NUB Antrag 2026/2027 
Trofinetid

	Haben Sie externe Hilfestellungen zum Ausfüllen der Formblätter in Anspruch genommen? Wenn ja, bitte geben Sie an, welche Hilfestellung Sie in Anspruch genommen haben?

	Vorlage und Wissenschaftliche Informationen durch Acadia Pharmaceuticals bereitgestellt



	Angefragte Untersuchungs- und Behandlungsmethode

	Trofinetid



	Alternative Bezeichnung(en) der Methode	

	Daybu®



	Beruht die neue Untersuchungs- und Behandlungsmethode vollständig oder in Teilen auf dem Einsatz eines Medizinproduktes?	

	[nein ankreuzen]



	Wurde für diese angefragte Untersuchungs- und Behandlungsmethode von Ihrem Krankenhaus bereits vor dem 01.01.2026 eine Anfrage gemäß §6 Abs. 2 KHEntG an das InEK übermittelt?

	[hier ja ankreuzen, falls Sie zu den Häusern gehören, die im Vorjahr eine Anfrage gestellt haben, sonst nein ankreuzen. Bei ja Anfrage aus dem Vorjahr im Datenportal auswählen. Die Angabe der vorangegangenen Verfahrensnummer ist Pflicht, diese wird im Formular durch die Suchfunktion unterstützt]



	Beschreibung der neuen Methode

	Wirkweise: 
Trofinetid ist ein oral verfügbares Analog des N-terminalen IGF-1-Tripeptids Gly-Pro-Glu (GPE) und adressiert zentrale pathophysiologische Mechanismen des Rett-Syndroms. Präklinisch wurde u. a. eine Verbesserung dendritischer Strukturen und synaptischer Signalwege beschrieben, was auf eine Modulation neuronaler und glialer IGF-1-vermittelter Signalkaskaden hindeutet. Die klinische Wirksamkeit wird als multikomponentenbasiert angenommen (u. a. Einfluss auf Synapsenfunktion, Neuroinflammation und Plastizität). Der genaue molekulare Wirkmechanismus ist gemäß EU-Fachinformation jedoch nicht bekannt.

Evidenzlage: 
Die pivotalen Daten stammen aus der Studie ACP-2566-003 (LAVENDER), einer 12-wöchigen, randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Phase-III-Studie mit 187 weiblichen Patientinnen im Alter von 5 bis 20 Jahren (Durchschnittsalter 10,9 Jahre, mittleres Körpergewicht 29,7 kg). Co-primäre Endpunkte waren der RSBQ (Caregiver-basiert) und CGI-I (ärztliche Globalbeurteilung). Trofinetid war Placebo in beiden co-primären Endpunkten statistisch signifikant überlegen: LSM-Behandlungsunterschied im RSBQ-Gesamtscore -3,1 (95 %-KI -5,7 bis -0,6) und im CGI-I -0,3 (95 %-KI -0,5 bis -0,1) in Woche 12; auch im wichtigsten sekundären Endpunkt (CSBS-DP-IT-Social Composite Score) bestand ein signifikanter Unterschied. Häufigste Nebenwirkungen waren Diarrhö (80,6 %; leicht 52 %, mittelschwer 45,3 %, schwer 2,7 %) und Erbrechen (26,9 %); relevant sind zudem Gewichtsverlust und das Risiko einer Dehydratation. 82 % der Patientinnen (n = 154) gingen in eine unverblindete Verlängerungsstudie über bis zu 40 Wochen ein. (LAVENDER Clinical Trials.gov number: NCT04181723 Publikation: DOI: 10.1038/s41591-023-02398-1).

Dosierung: 
Trofinetid wird zweimal täglich morgens und abends entsprechend dem Körpergewicht des Patienten in Form einer oralen Lösung eingenommen. Die empfohlene Dosis bei Patienten ab 5 Jahren beträgt 9 kg bis unter 12 kg: 5 g (25 ml), 12 kg bis unter 20 kg: 6 g (30 ml), 20 kg bis unter 35 kg: 8 g (40 ml), 35 kg bis unter 50 kg: 10 g (50 ml), ab 50 kg: 12 g (60 ml) - jeweils zweimal täglich. Trofinetid kann über eine Ernährungssonde (G-Sonde) eingenommen oder verabreicht werden. 

Quellen: 
1. Europäische Arzneimittel-Agentur (EMA). Daybu® 200 mg/ml Lösung zum Einnehmen (Trofinetid) – Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels (Anhang I–III der Produktinformation), Zulassungsnummer EU/1/26/2045/001. Verfügbar unter: www.ema.europa.eu.
2. Europäische Arzneimittel-Agentur (EMA). Orphan-Designation EU/3/23/2884; PIP EMEA-003587-PIP01-24; EPAR Daybu (öffentlicher Beurteilungsbericht), www.ema.europa.eu. 
3. Study of Trofinetid for the Treatment of Girls and Women With Rett Syndrome (LAVENDER™), https://clinicaltrials.gov/study/NCT04181723
4. Neul JL., et al. (2023). Trofinetid for the treatment of Rett syndrome: a randomized phase 3 study. Nature Medicine. https://doi.org/10.1038/s41591-023-02398-1
5. Acadia Pharmaceuticals (Netherlands) B.V., Amsterdam (NL) – Zulassungsinhaber; Fachinformation Daybu®, Stand August, 2026. 



	Mit welchem OPS wird die Methode verschlüsselt?

	[Bitte ankreuzen: Derzeit sind keine Prozedurencodes (OPS) verfügbar.]




	Anmerkungen zu den Prozeduren

	



	Bei welchen Patienten wird die Methode angewandt (Indikation)?

	Trofinetid wird angewendet für die Behandlung neurologisch bedingter Verhaltenssymptome des Rett-
Syndroms bei Erwachsenen und Kindern und Jugendlichen ab 5 Jahren.



	Welche bestehende Methode wird durch die neue Methode abgelöst oder ergänzt?

	Bislang erfolgt die Behandlung des Rett-Syndroms ausschließlich symptomorientiert (z. B. Antiepileptika, Physiotherapie, supportive Maßnahmen), ohne dass eine zugelassene kausale oder krankheitsspezifische Therapie verfügbar ist. Mit Trofinetid steht erstmals eine in der Europäischen Union zugelassene, spezifisch für das Rett-Syndrom entwickelte Arzneimitteltherapie zur Verfügung. Sie löst die bestehende Versorgung nicht ab, sondern ergänzt sie um eine erstmals zugelassene, auf die neurologisch bedingten Verhaltenssymptome gerichtete medikamentöse Komponente; die übrigen symptomorientierten und nicht-medikamentösen Maßnahmen werden unverändert fortgeführt.



	Ist die Methode vollständig oder in Teilen neu und warum handelt es sich um eine neue Untersuchungs- und Behandlungsmethode?

	Die Methode ist als vollständig neu einzustufen. Trofinetid ist das erste und derzeit einzige Arzneimittel mit einer spezifisch auf das Rett-Syndrom bezogenen Zulassung; die Indikation richtet sich auf die neurologisch bedingten Verhaltenssymptome der Erkrankung. Damit handelt es sich um eine neue Untersuchungs- und Behandlungsmethode im Sinne der NUB-Kriterien. In den Informationen nach §6 Abs. 2 KHEntgG für 2026 hat Trofinetid den Status 41.



	Welche Auswirkungen hat die Methode auf die Verweildauer im Krankenhaus?

	Zur Veränderung der Verweildauer im Krankenhaus können derzeit aufgrund fehlender praktischer Erfahrungen keine belastbaren Aussagen gemacht werden. Erste Erkenntnisse aus den klinischen Studien beziehen sich primär auf Wirksamkeit und Sicherheit unter ambulanten bzw. Studienbedingungen, sodass eine Übertragbarkeit auf die stationäre Versorgungssituation aktuell nicht möglich ist.



	Wann wurde diese Methode in Deutschland eingeführt?

	Die Einführung in Deutschland erfolgte zum 01. Oktober 2026 mit der Listung in der Lauer Taxe



	Bei Medikamenten: Wann wurde dieses Medikament zugelassen?

	20. August 2026 (EU Zulassungsnummer: EU/1/26/2045/001)



	Wann wurde bzw. wird die Methode in Ihrem Krankenhaus eingeführt?

	[bitte ergänzen]



	In wie vielen Kliniken wird diese Methode derzeit eingesetzt (Schätzung)?

	Eine unverbindliche Abschätzung zeigt, dass Trofinetid bisher in ca. 35 Kliniken in Deutschland eingesetzt sein könnte (Schätzung aufgrund der NUB-Anfragen des Vorjahres).



	Wie viele Patienten wurden in Ihrem Krankenhaus in 2025 oder in 2026 mit dieser Methode behandelt?

	In 2025

	[bitte ergänzen]

	In 2026

	[bitte ergänzen]



	Wie viele Patienten planen Sie im Jahr 2027 mit dieser Methode zu behandeln?

	[bitte ergänzen]



	Entstehen durch die neue Methode Mehrkosten gegenüber dem bisher üblichen Verfahren? Wenn ja, wodurch? In welcher Höhe (möglichst aufgetrennt nach Personal- und Sachkosten)?

	Sachkosten: 
Die Dosierung von Trofinetid ist körpergewichtsabhängig. Bei einem Körpergewicht von 9kg bis unter 12 kg beträgt die Dosis 5 g (25 ml) zweimal täglich. Bei einem Körpergewicht von 12 kg bis unter 20 kg beträgt die Dosis 6 g (30 ml) zweimal täglich. Bei einem Körpergewicht von 20 kg bis unter 35 kg beträgt die Dosis 8 g (40 ml) zweimal täglich. Bei einem Körpergewicht von 35 kg bis unter 50 kg beträgt die Dosis 10 g (50 ml) zweimal täglich. Bei einem Körpergewicht von 50 kg oder mehr beträgt die Dosis 12 g (60 ml) zweimal täglich. 
Der Preis pro Packung beträgt 12.825,05 € für 450 ml bei einer 200 mg/ml Lösung zum Einnehmen (Dosierung laut Rote Liste, Preis laut Lauer-Taxe inkl. MwSt. Preis AVP Stand 01.10.2026).

Bei einem Körpergewicht von 9 kg bis unter 12 kg ergeben sich Tagestherapiekosten von ca. 1.425 € oder 9.975 € bei einer angenommenen Verweildauer von 7 Tagen bzw. 19.950 € bei einer angenommenen Verweildauer von 14 Tagen. 
Bei einem Körpergewicht von 12 kg bis unter 20 kg ergeben sich Tagestherapiekosten von ca. 1.710 € oder 11.970 € bei einer angenommenen Verweildauer von 7 Tagen bzw. 23.940 € bei einer angenommenen Verweildauer von 14 Tagen. 
Bei einem Körpergewicht von 20 kg bis unter 35 kg ergeben sich Tagestherapiekosten von ca. 2.280 € oder 15.960 € bei einer angenommenen Verweildauer von 7 Tagen bzw. 31.920 € bei einer angenommenen Verweildauer von 14 Tagen. 
Bei einem Körpergewicht von 35 kg bis unter 50 kg ergeben sich Tagestherapiekosten von ca. 2.850 € oder 19.950 € bei einer angenommenen Verweildauer von 7 Tagen bzw. 39.900 € bei einer angenommenen Verweildauer von 14 Tagen. 
Bei einem Körpergewicht von 50 kg oder mehr ergeben sich Tagestherapiekosten von ca. 3.420 € oder 23.940 € bei einer angenommenen Verweildauer von 7 Tagen bzw. 47.880 € bei einer angenommenen Verweildauer von 14 Tagen. 
Bei einem Durchschnittspatienten mit einem Körpergewicht von 73,8 kg ergeben sich Tagestherapiekosten von ca. 3.420 € oder 23.940 € bei einer angenommenen Verweildauer von 7 Tagen bzw. 47.880 € bei einer angenommenen Verweildauer von 14 Tagen. 

Personalkosten
Bei Applikation über Gastrostomie-Sonde: Für die Überwachung: ca. 30 Minuten (PD), ca. 10 Minuten (ÄD)



	Welche DRG(s) ist/sind am häufigsten von dieser Methode betroffen?

	B85D 
B46Z 



	Warum ist diese Methode aus Ihrer Sicht derzeit im G-DRG-System nicht sachgerecht abgebildet?

	Trofinetid ist erst seit August 2026 in der Europäischen Union  zugelassen. 
Für das Datenjahr 2025 können daher aus den Kalkulationshäusern keine Kostendaten für den Einsatz vorliegen. 
Eine sachgerechte Abbildung im G-DRG System 2027 wird damit nicht möglich.
Die zusätzlichen Kosten von 47.880 € können aber mit der/den o.g. Fallpauschale(n) allein nicht ausreichend abgebildet werden und Trofinetid ist bisher als Zusatzentgelt im Fallpauschalenkatalog nicht enthalten.
Aufgrund der hohen Kosten des Medikaments kommt es zu einer Unterfinanzierung in den entsprechenden Fällen der betroffenen DRG(s).
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