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Pouzité skratky

AA
ACTH
APS
BIA
CAH
CMA
DR
END
ENP
ES
FER
MKCH-10
MZ SR
NCZI
p.o.
PAI
PBVL
PSVL
SPC
SDL
SUKL
vVZP
ZKL
zP

Akutna adrenélna nedostatocnost, z angl. Acute Adrenal Insufficiency
Adrenokortikotropny hormén

Polyglandularny autoimunitny syndrém

Analyza dopadu na rozpocet, z angl. Budget Impact Analysis

Kongenitalna adrenélna hyperplazia, z angl. Congenital Adrenal Hyperplasia
Analyza minimalizacie nakladov, z angl. Cost-minimization Analysis

Drzitel registracie

Endokrinolég

Detsky endokrinolég

Endokrinna spoloc¢nost, z angl. Endocrine Society

Farmako-ekonomicky rozbor

Medzinarodna klasifikacia chordb - 10. revizia

Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky

Narodné centrum zdravotnickych informacii

Peroralne

Primarna adrenalna nedostatocnost (Addisonova choroba), z angl. Primary Adrenal Insufficiency
Pacienti v budtcnosti vhodni na liecbu

Pacienti v su¢asnosti vhodni na liecbu

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku, z angl. Summary of Product Characteristics
Standardnd dévka lieciva

Statny dstav pre kontrolu lie¢iv

Verejné zdravotné poistenie

Zoznam kategorizovanych liekov

Zdravotna poistoviia



Odporucanie

Podla & 3 zakona 358/2021 Z. z. Narodny institut pre hodnotu a technoldgie v zdravotnictve (NIHO) odporica
nevyhoviet Ziadosti o kategorizovanie lieku Zonta vindikacii liecby pacientov sAddisonovou chorobu
a kongenitalnou adrenalnou hyperplaziou, pokial:

e drzitel registracie (DR) neupravi pozadovanu vysku thrady na maximéalne 27,79 € za balenie, ¢o
zodpoveda 65 % zlave voc¢i maximalnej Ghrade vo verejnej lekarni a pozadovanej vyske thrady vo vyske
79,40 €. Uvedenu vySku Uhrady povaZzujeme za maximalnu moznl pre splnenie kritérii nakladovej
efektivnosti podla §7 zakona 363/2011 Z. z.

Vysledok hodnotenia minimalizacie nakladov je pri uvedenej Ghrade spojeny s nizkou mierou neistoty, ze
v klinickej praxi nebudu splnené kritéria nakladovej efektivnosti. S prihliadnutim na §7 ods. 1 zakona 363/2011
Z. z., preto nenavrhujeme pozadovat od DR dodatoénd zlavu.

Odovodnenie
Problematika a vzniknuta zataZ ochorenim pre pacienta
e Addisonova choroba (primarna adrenalna nedostatoc¢nost, PAI) je zriedkavé chronické

endokrinologické ochorenie, pri ktorom pri ktorom st obe nadoblicky poskodené a neprodukujd
dostatok horménov kortizolu a aldosteronu. K symptémom PAI patri zvySena Unava, slabost, bolesti
svalov, hypotenzia, nechutenstvo, bolesti brucha, chudnutie, depresia a Gizkost. Liecba je zamerana na
substittciu hormonov, ¢im sa predchadza akutnej adrenalnej nedostatocnosti, o je Zivot ohrozujuci
stav. Pacienti uZivaju substitu¢nu lie¢bu dozivotne a pri adekvatnej liecbe nemusi byt vyznamne
ovplyvnena diZka Zivota.

e Kongenitalna adrendalna hyperplazia (z angl. Congenital Adrenal Hyperplasia, CAH) je oznacenie pre
genetické ochorenia, pri ktorych st pritomné mutacie génov pre enzymy (najcastejsie 21-hydroxylaza)
nevyhnutné na produkciu glukokortikoidov, mineralokortikoidov a pohlavnych steroidov
nadoblickami. Pri klasickej CAH pri nedostatocnej produkcii mineralokortikoidov méze dochadzat k
zavaznej strate soli (tzv. salt-wasting), ktora moze viest k zvySenej novorodeneckej morbidite
a mortalite. Liecba je zamerana na substitdciu horménov kortizolu a aldosterénu a pacienti musia mat
dostatocny prijem soli.

e Hodnoteny lie¢ebny rezim:
o fludrokortizon (Zonta)

e Komparatorom je:
o fludrokortizon (Cortineff)

Klinicky dokaz a jeho limitacie
Predmetom hodnotenia je porovnanie liekov s rovnakym lie¢ivom, preto povazujeme ich Gc¢innost za podobnu
a nie je potrebné preukazat prinos intervencie voc¢i komparatoru.

Analyza minimalizacie nakladov (z angl. Cost-minimization Analysis, CMA) a jej limitacie
e DR predloZil CMA fludrokortizénu voci prednizénu, ¢o vsak neakceptujeme aza komparator
povazujeme liek Cortineff srovnakou ucinnou latkou (fludrokortizén). Podrobna diskusia
k vyberu komparatora je v kapitole 3.8.

e Pri navrhovanej thrade DR 79,40 €/balenie lieku Zonta je thrada za Standardnu davku lieciva
(S5DL) 0,1 mg Zonta vo vyske 0,794 €. Uhrada za SDL 0,1 mg Cortineff je vo vyske 0,2780 €. Pre splnenie
kritérii ndkladove] efektivnosti méZe byt ihrada za SDL Zonta maximélne vo vyske 0,2779 €; teda
Uhrada za jedno balenie lieku Zonta m6ze byt maximalne vo vyske 27,79 €, o predstavuje zlavu 65,0 %
oproti navrhovanej maximalnej Ghrade vo verejnej lekarni vo vyske 79,40 €.

e  Pre Uplnost uvadzame, Ze v sicasnosti je liek Zonta hradeny vSetkymi ZP nad ramec kategorizacie,
vyska hrady predstavuje 27,80 €/balenie v ZP Dévera a VSZP a 28,54 €/balenie v ZP Union.
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¢ Odhadujeme sumarnu uhradu VZP (verejného zdravotného poistenia) za liecbu liekom Zonta pri
nakladovo-efektivnej uhrade v treti rok od kategorizacie vo vyske 96-tisic € a Cisty dopad liecby
liekom Zonta s usporou vo vyske 35 €. Odhad dopadu na rozpocet je spojeny s miernou neistotou,
ktora vyplyva najmé z odhadu pacientskej populacie.

Dopad na rozpocet

Poznamka
e Kritéria nakladovej efektivnosti su pouzivané za ucelom efektivnejSieho rozdelovania zdrojov
v zdravotnictve, aby financie mohli priniest pacientom celkovo ¢o najviac zdravia. Pouzivanie
prostriedkov verejného zdravotného poistenia (VZP) na nakladovo neefektivne lieky moze viest
k zaostavaniu Slovenska vinych castiach zdravotnictva (napriklad v kvalite nemocnic, pocte
zdravotnych sestier, dizke ¢akacich leh6t na vySetrenia a pod.).



Casovy prehlad priebehu hodnotenia
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po vydanie hodnotenia (zohladiiuje prerusenia)

Podanie Ziadosti o kategorizaciu 03.08.2023
Rozhodu1u'ce zacatl.e plynutl.a [e!wty na vydanie 26.09.2023
rozhodnutia vo veci kategorizacie
Zaciatok NIHO hodnotenia 01.08.2024*
Vydanie NIHO hodnotenia 20.09.2024
Celkové trvanie hodnotenia ,

oy s o . 51dni
(zohladnuje prerusenia)
Trvanie od rozhodujliceho zaciatku plynutia lehoty 358 dni

1 Zdkonom 175/2024 Z. z. vznikla NIHO povinnost od 1.8.2024 hodnotit vSetky Ziadosti o kategorizaciu, vratane dovtedy

nerozhodnutych Ziadosti.
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1. Predmet hodnotenia

1.1. Vyskumné otazky

1. Akdje cinnost a bezpecnost lieCiva fludrokortizén v porovnani s relevantnymi komparatormi u pacientov
s Addisonovou chorobou a kongenitalnou adrenalnou hyperplaziou v slovenskom kontexte na urovni
ukazovatelov relevantnych pre mortalitu, morbiditu, kvalitu Zivota a zavazné neZiaduce udalosti?

2. Splia fludrokortizén zdkonné kritéria nakladovej efektivnosti?

3. Aké su dalSie relevantné etické, organizacné, socidlno-pacientske a pravne aspekty tykajlce sa
potencialnej Ghrady lieiva fludrokortizén?

1.2. Inkltizne kritéria

Inklizne kritéria relevantnych klinickych stadii st sumarizované v tabulke nizsie.

Tabulka 1: PICO - Inklizne kritéri
Diagnéza
e Addisonova choroba
o MKCH-10%E27.1
e  Kongenitalna adrenalna hyperplazia
o MKCH-10: E25.0

Populacia
(zangl. Population) Populacia podla SUKL®
e LieCba pacientov sAddisonovou chorobou akongenidlnou adrenalnou
hyperplaziou.
Populacia, pre ktoru DR pozaduje tihradu:
e LieCba pacientov sAddisonovou chorobou akongenidlnou adrenalnou
hyperplaziou.

Intervenci ..
tervencia . Fludrokortizon
(zangl. Intervention)
Komparator Liek s rovnakou t¢innou latkou - fludrokortizén

(zangl. Control)
Ukazovatele
(zangl. Outcomes)

Klinicka G¢innost N/A

N/A

Bezpecnost N/A
Dizajn studii

(zangl. Study design) N/A

Klinicka G¢innost N/A

Bezpecnost N/A

Ekonomické Podklady DR k ekonomickému hodnoteniu (farmako-ekonomicky rozbor, analyza
hodnotenie minimalizacie nakladov, dopad na rozpocet a pod.) a dalSie zdroje.

Etické, organizacné,
socidlnopacientske a
pravne aspekty

Vstupy od zastupcov pacientov a odbornikov a z vysledkov hodnotenia.

2 Medzinarodna klasifikacia chordb - 10. revizia
3 SUKL - Statny Ustav pre kontrolu lie¢iv z angl. European Medicines Agency - Eurépska liekova agentura.
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2. Metoda

Vysvetlenie k zrychlenému hodnoteniu:

Toto hodnotenie nie je Standardnym hodnotenim NIHO. Ide o zrychlené hodnotenie zdravotnickej technologie v indikacii,
pristupu k rozsahu hodnoteni (teda pouZzivanie tzv. ,adaptivneho hodnotenia zdravotnickych technoldgii“) z dévodu
dopadu na rozpocet je pouzivané aj v zahranici. Cielom je efektivne zameranie analytickych kapacit najmé na technoldgie
s najvacsim dopadom na rozpocet arychlejSia dostupnost novych technoldgii pre pacientov. Rovnako ako pri
Standardnom hodnoteni, aj pri zrychlenom hodnoteni NIHO dba na dodrzanie vsetkych platnych pravnych predpisov.
Rozdiel oproti Standardnému hodnoteniu spociva v rozsahu relevantnych zdrojov, ktoré NIHO preveruje, v hibke ich
preverovania av rozsahu pisaného textu v hodnoteni. V zrychlenom hodnoteni napriklad neuvadzame vsetky udaje
anastavenia drzitela registracie verejne dostupné vo farmako-ekonomickom rozbore, ale iba stanoviska NIHO
k jednotlivym aspektom.

2.1. Vyskumné podotazky

Vyskumné otazky z Casti 1.1 boli zodpovedané pomocou podotazok z EUnetHTA Core Model 3.0, ktoré uvadzame
na zaciatku jednotlivych kapitol, pripadne podkapitol hodnotenia.

2.2. Zdroje pouzité pri tvorbe hodnotenia

e Dokumenty poskytnuté drzitelom registracie ako sucast Ziadosti (farmako-ekonomicky rozbor,
publikacie, analyza minimalizacie nakladov. dopadu na rozpocet a dalsie zdroje).

e Klinické postupy vypracované Endokrinna spolo¢nost (z angl. Endocrine Society, ES) a odportcania
UpToDate.

e Suhrny charakteristickych vlastnosti liekov (SPC).

e Ruéné vyhladdvanie na webovych strankach relevantnych zahrani¢nych institdcii, nemocnic
a pacientskych organizacii.

e  Vstupy od klinickych odbornikov a pacientskych organizacii a dalSie zdroje.

Pre Ucely zapojenia odbornikov a pacientskych organizacii bolo diia 5.9.2024 zverejnené oznamenie o hodnoteni
na webovej stranke NIHO. Termin pre zaslanie vstupu do hodnotenia bol 19.9.2024. Do hodnotenia sa nezapojil
Ziadny odbornik ani pacientska organizacia.

Vysvetlenia ku pouZivaniu informacii zo zahraniénych HTA hodnoteni:

Preco pri hodnoteni klinického prinosu pouZivame aj hodnotenia zahrani¢nych HTA institdcii?

e  Zohladnenie hodnoteni klinického prinosu zahraniénymi HTA institiciami nam umoZziuje predchadzat
pripadnej duplicitnej praci. M6ze sa stat, Ze hodnotime rovnakd technoldgiu v porovnani stymi istymi
komparatormi, ako to uz v minulosti urobila zahrani¢na institicia. Vtomto pripade mézeme Cerpat zjej
hodnotenia adalej sa viac zamerat na literatdru, ktora bola ktéme publikovana neskér. Budovanie na
systematickych hodnoteniach inych HTA institdcii je Standardnou praxou aj v zahranici.

Preco preferujeme hodnotenia anglického NICE a ¢eského SUKL?

e NICE je celosvetovo uznavana eurépska HTA institucia, ktora publikuje metodicky velmi kvalitné a rozsiahle
hodnotenia v angli¢tine (tzv. ,committee papers“ obsahuji zvycajne stovky stran analyzy relevantnych
aspektov).

e SUKL hodnotenia st Slovensku kontextovo najpribuznejsie vdaka podobnej klinickej praxi, epidemioldgii aj
legislativnym prvkom.

e DalSie intitdcie boli vybrané na zéklade pouZivanej metodiky, rozsahu informdcii v publikovanych
hodnoteniach a jazyku hodnoteni.

Aké informdcie Cerpdme zo zahranicnych institicii pri ekonomickom hodnoteni?
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Zahrani¢né HTA instittcie sa Standardne vyjadruju k otazkam nastavenia ekonomického modelu, ktoré st plne
relevantné aj pre slovenskd Ziadost. NICE napriklad ¢asto na zéklade svojej hibkovej expertizy a kapacit
identifikuje zavazné nedostatky modelu a navrhne riesenie, ktoré hodnovernejSie zodpoveda oc¢akavanému
vyvoju. Opravy relevantnych nedostatkov mézu ovplyvnit vysledky nakladovej efektivnosti, poukazat na vyssiu
potrebnu zlavu a teda priniest Gsporu verejnych prostriedkov. Zahrani¢né zistenia preto pre nas predstavujd
tipy, na ktoré aspekty modelovania mdme klast zvySeny déraz pri vlastnom komplexnom ekonomickom
hodnoteni Ziadosti.

Vysvetlenie ku pouzivaniu zaciernenia niektorych tidajov vo verejnej verzii hodnotenia NIHO

Vycierfiovanie vo verejnej verzii hodnotenia pouzivame za ic¢elom dosiahnutia vyhodnejsich podmienok Gihrady nového
lieku na Slovensku a tieZ pre znizenie neistot v hodnoteni. Je zahraniénym standardom mat oddelené verejné a neverejné
informacie o vyske Ghrady lieku. PInG verziu hodnotenia poskytujeme MZ. Podrobnejsie vysvetlenie je k dispozicii nizsie.

Podmienky splnenia nakladovej efektivnosti si stanovené rézne v jednotlivych Statoch, ¢asto zavisia od ich
ekonomickych moznosti. Kym jedna vyska navrhovanej Ghrady lieku mé6Ze byt vzhladom na prinos akceptovana
v Norsku, pre Slovensko ¢i napriklad Anglicko méZe byt privysoka. Farmaceutické spolocnosti sa preto mézu
v urcitej miere snazit prispésobit cenotvorbu v jednotlivych Statoch tak, aby boli ich lieky z verejnych poisteni
hradené pre ¢o najviac pacientov. To méze napriklad znamenat, Ze kym v Nérsku si za balenie lieku bude DR
pytat 500 eur, na Slovensku bude ochotny ho dodavat aj za 300 eur.

Eurdpske Staty vratane Slovenska medzi sebou vo velkej miere porovnavaju oficialne ceny liekov. Ak by hrozilo,
Ze DR bude mat na Slovensku prilis nizku oficialnu cenu lieku, mohlo by to ohrozit vysku jeho cien v inych Statoch
ateda nemuselo by sa mu oplatit prist na Slovensko (v zahranici by poZadovali zniZenie ceny). Ceny a vysky
Uhrady su pri liekoch zvycajne Gzko prepojené. Ak podmienky Ghrady lieku nie st verejne zndme, k ohrozeniu
zahraniénych trhov nedochadza. Stava sa preto Standardom vo svete, Ze popri oficidlnych cenach existuju
neverejné podmienky, ktorych sicastou su Casto zlavy. Slovensko je nitené prijat tento zahraniény trend, ak
chce dosiahnut vyhodnejsie podmienky Ghrady.

Vo verejnych hodnoteniach preto neuvadzame informacie, ktoré by mohli viest k zisteniu neverejnej vysky
Uhrady, ktor( pre Slovensko navrhol DR. Vo verejnych hodnoteniach tiez neuvadzame informacie, ktoré by
mohli viest kidentifikovaniu vysky potrebnej zlavy pre splnenie nakladovej efektivnosti. ZvySujeme tak
pravdepodobnost, Ze DR tdto zlavu poskytne a liek sa stane hradenym na Slovensku (DR si neohrozi cenu
v Statoch, ktoré st ochotné zaplatit viac ako Slovensko).

Ktoré vysledky Standardne zverejriujeme pri hodnoteni ndkladovej efektivnosti?

Zverejfiujeme vySku ICUR v NIHO preferovanom nastaveni modelu. Zverejnenim poskytujeme verejnosti obraz,
aky pomer prinosu a nakladov prinasa nova intervencia do systému. Hodnota ICUR mdze tieZ poskytnut jasni
informaciu ¢i su splnené legislativne podmienky nakladovej efektivnosti. Je Standardnou praxou napriklad
anglického NICE zverejiiovat hodnoty ICUR finalnych nastaveni. Za i¢elom zamedzenie zistenia vysky potrebnej
zlavy nezverejriujeme vysledky z pohladu inkrementalnych nakladov a inkrementalnych prinosov.

Vplyvy jednotlivych Gprav nastaveni ekonomického modelu na ICUR zverejriujeme, pokial nehrozi, ze by sa
z danej informacie dal pomerne presne odvodit vztah ICUR a inkrementélnych nakladov alebo inkrementalnych
prinosov. Vyvarujeme sa tym situdcii, aby napriklad nebolo zrejmé, Ze pokles dodatoc¢nych nakladov o 8-tisic eur
je spojeny s poklesom ICUR o 5-tisic eur za 1 QALY. V takomto pripade, by sa mohlo dat verejne vydedukovat
zfinalneho ICUR, aka vyska zlavy na liek je na Slovensku potrebna, ¢o by znizilo pravdepodobnost jej
poskytnutia. Diskutovanie vplyvu zmien nastaveni na ICUR je tiez Standardom v spominanom anglickom NICE.

Kedy pouZivame zaciernenie v klinickej asti alebo pripadne v inych ¢astiach hodnotenia?

DR moZe disponovat zasadnymi neverejnymi tdajmi, ktoré mozu znizit neistotu stvisiacu s hodnotenim lieku.
Typickou situaciou su eSte nezverejnené nové data z klinickej Stidie, ktoré DR zverejni aZz o niekolko mesiacov.
Pre Co najrelevantnejSie zhodnotenie lieku potrebujeme mat tieto data k dispozicii. Aby ich DR poskytol,
suhlasime s ich vyciernenim vo verejnej Casti. V opa¢nom pripade by hrozilo, Ze odporuc¢ime nehradenie lieku
vzhladom na nedostatok dostupnych dat. Zaciernenie vsak méZeme vyuZit aj v pripade pouZzitia inych
neverejnych informacii. Zacierriovanie Udajov vhodnoteni podlieha individualnemu posudeniu autorov,
v hodnoteniach sa pokisame o ¢o najvac¢siu mozni mieru transparentnosti.
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3. Zdravotny problém a postavenie v klinickej praxi

Zdravotny problém a postavenie v klinickej praxi

ElementID | Vyskumna otazka

A0002 Co je ochorenie alebo zdravotny problém v zamerani tohto hodnotenia?

A0005 AkU zataz vytvara ochorenie pre pacientov?

H0002 AkU zataz vytvara ochorenie pre socialne okolie pacientov?

A0006 Aké st konzekvencie ochorenia alebo zdravotného problému pre spolo¢nost?

H0200 Aké maju pacienti skisenosti s predmetnym ochorenim alebo zdravotnym problémom?

A0024 Ako je ochorenie v si¢asnosti diagnostikované podla Standardnych postupov a v klinickej praxi?

A0025 Aka je v sucasnosti cesta pacienta podla standardnych postupov a v klinickej praxi?

B0001 Co je predmetné technoldgia a aké ma komparatory?

A0020 Pre ktoré indikacie ma predmetna technoldgia trhovu autorizaciu alebo CE oznacenie?

A0001 Pre ktoré indikacie je predmetna technolégia pouZivana?

A0007 Co je cielové populdcia v tomto hodnoteni?

P Aky je status Ghrady predmetnej technolégie v hodnotenej indikécii v Anglicku a Ceskej republike?
AkU uroven Ghrady navrhuje DR pre hodnotent indikaciu na Slovensku?

3.1. Zakladna charakteristika ochorenia
(A0002, A0003, A0005, A0006, H0002, H0200)

Ochorenie

Addisonova choroba [1, 2]

Addisonova choroba alebo primarna adrenalna nedostatocnost (z angl. Primary Adrenal Insufficiency PAI) je
zriedkavé chronické endokrinologické ochorenie, pri ktorom st obe nadobli¢ky poskodené a neprodukuji dostatok
horménov kortizolu a aldosterénu. Destrukcia nadobli¢iek mdZe byt spdsobend tumormi, metastatickym
infiltracnym a radiacnym poskodenim, polrazovym krvacanim do nadobliciek, operacnymi zakrokmi, tazkymi
infekciami, septickymi stavmi, chronickymi mykotickymi infekciami, v novorodeneckom obdobi obojstrannym
krvacanim do nadobli¢iek a Casté je autoimunitné poskodenie (napr. polyglanduldrny autoimunitny syndrém,
APS).

Kongenitalna adrenalna hyperplazia [3, 4]

Kongenitalna adrendlna hyperplazia (z angl. Congenital Adrenal Hyperplasia, CAH) je oznacenie pre genetické
ochorenia, pri ktorych si pritomné mutacie génov pre enzymy nevyhnutné na produkciu glukokortikoidov,
mineralokortikoidov a pohlavnych steroidov nadoblickami. Naj¢astejSim dévodom CAH je nedostatok enzymu
21-hydroxylaza. Ochorenia sa rozdeluju na klasicku a neklasickd CAH.

Zavaznost a symptéomy

Addisonova choroba [1]

K symptomom PAl patri zvySend Unava, slabost, bolesti svalov, hypotenzia, nechutenstvo, bolesti brucha,
chudnutie, hyperpigmentacia (95 % pacientov, v dlafiovych ryhéch, v oblastiach zvy$eného tlaku, ako st kiby a
zahyby koZe, jazvach, na bradavkach, v axilarnej a perineélnej oblasti, slizni¢né hyperpigmentacie, tzv. ,grafitové
Skvrny“, st na perach, dasnach a bukalnej sliznici), depresia a Gzkost. U Zien méze byt pritomna strata axilarneho a
pubického ochlpenia.

Laboratérne byva pritomna hyponatrémia, hyperkalémia, zmeny v krvnom obraze (anémia, eozinofilia,
lymfocytdza), menej Casto hypoglykémia a hyperkalcémia.
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Chronické ochorenie moZze prejst do akutnej adrendlnej nedostatocnosti (z angl. Acute Adrenal Insufficiency, AAl)
alebo tzv. Addisonovej krizy, ¢o je Zivot ohrozujlci stav. Prejavuje sa vyraznou svalovou slabostou, tazkou
adynamiou veducou aZz k parézam koncatin, akdtnymi brusnymi priznakmi (bolesti brucha, nauzea, vracanie,
hnacka), hypotenziou, hypovolémiou, hyponatrémiou, obehovym zlyhanim, priznakmi $oku, tachykardiou,
poruchami srdcového rytmu pri hyperkalémii a acidéze, horickou. Typickym klinickym nalezom chronickej Al je
postupujlca slabost, inavnost, nechutenstvo, chudnutie, nauzea, bolesti brucha, hnacky, zvysena chut na sol.

Kongenitalna adrenalna hyperplazia [4]

Pri klasickej CAH pri nedostatocnej produkcii mineralokortikoidov méze dochadzat k zavaznej strate soli (tzv. salt-
wasting), ktoré méZze viest k zvySenej novorodeneckej morbidite a mortalite. Dochadza k akumulacii kortizolovych
prekurzorov a vyznamnému zvyseniu produkcie androgénov. Nadbytok fetalnych androgénov vedie k virilizacii pri
p6rode. Miernejsie insuficiencie vedl kexcesivnemu ucinku horménov v detstve alebo puberte, pripadne
ovplyvriuju ovulaciu a fertilitu v dospelosti. Pri neklasickej CAH m&zu byt pacienti asymptomaticki.

3.2. Diagnostika ochorenia (A0024)

Addisonova choroba [1, 5]

e  Postavena na laboratérnom ddkaze zniZenej funkénej kapacity kory nadobliciek.

e Na potvrdenie diagnézy pouZivame kratky kortikotropinovy stimulacny test - podanie 250 ug
kortikotropinu i. v. ako bolusova injekcia, s meranim hladiny kortizolu pred podanim, 30 a 60 minut po
podani kortikotropinu. Vrcholova kortizolémia pod 500 nmol/l poukazuje na adrenalnu nedostatocnost.

e  Prinosné moZe byt stanovenie reninu a aldosterdnu (zvySena plazmaticku reninovd aktivitu alebo hladinu
reninu v kombinacii s (neadekvatne) normalnou alebo nizkou koncentraciou aldosterénu, hlavne vo
vCasnej faze vyvoja PAI, ked moZe deficit mineralokortikoidov prevladat a méZe byt jedingm znakom.
Nachadzame.

e Diagndza Addisonovej choroby je vysoko pravdepodobna pri hladine kortizolu v sére < 140nmol/l v
kombinacii s ACTH* v plazme > 2 nasobok horného rozmedzia normy.

e Autoimunitnu etioldgiu potvrdzuje pozitivita protilatok proti 21-hydroxylaze.

.....

CT® vySetrenie oblasti Zalidka kontroluje velkost nadobliciek a hlada dalSie problémy.

Kongenitalna adrenalna hyperplazia [6]

e Prenatalne testovanie - vySetrenie hladiny 21-hydroxylazy zo vzorky z plodovej vody alebo z placenty pri
podozreni na mozné CAH.

e Testovanie novorodencov - stcastou novorodeneckého skriningu aj na Slovensku. Pri skriningu sa
stanovuje 17-hydroxyprogestesteron (17-OHP) zo suchej kvapky krvi. Falo$ne pozitivny skrining CAH sa
moze vyskytnit u predCasne narodenych deti [7]. U dievéat moZe byt pri atypickom vyzore genitalii
potrebny geneticky test.

e Testovanie deti a dospelych - pri podozreni CAH na zaklade vySetrenia krvného tlaku a tepu je potrebné
komplexné vySetrenie hormdnov a elektrolytov z krvi a mocu. Pouzité moze byt aj rontgenové vysetrenie
(dieta s CAH mdZe mat viac vyvinuté kosti ako je adekvatne veku) a na potvrdenie diagndzy genetické
testovanie.

3.3. ManaZment a liecba pacienta (A0025)

Liecba PAl a CAH [5, 6, 8]:
e nahrada kortizolu lie¢ivami hydrokortizén, prednizoldn, metylprednizén, prednizén,
e nahrada aldosterénu lie¢ivom fludrokortizon(-acetat).

Pacienti musia dbat na dostatocny prijem soli, obzvlast pri fyzickej aktivite alebo traviacich tazkostiach.

Pacienti musia byt oboznameni s potrebou zvySenia davok liekov v pripade zvySenej zataze, pri ochoreniach
ainfekciach alebo pred chirurgickymi zakrokmi na predchéadzanie AAI. Pacienti musia lieky uZivat cely Zivot

*ACTH - adrenokortikotropny hormén
® CT - pocitacova tomografia, z angl. Computed Tomography
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avynechanie davky lieku méZe viest k ohrozeniu zdravia aZivota pacienta. Pacienti by mali mat k dispozicii
glukokortikoidnt injekciu a byt pouceni ako ju v pripade mimoriadnej situacie aplikovat.

3.4. Opis intervencie (B0001)

Fludrokortizén-acetat je derivat hydrokortizénu s velmi silnym mineralokortikoidnym a silnym glukokortikoidnym
Gc¢inkom. PouZiva sa najma na substitu¢nd lie¢bu mineralokortikoidov [9].

Davkovanie [9]:
e PAl - doplnok kliecbe glukokortikoidmi pri nedostatocne kontrolovanej rovnovahe elektrolytov je
odportc¢ana denna davka 0,1 mg (rozmedzie 0,05 aZz 0,2 mg) peroralne (p.o). U pacientov s hypertenziou
sa zvycajne odportc¢a denna davka 0,05 mg p.o.
e CAH:dennddavka0,1-0,2 mgp.o.

3.5. Registracia technologie (A0020)

Liek Zonta bol registrovany Statnym Gstavom pre kontrolu lieiv (SUKL) 05/2023 s registraénym c¢islom
56/0135/23-S [10].

3.6. Stav kategorizacie na Slovensku (A0020)

Liek Zonta nie je vsUcasnosti kategorizovany a o kategorizaciu predtym neZiadal. VsGcasnosti je liek Zonta
uhradzany zdravotnymi poistoviiami (ZP) nad ramec kategorizacie [11, 12, 13].

3.7. PoZadované podmienky uhrady (A0001, A0007)

DR navrhuje maximalnu cenu lieku vo verejnej lekarni za liek Zonta tbl 100x0,1 mg (blis.PVC/PVDC/Al) a zaroven
maximalnej vysky thrady ZP za liek vo vySke 79,40 €/balenie. Navrhovana maximalna cena lieku vo verejnej lekarni
vychadza z Uradne uréenej ceny lieku. DR navrhuje plnid Ghradu z verejného zdravotného poistenia (VZP) [1]. V ase
hodnotenia je Uhrada ZP za liek Zonta tbl 100x0,1 mg (blis.PVC/PVDC/Al) 27,80 €/balenie v rezime Uhrady lieku nad
ramec kategorizacie [11, 12, 13].

Pozadované indikacné obmedzenie (10), ktoré je predmetom tohto hodnotenia [1]:
»Fludrokortizdn je indikovany na liecbu:

- Addisonovej choroby,

- kongenitalnej adrenélnej hyperplazie.

Preskripéné obmedzenie: END (endokrinolég), ENP (detsky endokrinoldg).«

Pozadované indikacné obmedzenie je v silade s SPC [9].

3.8. Relevantné komparatory (B0001)

NIHO povaZuje za relevantny komparator lieky s rovnakou tcinnou latkou (fludrokortizén). Liek Cortineff
(fludrokortizén) je neregistrovany liek s povolenim Uhrady nad rdmec kategorizacie MZ SR (€. Z61062/2022) od
04/2022 [14] a bol hradeny ZP nad ramec kategorizacie aj v ¢ase podania ziadosti DR o kategorizaciu [15]. Liek
Cortineffv ¢ase hodnotenia uhradzaju vSetky ZP nad ramec kategorizacie [11, 13, 16]. Podla Metodickej prirucky MZ
SR méze byt za komparator povazovany aj liek hradeny nad ramec kategorizacie (podla § 88 zakona 363/2011 Z.z.,
neregistrovany ¢i off-label postup), pokial ma dostatocné zastlpenie a existuje dostatok klinickych dat
oddvodriujlcich jeho poutzitie v klinickej praxi [17]. Podla dat Narodného centra zdravotnickym informacii (NCZI)
o spotrebe humannych liekov v Slovenskej republike v roku 2023 a 2022 bol liekom Cortineff lieCeny relevantny
pocet pacientov (Tabulka 2Tabulka 2: PoCet pacientov s PAIl a CAH liecenych liekom Florinef v roku 2023 a liekom
Cortineff v rokoch 2022 a 2023) [18, 19]. V ¢ase podania Ziadosti o kategorizaciu bol nad rdmec kategorizacie
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hradeny aj liek Florinef (fludrokortizén) 100x0,1mg tbl [19], avSak v ¢ase hodnotenia lieku Zonta uz nie je hradeny

ZP.

Tabulka 2: Polet pacientov s PAl a CAH lieCenych liekom Florinef v roku 2023 a liekom Cortineff v rokoch 2022 a 2023

Diagnéza Florinef* Cortineff

Pocet pacientov 2022 Pocet pacientov 2022 Pocet pacientov 2023
PAI (d. g. E27.1) 86 7 100
CAH (d. g. E25) 51 49 53

*nendjdené data pre rok 2023

3.9. Postupy nepovazované za relevantné komparatory

Zdroj: [18, 19]

NIHO nepovaZuje za relevantné komparatory lie¢iva: hydrokortizdn, metylprednizén, prednizoldn, prednizén.

DR vZiadosti okategorizaciu predloZil porovnanie voci prednizénu. DR sa vo FER odvolava na slabsi
mineralokortikoidny Gcinok (50 mg prednizénu zodpoveda 0,1 mg fludrokortizénu) [1], avSak v pripade dostupnej
hradenej liecby fludrokortizonom nepredpokladame substitu¢nu lieCbu mineralokortikoidov prednizonom. Preto
nepovazujeme prednizdn za relevantny komparator.
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4. Hodnotenie klinickej u¢innosti a bezpec¢nosti

Klinicka ucinnost

ElementID | Vyskumna otazka

D0001 Aky je oakavany prinos predmetnej technoldgie v mortalite?

D0005 Ako predmetna technoldgia vplyva na symptémy a znaky (zavaznost, frekvencia) ochorenia?
D0006 Ako predmetna technoldgia vplyva na progresiu (alebo rekurenciu) ochorenia?

D0011 Ako predmetna technoldgia vplyva na telesné funkcie pacienta?

D0012 Ako predmetna technoldgia vplyva na vSeobecnt kvalitu Zivota sdvisiacu so zdravim?

D0013 Ako predmetna technoldgia vplyva na kvalitu Zivota stvisiacu s ochorenim?

Bezpecnost

ElementID | Vyskumna otazka

C0008 Ako bezpecna je predmetna technoldgia v porovnani s komparatormi?

C0002 Je ijévoq predpokladat, Ze davkovanie alebo frekvencia pouZivania predmetnej technoldgie méze
poskodit zdravie pacienta?

C0004 Ako sa meni frekvencia a zavaznost poskodenia zdravia pacienta v ¢ase alebo v inom kontexte?

0007 Su predmetna technoldgia alebo jej komparatory spojené so $kodami na zdravi zavislymi od

pouZivatela?

4.1. Klinické studie pre ukazovatele tucinnosti

Predmetom hodnotenia je porovnanie liekov s rovnakym lie¢ivom, preto povazujeme ich G¢innost za podobni a
nie je potrebné preukazat prinos intervencie voci komparatoru.

Cas analyzy dat

N/A

4.2, Vysledky ucinnosti

N/A
4.2.1 Mortalita (D0001)

N/A
4.2.2 Morbidita (D0005, D0006, D0011)

N/A
4.2.3 Kvalita Zivota (D0012, D0013)

N/A

4.3. Klinické studie pre ukazovatele bezpecnosti
N/A

4.4, Vysledky bezpeénosti

Komparativna bezpeénost (C0008)

N/A
Administracia a $koda na zdravi pacienta (C0002, C0004, C0007)

N/A
4.5. Diskusia k hodnoteniu klinickému prinosu

N/A
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5. Hodnotenie nakladovej efektivnosti

Hodnotenie nakladovej efektivnosti

ElementID | Vyskumna otazka

E0012 Do akej miery méZeme predpokladat, Ze odhady nakladov a prinosov st uréené spravne pre
predmetnu technoldgiu a komparatory?

E0013 Aké metodické predpoklady boli spravené vo vztahu k hodnoteniu nakladovej efektivnosti
predmetnej technoldgie a komparatorov?

E0010 Aké sl neistoty a limitacie ohladom hodnotenia nakladovej efektivnosti predmetnej technolégie
a komparatorov?

E0006 Aké st odhadované rozdiely v nakladoch na predmetni technoldgiu a komparatory?

5.1. Hodnotenie vstupov a fungovania predloZzeného farmako-ekonomického modelu
(E0012, E0013)

5.1.1 Popis a zakladné nastavenie farmako-ekonomického modelu

DR predlozil analyzu minimalizacie nakladov (z angl. Cost-minimization Analysis, CMA) voci prednizénu. CMA je
metdda ekonomického porovnavania intervencii vyluéne na zaklade nakladov, ktoré su s nimi spojené. V CMA nie
su porovnavané klinické prinosy, pretoZe je aplikovany predpoklad, Ze intervencia ma oproti komparatoru lepsi
alebo podobny medicinsky prinos.

Stanovisko k adekvatnosti predloZeného nastavenia:

PredloZend CMA s porovnanim s prednizonom neakceptujeme. Za relevantny komparator povazujeme liek
Cortineff, podrobné odévodnenie je v kapitolach 3.8 a 3.9. CMA sme upravili pre porovnanie nakladov voci
relevantnému komparatoru lieku Cortineff. Aplikovali sme len porovnanie nakladov na Standardni davku lieciv
(SDL), vzhladom na to, Ze oba lieku obsahujd rovnakd Géinnd latku v rovnakej liekovej forme. Ostatné aspekty sa
povazovali za zhodné pre oba lieky a teda by nemali vplyv na vysledok analyzy. Z dévodu CMA sa k nerelevantnym
prvkom analyzy podrobne nevyjadrujeme.

5.1.2 Zdroje tidajov o t¢innosti a dizke lie¢by

N/A

5.1.3 Populacia

N/A

5.1.4 Klinicka ucinnost

N/A

5.1.5 Udaje o kvalite Zivota

N/A

5.1.6 Klinicka bezpeénost

N/A
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5.1.7 Naklady

Jednotkové naklady na lieky

DR v predloZenej CMA pouzil ndklady na prednizén podla Ghrad zo Zoznamu kategorizovanych liekov (ZKL)
platného k 1.7.2023 vo vySke 6,36 €/balenie a za intervenciu Zonta boli v analyze pouZité podla navrhovanej Ghrady
pre indikacie PAl a CAH 79,40 €/balenie.

Stanovisko k adekvatnosti predlozeného nastavenia:

Neakceptujeme prednizén ako relevantny komparator, podrobné oddévodnenie je v kapitole 3.9. VCMA sme
porovnali liek Zonta voci komparatoru Cortineff podla Ghrady ZP vo verejnej lekarni vo vyske 5,56 €/balenie podla
zoznamu liekov hradenych ZP nad ramec kategorizacie [11, 13, 16].

Pre Uplnost uvadzame, Ze v sticasnosti je liek Zonta hradeny vsetkymi ZP nad ramec kategorizacie, vyska Ghrady
predstavuje 27,80 €/balenie v ZP Dovera a VSZP a 28,54 €/balenie v ZP Union [11, 12, 13].

5.2. Hodnotenie vysledkov CMA (E0006)
5.2.1 Vysledok CMA predloZenej DR

DR v CMA predpoklada, ze 0,1 mg fludrokortizénu zodpoveda 50 mg prednizénu [1].

Tabulka 3: Vysledky CMA predloZenej DR

Uhrada za 10 mg prednizénu 0,159 €
Uhrada za 50 mg prednizénu 0,795€
Navrhovand Uhrada za 0,1 mg fludrokortizénu 0,794 €

Zdroj: [1]
5.2.2 Vysledok CMA podla NIHO

Pri CMA sa vychédzali z Ghrady na $tandardni davku lieciva (SDL), ktoré je pre liecivo fludrokortizén 0,1 mg. Naklady
na balenie lieku Cortineff boli prevzaté z (dajov ZP Dévera, VSZP a ZP Union [11, 13, 16].

Tabulka 4: Vysledky CMA podla NIHO

Intervencia Komparator
Zonta Cortineff
Vstupné udaje
Naklady na balenie 79,40 € 5,56 €
Pocet SDL (0,1 mg)/balenie 100 20
Naklady na SDL 0,7940 € 0,2780 €
CMA
Naklady na balenie 27,79 €
Naklady za SDL 0,2779
Potrebna zlava z navrhovanej Ghrady 65,00 %

Zdroj: NIHO vypocty
5.3. Analyza citlivosti a neistota vysledku (G0007)

Tabulka 5: Odporiucanie dodatocnej zlavy podla miery neistoty

Miera neistoty vysledku (v NIHO nastaveni) Potreba dodatocnej zlavy z nakladovo efektivnej Ghrady. Pokial
pozadovana uhrada je nakladovo efektivna, zlava sa vztahuje k nej.

Nizka aZ mierna Bez potreby dodatocnej zlavy

Stredna Odporucame pozadovat dodatocnd zlavu

Vysoka Odporucame pozadovat dodatocnd zlavu

Extrémna Kategorizovanie neodporic¢ame pokial nebude v podmienkach MEA
dostato¢ne adresovana neistota.

Neistotu spojent s vysledkom CMA povaZujeme za nizku a neidentifikovali sme neistotu spojenti s analyzou.
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6. Hodnotenie dopadu na rozpocet

Hodnotenie dopadu na rozpocet

ElementID | Vyskumna otazka
A0023 Kolko ludi patri do cielovej populacie?
G0007 Aky je odhadovany dopad na rozpocet v pripade zaradenia predmetnej technolégie?

6.1. Vyjadrenie NIHO k adekvatnosti zakladného scenaru predloZeného DR

Neakceptujeme pouZzitie prednizénu ako nahradzanej liecby. Predpokladdme, Ze nahradzanym bude liek Cortineff.

Neakceptujeme pocet pacientov lieCenych liekom Zonta, nakolko DR vo FER neodévodnil pocet predpokladanych
lieCenych pacientov a tiez vo FER neuvadza penetraciu lieku Zonta. Na zaklade Metodickej prirucky MZ SR [20] sme
rozdelili populaciu nasledovne:
o Pacienti v si¢asnosti vhodni na lie¢bu (PSVL), teda pacienti spifiajice indika¢né obmedzenie uz v ¢ase
zaradenia intervencie do ZKL,
o Pacienti v budicnosti vhodni na liecbu (PBVL), teda pacienti, ktori v ase zaradenia lieku do ZKL
nesplriali indika¢né obmedzenie (nemali este ochorenie).
Odvodenie pacientskej populacie s PAI a CAH vhodnej na liecbu liekom Zonta na Slovensku je v tabulke nizZsie
(Tabulka 6). Pri analyze dopadu na rozpocet sme aplikovali 100 % penetraciu lieku Zonta na trh s ohladom na
charakter ochoreni a nakolko vpripade hradeného kategorizovaného lieku srovnakou UGcinnou latkou
predpokladdme jeho uprednostnenie pred predpisanim neregistrovaného nekategorizovaného lieku.
Predpokladame, Ze liek Zonta by mohol byt kategorizovany 01/2025.

Tabulka 6: Vypocet pacientov vhodnych na liecbu liekom Zonta na Slovensku

Vstupné udaje Pocet pacientov Zdroj
Pocet obyvatelov SR 2023 5,425 mil. [21]
Pocet Zivonarodenych deti v SR 2023 48600 [21]
PAI
Prevalencia 125:1 mil.* 678 [1]
vyZaduje lie¢bu deficiencie aldosterénu (a) 100 % 678 NIHO predpoklad
Incidencia 5: 1mil 27 [1]
vyZaduje lie¢bu deficiencie aldosterénu (b) 100 % 27 NIHO predpoklad
CAH
Prevalencia 1:15-tisic 362 [22]
salt-wasting CAH 67 % 242 [23]
z toho vyZaduje liebu deficiencie aldosterénu (c) 75 % 182 [24]
Incidencia 1:15-tisic [22]
salt-wasting CAH 67 % [23]
z toho vyZaduje lieCbu deficiencie aldosterénu (d) 75 % 2 [24]
PSVL (a +c) 860
PBVL (b + d) 29

Vysvetlivky: * 110-140:1 mil.,

Pacienti vhodni na lieCbu liekom Zonta si vyznaceni hrubym zvyraznenim
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6.2. Projektovany dopad na rozpocet podla NIHO a miera neistoty

Tabulka 7: Odhadované dopady na rozpocet podla NIHO

2025 2026 2027
0-12 13-24 25-36 2028 2029
mesiacov mesiacov mesiacov
Pocet zacinajlcich pacientov 889 29 29 29 29
Zgzztb?aauentov z predchadzajiceho 0 889 917 946 975
Celkovy pocet pacientov 889 917 946 975 1004

Naklady na liek Zonta pri poZzadovanej
uhrade (79,40 €/balenie) - hruby dopad
Naklady na liek Zonta pri nakladovo

257691 € 266 029 € 274368 € 282706 € 291044 €

efektivnej uhrade (27,79 €/balenie) - 90192 € 93110€ 96 029 € 98 947 € 101865 €
hruby dopad

Naklady na nahradzand liecbu (liek 90224 € 93144 € 96063 € 98983 € 101902 €
Cortineff)

Cisty dopad lieku Zonta pri poZadovanej
uhrade (79,4 €/balenie)
Cisty dopad lieku Zonta pri nakladovo
efektivnej uhrade na zaklade vysledku -32€ -34€ -35¢€ -36 € -37€
NIHO CMA (27,79 €/balenie)
* predpokladdme kategorizdciu lieku Zonta 01/2025, kalenddrne roky koreSponduji s rozhodnymi obdobiami

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade FER dodaného DR

167467 € 172886 € 178304 € 183723 € 189142 ¢€
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7. Etické, organizacné, socialno-pacientske a pravne aspekty

Etické, organizacné, socialno-pacientske a pravne aspekty
ElementID | Vyskumna otdzka
Eticka analyza

F0010 Aké prinosy a ujmy prinasa predmetna technoldgia pre pacientov?

F0011 Aké prinosy a ujmy prinasa predmetna technoldgia pre pribuznych, inych pacientov, organizacie,
komer¢né subjekty, spolo¢nost atd.?

F0104 Existuju nejaké etické prekazky pri generovani dékazov o prinosoch a ujmach predmetnej
technoldgie?

F0007 Prinasa implementacia predmetnej technoldgie alebo naopak jej stiahnutie zo systému vyzvy pre

profesionalne hodnoty poskytovatelov zdravotnej starostlivosti, ich etické presvedcenie, alebo ich
tradi¢né role?

F0012 Ako implementéacia predmetnej technoldgie alebo naopak jej stiahnutie zo systému ovplyviiuje
distriblciu zdrojov zdravotnej starostlivosti?

Organizacné aspekty technolégie

G0001 Ako ovplyvriuje predmetnd technoldgia sti¢asné pracovné procesy?

D0023 Ako modifikuje predmetnd technoldgia potrebu pouzitia inych technoldgii a vyuZivanie zdrojov?

G0007 Aky je odhadovany dopad na rozpocet v pripade zaradenia predmetnej technolégie?

G0009 Kto rozhoduje o tom, ktori [udia maju na tato technoldgiu narok a na akom zaklade?

B0004 Kto administruje predmetnu technoldgiu a komparatory a v akom kontexte je starostlivost
poskytovana?

B0008 Aké prostredie je potrebné na pouZzitie predmetnej technoldgie a komparatorov?

Socialno-pacientske aspekty technolégie

H0100 Aké ocCakavania a priania maju pacienti v sivislosti s predmetnou technoldgiou a ¢o o¢akavaju, Ze od
technolégie ziskaju?

D0017 Ako je pouZitie predmetnej technoldgie hodnotné z pohladu pacientov?

H0012 Existuju faktory, ktoré by mohli zabranit skupine alebo osobe ziskat pristup k predmetnej technoldgii?

H0201 Existuju skupiny pacientov, ktori v predmetnej indikacii v si¢asnosti nemaju dobry pristup k
dostupnym terapiam?

D0014 Aky je vplyv technoldgie na schopnost pacienta pracovat?

D0016 Ako pouzivanie predmetnej technoldgie vplyva na aktivity denného Zivota?

H0203 Aké konkrétne informacie je potrebné komunikovat pacientom, aby sa zlepsila adherencia?

C0005 Ktorym skupinam pacientov ma predmetna technoldgia potencial spésobit ujmu na zdravi?

F0005 PouZiva sa technoldgia pre jednotlivcov, ktori st obzvlast zranitelni?

Pravne aspekty

10002 Aké st pravne poZiadavky na poskytovanie vhodnych informacii pacientovi a ako by to malo byt
adresované pri implementacii predmetnej technoldgie?

10034 Kto mézZe udelit sihlas za neplnoleté osoby a osoby nespbsobilé na rozhodovanie?

10008 Co vyZadujud zakony a zavézné pravidla v sdvislosti s informovanim pribuznych o vysledkoch?

7.1. Eticka analyza
Analyzy prinosu a straty na zdravi (F0010, FO011, F0104)

Lieky s lie¢ivom fludrokortizén st dlhodobo pouzivané na substituéni lie¢bu aldosterénu pri ochoreniach ako
Addisonova choroba a kongenitalna adrenalna hyperplazia bez vyraznych potencialnych strat na zdravi.

Profesionalne hodnoty (F0007)

Lieky s lieCivom fludrokortizon st dlhodobo hradené nad ramec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
prinieslo do procesu poskytovania zdravotnej starostlivosti transparentnost.

Rovnost (F0012, G0007)

Lieky s lie¢ivom fludrokortizén st dlhodobo hradené nad rdmec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
po dohode thrady podla vysledku CMA prinieslo miernu Usporu v rozpocte.
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7.2. Organizaéné aspekty

Proces poskytovania zdravotnej starostlivosti (G0001, D0023, B0004, B0008)

Lieky s lie¢ivom fludrokortizén st dlhodobo hradené nad rémec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
neprinieslo zmenu do procesu poskytovania zdravotnej starostlivost.

Rozhodovanie o sposobilosti na liecbu (G0009)

Liek Zonta by podla navrhu DR mali predpisovat endokrinolégovia alebo detski endokrinolégovia.

7.3. Socialno-pacientske aspekty

Pacientske o¢akavania a usudok o hodnote technolégie (H0100, D0017)

Lieky s lie¢ivom fludrokortizén st dlhodobo hradené nad rdmec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
nepredstavovalo zvySené pacientske oCakavania od poskytovanej zdravotnej starostlivosti.

Rovnost v pristupe (H0201, H0012)

Lieky s lieCivom fludrokortizon st dlhodobo hradené nad rdmec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
neprinieslo zmenu v rovnosti v pristupe k zdravotnej starostlivosti.

Vplyv technolégie na pracu a kazdodenny Zivot (D0014, D0016)

Lieky s lie¢ivom fludrokortizén st dlhodobo hradené nad rdmec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
nemalo vplyv na kazdodenny Zivot pacientov.

Komunikacia lekar-pacient (H0203)

Lieky s lie¢ivom fludrokortizén st dlhodobo hradené nad rdmec kategorizacie, preto by kategorizovanie lieku Zonta
neprinieslo zmenu do procesu komunikacie lekar-pacient.

Zranitelné pacientske skupiny (C0005, F0005) [9]

Liekom Zonta mozu byt lieCeni aj pediatricki pacienti. Pri ich lieCbe by davka lieku Zonta mala byt ¢o najnizsia
a pravidelne prehodnocovana. Pri lieCbe CAH mdze byt inhibovany rast, preto sa pri dlhodobom uzivani ma
starostlivo sledovat rast a vyvoj dojciat, deti a dospievajlcich.

Pri liebe liekom Zonta sa m6zu vyskytnit alebo zosilnit psychické poruchy.

7.4. Pravne aspekty

Neboli identifikované Ziadne relevantné pravne aspekty suvisiace Specificky s tymto hodnotenim.
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Konflikt zaujmov

Vsetci autori, ktori sa podielali na tvorbe tohto hodnotenia, vyhlasili, Ze nemaju Ziadny konflikt zaujmov vo vztahu
k predmetnej technoldgii v silade s formularom konfliktu zaujmov od EUnetHTA (https://www.eunethta.eu/wp-
content/uploads/2019/11/Declaration-of-Interest-DOI-Form.pdf?x37933). To napriklad znadi, Ze na chod svojej
institlcie nepoberajd finanéné prispevky na Grovni 40 % a viac zo zdrojov farmaceutickych firiem, ktoré by ich mohli
dat do konfliktu zaujmov k predmetnému hodnoteniu. Konflikty zaujmov klinickych odbornikov a zastupcov
pacientskych zdruZeni v pripade ich zapojenia boli vyhodnotené na zaklade odpovedi vo formulari asu
pomenované v Apendixe.

Vyhlasenie

Osoby uvedené v Casti Podpora nie st spoluautormi hodnotenia a s jeho obsahom nemusia vsetci sihlasit. NIHO je
zodpovedny za chyby, ktoré mohli v hodnoteni nastat. Za konecnu verziu a odportcanie plne zodpoveda NIHO.

Pri tvorbe obsahu a/alebo Struktiry tohto hodnotenia bol pouzity HTA Core Model®, vyvinuty v rdmci EUnetHTA
(www.eunethta.eu). Bola pouZzita nasledujlca verzia modelu: [3.0]. Pouzivanie Core Modelu nezarucuje presnost,
Uplnost, kvalitu alebo uZitoénost akychkolvek informacii alebo sluzieb vytvorenych alebo poskytovanych pouzitim
modelu.

Zadanie hodnotenia prebehlo na zaklade zakonnych povinnosti NIHO vyplyvajldcich zo zakona 358/2021 Z. z.
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9. Apendix

9.1. Komunikacia s klinickymi odbornikmi a pacientskymi organizaciami

Do hodnotenia sa nezapojil ziadny odbornik ani pacientska organizacia.

9.2. Komunikacia s drZitelom registracie

S DR sme v procese hodnotenia lieCiva fludrokortizon v predmetnej indikacii nekomunikovali.
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