NIH
‘ Hodnotenie

Narodny institat ZHDPG
pre hodnotu

a technoldgie

v zdravotnictve

Duocal na diétny rezim pri ochoreniach
vyzadujucich vysoky prijem energie a nizky prijem
tekutin

Hodnotenie zdravotnickej technologie
Zrychlené hodnotenie dietetickej potraviny

Cislo Ziadosti:
1763

Podskupina:
V06Cxxx - Doplnky vyZivy - zdroj energie (nova podskupina)

Ciarovy kdd dietetickej potraviny:
5016533634877

Publikované dia:
24. 04. 2026

Link:
https://niho.sk/publikovane-
projekty/



https://niho.sk/publikovane-projekty/
https://niho.sk/publikovane-projekty/

NIH<®

Zaver odborného hodnotenia

Odporucanie

Podla § 3 zdkona 358/2021 Z. z. Narodny institit pre hodnotu a technoldgie v zdravotnictve (NIHO) odportca
vyhoviet Ziadosti o zaradenie technoldgie Duocal p. o. plv. 1 x 400 g do Zoznamu kategorizovanych dietetickych
potravin (ZKDP) v indikacii na diétny rezim pri ochoreniach vyzadujicich vysoky prijem energie a nizky prijem
tekutin pri poZadovanej vyske thrady zdravotnej poistovne 33,24 € za 1 balenie v stlade s odévodnenim
odborného hodnotenia.

Odporuicanie je spojené s neistotou. Hlavnym zdrojom neistoty je porovnanie intervencie
s komparatorom hradenym podla § 88 zakona ¢. 363/2011 Z. z., pri ktorom neboli predloZené komparativne
klinické dokazy o Gcinnosti a bezpecnosti intervencie voci komparatoru. Predpoklad rovnakého klinického
Gcinku, na ktorom je zaloZena analyza minimalizacie nakladov, preto nemozno povazovat za plne podlozeny.
Vysku Ghrady za komparator podla vyssie citovaného zakona NIHO nedokaze z dostupnych dat objektivne overit.

Odporuéame zvazit ipravu indikaénych obmedzeni (10). Odpori¢ame kategorizaénej komisii na zvaZenie dve
moznosti:

e zlzenie |0 tak, aby bola hodnotenda DP hradena iba pacientom s diagnézami zo skupiny E70, ET1, ET2,
ktori su lieceni na Specializovanych pracoviskach, a to bez potreby predchadzajiceho suhlasu
zdravotnej poistovne.

e Ponechanie pozadovaného 10 sdoplnenou podmienkou predchadzajiceho suhlasu zdravotnej
poistovne.

Odovodnenie
Zdravotny problém a vzniknuta zataZ pre pacienta

e Katabolicky stav indukovany telesnym stresom (Uraz, chirurgicky vykon, zavazné ochorenie) vedie
k progresivnemu Ubytku beztukovej telesnej hmoty, predovsSetkym svalov. Cielom manazmentu
katabolickych stavov je spomalenie ich progresie a zmiernenie zataze organizmu az do Uplného
zotavenia pacienta. Katabolicky stav pri vrodenych poruchach metabolizmu aminokyselin
s rozvetvenym retazcom vedie k akitnemu alebo subakitnemu rozvratu metabolizmu s rozvojom
metabolickej alkalozy alebo acidozy a naslednym postihnutim funkcii pecene, obliciek a/alebo mozgu,
pripadne pomaly progredujlcim postihnutim centralneho nervového systému so spomalenim vyvoja
a poruchou kognitivnych funkcii. Zakladnou liecbou je nizkobielkovinova diéta a snaha o potlacenie
katabolizmu.

e Hodnoten4 dietetickd potravina:
o Duocal p.o.plv.1x400g

e Komparatorom je:
o Duocalp. o. plv. 1 x 400 g hradeny podla § 88 zakona ¢. 363/2011 Z. z.

Klinicky dokaz a jeho limitacie

e Vyrobca nepredloZil komparativne dokazy o klinickej tcinnosti a bezpeénosti Duocal p. o. plv.
1 x 400 g. Vzhladom na to, Ze intervencia aj komparator predstavuju identickd dietetickd potravinu
(DP), povazujeme ich klinicku ti¢innost a bezpeénost za rovnakaui.

e Upozorriujeme, Ze porovnanie nie je zaloZené na objektivnych Kklinickych vysledkoch, ale na
predpokladoch regulacného ramca.

Analyza nakladovej efektivnosti a jej limitacie

e Vzakladnom scenari vyrobcu spouzitim analyzy minimalizacie nakladov (CMA, zangl. cost-
minimization analysis) dosahuje intervencia rovnaké naklady ako komparator.

e Vysledok hodnotenia nakladovej efektivnosti je spojeny s neistotou. Neistota vychadza z absencie
dékazu o klinickej ucinnosti a bezpecnosti intervencie a komparatora a z Ghrady komparatora podla
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§ 88 zadkona ¢. 363/2011 Z. z. spolu s nedostupnostou kompletnych dat o Uhradach zdravotnych
poistovni, ¢o znemoznuje objektivne overenie najnizSej moznej Uhrady komparatora.

Dopad na rozpocet

e Vzhladom na nejasnu predpokladanu spotrebu neuvadzame NIHO scenar dopadu na rozpocet.
Pri kategorizovani DP s vyrobcom navrhovanou vyskou uhrady, nebude zaradenie Duocal p. o. plv.
1 x 400 g generovat inkrementalne naklady z verejného zdravotného poistenia (VZP) v porovnani so
sucasnou Uhradou podla § 88 zdkona €. 363/2011 Z. z. Dodato¢né naklady VZP vSsak mézu vzniknit
v désledku zvySenej spotreby hodnotenej DP, najma v pripade jej kategorizacie s indikaénymi
obmedzeniami uvedenymi vyrobcom v Ziadosti bez vyZzadovania predchadzajiceho sthlasu zdravotnej
poistovne v plnom rozsahu diagndz.

e Vyrobca odhaduje sumarnu Ghradu VZP za Duocal p. o. plv. 1 x 400 g v treti rok od zaradenia vo vyske
18,9 tis. € a Cisty dopad na rozpocet v treti kalendarny rok od zaradenia vo vyske 0 €.

Navrh jednotky referenénej davky

Vzhladom na praskovu formu hodnotenej DP a sp6sob pripravy vyzivy navrhujeme stanovenie referenénej davky
(RD) na 1 g. Spravne nastavenie RD v novej podskupine povazujeme za délezité, kedZe sa od nej odvija maximalna
vyska Ghrady ZP pre v3etky DP zaradené v predmetnej podskupine.
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NIH®
1. Predmet hodnotenia

1.1. Vyskumné otazky

1. Akdjeucinnost a bezpec¢nost hodnotenej technoldgie Duocal p. o. plv. 1x400 g v porovnani s relevantnymi
komparatormi v indikacii na diétny rezim pri ochoreniach vyzadujucich vysoky prijem energie a nizky
prijem tekutin v slovenskom kontexte na Grovni ukazovatelov relevantnych pre mortalitu, morbiditu,
kvalitu Zivota a zavazné neZiaduce udalosti?

2. Aka je nakladova efektivnost hodnotenej technoldgie Duocal p. o. plv. 1 x 400 g?

3. Aké su dalSie relevantné etické, organizacné, socidlno-pacientske a pravne aspekty tykajlce sa
potencialnej Uhrady hodnotenej technoldgie Duocal p. o. plv. 1 x 400 g?

1.2. Inklizne kritéria
Inklizne kritéria relevantnych klinickych stadii st sumarizované v tabulke nizsie.

Tabulka 1: PICO - Inklizne kritérig
Populacia (z angl. Population)
Diagnéza
e  Katabolické stavy
e Iné poruchy metabolizmu aminokyselin s rozvetvenym retazcom
o MKCH-10%: E71.1

Populdcia podla ui¢elu uréenia dietetickej potraviny:
e Duocal p. o. plv. 1 x 400 g je ureny na diétny rezim pri ochoreniach vyZzadujicich
vysoky prijem energie a nizky prijem tekutin.

Populacia, pre ktoru vyrobca pozaduje uhradu:

e Navrh indikacného obmedzenia: Hraden lie¢bu méZe indikovat lekar u pacientov s
ochoreniami alebo stavmi vyZadujlicimi vysoky prijem energie a stcasne
obmedzeny prijem tekutin, najma chronické alebo akdtne ochorenia obliciek,
ochorenia pecene, katabolicky stres (napr. po operaciach, Grazoch, pri zavaznych
infekciach).

e Navrh preskripéného obmedzenia: DIA, PED, ENP, END, INT, NEF, HEP.

e  Navrh finanéného a mnoZstvového limitu: neuvedeny.

Intervencia (z angl. Intervention)
| Duocalp.o.plv.1x400g
Komparator (z angl. Control)
| Duocal p. o. plv. 1 x 400 g hradeny podla § 88 zakona ¢. 363/2011 Z. z. (DX004, DV061)
Ukazovatele (z angl. Outcomes)
Mortalita
e 0S (zangl. overal survival; celkové prezivanie)

Morbidita
Klinicka G&innost . Zvyserue energetlckeho'prl!mu pacyantov pri dorirzanl obmedzenia prijmu
tekutin alebo zachovani objemu prijatych tekutin
Kvalita Zivota
e Nebolasledovana

Bezpecnost Frekvencia vyskytu neZiaducich udalosti
Dizajn Studii (z angl. Study design)
Klinicka Gc¢innost | Randomizované kontrolované Stidie (RCTs) a metaanalyzy z nich

! Medzinarodn4 klasifikacia chordb - 10. revizia
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ak nie st dostupné, tak:

Prospektivne nerandomizované kontrolované studie

Nepriame porovnania zachovavajuce kauzalitu

Ak nie st dostupné, tak dal3ie data podla hierarchie dékazov EBM

RCTs a metaanalyzy z nich

ak nie st dostupné, tak:

Prospektivne nerandomizované kontrolované stidie

Bezpecnost Nepriame porovnania zachovavajuce kauzalitu

Prospektivne observac¢né studie

Jednoramenné studie

Ak nie st dostupné, tak dal3ie data podla hierarchie dékazov EBM

Ekonomické Podklady vyrobcu k ekonomickému hodnoteniu (medicinskoekonomicky rozbor) a dalsie
hodnotenie zdroje

Etické, organizacné,
socidlnopacientské a
pravne aspekty

Vstupy od zastupcov pacientov a odbornikov a z vysledkov hodnotenia.




NIH
2. Metoda

Vysvetlenie k zrychlenému hodnoteniu:

Toto hodnotenie nie je Standardnym hodnotenim NIHO. Ide o zrychlené hodnotenie zdravotnickej technolégie v
rozdielneho pristupu k rozsahu hodnoteni (teda pouZivanie tzv. ,adaptivheho hodnotenia zdravotnickych
technoldgii“) zdévodu dopadu na rozpocet je pouZivané aj v zahranici. Cielom je efektivne zameranie analytickych
kapacit najma na technolégie s najvacsim dopadom na rozpocet a rychlejsia dostupnost novych technolégii pre
pacientov. Rozdiel oproti Standardnému hodnoteniu spociva v rozsahu relevantnych zdrojov, ktoré NIHO preveruje,
v hibke ich preverovania a v rozsahu pisaného textu v hodnotent.

Rovnako ako pri Standardnom hodnoteni, aj pri zrychlenom hodnoteni NIHO dba na dodrzanie vsetkych platnych
pravnych predpisov. Formalne naleZitosti Ziadosti (napr. Gradne uréena cena v inych ¢lenskych Statoch, platnost
certifikacie, Uhrada spravneho poplatku a pod.) kontroluje MZ SR.

2.1. Vyskumné podotazky

Vyskumné otazky z casti 1.1 boli zodpovedané prevazne metodikou, ktord NIHO pouZiva pri Standardnom
hodnoteni liekov a ktora sa opiera o EUnetHTA Core Model 3.0. Nakolko je tento model urceny iba pre vybranu
skupinu zdravotnickych technoldgii, ktoré nie st liekmi, nie je mozné ho naplno vyuZit pri hodnoteni vSetkych
zdravotnickych pomdcok (ZP), $pecidlneho zdravotnickeho materialu (SZM) a dietetickych potravin (DP).

2.2. Zdroje pouZzité pri tvorbe hodnotenia

e Dokumenty poskytnuté vyrobcom ako sucast Ziadosti (medicinsko-ekonomicky rozbor, publikacie
a dalSie zdroje).

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

Pre Ucely zapojenia odbornikov a pacientskych organizacii bolo diia 24. 2. 2026 zverejnené oznamenie o hodnoteni
na webovej stranke NIHO. Termin pre zaslanie vstupu do hodnotenia bol 10. 3. 2026. Do hodnotenia sa nezapojil
Ziadny odbornik ani pacientska organizacia. PoCas hodnotenia prebehla komunikacia ohladom konkrétnych
otazok s ¢lenmi Kategorizacnej komisie pre dietetické potraviny zo vSetkych slovenskych zdravotnych poistovni.

Vysvetlenie k pouzivaniu zaciernenia niektorych tidajov vo verejnej verzii hodnotenia NIHO:

Vycierfiovanie vo verejnej verzii hodnotenia pouzivame v pripade, Ze vyrobca oznacil niektord zinformacii za
neverejny, t.j. za obchodné tajomstvo, dévernu informaciu, alebo iny typ neverejnej informacie a vyciernil ju v MER,
resp. ju dodal v ramci neverejnej prilohy. Moze ist napriklad o neverejni vysku Ghrady, neverejné podmienky
Uhrady alebo niektoré klinické data. Zaciernujeme tiez informacie, ktoré by mohli viest k prezradeniu vyssie
uvedenych informdcii. Zacierfiovanie (dajov v hodnoteni podlieha individudlnemu postdeniu autorov,
v hodnoteniach sa pokisame o ¢o najvacsiu moznl mieru transparentnosti. PInd verziu hodnotenia poskytujeme
MZ SR, a prostrednictvom MZ SR aj vyrobcovi.
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3.1. Zakladna charakteristika ochorenia

Katabolicky stres - Stresova odpoved organizmu na poranenie, chirurgicky vykon alebo zavazné ochorenie vedie
k aktivacii neuroendokrinnej a zapalovej odpovede, ktora indukuje vyrazny katabolicky stav. V tomto stave telo
ziskava energiu rozkladom vlastnych zasob, predovsetkym svalovej hmoty. Katabolicky stav sa dalej rozvija
a typicky kulminuje v priebehu prvych 3 - 5 dni, pricom intenzita zavisi od rozsahu poskodenia a dizky trvania
ochorenia. Dochadza k zvySenej proteolyze, prednostne v kostrovom svalstve, pricom aminokyseliny st vyuzivané
ako substrat pre glukoneogenézu alebo ako priamy zdroj energie. Tento mechanizmus je désledkom hormonalnej
dysregulacie (najméa zvySenej hladiny katecholaminov, kortizolu a glukagdénu) v kombinacii so systémovou
zapalovou odpovedou. Komplexnost tychto dejov na priklade chronického ochorenia zobrazuje Obrazok 1.
Vysledkom je progresivny Ubytok beztukovej telesnej hmoty, najméa svalov. Rozsah tejto straty je asociovany
so zvy$enou morbiditou a mortalitou, predizenou hospitalizaciou a zhor$enou rekonvalescenciou. Katabolicky
proces nie je mozné Uplne eliminovat ani pri adekvatnom zabezpeceni energetického prijmu, ak pretrvava primarny
stresovy podnet. Jeho klinicky dopad na zdravie pacienta je vyznamny a v zavaznych pripadoch moze viest az
k amrtiu [1, 2].

Metylmalénova (MMA) (frekvencia vyskytu 1 : 50000), propiénova (PA) (frekvencia vyskytu 1 : 90 000)
aizovalérova (IVA) (frekvencia vyskytu 1 : 200000) acidémia predstavuju organické acidémie spdsobené
poruchami enzymov klicovych pre metabolizmus valinu (VAL), izoleucinu (ILE), leucinu (LEU), metioninu (MET)
atreoninu (THR). Pri tychto ochoreniach vznika katabolizmus na podklade inhibicie enzymov Krebsovho cyklu,
deplécie intermediatov (napr. oxaloacetatu) a inhibicie glukoneogenézy v peceni v désledku hromadenia toxickych
metabolitov. Organické acidémie obvykle zacinaju akdtnymi prejavmi progredujlce] toxickej encefalopatie
s ketoaciddzou, hyperamonémiou a hypoglykémiou. Novorodenec odmieta pit, nesaje, rozvija sa u neho apatia,
hypotdnia, apnoické pauzy, ki¢e a poruchy prekrvenia, nechutenstvo, zvracanie a hnacky. Rozvoj metabolickej
acidézy sa prejavi Kussmaulovym typom dychania. Opakované metabolické rozvraty vedd k spomaleniu
psychomotorického vyvoja a neurologickej symptomatoldgii z poskodenia mozocku a bazalnych ganglii. Vyskytuje
sa sekunddrna epilepsia, porucha kognitivnych funkcii a mikrocefélia kvoli atrofii mozgu. Castymi komplikaciami
su akutna pankreatitida, kardiomyopatie a chronicka renalna insuficiencia [3].

Leucinéza, zndma tieZ ako choroba javorového sirupu, (frekvencia vyskytu 1 : 94 000) je spésobend poruchou
enzymov, ktoré sa podielaji na metabolizme LEU, VAL a ILE. V d6sledku metabolickej poruchy sa v tele hromadia
aminokyseliny s rozvetvenym retazcom, alloizoleucin a vysoko toxické ketoanaldgy (napr. kyselina
2-oxoizokapronova). Tieto sposobuju systémovy katabolizmus narusenim Krebsovho cyklu ainhibiciou pyruvat
dehydrogenazy. Ochorenie sa najCastejSie prejavuje medzi 4. - 7. diiom Zivota hypotdniou, poruchou satia a rychlo
progredujicou poruchou vedomia s ki¢mi, nechutenstvom, neprospievanim, poruchou rastu, atakmi zvracania po
jedle s vy$sim obsahom bielkovin a poruchou vyvoja. M6Zu sa rozvinit aj priznaky tazkého metabolického rozvratu
s ki¢mi, poruchou vedomia a edémom mozgu. U postihnutého dietata je napadny zapach mocu po javorovom
sirupe [3].

Poruchy moéovinového cyklu st spdsobené zmenou funkcie enzymov, ktoré syntetizuji mo€ovinu z amoniaku
vznikajuceho pri degradacii bielkovin. Za normalnych okolnosti je hladina amoniaku v krvi < 60 pmol/l
(u novorodencov < 80 pmol/l). Vietky poruchy cyklu mocoviny spdsobuju hyperamonémiu, ktora pdsobi
neurotoxicky a hepatotoxicky. Na neurotoxicite sa spolupodiela akumulacia glutaminu. Pri tychto poruchach
sa katabolizmus rozvija na podklade narusenia Krebsovho cyklu a deplécie intermediatov. Priznaky porich
hypotédniou, apatiou a rychlo progredujicou poruchou vedomia, edémom mozgu, hepatomegéliou a zlyhanim
peCene. Progndza nelieCenych deti je nepriazniva. MiernejSie formy ochorenia sa prejavuju v predskolskom
a Skolskom veku atakmi hepatalnej encefalopatie, naj¢astejsie v priebehu gastrointestinalnych tazkosti [3].

Hypervalinémia je charakterizovana zvy3enymi hladinami VAL v krvi a mo¢i. Jej pricinou je deficit enzymu valin
transaminazy potrebného k metabolizmu tejto aminokyseliny. Katabolizmus je vtomto pripade reakciou
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organizmu na mitochondrialnu toxicitu transaminaéného produktu a-ketoizovaleratu a inhibiciu glukoneogenézy.
Ochorenie sa obvykle prejavi hned po porode ¢astym zvracanim novorodencov, nechutenstvom, neprospievanim,
hypoténiou, hyperaktivitou, metabolickou acidézou, proteinovou intoleranciou, nadmernou spavostou,
poruchami rastu a kémou. Pri v€éasnom nerozpoznani mdze vzniknit Zivot ohrozujuci stav [4].

Obrdzok 1: Komplexnost dejov veducich ku katabolizmu pri chronickych ochoreniach

Chronic critical m ) ,, _
iliness iy o)
[ - :

v

Inflammatory
Sog®e cytokines
o
DAMPs
......... » | = .ﬂ Mitochondrial

Hormonal changes dysfunction

MDSCs - myeloid derived suppressor cells; DAMPs - damage-associated molecular patterns; PAMPs - pathogen-associated
molecular patterns. ROS - reactive oxygen species.

Zdroj: [2]

3.2. ManaZment a liecba pacienta

Diagnostika dedi¢nych metabolickych poriich aminokyselin s rozvetvenym retazcom

Vysetrenie organickych acidémii je realizované v rdmci novorodeneckého skriningu. Vykonava sa selektivnym
metabolickym skriningom zo suchej kvapky krvi alebo vySetrenim organickych kyselin v modi. Dostupna je
aj diagnostika na molekularnej drovni 3, 5].

Vysetrenie leucindzy je realizované v ramci novorodeneckého skriningu. Miernejsie formy ochorenia vSak nemusia
byt zachytené. Laboratérne vySetrenie ukazuje masivnu ketézu s menej vyraznou metabolickou acidézou. V krvi st
zvySené koncentracie LEU, VAL, ILE a alloizoleucinu. V modi st vysoké koncentracie 2-oxokyselin. Diagndzu je
potrebné potvrdit enzymatickym vySetrenim a/alebo vySetrenim na molekularnej Grovni. U pacientov s akdtnym
metabolickym rozvratom je potrebné urychlene znizit hladiny neurotoxickych metabolitov [3].

Diagnostika portich mocovinového cyklu je zaloZena na klinickom podozreni a vySetreni hladiny amoniaku v krvi,
ktoré ma byt dostupné v kazdej nemocnici. Hladina mocoviny je zniZzena, vySetrenie acidobazickej rovnovéahy
na zaciatku ataku ukaze respiracnu alkalézu a neskér metabolickd acidézu. V krvi je zvySena hladina kyseliny
glutdmovej a glutaminu a nizka hladina argininu. Pri argininémii je vSak koncentracia argininu zvy3ena. Vysoka
koncentracia citrulinu naznacuje citrulinémiu ¢i argininjantarovd acidémiu, pri ktorej je navySe vyrazne zvysené
vyluCovanie kyseliny argininjantarovej. Nizka koncentracia citrulinu a zvySené vylucovanie kyseliny orotovej
svedcia pre poruchu ornitintranskarbamylazy. Diagndzu je potrebné potvrdit na molekularnej Grovni [3].

Diagnostika hypervalinémie prebieha vySetrenim krvi a mocu [4].
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Cielom manaZmentu katabolickych stavov je spomalenie ich progresie a zmiernenie zataze organizmu az do
Uplného zotavenia pacienta. Pretoze katabolizmus je komplexny, na obmedzenie jeho progresie je nevyhnutna
multimodalna terapia. Ide predovietkym o odstranenie pri¢iny, modulaciu imunity a nutri¢ni podporu. Terapie
zamerané na zlep3enie katabolickych stavov uvadza Obrazok 2 [2].

Manazment a liecba katabolizmu

Obrdzok 2: Terapie zamerané na zlepsenie katabolickych stavov podla Zhang et al., 2022

Classification  Supplements Dosage Main functions
Nurtrition
Protein supplements  =1.3 g/ka/d Promata nitrogen batanca and protein synthesis
Arginine 6-89g/d mmunologic ragutator; Improve insulin sansttivity; Work in coordination
with arginine to simulate the mTOR signaling pathways
Laucine 1.2-6g/d Promota muscle growth by activating the mTOR signaling pathway
Glutamine 0.2-0.4 g/kg/d Antioxidant; Immunomodulator; Substrate for gluconeogenasis
Glucoss <5 mg/kg/min Praferantial subsirate for energy production
Lipid =1.5 g/kgd Enargy substrata
Omega 3 fatty acids 2 g/d or 0.2 gkg/d mmunomodutator; Minimize muscle wasting; Inhibit oxidative injury
Anti-inflammatory agents
Anakinra 2.0 mo/kg/h¥ L-1 receplor antagenist; Inhibit inflammatory responsas
Tociizumab Unknown L-6 racapior inhibitor; Inhibit inflammatory responses
Anabolic agents (including hormones)
Progranolol 0.5-3 mg/kg/d nhibit lipolysis; Promote protein synthesis; Counteract insulin resistance
Oxandrolong 0.1 mgkg/12 h Promaota protain synihesis
Testosterons 200 mgeack Promote protein synthesis; Reduce protein catabolism and autophagy
GF-1 A0 pgkg/d Promote muscle growth by activaiing the mTOR signaling pathway
Antioxidants
Wit Unknown Alleviate oxidative strass in mitochondria
Mealatonin 50 mg for 5 days® nhibit mitochondrial structural damage; Alloviate oxidative stress in
mitochandria; Improve ATP production
Microbiota modulator
Probiotics 0B8—1.0) = 10" chud Protect gut bamiers; Rebuild the damaged microbiome; Inhibit bactarial
Lactobacilus; 3.0 = 108 ciud franslocation
Lactobacilus and 3.0 = 108
cfwd Biffidobactarim
Exercise

Earty mobilization 15-31 min/d mprove muscle strength by activating mTOR signaling pathways;
mprove mitochondrial funciion

#inder preclinical frials.
mTOR, mammalian target of rapamycin; IL-1, infereukin-1; IL-6, infereukin-6; IGF-1, insulin-fike growth factor-1; Mit Q, mitochondna-targefed ubiguinons; ciu, colony-
forming units.

Zdroj: [2]

ManaZment a lieCba dediénych metabolickych poruch aminokyselin s rozvetvenym retazcom

Zakladom liecby uvedenych dedi¢nych metabolickych porlch je nizkobielkovinova diéta a snaha o potlacenie
katabolizmu podavanim intravendznej glukdzy (3 - 10 mg/kg/min podla veku) s korekciou elektrolytov, pripadne
s inzulinom. Suplementacia sa odliSuje podla konkrétnej poruchy. V pripade organickych acidémii je diéta
suplementovana podla veku a tolerancie zmesou esencialnych aminokyselin bez ILE, VAL, MET a THR v pripade
MMA/PA alebo bez LEU v pripade IVA. Pri leucindze je denna potreba bielkovin suplementovana $pecialnou zmesou
esencialnych aminokyselin bez LEU, VAL a ILE. V pripade porich mocovinového cyklu je diéta suplementovana
L-argininom (okrem pacientov s argininémiou), L-citrulinom (okrem pacientov s citrulinémiou, argininjantarovou
acidémiou a argininémiou) a zmesou esencialnych aminokyselin (0,2 - 0,6 g/kg/den). Pri vysokych hladinach
toxickych metabolitov je indikovana hemodialyza alebo hemofiltracia. Pri hyperamonémii st liekom volby tzv.
vychytavace amoniaku (z angl. ammonia scavengers) - intravendzny benzoat sodny alebo peroralna kyselina
karglumova. Dostato¢ny kaloricky prijem mozno zabezpecit aj nutri¢nou podporou s vyuZitim tukovych emulzii.
U pacientov s leucindzou a poruchami mocovinového cyklu, u ktorych sa dlhodobo nedari dosiahnut metabolickd
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kompenzéciu diétnymi opatreniami, je potrebné zvazit transplanticiu pecene. [3]. Pri hypervalinémii je diéta
zamerana na nizky obsah VAL [4].

3.3. Opis technologie

Dieteticka potravina (DP) Duocal p. o. plv. 1 x 400 g (Obrazok 3, A) je urend na diétny reZim u pacientov so stavmi
vyzadujucimi zvySeny energeticky prijem pri si¢asnom obmedzeni prijmu tekutin, najma pri chronickych alebo
akutnych ochoreniach obli¢iek, ochoreniach pecene a pri katabolickom strese. Prasok obsahuje vyvazenl zmes
tukov a sacharidov. Duocal p. o. plv. 1 x 400 g neobsahuje mlie¢ne bielkoviny a poskytuje dobry pomer esencialnych
mastnych kyselin (EFA, z angl. Essential fatty acid), ktoré st potrebné pre rast a vyvoj, najmé u dojciat. Detailné
zloZenie produktu uvadza Obrazok 4 [6].

Davkovanie a pouZzitie: Davkovanie DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g urdi lekar alebo pracovnik kvalifikovany v oblasti
klinickej vyzivy po prislusnom klinickom zhodnoteni stavu pacienta. DP je urdena pre doj¢atd, deti a dospelych.
M&ze byt pridana do beznej stravy, pouzita ako napoj ochuteny ovocim a prichutami, alebo pridana do dojcenskej
vyzivy. Prasok sa prida do pozadovaného objemu vody (osmolalitu vyZivy pripravenej v 150 mL vody zobrazuje
Obrazok 3, B), alebo do dojcenskej vyZzivy (1,2 g prasku do 100 mL vyZivy s navySenim o dalSich 1,2 g podla tolerancie
dojcata) a neustale sa miesa az do Uplného rozpustenia. Pripravena vyZiva sa ma spotrebovat do 2 hodin. DP nie je
vhodna ako jediny zdroj vyZivy, neobsahuje mlie¢ne bielkoviny. Nesl(Zi na parenteralne poufZitie [6].

Obrézok 3: (A) Vyobrazenie DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g, (B) Osmolalita pripravenej vyZivy pri riedeni s vodou

A 1o Osmolalita:
Riedenie |Objem vody| Celkovy Prasok | kecaliml Osmolalita
@t'fggmlum m | objemml | g mOsmol/kg H,0
D & 1:4 150 176 375 1,06 196
uocal 1:3 150 188 50 1.3 A0
1.2 150 206 75 1.8 525
' *§tanoardné riedsnie je 1:2
|
\"'-——_-—-'J
Zdroj: [6]
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Obrdzok 4: VyZivové tdaje DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g uvedené na obale vyrobku

Vyzivové udaje na: 100 g prasku:
Energia 2061 kJ
492 keal
Tuky 223 g
z tcho
Nasytené mastng kyseliny 104 g
Mononenasytene mastne kyseliny 90 g
Polynenasyteng mastng kyseliny 29 g
-Kyselina linclova (LA) 2,38 g
-Kyselina adinolénova (ALA) 060 g
Pomer LAALA 4,701
LCT 138 g
MCT 85 g
Sacharidy 72,7 g
z toho cukry 85 g
Vldknina 0 g
Bielkoviny 0 g
Sol <0,05 g
Vitaminy
Vitamin E 4,40 mg (a-TE)
Mineralne latky a stopové prvky
Sodik <20 mg
Draslik <5 mg
Chlorid <20 mg
Vapnik <5 mg
Fosfor <5 mg
Horcik <0,60 mg

Zdroj: [6]

3.4. Uéel uréenia

DP Duocal p. o. plv. 1 x400 g je urena na diétny rezim u pacientov s ochoreniami alebo stavmi vyZadujdcimi vysoky
prijem energie a su¢asne obmedzeny prijem tekutin, najma chronické alebo akuitne ochorenia obliCiek, ochorenia
pecene, katabolicky stres (napr. po operacidch, Grazoch, pri zdvainych infekcidch). Urad verejného zdravotnictva
Slovenskej republiky (UVZ SR) prijal diia 18. 7. 2024 ozndmenie o umiestneni potraviny na osobitné lekarske G&ely
DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g, od vyrobcu SHS International Ltd., 100 Wavertree Boulevard, L7 9PT Liverpool, Velka
Britania, na trh v Slovenskej republike [6].

3.5. Pozadované podmienky thrady

Vyrobca Ziada o zaradenie Duocal p. o. plv. 1 x 400 g do novej podskupiny VO6Cxxx Doplnky vyZivy - zdroj energie
a navrhuje maximalnu cenu DP vo verejnej lekarni vo vyske 33,24 € za balenie 1 x 400 g. Jednotka referencnej davky
(RD) udavana vyrobcom je 100 mL pripravenej vyZzivy. V jednom baleni je podla Ziadosti spolu 333,333 RD. Vyrobcom
navrhovana maximalna vyska Uhrady zdravotnej poistovne je 0,099720 € / RD, ¢o po prepocte na balenie
predstavuje navrhovani maximalnu cenu DP vo verejnej lekarni 33,24 € [6].

Navrh preskripného obmedzenia: DIA (diabetoldg), PED (pediater), ENP (pediatricky endokrinoldg), END
(endokrinoldg), INT (internista), NEF (nefroldg), HEP (hepatoldg) [6].

Navrh indika¢ného obmedzenia: Hradend liebu mdzZe indikovat lekar u pacientov s ochoreniami alebo stavmi

vyZadujucimi vysoky prijem energie a sii¢asne obmedzeny prijem tekutin, najma chronické alebo akdtne ochorenia
obli¢iek, ochorenia pecene, katabolicky stres (napr. po operaciach, Urazoch, pri zavaznych infekciach).
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Navrh finanéného a mnoZstvového limitu: Vyrobca neuvadza.

Diskusia k navrhovanym podmienkam Uhrady:

Navrhovani maximalnu vysku Ghrady zdravotnej poistovne vyrobca uvadza vo vyske najnizsej
zdostupnych aktualnych Ghrad zdravotnych poistovni za DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g na zaklade
vynimkového reZzimu podla § 88 zdkona 363/2011 Z. z. ako 33,24 €.

Vyrobcom deklarovany ucel urcenia aindikacné obmedzenie predmetnej DP su formulované velmi
obsirne a potencialne zahfnaju velky pocet pacientov sréznymi ochoreniami. V pripade ponechania
pozadovaného |0 by tak hodnotena DP mohla v praxi nahradzat rézne iné kategorizované DP, ¢o by mohlo
vyrazne zvysit dopad na rozpocet.

Podla Udajov Narodného centra zdravotnickych informacii (NCZI) z G¢tu poistenca za rok 2024 [7] bola
spotreba predmetnej DP zaznamenana pri diagndzach vykazovanych pod MKCH kédmi E70, E71 a E72
(poruchy metabolizmu aminokyselin).

Vzhladom na vysSie uvedené povazujeme za nevyhnutné upravit indikacné obmedzenie a to bud zdzenim
vsulade saktudlnou spotrebou alebo pridanim podmienky predchadzajiceho suhlasu zdravotnej
poistovne.

V pripade, Ze sa 10 z(Zi tak, aby bola hodnotena DP hradena iba pacientom s diagnézou zo skupiny E70,
E71, E72, ktori su lieCeni na Specializovanych pracoviskach, bez potreby predchadzajiceho
sthlasu zdravotnej poistovne, pouzitie DP po zaradeni bude zodpovedat aktudlnemu pouZitiu vo
vynimkovom rezime. Je vSak mozné, Ze DP nebude v pripade medicinskej potreby dostupna pacientom
sinymi diagnézami, ktorym by bola pred zaradenim schvéalend dhrada vo vynimkovom reZime, ale
v datach z poslednych rokov sa nevyskytuju.

V pripade zachovania pozadovaného 10 s podmienkou predchadzajiceho suhlasu zdravotnej poistovne
bude mozné v pripade potreby predpisovat DP pri vSetkych ochoreniach, ktoré spadaju do 10. Oproti
sicasnému stavu moze vznikndt vys$si dopad na rozpocet atakisto administrativna zataz na
poskytovatelov a poistovne podobna alebo vyssia nez sti¢asna zataz pri schvalovani vynimiek.

NIHO vzhladom na praskovu formu hodnotenej DP a spdsob pripravy vyzivy preferuje uréenie jednotky RD
na 1 g. Spravne nastavenie RD v novej podskupine povaZujeme za délezité, kedZe sa od nej odvija
maximalna vyska Ghrady zdravotnej poistovne pre vSetky DP zaradené v predmetnej podskupine.
Uvedeny prepodet ma technicky charakter a nebude mat vplyv na vyrobcom navrhovani cenu DP
v lekarni.

3.6. Relevantné komparatory

Za relevantny komparator povazujeme DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g, ktora je aktualne hradend z verejného
zdravotného poistenia podla §88 zakona 363/2011 Z. z. V pripade zaradenia do Standardnej Ghrady neddjde k
substitucii inej technoldgie, ale k zmene Ghradového rezimu.

Uvedenu DP povaZuje aj vyrobca za relevantny komparator.

Podrobnu diskusiu uvddzame v bodoch niZsie:

Predmetna DP je v suUcasnosti pacientom hradena osobitnym spésobom Uhrady podla § 88 zikona
363/2011 Z. z. ajej spotreba podla dat Narodného centra zdravotnickych informacii (NCZI) o spotrebe
hradenych DP za 1Q 2025 - 4Q 2025 [8] predstavuje 551 baleni.
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4. Hodnotenie klinickej ucinnosti a bezpecnosti

4.1. Klinické dokazy o ucinnosti

Stidie porovnavajlce klinickd G&innost intervencie a komparatora neboli predloZené.

4.2. Klinické dokazy o bezpecnosti

Stldie porovnavajlce klinickd bezpe&nost intervencie a komparatora neboli predlozené.

4.3. Diskusia k hodnoteniu klinického prinosu

Vzhladom na to, Ze intervencia aj komparator predstavuju identicki DP, povazujeme ich klinickd Gcinnost
a bezpecnost za rovnakd.
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5.1. Opis a hodnotenie predloZenej medicinskoekonomickej analyzy

Za zakladny scenar povazujeme analyzu v medicinskoekonomickom rozbore (MER) predlozenom vyrobcom dna
18.12.2025.

5.1.1 Typ analyzy

Vyrobca DP predloZil analyzu vo forme vypoc¢tu v rdmci MER bez predloZenia samostatného modelu. V rdmci MER
vyrobca vykonal analyzu minimalizacie nakladov (CMA, z angl. cost-minimization analysis) vo¢i komparatoru
Duocal p. o. plv. 1 x 400 g, ktory je v sti¢asnosti hradeny osobitnym spésobom tGhrady podla § 88 zakona ¢. 363/2011
Z.z.

Stanovisko k adekvatnosti predloZzeného nastavenia:
Akceptujeme vyrobcom predloZené nastavenie. Nezistili sme v riom nedostatky, ktoré by mali relevantny vplyv na
vysledok.

5.1.2 Udaje o ti¢innosti

Vyrobca DP v analyze nakladovej efektivnosti predpoklada rovnaké klinickd ucinnost dietetickej potraviny
a komparatora. Vyrobca nepredloZil klinickd stidiu, ktora by preukazovala ucinnost hodnotenej intervencie.

Vyrobca predpoklada rovnaku klinickd ucinnost hodnotenej DP a komparatora na zaklade ich rovnakych vlastnosti
a rovnakého Ucelu urcenia.

Stanovisko k adekvatnosti predloZzeného nastavenia:

Akceptujeme s neistotou vyrobcom predlozené nastavenie. Zdrojom neistoty je porovnanie intervencie
a komparatora zalozené na predpokladoch regulacného rdmca pri absencii objektivnych klinickych vysledkov t. j.
bez dodania dékazu.

5.1.3 Naklady

Vyrobca v ramci nakladov v CMA pocita s Uhradou zdravotnej poistovne za DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g vo vySke
0,099720 €/ 100 mL, ¢o predstavuje Ghradu za 1 RD. Pocet RD v jednom baleni je 333,33 a navrhovana uhrada ZP
tak predstavuje 33,24 € za balenie.

Navrhovana maximalna cena DP vo verejnej lekarni je 33,24 €.

Naklady na komparator vyrobca uvadza vo vyske nizSej z dvoch dostupnych aktualnych dhrad zdravotnych
poistovni za DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g podla § 88 zakona 363/2011 Z. z. Tato Uhrada, hradena zdravotnou
poistoviiou - predstavuje - €. Presni denn( davku u predmetnej DP nie je mozné stanovit vzhladom
k odliSnym potrebam kazdého pacienta.

Stanovisko k adekvatnosti predloZzeného nastavenia:
Akceptujeme s neistotou vyrobcom predloZené nastavenie. Detailn( diskusiu uvddzame v bodoch nizsie:
e NIHO vzhladom na nedostupnost kompletnych dat o Ghradach zdravotnych poistovni podla § 88 zakona
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5.2.1 Vysledok zakladného scenara predloZzeného vyrobcom

V zakladnom scenari vyrobcu, ktorého vysledky zobrazuje Tabulka 2, dosahuje intervencia Duocal p. o. plv.
1 x 400 g vramci predloZenej CMA pri pozadovanej Uhrade zdravotnej poistovne vo vyske 0,099720 € / 100 mL
rovnaké naklady ako komparator.

Tabulka 2: Vysledky zdkladného scendra CMA predloZeného vyrobcom DP

Komparator
Intervencia Duocal
Vysledky Duocal p.o.plv.1x400¢g
p.o.plv.1x400¢g (hradeny podla § 88 zakona ¢.
363/2011Z. z.)
Naklady (€) 33,24 33,24
Inkrementalne naklady (€) - 0

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade MER, ktory bol dodany vyrobcom DP
5.2.2 Vyjadrenie NIHO a zdroje neistoty

Akceptujeme s neistotou vyrobcom predloZené nastavenie. Podrobnt diskusiu uvadzame v bodoch nizsie:
e Ide o zmenu Ghradového reZimu DP, nie o substiticiu inej, uz existujlcej technoldgie.
e Hlavnym zdrojom neistoty je absencia dokazu o klinickej ucinnosti abezpecnosti intervencie
a komparatora.
e Daldim zdrojom neistoty je Uhrada komparatora podla § 88 zakona ¢&. 363/2011 Z. z. a nemoznost
objektivne overit jej vysku.
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6.1. Zakladny scenar analyzy dopadu na rozpocet predloZeny vyrobcom

Za zakladny scenar povazujeme analyzu dopadu na rozpocet dodant v ramci MER zo dfia 18. 12. 2025.

Vyrobca v MER odhaduje pocet pacientov s indikovanym pouzitim DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g na zaklade
kvalifikovaného odhadu. Vyrobca predpoklada pouZitie 57 baleni na pacienta za rok.

Vyrobca predpoklada zaradenie do ZKDP k 1. 7. 2026.

Vyrobca odhaduje sumarnu hradu verejného zdravotného poistenia (VZP) za DP Duocal p. o. plv. 1 x 400 g v treti
rok od zaradenia vo vyske 18 946 € s odhadovanym Cistym dopadom narozpocet v treti kalendarny rok od zaradenia
vo vySke 0 €. Spotrebu DP, dopad na rozpocet a pocet lieCenych pacientov podla vyrobcu v rokoch 2026 - 2031
zobrazuje Obrazok 5.

Obrdzok 5: Spotreba DP, dopad na rozpocet a pocet pacientov v rokoch 2026 - 2031 podla vyrobcu

Komparator Zarad'ovana DP
p[_:-f:et naklady naklady na | naklady na | naklady na Dopad na

rok paf;:;:tn v palz:?e.:ﬂﬂ pacientov | 1 pacienta | pacientov rozpocet vs

baleni DP | frok (eur) rok (eur) frok (eur) frok {eur) komparator
2026 10/570 1895.00 1895000 18950,00 18950,00 0.00€
2027 10/670 1895.00 18950.00 1895000 18950,00 0,00 €
2028 10/570 1895,00 18950.00 18950.00 18950,00 0.00€
2029 10/670 1895.00 18950.00 1895000 18950,00 0,00 €
2030 10/570 1895.00 18950.00 18950,00 18950,00 0,00 €
2031 10/570 1895.00 18950,00 1895000 18950,00 0,00 €

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade MER, ktory bol dodany vyrobcom DP

6.2. Vyjadrenie NIHO k analyze dopadu na rozpocet a miera neistoty

Vzhladom na nejasnu predpokladani spotrebu neuvadzame NIHO scendr dopadu na rozpocet.
Pri kategorizovani DP s vyrobcom navrhovanou vySkou Ghrady nebude zaradenie Duocal p. o. plv. 1 x 400 g
generovat inkrementalne naklady z VZP v porovnani so sucasnou tGhradou podla § 88 zakona ¢. 363/2011 Z. z.
Dodatocné naklady VZP vSak mo6Zu vznikn(t v dosledku zvySenej spotreby hodnotenej DP, najmé v pripade jej
kategorizacie s indikacnym obmedzenim poZadovanym vyrobcom bez vyZadovania predchadzajliceho suhlasu
zdravotnej poistovne. Podrobnejsiu diskusiu uvadzame v bodoch niZsie:
e  Analyzu dopadu na rozpocet vykonanu vyrobcom povaZujeme za neistd z pohladu odhadovaného poctu
pacientov a predpokladanej spotreby baleni.
e Davkovanie DP nie je presne Specifikované.
e Indikacie DP pozadované vyrobcom su velmi Siroké, o mozZe viest k navySeniu spotreby. Preto
navrhujeme Upravu indikacného obmedzenia tak, ako uvddzame v ¢asti 3.5 tohto hodnotenia.
e Vyrobca neSpecifikuje finan¢né a mnoZstvové limity ani Ghradu podliehajicu predchadzajicemu sthlasu
zdravotnej poistovne.
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7.1. Eticka analyza

Neboli identifikované Ziadne relevantné etické aspekty.

7.2. Organizacné aspekty

Neboli identifikované Ziadne relevantné organizacné aspekty.

7.3. Socialno-pacientske aspekty

Neboli identifikované Ziadne relevantné socidlno-pacientske aspekty.

7.4. Pravne aspekty

Neboli identifikované ziadne relevantné pravne aspekty.
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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 vyrobcom

V procese hodnotenia sme emailom oslovili s vybranymi otazkami ohladom vysky dhrad DP a ich schvalovania
zdravotné poistovne Dévera, Union a VSeobecna zdravotna poistovia. Priebeh komunikacie je popisany v tabulke
nizSie. Kompletné dokumenty je mozné poskytnuit Gc¢astnikom konania a relevantnym poradnym organom na
vyZiadanie.

Otazka Odpoved poistovne

Vyrobcovia v predloZzenych MER Poistovne “ poskytli informécie o vyske Ghrady vo vynimkovom
uvadzaju, Ze predmetné DP st hradené reZime a pocte lieenych pacientov. Poist'ov? tieZ poskytla
vSetkym indikovanym pacientom vo informacie o pocte spotrebovanych baleni. Udaje neposkytla.

vynimkovom reZime. Radi by sme Vas
poziadali o overenie Gidajov, ktoré
vyrobcovia vyrobca uvadzaju v MER,
konkrétne Gdajov o:

« pocte pacientov s danou diagndzou,
« pocte pacientov so schvélenou
vynimkou a pocte spotrebovanych
baleni,

« vy$ke Ghrady na vynimku a

« v niektorych pripadoch aj velkosti
hradeného balenia.
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