosowanie preparatow glikomakropeptydowych”; data ukorczenia: 25 sierpnia
2026 .



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (Nutricia Polska Sp. z o.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Nutricia Polska Sp. z o.o.
o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2022r., 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), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.
Podmiot, w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: Nutricia Polska Sp. z o.0.



