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Záver odborného hodnotenia 

Odporúčanie 

Podľa § 3 zákona č. 358/2021 Z. z. Národný inštitút pre hodnotu a technológie v zdravotníctve (NIHO) odporúča 

• nevyhovieť žiadosti o kategorizovanie lieku Alyftrek v indikácii na liečbu pacientov vo veku od 6 rokov 

s cystickou fibrózou, ktorí majú aspoň 1 mutáciu inú ako triedy I, pokiaľ  

o držiteľ registrácie (DR) neupraví požadovanú výšku úhrady na maximálne XXXXX € za 

balenie, čo zodpovedá XXX % zľave voči maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo výške 

14 512 € a zľave XXX % oproti požadovanej výške úhrady vo výške XXXX €. Uvedenú výšku 

úhrady považujeme za maximálnu možnú pre splnenie kritérií nákladovej efektívnosti podľa 

§ 7 zákona č. 363/2011 Z. z.  

o a zároveň indikačné obmedzenie (IO) nebude upravené nasledovne (podčiarknutý text 

pridaný, preškrtnutý text vypustený): 

Hradená liečba sa môže indikovať na liečbu pacientov vo veku 6 rokov a starších, ktorí majú 

najmenej jednu mutáciu inú ako triedy I v géne pre transmembránový regulátor vodivosti pri 

cystickej fibróze (CFTR) minimálne jednu mutáciu F508del na géne pre transmembránový 

regulátor vodivosti pri CF (Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator, CFTR). 

Zároveň odporúčame ministerstvu, aby prehodnotilo podmienky úhrady komparátoru k lieku Alyftrek 

liekov Kaftrio a Kalydeco. Ak by bola nákladová efektívnosť lieku Alyftrek modelovaná voči NIHO 

odporúčanej nákladovo efektívnej jednotkovej úhrade liekov Kaftrio a Kalydeco, liek Alyftrek by musel pre 

dosiahnutie nákladovej efektívnosti poskytnúť výrazne vyššiu zľavu ako je zľava, ktorá je výsledkom tohto 

hodnotenia. Lieky Kaftrio a Kalydeco boli predmetom hodnotenia NIHO č. 70 a jeho aktualizácie. 

Dohodnutá úhrada v predmetnom konaní nebola v súlade so závermi príslušného NIHO hodnotenia.  

Odôvodnenie 
Problematika a vzniknutá záťaž ochorením pre pacienta 

• Cystická fibróza (CF) je ojedinelé, multisystémové, autozomálne recesívne ochorenie spôsobené 

mutáciami v géne kódujúcom transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze (CFTR, z angl. 

Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator Gene). Choroba u pacientov postupne 

progreduje a vedie k smrti, najčastejšie spôsobenej pľúcnym poškodením. Tvorba väzkého hlienu 

zapríčiňuje hlavne zápaly, dlhodobé infekcie a chronickú respiračnú insuficienciu. Postihnutý je aj 

tráviaci trakt a pohlavné orgány. CF ovplyvňuje prakticky od narodenia nie len pacienta, ale aj rodinu 

pacienta, keďže vyžaduje intenzívnu starostlivosť v domácom prostredí a časté hospitalizácie. Podľa 

odborníkov je na Slovensku skupina pacientov, ktorá v súčasnosti nespĺňa indikačné obmedzenia 

dostupných CFTR modulátorov. Pre túto skupinu pacientov by podľa odborníkov dostupnosť 

hodnoteného liečiva mohla vyriešiť aktuálnu nenaplnenú medicínsku potrebu.  

• Hodnotený liečebný režim: 

o D-IVA/TEZA/VAN = deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor (liek Alyftrek)  

Liek Alyftrek má status lieku na ojedinelé ochorenia (z angl. orphan status). Liek nie je 

považovaný za inovatívnu liečbu (ATMP, z angl. Advanced Therapy Medicinal Product). 

• Komparátormi sú režimy: 

o IVA/TEZA/ELE + IVA = ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor (liek Kaftrio) v kombinácii 

s ivakaftorom (liek Kalydeco)  

o  BSC = najlepšia podporná liečba (z angl. Best Supportive Care) u pacientov nevhodných na 

liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA 
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Klinický dôkaz a jeho limitácie 

• DR nedoložil žiadny klinický dôkaz voči komparátoru BSC u pacientov, ktorí nespĺňajú súčasne 

platné IO IVA/TEZA/ELE + IVA. Z tohto dôvodu sme pristúpili k podmieneniu kategorizácie lieku 

Alyftrek úpravou IO, ktorá túto populáciu vylučuje (viac nižšie). 

Alyftrek preukázal podobný účinok ako IVA/TEZA/ELE + IVA v populácii pacientov s aspoň jednou 

mutáciou F508del. Podobný účinok bol u pacientov vo veku od 12 rokov preukázaný na základe 

randomizovaných kontrolovaných klinických štúdií SKYLINE 102 a SKYLINE 103, ktoré porovnávali 

liečbu intervenciou D-IVA/TEZA/VAN voči komparátoru IVA/TEZA/ELE + IVA u populácie pacientov s CF 

a aspoň 1 mutáciou v géne CFTR inou ako triedy I responzívnou k IVA/TEZA/ELE + IVA. Podobný účinok 

bol preukázaný len pre populáciu pacientov predliečených IVA/TEZA/ELE + IVA. Uvedené ukazovatele 

boli vyhodnotené centrálne zaslepenou komisiou, pokiaľ nie je uvedené inak. Pre pacientov vo veku 6 

– 11 rokov nebol predložený komparatívny dôkaz, ale len jednoramenná štúdia RIDGELINE 105, v ktorej 

boli pacienti liečení D-IVA/TEZA/VAN. Na základe odpovede DR na výzvu č. 1 ohľadom extrapolácie 

výsledkov starších pacientov (12 + rokov) na mladších pacientov (6 – 11 rokov), akceptujeme 

predpoklad o podobnom prínose D-IVA/TEZA/VAN a IVA/TEZA/ELE + IVA aj v tejto populácii. 

• Celkové prežívanie (OS, z angl. overall survival) nebolo sledované.  

• Percento predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu 

sekundu po plnom nádychu (ppFEV1, z angl. Percentage Predicted Forced Expiratory Volume in 1 s): 

priemerný rozdiel intervencie voči komparátoru IVA/TEZA/ELE + IVA v 24. týždni liečby bol v štúdii 

SKYLINE 102 0,2 percentuálne body (p. b.) (95 % interval spoľahlivosti (CI, z angl. Confidence Interval): -

0,7 – 1,1; p < 0,0001) a v štúdii SKYLINE 103 0,2 p. b. (95 % CI: -0,5 – 0,9; p < 0,0001). V 52. týždni bol rozdiel 

intervencie voči komparátoru IVA/TEZA/ELE + IVA v štúdii SKYLINE 102 0,1 p. b. (95 % CI: -0,8 – 1,0) 

a v štúdii SKYLINE 103 0,3 p. b. (95 % CI: -0,4 – 1,0). 

• Ročná miera pľúcnych exacerbácií (PEx): V štúdii SKYLINE 102 dosiahla intervencia voči IVA/TEZA/ELE 

+ IVA numerický prínos o 0,1 p. b. V štúdii SKYLINE 103 bol zaznamenaný minimálny numerický prínos 

v ramene IVA/TEZA/ELE + IVA o 0,03 p. b. Uvedené výsledky boli pozorované v 52. týždni. 

• Kvalita života: zlepšenie kvality života pri liečbe D-IVA/TEZA/VAN nebolo štatisticky, ani klinicky 

významné oproti IVA/TEZA/ELE + IVA v ani jednej z predložených štúdií.  

• Bezpečnosť: liečba D-IVA/TEZA/VAN nebola spojená s vyšším počtom nežiaducich udalosti (AE, z angl. 

adverse events) ako v prípade liečby IVA/TEZA/ELE + IVA. Pre vyhodnotenie bezpečnostného profilu boli 

výsledky štúdií SKYLINE 102 a 103 kvôli podobnému dizajnu, liečebnému režimu a populácií výsledky 

zo štúdií pre účely analýzy spojené. V oboch liečebných ramenách sa najčastejšie vyskytovali pľúcne 

exacerbácie. K ukončeniu liečby došlo v obidvoch ramenách u 4 % pacientov.  

• Limitáciou klinických štúdií SKYLINE 102 a SKYLINE 103 je nezahrnutie pacientov naivných k CFTR 

modulátorom. Do štúdie SKYLINE 103 boli zaradení pacienti, ktorí by na Slovensku nespĺňali IO pre 

liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA (s mutáciou non-F). Štúdia RIDGELINE 105 je jednoramenná štúdia a teda nie 

sú dostupné komparatívne dáta porovnávajúce liečbu intervenciou a komparátorom IVA/TEZA/ELE + 

IVA. 

Analýza nákladovej efektívnosti a jej limitácie 

• Liečivo D-IVA/TEZA/VAN pri požadovanej výške úhrady XXX € za balenie nespĺňa podmienku 

nákladovej efektívnosti.  

• V pôvodnom nastavení modelu od DR dosiahlo liečivo D-IVA/TEZA/VAN voči IVA/TEZA/ELE + IVA 

dominantný ICUR, pričom prahová hodnota bola 120,1-tisíc €/QALY.  

V predloženom základnom scenári sme identifikovali viacero nedostatkov, ktoré sme upravili na 

klinicky hodnovernejšie. V súlade so závermi kapitoly hodnotiacej klinický dôkaz a jeho limitácie v NIHO 

nastavení meníme typ modelovania na analýzu minimalizácie nákladov (CMA, z angl. Cost-Minimization 

Analysis). 

• Podľa NIHO nastavenia dosahuje D-IVA/TEZA/VAN pri rovnakom klinickom prínose inkrementálne 

náklady voči IVA/TEZA/ELE + IVA vo výške XXX €.  
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• Aby bol Alyftrek nákladovo efektívny podľa § 7 odsek 2 zákona č. 363/2011 Z. z., úhrada za balenie 

môže byť maximálne vo výške XXXXXXX €, čo predstavuje zľavu XXXX % oproti maximálnej úhrade 

vo verejnej lekárni vo výške 14 511,67 € a zľavu XXX % voči požadovanej úhrade vo výške XXX €.  

Výsledok hodnotenia nákladovej efektívnosti je spojený so nízkou mierou neistoty, že v klinickej 

praxi nebudú splnené kritériá nákladovej efektívnosti. Hlavný zdroj neistoty je nezahrnutie 

IVA/TEZA/ELE + IVA ako následnej liečby.  

• Nižšie uvádzame úpravy v NIHO nastavení oproti pôvodnému nastaveniu modelu od DR. V NIHO 

nastavení sme zmenili typ modelovania na CMA, preto zátvorka obsahuje vplyv na inkrementálne 

náklady v prípade vypnutia tejto zmeny v NIHO nastavení. Všetky úpravy vychádzajú zo zistených 

nedostatkov a sú detailnejšie popísané v časti 5.1:  

Úpravy so zverejneným vplyvom v časti 5: 

• Vyrovnanie miery nežiaducich udalostí medzi ramenami (-189 €). 

• Vyrovnanie špecifickej utility medzi ramenami (0 € - zmena nemala vplyv na inkrementálne 

náklady, ale odstránila pôvodne modelovaný prínos intervencie ). 

Ostatné úpravy (zoradené podľa poradia v texte): 

• Použitie dôvernej úhrady za komparátor (XXX €). 
 

Dopad na rozpočet 
• Odhadujeme sumárnu úhradu z verejného zdravotného poistenia (VZP) za liečbu liekom Alyftrek 

(hrubý dopad) pri nákladovo efektívnej úhrade v tretí rok od zaradenia do zoznamu 

kategorizovaných liekov vo výške XXXX € a čistý dopad liečby liekom Alyftrek vo výške XXX €. 

Odhad dopadu na rozpočet je spojený s nízkou neistotou, ktorá vyplýva najmä z použitia starších dát 

o počte pacientov. 

Úprava indikačného obmedzenia: 
• NIHO požaduje upraviť indikačné obmedzenie tak, aby bolo totožné s IO pre lieky Kaftrio a Kalydeco. 

DR predložil komparatívne dôkazy o účinnosti a bezpečnosti lieku Alyftrek iba voči liečbe liekmi Kaftrio 

a Kalydeco. Pre pacientov, ktorí nie sú vhodní na liečbu Kaftriom a Kalydecom DR ani po výzve na 

opravu nepredložil žiadne komparatívne dôkazy voči relevantnému komparátoru a v tejto skupine 

nebolo možné zhodnotiť nákladovú efektívnosť liečby. Z tohto dôvodu požadujeme vylúčenie 

pacientov, ktorí nie sú vhodní na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA z indikačného obmedzenia lieku Alyftrek.  

 
Poznámka 

• Kritériá nákladovej efektívnosti sú používané za účelom efektívnejšieho rozdeľovania zdrojov 

v zdravotníctve, aby financie mohli priniesť pacientom celkovo čo najviac zdravia. Používanie 

prostriedkov verejného zdravotného poistenia na nákladovo neefektívne lieky môže viesť k zaostávaniu 

Slovenska v iných častiach zdravotníctva (napríklad v kvalite nemocníc, počte zdravotných sestier, 

dĺžke čakacích lehôt na vyšetrenia a pod.).  
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Použité skratky 

AE Nežiaduca udalosť (z angl. Adverse Event) 

AESI Nežiaduce udalosti špeciálneho záujmu ( z angl. AE of special interest)  

ATC 

Anatomicko-terapeuticko-chemický kód, systém klasifikácie liečiv (z angl. The Anatomical 

Therapeutic Chemical code) 

ATMP Liek na inovatívnu liečbu (z angl. Advanced Therapy Medicinal Product) 

BSC najlepšia podporná liečba pre pacienta (z angl. Best Supportive Care) 

CDA-AMC z angl. a fr. Canada’s Drug Agency – L'Agence des médicaments du Canada 

CE Označenie európskej zhody (z fr. Conformité Européenne) 

CF cystická fibróza 

CFQ-R dotazník kvality života u pacientov s CF (z angl. Cystic Fibrosis Questionnaire - Revised) 

CFTR 

regulátor transmembránovej vodivosti pri cystickej fibróze (z angl. Cystic Fibrosis Transmembrane 

Conductance Regulator Gene) 

CI Konfidenčný interval, interval spoľahlivosti (z angl. Confidence Interval) 

CMA Analýza minimalizácie nákladov (z angl. Cost-Minimization analysis) 

CPH Coxov model proporcionálnych rizík (z angl. Cox Proportional Hazards model) 

CTCAE 

Spoločné terminologické kritériá pre nežiaduce udalosti (z angl. Common Terminology Criteria for 

Adverse Events) 

CUA analýza užitočnosti nákladov (z angl. Cost-Utility Analysis) 

D-IVA deutivakaftor 

DR Držiteľ registrácie 

EAG pracovná skupina v NICE (z angl. Evidence Assessment Group) 

EBM Medicína založená na dôkazoch (z angl. Evidence-Based Medicine) 

ECFSPR 

Register pacientov Európskej spoločnosti pre cystickú fibrózu (z angl. European Cystic Fibrosis Society 

Patient Registry) 

ELE elexakaftor 

EMA Európska lieková agentúra (z angl. European Medicines Agency) 

EQ-5D Dotazník kvality života EuroQoL skupiny, 5 hodnotených oblastí (z angl. The EuroQol five-dimensions) 

ERG Externá pracovná skupina na hodnotenie dôkazov (z angl. External Review Group) 

EUnetHTA Európska sieť HTA agentúr (z angl. European Network for Health Technology Assessment) 

EuroQol Angl. Euro Quality of Life 

F mutácia F508del 
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F/F mutácia F508del prítomná na oboch alelách 

FEM Farmakoekonomický model 

FER Farmakoekonomický rozbor 

FNsP Fakultná nemocnica s poliklinikou  

G mutácia s defektom otvárania kanálu (z angl. Gating Mutation) 

HDP Hrubý domáci produkt 

HRQoL Kvalita života súvisiaca so zdravím (z angl. Health Related Quality of Life) 

HTA Hodnotenie zdravotníckych technológií (z angl. Health Technology Assesment) 

ICUR Pomer inkrementálnych nákladov a prínosov (z angl. Incremental Cost-Utility Ratio) 

IO Indikačné obmedzenie 

ITC Nepriame porovnanie (z angl. Indirect Treatment Comparison) 

IVA ivakaftor 

LUMA lumakaftor 

MEA 

Dohoda o riadenom vstupe, na Slovensku ide o zmluvu o podmienkach úhrady lieku (z angl. Managed 

Entry Agreement) 

MKCH-10 Medzinárodná klasifikácia chorôb, 10. revízia 

MMRM Zmiešaný model pre opakované merania (z angl. Mixed Model for Repeated Measures) 

MZ SR Ministerstvo zdravotníctva Slovenskej republiky  

NCI Národný onkologický inštitút (z angl. National Cancer Institute) 

NICE 

Anglický Národný inštitút pre excelentnosť v oblasti zdravotníctva (z angl. The National Institute for 

Health and Care Excellence) 

NIHO Národný inštitút pre hodnotu a technológie v zdravotníctve 

OLE otvorené pokračovanie štúdie (z angl. open-label extension) 

OS Celkové prežívanie (z angl. Overall survival) 

PEx Počet pľúcnych exacerbácií  

PICO 

Populácia, intervencia, komparátor, ukazovatele (z angl. Population, Intervention, Comparator, 

Outcomes) 

ppFEV1 

percento predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu sekundu 

po plnom nádychu (z angl. Percentage Predicted Forced Expiratory Volume in 1 s) 

QALY Rok života v štandardizovanej kvalite (z angl. Quality-Adjusted Life Year) 

RCT Randomizovaná kontrolovaná klinická štúdia (z angl. Randomized Controlled Trial) 

RF mutácia s reziduálnou funkciou 

SACF Slovenská Asociácia Cystickej Fibrózy 

SAE Závažná nežiaduca udalosť (z angl. z angl. Serious Adverse Event) 

SPC Súhrn charakteristických vlastností lieku (z angl. Summary of Product Characteristics) 

SPFS Slovenská pneumologická a ftizeologická spoločnosť  

SÚKL Český Štátny ústav pre kontrolu liečiv (z čes. Státní ústav pro kontrolu léčiv) 

SwCl koncentrácia chloridových iónov v pote (z angl. Sweat Chloride Concentration) 

ŠTDP Štandardný diagnostický a terapeutický postup 

ŠÚ SR Štatistický úrad Slovenskej republiky 

ŠÚKL Štátny ústav pre kontrolu liečiv 

TCR Pacienti responzívny na liečbu pomocou trojkombinácie liečiv (z angl. Triple Combination Resposive) 

TEZA tezakaftor 

TOT Čas na liečbe (z angl. Time on Treatment) 

VAN vanzakaftor 

VZP Verejné zdravotné poistenie 

ZHL Zrýchlené hodnotenie liekov 

ZKL Zoznam kategorizovaných liekov 
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Časový priebeh hodnotenia  

Rozhodujúce začatie plynutia lehoty  27.03.2026 

Prerušenie konania č. 1 (počas NIHO hodnotenia) 
21.07.2026 – 24.07.2026 (20.07.2026 bola zverejnená 

výzva, DR odpovedal na výzvu 24.07.2026) 

Vydanie NIHO hodnotenia 16.09.2026 

Trvanie hodnotenia   170 dní 
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Informácie o dokumente  

Autori  

Mgr. Jana Vrťová 

Mgr. Zuzana Katona, PhD.  

Mgr. Ivan Piovarči, PhD.  

 

Rola autorov: JV je prvou autorkou hodnotenia; ZK dohliadala na vypracovanie medicínskych aspektov hodnotenia 

(najmä časti 3, 4 a 7); IP dohliadal na vypracovanie ekonomických aspektov hodnotenia (najmä časti 5 a 6). 

 

Podpora  

Klinickí odborníci:  Odborník A:  doc. MUDr. Ivan Solovič, CSc. 

Odborník B:  doc. MUDr. Peter Ďurdík, PhD. 

Odborníčka C: MUDr. Eva Bérešová 

Odborníčka D: MUDr. Zuzana Rennerová, PhD, MBA 

Odborníčka E:  MUDr. Anna Feketeová 

Odborníčka F: MUDr. Lenka Kopčová, MPH 

Odborník G: MUDr. Branko Takáč, PhD. 

Odborníčka H: MUDr. Ivana Gondová, PhD.  

 

Pacientske organizácie: Slovenská Asociácia Cystickej Fibrózy: MUDr. Katarína Štěpánková 

Vydavateľ a zodpovedný za obsah: 

Národný inštitút pre hodnotu a technológie v zdravotníctve 

Zámocké schody 2/A, 811 01, Bratislava 

kancelaria@niho.sk 

 

Toto hodnotenie má byť citované nasledovne 

Vrťová J., Katona Z., Piovarči I.: Liečivo deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor (Alyftrek) na liečbu pacientov vo veku 

od 6 rokov s cystickou fibrózou, ktorí majú aspoň 1 mutáciu inú ako triedy I. Štandardné hodnotenie lieku číslo L244; 

2026; Bratislava: NIHO. 

 

Konflikt záujmov  

Všetci autori, ktorí sa podieľali na tvorbe tohto hodnotenia, vyhlásili, že nemajú žiadny konflikt záujmov vo vzťahu 

k predmetnej technológii v súlade s internou smernicou NIHO o transparentnosti vypracovanou podľa princípov 

Vykonávacieho nariadenia Komisie (EÚ) 2024/2745 z 25. októbra 2024, ktorým sa stanovujú pravidlá uplatňovania 

nariadenia Európskeho parlamentu a Rady (EÚ) 2021/2282, pokiaľ ide o riadenie konfliktov záujmov v rámci 

spoločnej práce Koordinačnej skupiny členských štátov pre hodnotenie zdravotníckych technológií a jej podskupín. 

Konflikty záujmov klinických odborníkov a zástupcov pacientskych združení boli vyhodnotené na základe odpovedí 

vo formulári a sú pomenované v Apendixe. 

 

Vyhlásenie 

Osoby uvedené v časti Podpora nie sú spoluautormi hodnotenia a s jeho obsahom nemusia všetci súhlasiť. NIHO je 

zodpovedný za chyby, ktoré mohli v hodnotení nastať. Za konečnú verziu a odporúčanie plne zodpovedá NIHO. 

Pri tvorbe obsahu a/alebo štruktúry tohto hodnotenia bol použitý HTA Core Model® verzia 3.0, vyvinutý v rámci 

EUnetHTA. Používanie Core Modelu nezaručuje presnosť, úplnosť, kvalitu alebo užitočnosť akýchkoľvek informácií 

alebo služieb vytvorených alebo poskytovaných použitím modelu. 

 

Zadanie hodnotenia prebehlo na základe zákonných povinností NIHO vyplývajúcich zo zákona č. 358/2021 Z. z.  

mailto:kancelaria@niho.sk
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1. Predmet hodnotenia 

1.1. Výskumné otázky 

1. Aká je účinnosť a bezpečnosť hodnotenej intervencie v porovnaní s relevantnými komparátormi na úrovni 

ukazovateľov relevantných pre mortalitu, morbiditu, kvalitu života a nežiaduce udalosti?  
2. Spĺňa hodnotená intervencia zákonné kritériá nákladovej efektívnosti?  

3. Aký je odhadovaný dopad na rozpočet v prípade hradenia hodnotenej intervencie? 

4. Aké sú ďalšie etické, organizačné, sociálno-pacientske a právne aspekty týkajúce sa potenciálnej úhrady 

hodnotenej intervencie? 

1.2. Inklúzne kritériá 

Inklúzne kritériá relevantných klinických štúdií sú sumarizované v tabuľke nižšie. 

 

Tabuľka 1: PICOS - kritériá pre zaradenie do hodnotenia 

Populácia (Population)   
 Diagnóza: 

• Cystická fibróza  

• MKCH–101: E84. 

Indikácia podľa EMA2: 

• Tablety Alyftrek sú indikované na liečbu cystickej fibrózy (Cystic 

Fibrosis, CF) ľuďom vo veku 6 rokov a starším, ktorí majú najmenej 

jednu mutáciu inú ako triedy I v géne pre transmembránový regulátor 

vodivosti pri cystickej fibróze (Cystic Fibrosis Transmembrane 

Conductance Regulator, CFTR). 

Indikačné obmedzenie požadované držiteľom registrácie: 

• Hradená liečba sa môže indikovať na liečbu pacientov vo veku 6 rokov a 

starších, ktorí majú najmenej jednu mutáciu inú ako triedy I v géne pre 

transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze (CFTR). 

• Podmienkou hradenej liečby je vykonaná genotypizácia presnou a 

validovanou metódou na potvrdenie prítomnosti dvoch CF mutácií. 

• Ďalšia liečba nie je hradenou liečbou v prípadoch po transplantácii pľúc. 

• Hradenú liečbu môže indikovať pneumológ alebo alergológ z Centra pre 

liečbu cystickej fibrózy. 

• Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej 

poisťovne. 

• Návrh preskripčného obmedzenia: ALG (alergológ), TRN (pneumológ). 

Intervencia (Intervention) 
 Deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor (D-IVA/TEZA/VAN) 

• Deutivakaftor (D-IVA) je CFTR modulátor pôsobiaci ako potenciátor. 

Obsahuje deutérium, čo by malo spomaľovať jeho rozklad v tele. Väzbou 

na CFTR v membráne buniek by mal zvyšovať pravdepodobnosť jeho 

otvárania.  

• Tezakaftor (TEZA) a Vanzakaftor (VAN) pôsobia ako korektory CFTR. 

Viažu sa na miesta na CFTR a mali by napomáhať správnemu zloženiu 

a transportu proteínu do apikálnej membrány epitelu.  

 
1 MKCH-10 – Medzinárodná klasifikácia chorôb, 10. revízia. 
2 EMA – Európska lieková agentúra (z angl. European Medicines Agency). 
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• Dávkovanie je závislé od hmotnosti pacienta. Pacienti s hmotnosťou < 40 

kg užívajú tri tablety 50 mg D-IVA/20 mg TEZA/4 mg VAN. Pacienti 

s hmotnosťou ≥ 40 kg užívajú dve tablety 125 mg D-IVA/50 mg TEZA/10 

mg VAN. 

Komparátor (Comparator) 
 V populácii pacientov vhodných na liečbu kombináciou 

Ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor (IVA/TEZA/ELE) + ivakaftor (IVA): 

IVA/TEZA/ELE + IVA 

V populácii pacientov nevhodných na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA: 

Najlepšia podporná liečba (BSC, z angl. Best Supportive Care) 

• Zahŕňa štandardnú respiračnú, gastrointestinálnu a nutričnú 

starostlivosť a manažment infekcií. 

Ukazovatele (Outcomes) 
o Klinická účinnosť Mortalita 

• OS (z angl. overall survival; celkové prežívanie)  

Morbidita 

• Funkčnosť pľúc 

Kvalita života 

• HRQoL (z angl. health-related quality of life) meraná cez dotazník 

EQ-5D3 a dotazníky špecifické pre ochorenie  

o Bezpečnosť Frekvencia výskytu nežiaducich udalostí: 

• závažné nežiaduce udalosti (z angl. serious adverse events) 

• nežiaduce udalosti stupňa 3, 4, 5 (z angl. severe adverse events) 

• nežiaduce udalosti stupňa 1 a 2 

Množstvo pacientov, ktorí predčasne ukončili liečbu. 

Dizajn štúdií (Study design) 
o Klinická účinnosť Randomizované kontrolované štúdie (z angl. Randomized Clinical Trials, RCTs) 

a metaanalýzy z nich.  

Ak nie sú dostupné, tak: 

• Prospektívne nerandomizované kontrolované štúdie 

• Nepriame porovnania zachovávajúce kauzalitu  

Ak nie sú dostupné, tak: 

• ďalšie dáta podľa hierarchie dôkazov medicíny založenej na dôkazoch 

(z angl. Evidence-Based Medicine, EBM) 

o Bezpečnosť RCTs a metaanalýzy z nich. 

 Ak nie sú dostupné, tak: 

• Prospektívne nerandomizované kontrolované štúdie 

• Nepriame porovnania zachovávajúce kauzalitu 

• Prospektívne observačné štúdie 

• Jednoramenné štúdie 

o Ekonomické 

hodnotenie 

Farmakoekonomický rozbor/model podaný držiteľom registrácie 

o Etické, organizačné, 

sociálno-pacientske 

a právne aspekty 

Vstupy od zástupcov pacientov a odborníkov a z výsledkov hodnotenia 

  

 
3 EQ-5D je dotazník kvality života v súvislosti so zdravím vytvorený skupinou EuroQol (z angl. Euro Quality of Life). Dotazník 

obsahuje 5 zdravotných domén (mobilita, sebestačnosť, bežné aktivity, bolesť/diskomfort a úzkosť/depresia). Pacient 

hodnotí číselne stupeň závažnosti príznakov pomocou trojstupňovej (3L) alebo päťstupňovej (5L) škály odpovedí a  svoje 

pociťované zdravie na vizuálno-analógovej stupnici. Vyššie skóre naznačuje lepšiu kvalitu života. 

https://euroqol.org/eq-5d-instruments/eq-5d-5l-about/
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2. Metóda 

2.1. Výskumné podotázky 

Výskumné otázky z časti 1.1 boli zodpovedané pomocou podotázok z EUnetHTA Core Model 3.0, ktoré uvádzame 

na začiatku jednotlivých kapitol, prípadne podkapitol hodnotenia. 

2.2. Zdroje použité pri tvorbe hodnotenia 

• Dokumenty poskytnuté držiteľom registrácie ako súčasť žiadosti (farmakoekonomický rozbor, publikácie, 

farmakoekonomický model, model dopadu na rozpočet a ďalšie zdroje). 

• Klinické postupy vypracované Ministerstvom zdravotníctva Slovenskej republiky (MZ SR) a odporúčania 

UpToDate. 

• Súhrny charakteristických vlastností liekov (SPC). 

• Aktualizácia hodnotenia NIHO č. 70. 

• Ručné vyhľadávanie na webových stránkach relevantných slovenských a zahraničných inštitúcií, 

nemocníc a pacientskych organizácií. 

• Vstupy od klinických odborníkov a pacientskych organizácií a ďalšie zdroje. 

• Ručné vyhľadávanie klinických štúdií a meta-analýz v medicínskych databázach (ClinicalTrials.gov 

a PubMed). 

• Hodnotenie EMA. 

• Hodnotenia zahraničných HTA (z angl. Health Technology Assessment) inštitúcií (NICE4, SÚKL5, CDA-AMC6). 

 

 
4 NICE z angl. National Institute for Health and Care Excellence. 
5 SÚKL z čes. Státní ústav pro kontrolu léčiv. 
6 CDA-AMC z angl. a fran. Canada’s Drug Agency – L'Agence des médicaments du Canada. 

https://www.nice.org.uk/
https://www.sukl.cz/
https://www.cda-amc.ca/
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Vysvetlenia k používaniu informácií zo zahraničných agentúr pre hodnotenie zdravotníckych technológií 

(HTA): 

 
Prečo pri hodnotení klinického prínosu používame aj hodnotenia zahraničných HTA inštitúcií? 

• Zohľadnenie hodnotení klinického prínosu zahraničnými HTA inštitúciami nám umožňuje predchádzať 

prípadnej duplicitnej práci. Môže sa stať, že hodnotíme rovnakú technológiu v porovnaní s tými istými 

komparátormi, ako už v minulosti hodnotila zahraničná inštitúcia. V tomto prípade môžeme čerpať z jej 

hodnotenia a ďalej sa viac zamerať na literatúru, ktorá bola k téme publikovaná neskôr. Budovanie na 

systematických hodnoteniach iných HTA inštitúcií je štandardnou praxou aj v zahraničí. 

Prečo preferujeme hodnotenia anglického NICE a českého SÚKL?  

• NICE je celosvetovo uznávaná európska HTA inštitúcia, ktorá publikuje metodicky veľmi kvalitné a rozsiahle 

hodnotenia v angličtine. 

• Hodnotenia SÚKL sú Slovensku kontextovo najpríbuznejšie vďaka podobnej klinickej praxi, epidemiológii aj 

legislatívnym prvkom. 

• Ďalšie inštitúcie boli vybrané na základe používanej metodiky, rozsahu informácií v publikovaných 

hodnoteniach a jazyku hodnotení. 

Aké informácie čerpáme zo zahraničných inštitúcií pri ekonomickom hodnotení? 

• Zahraničné HTA inštitúcie sa štandardne vyjadrujú k otázkam nastavenia ekonomického modelu, ktoré sú plne 

relevantné aj pre slovenskú žiadosť. NICE napríklad často na základe svojej hĺbkovej expertízy a kapacít 

identifikuje závažné nedostatky modelu a navrhne riešenie, ktoré hodnovernejšie zodpovedá očakávanému 

vývoju. Opravy relevantných nedostatkov môžu ovplyvniť výsledky nákladovej efektívnosti, poukázať na vyššiu 

potrebnú zľavu, a teda priniesť úsporu verejných prostriedkov. Zahraničné zistenia preto pre nás predstavujú 

tipy, na ktoré aspekty modelovania máme klásť zvýšený dôraz pri vlastnom komplexnom ekonomickom 

hodnotení žiadosti. 

 

2.3. Oslovení odborníci a pacientske organizácie 

Oznámenie o rozpracovaní hodnotenia bolo publikované na webe niho.sk dňa 25.5.2026. 

V rámci zapojenia odborníkov boli 25.5.2026 oslovení zástupcovia Slovenskej pneumologickej a fitzeologickej 

spoločnosti (SPFS), hlavná odborníčka Ministerstva zdravotníctva Slovenskej republiky (MZ SR) pre pneumológiu 

a ftizeológiu a hlavný odborník MZ SR pre pediatrickú pneumológiu a ftizeológiu. S doplňujúcimi otázkami sme 

oslovili aj zástupcov centier, v ktorých podľa návrhu IO má byť liečba indikovaná. Do hodnotenia sa celkovo zapojilo 

8 oslovených odborníkov, pričom 2 z nich poskytli aj vstup.  

Pacientska organizácia bola vyhľadaná ručne a prvotne kontaktovaná 25.5.2026. Do hodnotenia sa zapojila 

Slovenská Asociácia Cystickej Fibrózy (SACF). 

2.4. Metodické limitácie 

Pri príprave hodnotenia vykonávame nesystematický prehľad literatúry na identifikáciu ďalších potenciálnych 

dôkazov. Z dôvodu časových a kapacitných obmedzení zvyčajne nevytvárame vlastné modely, ale kriticky 

hodnotíme podklady od držiteľa registrácie. Získané vstupy odborníkov, pacientskych organizácií a zahrnuté dáta 

nemusia dostatočne reprezentovať klinickú prax na celom Slovensku.  
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Vysvetlenie k používaniu začiernenia niektorých údajov vo verejnej verzii hodnotenia NIHO 

Vyčierňovanie vo verejnej verzii hodnotenia používame za účelom dosiahnutia výhodnejších podmienok úhrady nového 

lieku na Slovensku. Je zahraničným štandardom mať oddelené verejné a neverejné informácie o výške úhrady lieku. Plnú 

verziu hodnotenia poskytujeme MZ SR. Podrobnejšie vysvetlenie je k dispozícii nižšie.  

• Podmienky splnenia nákladovej efektívnosti sú stanovené rôzne v jednotlivých štátoch, často závisia od ich 

ekonomických možností. Kým jedna výška navrhovanej úhrady lieku môže byť vzhľadom na prínos akceptovaná 

v Nórsku, pre Slovensko či napríklad Anglicko môže byť privysoká. Farmaceutické spoločnosti sa preto môžu 

v určitej miere snažiť prispôsobiť cenotvorbu v jednotlivých štátoch tak, aby boli ich lieky z verejných poistení 

hradené pre čo najviac pacientov. To môže napríklad znamenať, že kým v Nórsku si za balenie lieku bude DR 

pýtať 500 €, na Slovensku bude ochotný ho dodávať aj za 300 €.  

Európske štáty vrátane Slovenska medzi sebou vo veľkej miere porovnávajú oficiálne ceny liekov. Ak by hrozilo, 

že DR bude mať na Slovensku príliš nízku oficiálnu cenu lieku, mohlo by to ohroziť výšku jeho cien v iných štátoch 

(v zahraničí by požadovali zníženie ceny). Ak podmienky úhrady lieku nie sú verejne známe, k ohrozeniu 

zahraničných trhov nedochádza. Stáva sa preto štandardom vo svete, že popri oficiálnych cenách existujú 

neverejné podmienky, ktorých súčasťou sú často zľavy. Slovensko je nútené prijať tento zahraničný trend, ak 

chce dosiahnuť výhodnejšie podmienky úhrady.  

Vo verejných hodnoteniach preto neuvádzame informácie, ktoré by mohli viesť k zisteniu neverejnej výšky 

úhrady, ktorú pre Slovensko navrhol DR. Vo verejných hodnoteniach tiež neuvádzame informácie, ktoré by 

mohli viesť k identifikovaniu výšky potrebnej zľavy pre splnenie nákladovej efektívnosti. Zvyšujeme tak 

pravdepodobnosť, že DR túto zľavu poskytne a liek sa stane hradeným na Slovensku (DR si neohrozí cenu 

v štátoch, ktoré sú ochotné zaplatiť viac ako Slovensko).  

Ktoré výsledky štandardne zverejňujeme pri hodnotení nákladovej efektívnosti?  

• Zverejňujeme výšku ICUR v NIHO preferovanom nastavení modelu. Zverejnením poskytujeme verejnosti obraz, 

aký pomer prínosu a nákladov prináša nová intervencia do systému. Hodnota ICUR môže tiež poskytnúť jasnú 

informáciu, či sú splnené legislatívne podmienky nákladovej efektívnosti. Je štandardnou praxou, napríklad 

anglického NICE, zverejňovať hodnoty ICUR finálnych nastavení. Za účelom zamedzenia zistenia výšky potrebnej 

zľavy nezverejňujeme výsledky z pohľadu inkrementálnych nákladov a inkrementálnych prínosov. 

Vplyvy jednotlivých úprav nastavení ekonomického modelu na ICUR zverejňujeme, pokiaľ nehrozí, že by sa 

z danej informácie dal pomerne presne odvodiť vzťah ICUR a inkrementálnych nákladov alebo inkrementálnych 

prínosov. Diskutovanie vplyvu zmien nastavení na ICUR je tiež štandardom v spomínanom anglickom NICE.  

Kedy používame začiernenie v klinickej časti alebo prípadne v iných častiach hodnotenia? 

• DR môže disponovať zásadnými neverejnými údajmi, ktoré môžu znížiť neistotu súvisiacu s hodnotením lieku. 

Typickou situáciou sú ešte nezverejnené nové dáta z klinickej štúdie, ktoré DR zverejní až o niekoľko mesiacov. 

Pre čo najrelevantnejšie zhodnotenie lieku potrebujeme mať tieto dáta k dispozícii. Aby ich DR poskytol, 

súhlasíme s ich vyčiernením vo verejnej časti. V opačnom prípade by hrozilo, že odporučíme nehradenie lieku 

vzhľadom na nedostatok dostupných dát. Začiernenie však môžeme využiť aj v prípade použitia iných 

neverejných informácií. 
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3. Zdravotný problém a postavenie v klinickej praxi 

Zdravotný problém a postavenie v klinickej praxi 

Element ID Výskumná otázka 

A0002 Čo je ochorenie alebo zdravotný problém v zameraní tohto hodnotenia?  

A0003 Aké rizikové faktory majú vplyv na predmetné ochorenie? 

A0005 Akú záťaž vytvára ochorenie pre pacientov? 

H0002 Akú záťaž vytvára ochorenie pre sociálne okolie pacientov? 

A0006  Aké sú konzekvencie ochorenia alebo zdravotného problému pre spoločnosť?  

H0200 Aké majú pacienti skúsenosti s predmetným ochorením alebo zdravotným problémom? 

A0025 Aká je v súčasnosti cesta pacienta podľa štandardných postupov a v klinickej praxi? 

B0001 Čo je predmetná technológia a aké má komparátory?  

B0002 Čo je očakávaný prínos predmetnej technológie v porovnaní s komparátormi?  

A0020 Pre ktoré indikácie má predmetná technológia trhovú autorizáciu alebo CE označenie?  

A0001 Pre ktoré indikácie je predmetná technológia používaná?  

A0007 Čo je cieľová populácia v tomto hodnotení?  

A0021 
Aký je status úhrady predmetnej technológie v hodnotenej indikácii v Anglicku a Českej republike? 

Akú úroveň úhrady navrhuje DR pre hodnotenú indikáciu na Slovensku? 

3.1. Základná charakteristika ochorenia (A0002, A0003, A0005, A0006, H0002, 

H0200)  

Ochorenie  

Cystická fibróza (CF; diagnózy E84.0, E84.1, E84.8, E84.80, E84.87, E84.88, E84.9 podľa MKCH10) je ojedinelé, 

multisystémové, autozomálne recesívne ochorenie spôsobené mutáciami v géne kódujúcom transmembránový 

regulátor vodivosti pri cystickej fibróze (CFTR, z angl. Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator 

Gene). Proteínový produkt CFTR sa nachádza na povrchu všetkých epitelových buniek v organizme. Jeho 

fyziologickou úlohou je transport chloridových aniónov (Cl-) cez apikálnu membránu epitelových buniek (slúži ako 

chloridový kanál) [1]. 

Dysfunkcia CFTR proteínu prítomná u pacientov s CF postihuje predovšetkým pľúca a tráviaci systém, no má 

negatívny dopad aj na pohlavné orgány a potné žľazy, ktoré vylučujú pot so zvýšeným obsahom chloridových 

aniónov (podľa toho sa pacienti s CF nazývajú aj „slané deti“). Disregulovaný transport chloridových iónov 

spôsobuje tvorbu väzkého (hustého) hlienu, čo má za následok zápaly, dlhodobé infekcie a chronickú respiračnú 

insuficienciu. Chronický zápal v horných dýchacích cestách zapríčiňuje vývoj sinusitídy a nazálnej polypózy. Väzký 

hlien a dehydrované tekutiny upchávajú aj vývody pankreasu a žlčové cesty, čo vedie k tvorbe cýst, poškodeniu 

pankreatického tkaniva a k pankreatickej insuficiencii – nedostatočnej sekrécii a aj tvorbe tráviacich enzýmov. 

Následkom je porucha trávenia živín a hypovitaminóza najmä vitamínov rozpustných v tukoch. Hlien v 

gastrointestinálnom trakte negatívne ovplyvňuje vstrebávanie živín a vedie k nedostatočnému prospievaniu 

(znížený BMI index, znížená hmotnosť, malnutrícia). Postihnutie pohlavných orgánov sa prejavuje u mužov 

nepriechodnosťou semenovodov, čo spôsobuje neplodnosť. U žien je znížená fertilita spôsobená hustým 

cervikálnym hlienom. Prítomná môže byť aj oneskorená puberta, dysmenorea, sexuálne poruchy. Intelekt 

pacientov s CF nie je ochorením dotknutý [1, 2, 3, 4]. 

Závažnosť poruchy jednotlivých orgánov závisí od typu prítomných mutácií a ďalších modifikujúcich génov. 

Mutácia F508del (F) je jednou z najčastejšie sa vyskytujúcich mutácií v CFTR. V homozygotnej forme (pacient s CF 

má F508del prítomnú v oboch génoch CFTR na oboch alelách; F/F) je táto mutácia prítomná u polovice všetkých 

pacientov, približne 90 % pacientov má aspoň jednu F508del na CFTR. Podľa údajov z Registra pacientov Európskej 

spoločnosti pre cystickú fibrózu (ECFSPR, z angl. European Cystic Fibrosis Society Patient Registry) je aspoň jedna 
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F508del na CFTR prítomná u 80,1 % všetkých sledovaných pacientov [5]. V slovenskom kontexte má 81,1 % 

pacientov s CF F508del v CFTR na aspoň 1 alele [6]. 

Podľa ECFSPR bolo v roku 2024 registrovaných celkovo 57 288 pacientov zo 40 štátov Európy a Ázie s týmto 

ochorením s mediánom veku 21,0 roka (k 31.12.2024). Z toho 325 pacientov pochádzalo zo Slovenska s 

mediánovým vekom 21,2 rokov (k 31.12.2024). Podľa údajov z ECFSPR je mediánový vek v čase stanovenia diagnózy 

CF 3,6 mesiacov podľa údajov od všetkých zaradených pacientov [5]. V slovenskom kontexte je mediánový vek 

v čase stanovenia diagnózy 4 mesiace. Odhadované pokrytie údajov o pacientoch je viac ako 80 % [6]. 

Rizikové faktory ochorenia [1, 2] 

V prípade CF ide o autozomálne recesívne ochorenie, ktoré je zapríčinené zdedením alely s chybnou kópiou génu 

CFTR od každého z rodičov (tzn. pacienti sú homozygoti). Prenášačmi bez klinických príznakov ochorenia sú ľudia 

iba s jednou alelou s defektným génom CFTR, pričom druhá alela génu neobsahuje mutáciu, ktorá by mohla prispieť 

k vzniku CF.  

V géne CFTR bolo opísaných viac ako 2 000 mutácií, no nie všetky mutácie majú súvis so vznikom CF. Väčšina mutácií 

vedie k narušenej vodivosti aniónov na apikálnej membráne epitelových buniek a spôsobuje cystickú fibrózu s 

rôznou závažnosťou ochorenia.  

Podľa vplyvu na funkčnosť resp. prítomnosť proteínového produktu CFTR sa patogenetické mutácie delia do 5 tried 

(Obrázok 1):  

• Trieda I – Mutácie spôsobujúce chybnú produkciu CFTR proteínu  

Mutácie I. triedy spôsobujú absenciu funkčného proteínu v apikálnej membráne kvôli produkcii 

skrátených proteínových produktov.  

• Trieda II – Mutácie spôsobujúce chybné skladanie CFTR proteínu  

Tieto mutácie spôsobujú absenciu funkčného proteínu v apikálnej membráne. Z dôvodu nesprávnych 

posttranslačných úprav, a teda nesprávnemu zloženiu proteínu, nie je výsledný proteínový produkt 

transportovaný do membrány.  

• Trieda III – Mutácie spôsobujúce chybné vrátkovanie CFTR proteínu  

Mutácie III. triedy, inak nazývané aj „gating“ mutácie, narušujú reguláciu kanála CFTR, čo má za následok 

zníženú pravdepodobnosť jeho otvorenia.  

• Trieda IV – Mutácie spôsobujúce chybnú vodivosť CFTR proteínu  

Tieto mutácie nebránia normálnej syntéze a začleneniu proteínu do membrány, no menia vodivosť 

chloridového kanálu. Mutácie negatívne ovplyvňujú vytváranie pórov pre chloridové anióny.  

• Trieda V – Mutácie spôsobujúce zníženú syntézu CFTR proteínu  

Mutácie destabilizujú mRNA, nematurovaný proteín počas jeho syntézy alebo funkčný proteín v apikálnej 

membráne. Niektorí autori mutácie destabilizujúce funkčný proteín klasifikujú samostatne ako VI. triedu.  

S narastajúcim množstvom mutácií CFTR génu s rôznym dopadom na funkciu CFTR boli objavené tzv. CFTR 

modulátory (potenciátory, korektory, stabilizátory, ...). Podľa odpovede na liečbu CFTR modifikátormi sa CFTR 

mutácie delia nasledovne (Obrázok 1):  

• Mutácie s reziduálnou funkciou (RF)  

Tieto mutácie čiastočne zachovávajú funkciu CTFR proteínu. U pacientov, ktorí majú aspoň jednu takúto 

mutáciu, môže dôjsť k neskoršej manifestácii ochorenia. Títo pacienti odpovedajú na potenciátory.  

• Mutácie s minimálnou funkciou (MF)  

Prítomnosť týchto mutácií naruší funkciu CFTR. Ide napríklad o mutácie, ktoré spôsobia syntézu kratšieho 

proteínu (mutácie I. triedy).  

• Mutácie s defektom otvárania kanálu (z angl. gating mutations, G)  

Mutácie tohto typu (III. triedy) narúšajú transport chloridových aniónov cez kanál z dôvodu poruchy 

regulácie jeho otvárania. 

Vzťah medzi typom mutácií a klinickou manifestáciou ochorenia nie je známy. Približne 20 % pacientov je nositeľom 

mutácie I. triedy. Prítomnosť mutácií IV. a V. triedy je asociovaná s fenotypom bez prítomnej pankreatickej 

nedostatočnosti, a to aj v prípade kombinácie s mutáciami I. – III. triedy. Vo všeobecnosti platí, že mutácie triedy I 

– III spôsobujú závažnejšie ochorenie, ako je tomu v prípade prítomnosti mutácií IV. a V. triedy. Klinické implikácie 



 

17 

 

špecifických mutácií sú ale rôzne, pravdepodobne s ohľadom na iné faktory (gény interagujúce s funkciou CFTR, iné 

elementy s dosahom na maturáciu, transport a funkčnosť CFTR). 

Obrázok 1: Klasifikácia CFTR mutácií 

 

*mutácie triedy III sa nazývajú aj mutácie spôsobujúce poruchy vrátkovania (gating mutácie) 

Zdroj: [1] 

Závažnosť a symptómy [1, 2] 

CF je nevyliečiteľným ochorením, ktoré postupne progreduje a vedie k smrti pacienta, najčastejšie spôsobenej 

pľúcnym poškodením. Typickým prejavom pľúcneho postihnutia pri CF je pretrvávajúci produktívny kašeľ, 

hyperinflácia (zväčšenie objemu pľúc v dôsledku abnormálneho a dlhodobého hromadenia vzduchu v pľúcnych 

komorách) a výsledky funkčných pľúcnych testov zodpovedajúce obštrukčnej chorobe dýchacích ciest. Pri progresii 

ochorenia sa u pacientov vyvinie chronický zápal priedušiek spôsobený pre CF typickými mikroorganizmami 

(Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosa a i.). Opakované infekcie a rozšírenie 

patogénov poškodzuje bronchiálne bunky, čo spôsobuje rozšírenie priedušiek (bronchiektáziu). Progresia 

ochorenia je spájaná aj s akútnymi pľúcnymi exacerbáciami, kašľom, zrýchleným a plytkým dýchaním a zvýšenou 

produkciou spúta, čo vedie k trvalej strate funkcie pľúc. U väčšiny pacientov je prítomné postihnutie prínosových 

dutín ako napr. chronický zápal nosohltanu alebo polypóza prínosových dutín. 

Pankreatická nedostatočnosť je prítomná u približne 85 % pacientov s CF prejavujúca sa steatoreou, nepriberaním 

a malabsorpciou. U zvyšných 15 % pacientov je funkcia pankreasu zachovaná, no títo pacienti majú zvýšené riziko 

pankreatitídy. U približne 50 % dospelých pacientov sa vyvinie intolerancia glukózy a s CF spojený diabetes I. typu. 

Dôvodom je poškodenie exokrinnej funkcie pankreasu. Upchávanie žlčovodov spôsobuje poruchy tvorby a sekrécie 

žlče a poškodenie pečene až cirhózu. Viac ako 95 % mužov s CF je neplodných kvôli nepriechodnosti semenovodov. 

Spermatogenéza však nie je ovplyvnená a po odobratí spermií má muž šancu stať sa biologickým otcom. Ženy s CF 

sú postihnuté zníženou fertilitou najmä z dôvodu malnutrície a viskózneho cervikálneho hlienu. Znížená hustota 

kostí či porucha zrážania krvi je spôsobená nedostatočným vstrebávaním vitamínu D a minerálov či malnutríciou. 

Prognóza pacientov s CF sa za ostatných 40 rokov zmenila. Intenzívny manažment symptomatických prejavov, 

inovatívna liečba či novorodenecký skríning prispeli k zlepšeniu kvality života a jeho predĺženiu. Podľa 

štandardného diagnostického, terapeutického postupu pre pacientov s cystickou fibrózou (ŠDTP) vypracovaného 

Ministerstvom zdravotníctva Slovenskej republiky (MZ SR) je medián prežívania pacientov s CF 40 – 50 rokov. 
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Slovenská asociácia Cystickej Fibrózy (SACF) uviedla, že ochorenie mení celý život pacienta a jeho rodiny od prvých 

symptómov, ktoré môžu objaviť hneď po narodení alebo v prvých rokoch života. Pacienti s CF majú okrem 

respiračného systému postihnutý tráviaci systém, reprodukčné orgány a psychiku.  

3.2. Manažment a liečba pacienta (A0025) 

3.2.1 Národné a medzinárodné odporúčania 

S účinnosťou od 01. októbra 2021 boli na stránke MZ SR zverejnené ŠTDP pre pacientov s cystickou fibrózou. 

Vzhľadom k tomu, že v čase vydania ŠTDP nebola dostupná terapia pomocou D-IVA/TEZA/VAN, tento liečebný režim 

zohľadňujú iba aktuálne medzinárodné odporúčania UpToDate. 

Liečba by mala podľa ŠTDP vychádzať z klinických prejavov a patomechanizmu ochorenia. Liečba mukolytikami a 

pankreatickými enzýmami je denná a doživotná. Prežívanie je závislé predovšetkým na závažnosti pľúcneho 

postihnutia. U pacientov s CF je zmenená farmakokinetika niektorých liekov, čo je potrebné premietnuť do vyšších 

dávok. S tým súvisí potreba intenzívneho monitoringu nežiaducich účinkov [1, 3]. 

Symptomatická terapia pľúcneho postihnutia 

Základom je protizápalová liečba a liečba mukolytikami, ktoré sú podávané inhalačne a perorálne (perorálne 

podanie súčasne ovplyvňuje aj hlien v gastrointestinálnom trakte, čím sa zlepšuje vstrebávanie živín a liekov). 

Ovplyvňuje sa kvalita hlienu (hydratácia sekrétu, zníženie viskozity) a jeho vylučovanie. Skvapalnený hlien sa 

vylučuje každodennou respiračnou fyzioterapiou. 

Infekcie bakteriálneho alebo plesňového pôvodu sú liečené pravidelnou intenzívnou antibiotickou, antimykotickou 

a antituberkulotickou liečbou. Liečba podávaná perorálne, intravenózne alebo inhalačne je indikovaná lekárom z 

CF Centra podľa mikrobiologického nálezu z dýchacích ciest. 

Pri opakovaných nedostatočných hodnotách kyslíkovej saturácie potvrdenej pozitívnym kyslíkovým testom je 

potrebné nasadiť nočnú dlhodobú domácu oxygenoterapiu. Raz ročne sa odporúča aj klimaticko – rehabilitačný 

pobyt spojený s intenzívnou dychovou fyzioterapiou. 

V prípade výskytu pľúcnej exacerbácie (zvýšený kašeľ, teplota, zhoršenie pľúcnych funkcií, zápalové parametre) sú 

pre liečbu podávané antibiotiká minimálne v dvojkombinácii, je nasadená inhalačná liečba a intenzívna 

fyzioterapia v trvaní najmenej 14 dní [1, 3].  

Terapia gastrointestinálneho (GIT) postihnutia  

Pri každom jedle pacient musí užívať pankreatické enzýmy (lipáza, amyláza, proteázy). Diéta pacienta s CF má 

obsahovať vysoké množstvo kalórií (až 150 % normy pre vek) s kvalitnými tukmi a bielkovinami, zvýšený príjem solí, 

tekutín a vitamínov. Ak sa nedá výživa zabezpečiť vysokokalorickou diétou, je potrebné živiny dodávať 

vysokokalorickými výživovými doplnkami, prípadne pristúpiť k nočnej enterálnej výžive. K dispozícii sú 

multivitamínové doplnky pre pacientov s CF pre suplementáciu vitamínov rozpustných v tukoch a minerálov [1, 3]. 

Očkovanie  

Pacienti s CF patria medzi rizikové skupiny obyvateľov, preto je odporúčané každoročné očkovanie proti chrípke, 

hepatitíde A a B, pneumokokom a COVID-19 [1]. 

Liečba modulátormi CFTR 

Indikácia modulátorov je závislá na type mutácií CFTR génu. Medzi možnosti liečby podľa ŠDTP pre pacientov s 

cystickou fibrózou patrí:  

• Ivakaftor (IVA) v monoterapii – na liečbu pacientov s CF vo veku nad 6 mesiacov s gating mutáciami, 

mutáciami s reziduálnou funkciou CFTR alebo mutáciami v CFTR ovplyvňujúcimi post-transkripčnú 

úpravu mRNA (splicing mutácie)  

• IVA + lumakaftor (LUMA) – na liečbu pacientov starších ako 2 roky s prítomnosťou F508del v CFTR na 

oboch alelách,  

• IVA + tezakaftor (TEZA) – na liečbu pacientov s jednou F508del mutáciou v CFTR a druhou mutáciou s 

reziduálnou funkciou, resp. dvomi F508del mutáciami v CFTR,  
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• IVA/TEZA/elexakaftor (ELE) – na liečbu pacientov s jednou F508del mutáciou a druhou mutáciou s 

minimálnou funkciou.  

• (nezahrnuté v ŠTDP, iba v UpToDate) deutivakaftor (D-IVA)/TEZA/vanzakaftor (VAN) – na liečbu 

pacientov vo veku od 6 rokov a aspoň jednou mutáciou responzívnou k D-IVA/TEZA/VAN. Všetci pacienti 

responzívnu k IVA/TEZA/ELE sú responzívny aj k D-IVA/TEZA/VAN [1, 3, 7].  

Liečba má byť podľa odporúčaní UpToDate z roku 2026 nasadená čo najskôr po stanovení diagnózy a konkrétneho 

genotypu všetkým vhodným pacientom (z hľadiska veku a genotypu; Obrázok 2). Pokiaľ je to možné, je preferované 

použitie trojkombinácie liečiv (IVA/TEZA/ELE; D-IVA/TEZA/VAN) pred dvojkombináciou (IVA+LUMA; IVA+TEZA) alebo 

monoterapiou (IVA). Pre pacientov, pre ktorých sú vhodné obe trojkobinácie a zatiaľ nie sú liečení ani jednou z nich, 

je odporúčané podanie D-IVA/TEZA/VAN. V prípade, že pacientovi je aktuálne podávaná terapia IVA/TEZA/ELE a je 

dobre tolerovaná, nie je dôvod prechodu na iné liečivo [7].  

Obrázok 2: Algoritmus pre výber CFTR modulátorov pri liečbe CF podľa UpToDate 

 
ETI: IVA/TEZA/ELE; VTD: D-IVA/TEZA/VAN 

*: mutácie v CFTR vhodné pre liečbu ETI alebo VTD vrátane mutácií F508del, 270 menej častých mutácií a 31 mutácií vhodných 

na liečbu VTD, ale nie ETI 

△: pacienti, ktorí kvôli genotypu nie sú vhodní na liečbu CFTR modulátormi 

¶: VTD a ETI sú z hľadiska účinnosti a bezpečnosti považované za podobné 

Zdroj: [7] 

Transplantácia orgánov  

Pri zlyhaní farmakologickej liečby sú pacienti v CF Centre v spolupráci s Centrom orgánových transplantácií 

pripravovaní na transplantáciu poškodených orgánov (pľúca, pečeň). Nutné je správne načasovanie (1 – 2 roky 

pred), aby boli splnené všetky kritériá transplantačného centra (predpokladaný čas prežitia, stav výživy, parametre 

funkčného vyšetrenia pľúc, kolonizácia dýchacích ciest, pridružené ochorenia, psychický stav) [1, 3]. 

Paliatívna starostlivosť v konečnom štádiu  

Pacient vyžaduje kontrolu dyspnoe, bolestí hlavy a hrudníka a porúch spánku, fyzioterapiu. Ďalej ide o podporu 

dýchania – oxygenoterapia, neinvazívna resp. invazívna ventilácia. Zároveň si pacient a jeho rodina vyžadujú 

psychologickú podporu [1, 3]. 

3.2.2 Klinická prax na Slovensku  

Na Slovensku je zavedený centralizovaný manažment pacienta s CF, ktorá zahŕňa plošný novorodenecký skríning 

(od roku 2009), následné potvrdenie diagnózy v špecializovanom CF centre (potný test + genetika). Podľa vyjadrenia 

odborníka A sú pacienti dispenzarizovaní v špecializovanom centre a pravidelne sledovaní multidisciplinárnym 

tímom (pneumológ, gastroenterológ, fyzioterapeut, nutričný špecialista, psychológ a i.) [3].  

V súčasnosti je na Slovensku 6 centier pre pacientov s CF, pričom 3 centrá sú určené pre pediatrických pacientov: 

• Klinika detskej pneumológie a ftizeológie Lekárskej Fakulty Slovenskej zdravotníckej univerzity (LF SZU) v 

Bratislave a Národný ústav detských chorôb (NÚDCH), 

• II. Detská klinika SZU Detskej fakultnej nemocnice s poliklinikou Banská Bystrica, 

• I. Klinika detí a dorastu Detskej fakultnej nemocnice Košice. 



 

20 

 

3 centrá sa zameriavajú na manažment dospelých: 

• Klinika pneumológie, ftizeológie a funkčnej diagnostiky SZU a Univerzitnej nemocnice Bratislava (UNB), 

• Centrum cystickej fibrózy u dospelých pacientov, Oddelenie pneumológie a ftizeológie Fakultnej 

nemocnice s poliklinikou (FNsP) F. D. Roosevelta Banská Bystrica, 

• Klinika pneumológie a ftizeológie Univerzitnej nemocnice L. Pasteura v Košiciach. 

Tento model je zakotvený v národných odporúčaniach MZ SR a vo všeobecnosti zodpovedá medzinárodným 

odporúčaniam [3, 7]. 

Oslovení odborníci uvádzajú, že pacienti s CF vyžadujú komplexnú starostlivosť a liečbu. Všetkým pacientom je 

poskytovaná symptomatická liečba bronchopulmonálneho postihnutia, aktívna dychová terapia a liečba 

gastrointestinálnych prejavov a malnutrície. Pacientom, ktorí nespĺňajú kritériá pre liečbu modulátormi CFTR 

v súčasnosti dostupnými na Slovensku podstupujú iba popísanú štandardnú liečbu symptómov. V pokročilých 

prípadoch ochorenia prichádza do úvahy transplantácia pľúc alebo pečene. Odborníci zdôrazňujú dôležitosť 

využitia CFTR modulátorov v liečbe pacientov s CF. Hodnotené liečivo môže podľa nich rozšíriť dostupnosť 

modulátorov pre pacientov s mutáciami, ktoré nie sú pokryté aktuálnou liečbou.  

SACF spolu s odborníkmi za benefit hodnotenej intervencie považujú režim užívania jedenkrát denne, ktorý môže 

zlepšiť adherenciu a znížiť dennú záťaž liečbou. Modulátory CFTR je nutné užívať s vysoko kalorickou stravou. 

Zníženie príjmu takejto stravy večer môže prispievať k zníženiu kardiovaskulárneho rizika u liečených pacientov.  

3.3. Opis intervencie (B0001) 

Alyftrek  

Liek Alyftrek obsahuje liečivá deutivakaftor, tezakaftor a vanzakaftor. Mechanizmus účinku lieku Alyftrek 

znázorňuje Obrázok 3. 

Deutivakaftor (D-IVA) je CFTR modulátor pôsobiaci ako potenciátor. V porovnaní s ivakaftorom obsahuje 

deutérium (tzv. „ťažký vodík“), čo by malo spomaľovať jeho rozklad v tele. Väzbou na CFTR v membráne buniek má 

zvyšovať pravdepodobnosť jeho otvárania (dysfunkcia spôsobená mutáciami triedy III), resp. podporovať transport 

Cl- cez kanál (dysfunkcia spôsobená mutáciami triedy IV). Tým má prispievať k normálnemu transportu Cl- a 

zmierňovať klinické prejavy ochorenia [1, 2, 8].  

Tezakaftor (TEZA) a vanzakaftor (VAN) pôsobia ako korektory. Viažu sa na rôzne miesta na CFTR proteíne a mali 

by mať aditívny účinok pri napomáhaní správneho zloženia a transportu proteínu, ktorý z dôvodu prítomných 

mutácií triedy II nie je transportovaný do apikálnej membrány epitelu. Tým by mali zvyšovať celkové množstvo 

CFTR na povrchu buniek [1, 2, 8].  



 

21 

 

Obrázok 3: Mechanizmus účinku liečiv deutivakaftor, tezakaftor a vanzakaftor 

 
Zdroj: [9] 

Podľa Súhrnu charakteristických vlastností lieku (SPC, z angl. Summary of Product Characteristics) je dávkovanie 

závislé od hmotnosti. Pacienti s hmotnosťou < 40 kg užívajú tri tablety 50 mg D-IVA/20 mg TEZA/4 mg VAN. Pacienti 

s hmotnosťou ≥ 40 kg užívajú dve tablety 125 mg D-IVA/50 mg TEZA/10 mg VAN. Každá dávka sa má užívať s jedlom 

obsahujúcim tuky, raz denne približne v rovnakom čase. Tablety sa majú prehĺtať v celku a počas liečby je nutné 

vyhýbať sa jedlám alebo nápojom obsahujúcim grapefruit [10]. 

3.4. Registrácia technológie (A0020) 

Alyftrek má status lieku určeného na ojedinelé ochorenia (orphan). Nejde o liek na inovatívnu liečbu (ATMP, z angl. 

Advanced Therapy Medicinal Product) [10]. 

Tablety Alyftrek sú indikované na liečbu cystickej fibrózy (CF, Cystic Fibrosis) ľuďom vo veku 6 rokov a starším, ktorí 

majú najmenej jednu mutáciu inú ako triedy I v géne pre transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze 

(CFTR, Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator) [10]. 

3.5. Stav kategorizácie na Slovensku (A0021) 

V požadovanej indikácii DR doteraz o úhradu na Slovensku nežiadal a podľa DR liek Alyftrek v tejto indikácii nie je 

hradený osobitným spôsobom úhrady (tzv. „výnimkový režim“) [2]. 

3.6. Požadované podmienky úhrady (A0001, A0007) 

DR v rámci hodnotených žiadostí v požadovanej indikácii navrhuje maximálnu úhradu zdravotnej poisťovne:  

• Za balenie lieku Alyftrek 125 mg/50 mg/10 mg filmom obalené tablety (ŠÚKL kód 0611F) vo výške 

XXXXXXX €, čo predstavuje zľavu XXX % z navrhovanej úhrady zdravotnej poisťovne uvedenej v Zozname 

kategorizovaných liekov (ZKL) vo výške 14 511,67 €/bal. 

• Za balenie lieku Alyftrek 50 mg/20 mg/4 mg filmom obalené tablety (ŠÚKL kód 0610F) vo výške XXXXXX €, 

čo predstavuje zľavu XXX % z navrhovanej úhrady zdravotnej poisťovne uvedenej v ZKL vo výške 

14 511,67 €/bal. 

DR žiada plnú úhradu zdravotnej poisťovne (spôsob úhrady I).  
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Požadované indikačné obmedzenie (IO), ktoré je predmetom tohto hodnotenia: 

Hradená liečba sa môže indikovať na liečbu pacientov vo veku 6 rokov a starších, ktorí majú najmenej jednu mutáciu 

inú ako triedy I v géne pre transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze (CFTR). 

Podmienkou hradenej liečby je vykonaná genotypizácia presnou a validovanou metódou na potvrdenie 

prítomnosti dvoch CF mutácií. 

Ďalšia liečba nie je hradenou liečbou v prípadoch po transplantácii pľúc. 

Hradenú liečbu môže indikovať pneumológ alebo alergológ z Centra pre liečbu cystickej fibrózy. 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

Stanovisko k požadovanému indikačnému a preskripčnému obmedzeniu: 

Neakceptujeme navrhované IO. Diskusiu uvádzame nižšie:  

• Navrhované IO je v súlade s terapeutickou indikáciou uvedenou v SPC lieku Alyftrek avšak DR po výzve na 

opravu č. 1 nepredložil klinický dôkaz o účinnosti a nákladovej efektívnosti hodnotenej intervencie voči 

komparátoru BSC pre skupinu pacientov, ktorá nie je vhodná na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA (viac v časti 

3.7). V tejto skupine pacientov nebolo možné vyhodnotiť klinickú účinnosť, ani nákladovú efektívnosť 

liečby hodnotenou intervenciou. 
IO preto požadujeme zmeniť tak, aby bolo totožné s IO pre lieky Kaftrio a Kalydeco a zodpovedalo tak 

populácii pacientov vhodných na liečbu IVA/TEZA/ELE + VAN, u ktorej mohla byť klinická účinnosť 

a nákladová efektívnosť zhodnotená.  

3.7. Relevantné komparátory (B0001) 

 

Populácia pacientov vhodných na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA 

 

NIHO považuje za relevantný komparátor IVA/TEZA/ELE + IVA (liek Kaftrio v kombinácii s liekom Kalydeco). V tejto 

populácii považuje DR za relevantný komparátor rovnakú liečbu.  

 
Diskusia k výberu relevantných komparátorov 

• Oslovení klinickí odborníci, a rovnako aj DR, za komparátor pre hodnotenú intervenciu považujú 

kombináciu IVA/TEZA/ELE + IVA (Kaftrio + Kalydeco). Slovenská prax zároveň odráža medzinárodné 

odporúčania [4].  

• Liečba kombináciou IVA/TEZA/ELE + IVA je na Slovensku indikovaná pacientom od 2 rokov, ktorí majú 

minimálne jednu mutáciu F508del v géne CFTR. Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu 

zdravotnej poisťovne [11]. 

 

Liek Kaftrio obsahuje liečivá ivakaftor, tezakaftor a elexakaftor. Všetky patria do skupiny modulátorov CFTR.  

o IVA pôsobí ako potenciátor. Podobne ako D-IVA sa viaže na CFTR v membráne a zvyšuje 

pravdepodobnosť jeho otvárania a podporuje transport CFTR na apikálnu membránu.  

o TEZA a ELE pôsobia ako korektory. Pomáhajú pri správnom transporte CFTR, čím zvyšujú 

množstvo funkčného proteínu v membráne buniek [1].  

Liek Kalydeco obsahuje liečivo IVA, ktorého mechanizmus bol popísaný vyššie. 

 

Kaftrio a Kalydeco sa u pacientov vo veku od 6 rokov podľa SPC užívajú denne vo forme tabliet. Kaftrio sa užíva 

ráno, Kalydeco večer [12, 13].  

 

Populácia pacientov nevhodných na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA 

 

NIHO považuje za relevantný komparátor v tejto populácii najlepšiu podpornú liečbu (BSC, z angl. Best Supportive 

Care), ktorá zahŕňa štandardnú respiračnú, gastrointestinálnu a nutričnú starostlivosť a manažment infekcií. DR 

uvádza, že zastúpenie pacientov v tejto populácii je nízke a z toho dôvodu nepovažuje BSC za komparátor. Za 
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komparátor pre celú hodnotenú populáciu považuje iba kombináciu IVA/TEZA/ELE + IVA a to bez ohľadu na 

vhodnosť, či jej dostupnosť podľa súčasne platného IO.  

 

Diskusia k výberu relevantných komparátorov 

• V súlade s Metodickou príručkou MZ SR k vyhláške č. 422/2011 Z. z. podrobnostiach 

farmako-ekonomického rozboru lieku má NIHO za to, že BSC je relevantný komparátor v tejto populácii 

pacientov. DR porovnanie s BSC nedoložil a z tohto dôvodu podmieňujeme kategorizáciu upravením IO 

hodnotenej intervencie tak, aby zodpovedalo indikačnému obmedzeniu liekov Kaftrio a Kalydeco. 

Rozsiahlejšiu diskusiu uvádzame nižšie:  

o DR vo FER argumentuje, že zastúpenie pacientov, ktorí nie sú vhodní na liečbu IVA/TEZA/ELE + 

IVA a boli by liečení BSC nie je dostatočné. 

o  Argumentáciu nepovažujeme za dostatočnú. Podľa medzinárodných odporúčaní Európskej 

spoločnosti pre cystickú fibrózu je síce prvou voľbou liečby modulátorová terapia, no zároveň 

odporúčania uvádzajú podpornú terapiu a jej zachovanie ako nevyhnutné hlavne pre pacientov, 

ktorí nemajú prístup k CFTR modulátorom [14]. Liečba pomocou modulátorov CFTR nie je 

v súčasnosti na Slovensku hradená pre pacientov, ktorí majú inú mutáciu v géne pre CFTR ako 

F508del. Títo pacienti teda nemajú prístup k CFTR modulátorom.  

o Oslovení klinickí odborníci uviedli, že takíto pacienti predstavujú približne 10 % (čo predstavuje 

priemernú hodnotu odhadu odborníkov 5 – 15 %) všetkých pacientov s CF liečených na 

Slovensku, čo spolu s Medzinárodnými odporúčaniami predstavuje dostatočné zastúpenie, aby 

bola BSC považovaná za komparátor.  

o DR bol preto v rámci výzvy na opravu zverejnenej dňa 20.07.2026 požiadaný o doplnenie 

porovnania sa s BSC. Dňa 24.07.2026 v odpovedi uviedol, že z jeho pohľadu nemá podľa 

medzinárodných odporúčaní BSC v prítomnosti mutácie responzívnej na IVA/TEZA/ELE + IVA 

žiadnu definovanú pozíciu a jedinou liečbou pre pacientov je modulátorová liečba.  

o DR porovnanie s BSC nedoložil napriek tomu, že v zahraničných hodnoteniach (SÚKL [15], CDA-

AMC [8]) bolo porovnanie s BSC súčasťou pôvodnej žiadosti.  

o  Klinickú účinnosť a nákladovú efektívnosť intervencie nebolo v populácii pacientov nevhodných 

na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA možné zhodnotiť.  

o Z dôvodov uvedených vyššie máme za to, že je potrebné upraviť indikačné obmedzenie v súlade 

s indikačným obmedzením liekov Kaftrio a Kalydeco. 

 

3.8. Postupy nepovažované za relevantné komparátory 

V indikácii, ktorá je predmetom tohto hodnotenia, NIHO nepovažuje za relevantné komparátory: 

• IVA + LUMA 

Kombinácia liečiv IVA + LUMA (liek Orkambi) nie je vzhľadom na aktuálne nízke zastúpenie v liečbe 

pacientov s CF považovaní za relevantný komparátor. Podľa medzinárodných odporúčaní a ŠDTP je prvou 

voľbou pri liečbe cystickej fibrózy trojkombinácia liečiv a liečba pomocou IVA/TEZA/ELE + IVA sa stala na 

Slovensku zlatým štandardom. Všetci NIHO oslovení klinickí odborníci sa v súlade s DR vyjadrili, že liek 

Orkambi sa v súčasnosti na liečbu pacientov s CF na Slovensku vôbec nepoužíva a bol plne nahradený 

liekom Kaftrio v kombinácii s liekom Kalydeco.  
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4. Hodnotenie klinickej účinnosti a bezpečnosti 

Klinická účinnosť 

Element ID Výskumná otázka 

D0001 Aký je očakávaný prínos predmetnej technológie v mortalite?  

D0005 Ako predmetná technológia vplýva na symptómy a znaky (závažnosť, frekvencia) ochorenia?  

D0006 Ako predmetná technológia vplýva na progresiu (alebo rekurenciu) ochorenia?  

D0011 Ako predmetná technológia vplýva na telesné funkcie pacienta? 

D0012 Ako predmetná technológia vplýva na všeobecnú kvalitu života súvisiacu so zdravím? 

D0013 Ako predmetná technológia vplýva na kvalitu života súvisiacu s ochorením?  

Bezpečnosť 

Element ID Výskumná otázka 

C0008 Ako bezpečná je predmetná technológia v porovnaní s komparátormi?  

4.1. Klinické štúdie pre ukazovatele účinnosti  

Nižšie uvádzame prehľad klinických dôkazov, ktoré považujeme za relevantné pre účely tohto hodnotenia. 

Tabuľka 2: Prehľad relevantných klinických štúdií 

NCT Poznámka Intervencia Komparátor Počet pacientov Stav 

NCT05033080 SKYLINE 102 D-IVA/TEZA/VAN IVA/TEZA/ELE + IVA 398 (196 : 202)  Ukončená 

NCT05076149 SKYLINE 103 D-IVA/TEZA/VAN IVA/TEZA/ELE + IVA 573 (284 : 289) Ukončená 

NCT05422222 RIDGELINE 105 D-IVA/TEZA/VAN - 78 Ukončená 

D-IVA/TEZA/VAN – deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor; IVA/TEZA/ELE + IVA – ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor + ivakaftor 

Zdroj: [16, 17] 

4.1.1 Základná charakteristika  

Štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

Štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 (Keating a kol., 2025) [16] boli randomizované, dvojito zaslepené, multicentrické 

štúdia fázy III. Cieľom štúdií bolo vyhodnotiť účinnosť a bezpečnosť liečiva D-IVA/TEZA/VAN v porovnaní liečbou 

IVA/TEZA/ELE + IVA. Primárnym ukazovateľom v štúdiách bolo percento predpovedaného maximálneho objemu 

vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu sekundu po plnom nádychu (ppFEV1, z angl. Percentage Predicted 

Forced Expiratory Volume in 1 s). Klinické štúdie boli dizajnované na preukázanie non-inferiority voči 

komparatívnemu ramenu v primárnom ukazovateli. Non-inferiorita bola potvrdená, ak dolná hranica 95 % 

intervalu spoľahlivosti (CI, z angl. Confidence Interval) pre rozdiel medzi liečebnými ramenami bola vyššia ako -3,0 

percentuálne body (p. b.).  

Do štúdie SKYLINE 102 boli zaradení výlučne pacienti s genotypom F/MF, do štúdie SKYLINE 103 pacienti 

s genotypmi F/F; F/RF; F/G a pacienti responzívny na liečbu pomocou trojkombinácie liečiv (TCR, z angl. Triple 

Combination Resposive), ktorí nemajú ani jednu F mutáciu. Mutácie, ktoré sú TCR boli identifikované pomocou in-

vitro eseje. Tá preukázala vysokú korelácia medzi in-vitro odpoveďou konkrétnej TCR mutácie a klinickou 

odpoveďou [18]. V rámci zachovania rovnováhy boli naprieč jednotlivými ramenami stratifikovaní na základe 

viacerých faktorov a to:  

• v štúdii SKYLINE 102: vek; ppFEV1 meraného 14 dní pred začiatkom liečby; koncentrácia chloridových 

iónov v pote (SwCl, z angl. Sweat Chloride Concentration) meranej 14 dní pred začiatkom liečby; 

predchádzajúce užívanie CFTR modulátorov. 

• v štúdii SKYLINE 103: vek; ppFEV1 meraný 14 dní pred začiatkom liečby; SwCl meraná 14 dní pred 

začiatkom liečby; predchádzajúce užívanie CFTR modulátorov; genotyp. 

Všetci pacienti boli zaradení do 4-týždňovej úvodnej periódy, počas ktorej im bolo raz za deň podávaných 100 mg 

TEZA, 200 mg EXE a každých 12 hodín 150 mg IVA. Následne boli randomizovaní (1:1) do dvoch ramien:  
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• Rameno s D-IVA/TEZA/VAN (SKYLINE 102 n = 196; SKYLINE 103 n = 284): Pacienti dostávali raz denne (ráno) 

2 tablety liečiva, ktoré zodpovedali 250 mg D-IVA/ 100 mg TEZA/ 20 mg VAN. Liečba trvala 52 týždňov.  

• Rameno s IVA/TEZA/ELE + IVA (SKYLINE 102 n = 202; SKYLINE 103 n = 289): Pacienti dostávali raz denne 200 

mg TEZA/ 200 mg ELE a každých 12 hodín 150 mg IVA. Liečba trvala 52 týždňov. 

Pre zachovanie zaslepenia užívali pacienti v oboch ramenách rovnaký počet tabliet. Po ukončení liečby v oboch RCT 

mali pacienti možnosť pokračovať do spoločného otvoreného pokračovania štúdie (OLE, z angl. open-label 

extension) [20], v ktorej všetci zapojení pacienti pokračovali v liečbe D-IVA/TEZA/VAN, bez ohľadu na to, v ktorej 

štúdii a v ktorom ramene sa pôvodne nachádzali.  

Sponzorom štúdie bola spoločnosť Vertex Pharmaceuticals.  

Štúdia RIDGELINE 105 

Štúdie RIDGELINE 105 [17] bola multicentrická, jednoramenná štúdia fázy III. Cieľom štúdie bolo vyhodnotiť 

bezpečnosť, farmakokinetiku, tolerabilitu a efektivitu liečiva D-IVA/TEZA/VAN u pacientov vo veku 1 – 11 rokov. 

Primárnym ukazovateľom bola bezpečnosť liečiva.  

Štúdia bola rozdelená na dve fázy – A a B. Hlavným cieľom fázy A bolo ohodnotenie farmakokinetiky kombinácie 

liečiv D-IVA/TEZA/VAN pri príslušných koncentráciách a zhodnotenie bezpečnosti liečiva. Zároveň slúžili výsledky 

fázy A ako podklad pre stanovenie dávok vo fáze B. Vo fáze B bola hodnotená bezpečnosť a účinnosť liečiva. Obe 

fázy boli podľa veku rozdelené na 3 kohorty: 

• A1 a B1: pacienti vo veku 6 – 11 rokov  

• A2 a B2: pacienti vo veku 2 – 5 rokov 

• A3 a B3: pacienti mladší ako 2 roky 

Pre účely tohto hodnotenia je relevantná iba kohorta B1, ktorej výsledky sú uverejnené v publikácii Hoppe a kol., 

2025 [17]. Pred začiatkom liečby boli pacienti zaradení do úvodnej periódy, počas ktorej im bol podávaný 

IVA/TEZA/ELE + IVA. Pacientom s hmotnosťou < 30 kg bolo raz denne podávaných 50 mg TEZA, 100 mg ELE a každých 

12 hodín 75 mg IVA. Pacientom s hmotnosťou ≥ 30 kg bolo raz denne podávaných 100 mg TEZA, 200 mg ELE 

a každých 12 hodín 150 mg IVA. V prípade, ak boli pacienti už pred začatím štúdie v stabilnom režime liečby 

pomocou IVA/TEZA/ELE + IVA (definovanom ako liečba pomocou IVA/TEZA/ELE + IVA najmenej 28 dní pred 

začiatkom štúdie), boli z úvodnej periódy vyradení a pokračovali priamo na liečbu pomocou D-IVA/TEZA/VAN.  

Počas trvania štúdie bolo pacientom s hmotnosťou < 40 kg podávaných raz denne 150 mg D-IVA/ 60 mg TEZA/ 12 

mg VAN. Pacienti s hmotnosťou ≥ 40 kg užívali raz denne 250 mg D-IVA/100 mg TEZA/ 20 mg VAN. Liečba trvala 24 

týždňov. Po ukončení liečby mali pacienti možnosť pokračovať do OLE, v ktorom pokračovali v užívaní D-

IVA/TEZA/VAN.  

Sponzorom štúdie bola spoločnosť Vertex Pharmaceuticals.  

4.1.2 Hodnotené ukazovatele 

Mortalita 

OS (z angl. overall survival) nebolo v štúdiách SKYLINE 102, SKYLINE 103 a RIDGELINE 105 sledované.  

Morbidita 

Parametre hodnotiace funkčnosť pľúc 

• ppFEV1 je percento predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu 

sekundu po plnom nádychu [16].  

V štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 bola primárnym ukazovateľom absolútna zmena hodnoty ppFEV1 

oproti východiskovej hodnote na liečbe IVA/TEZA/ELE + IVA (definovaná ako posledné meranie pred prvou 

dávkou D-IVA/TEZA/VAN). Východisková hodnota bola porovnávaná s priemerom hodnôt nameraných 

v 16. a 24. týždni sledovania [16]. V štúdii RIDGELINE 105 bola porovnávaná hodnota ppFEV1 nameraná 

v deň začiatku liečby pred podaním prvej dávky a hodnota nameraná v 24. týždni liečby [17]. 
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• Počet pľúcnych exacerbácií (PEx), ktoré sú definované ako liečba buď novými antibiotikami, alebo 

antibiotikami s inou formou podania (intravenózne, inhalačne alebo perorálne) za splnenia špecifických 

podmienok jednotlivých protokolov [18, 19].  

V štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 bol hodnotený počet PEx do 52. týždňa liečby a následne bola 

reportovaná prepočítaná ročná miera PEx [16 (app. s. 23)]. V štúdii RIDGELINE 105 bol celkový počet 

pľúcnych exacerbácií hodnotený počas celého trvania liečby a kumulatívne vyhodnotený v 24. týždni [17]. 

Kvalita života 

CFQ-R (z angl. Cystic Fibrosis Questionnaire - Revised) je validovaný dotazník, ktorý meria kvalitu života účastníkov 

s cystickou fibrózou. Pacienti hodnotia svoj stav v 9 doménach kvality života (fyzické, emocionálne a sociálne 

zdravie, vnímanie obrazu svojho tela a zdravotného stavu, stravovanie, záťaž spojená s liečbou, vitalita a aspekty 

fungovania v pracovnom/školskom prostredí). V 3 doménach opisujú symptómy ochorenia (respiračná doména, 

doména o trávení a doména o hmotnosti). Pacienti opisujú svoj stav pomocou Lickertovej škály. Rozsah skóre je 0 

– 100. Vyššie skóre znamená menej symptómov a lepšiu kvalitu života [1]. 

V štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 bola hodnotená absolútna zmena v hodnote CFQ-R v 24. týždni liečby voči 

hodnote nameranej na začiatku štúdie [16]. V štúdii RIDGELINE 105 bola hodnotená absolútna zmena v hodnote 

CFQ-R na konci liečby (24. týždeň) a bola porovnaná s hodnotou nameranou na začiatku liečby. Za klinicky 

relevantný rozdiel bol v štúdii považovaný rozdiel aspoň 4 body [17].  

4.1.3 Populácia 

Inklúzne a exklúzne kritériá 

Do štúdie SKYLINE 102 boli zaradení pacienti vo veku 12 rokov a starší so stabilným priebehom cystickej fibrózy 

s genotypom F508del-mutácia s minimálnou funkciou CFTR (F/MF). Do štúdie SKYLINE 103 boli zaradení pacienti vo 

veku 12 rokov a starší so stabilným priebehom cystickej fibrózy s genotypmi F508del-F508del (F/F), F508del-

reziduálna funkcia (F/RF), F508del-gating (F/G) alebo nonF508del, ktoré reagujú na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA. 

Ostatné inklúzne a exklúzne kritériá boli pre štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 totožné a sú uvedené v tabuľke 

nižšie (Tabuľka 3) [16]. 

Do štúdie RIDGELINE 105, kohorty B1 boli zaradení pacienti vo veku 6 – 11 rokov. Najdôležitejšie inklúzne a exklúzne 

kritériá sú uvedené v tabuľke nižšie (Tabuľka 4) [17].  

Tabuľka 3: Nepodstatnejšie inklúzne a exklúzne kritériá štúdii SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

Inklúzne kritériá Exklúzne kritériá 

- Pacienti vo veku 12 a viac rokov s potvrdenou 

CF a stabilným stavom 

- Hodnota ppFEV1 pre pacientov aktuálne 

liečených modulátormi CFTR v rozmedzí ≥ 40 % 

a ≤ 90 %  

- Hodnota ppFEV1 pre pacientov aktuálne 

neliečených modulátormi CFTR v rozmedzí ≥ 40 

% a ≤ 80 %  

- Predchádzajúca transplantácia orgánov alebo 

transfúzia krvi 

- Cirhóza pečene, stredne závažná porucha 

pečene (Child-Pugh skóre 7 – 9), závažná 

porucha pečene (Child-Pugh skóre 10 – 15) 

- Pľúcna infekcia asociovaná s rapídnym 

úpadkom funkcie pľúc 

- Tehotenstvo, alebo dojčenie 

- Netolerovanie predchádzajúcej liečby 

pomocou IVA/TEZA/ELE + IVA 

CFTR: transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze; IVA/TEZA/ELE + IVA: ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor + 

ivakaftor; ppFEV1: percento predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu sekundu po 

plnom nádychu  

Zdroj: [2, 16] 
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Tabuľka 4: Nepodstatnejšie inklúzne a exklúzne kritériá štúdie RIDGELINE 105 

Inklúzne kritériá Exklúzne kritériá 

- Pacienti vo veku 6 – 11 rokov (vrátane)  

- Aspoň 1 TCR kombinácia (vrátane F508del), 

ktorá bola identifikovaná, ako responzívna na 

liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA 

- Hodnota ppFEV1 ≥ 60 % 

- Účasť v štúdii skúmajúcej inú liečbu  

- Cirhóza pečene, stredne závažná porucha 

pečene, závažná porucha pečene 

- Predchádzajúca transplantácia orgánov, 

transfúzia krvi, alebo rakovina 

CFTR: transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze; IVA/TEZA/ELE + IVA: ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor + 

ivakaftor; ppFEV1: percento predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu sekundu po 

plnom nádychu; TCR: pacienti responzívni na liečbu pomocou trojkombinácie liečiv 

Zdroj: [2, 17] 

Opis populácie  

Tabuľka 5: Charakteristika pacientov v štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

Charakteristika 

SKYLINE 102 SKYLINE 103 

IVA/TEZA/ELE + 

IVA 

 (n = 202) 

D-IVA/TEZA/ 

VAN  

(n = 196) 

IVA/TEZA/ELE + 

IVA 

(n = 289) 

D-IVA/TEZA/ 

VAN  

(n = 284) 

Medián veku (rozsah), roky 31,3 

(21,9 – 38,5) 

30,3 

(22,8 – 37,5) 

33,8 

(24,7 – 43,1) 

32,6 

(24,1 – 41,5) 

Veková skupina, roky, počet (%) 

≥ 12 <18 31 (15 %) 26 (13 %) 38 (13 %) 41 (14 %) 

≥ 18 171 (85 %) 170 (87 %) 251 (87 %) 243 (86 %) 

Rasa, počet (%) 

Biela 197 (98 %) 191 (97 %) 262 (91 %) 270 (95 %) 

Ázijská 0  1 (< 1 %) 1 (< 1 %) 1 (< 1 %) 

Čierna 1 (< 1 %) 4 (2 %) 0 0 

Iná 4 (2 %) 0 3 (1 %) 3 (1 %) 

Nezozbieraná  0 0 23 (8 %) 10 (4 %) 

ppFEV1 pred začatím liečby (%), 

počet (%) 

67,2 (14,6 %) 67,0 (15,3 %) 66,4 (14,9 %) 67,2 (14,6 %) 

Predchádzajúce užívanie CFTR modulátorov, typ  

Akýkoľvek typ 177 (88 %) 170 (87 %) 250 (87 %) 241 (85 %) 

IVA/TEZA/ELE + IVA 177 (88 %) 168 (86 %) 204 (71 %) 185 (65 %) 

Genotyp 

F/F - - 224 (78 %) 222 (78 %) 

F/G - - 20 (7 %) 19 (7 %) 

F/RF - - 23 (8 %) 23 (8 %) 

IVA/TEZA/ELE responzívna 

mutácia/non-F 

- - 22 (8 %) 20 (7 %) 

F/MF 202 (100 %) 196 (100 %) - - 

CFTR: transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze; D-IVA/TEZA/VAN: deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor; F: 

mutácia F508del; F/F: mutácia F508del prítomná na oboch alelách; G: mutácia s defektom otvárania kanálu; IVA/TEZA/ELE + 

IVA: ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor + ivakaftor; MF: mutácia s minimálnou funkciou; n: počet pacientov; ppFEV1: percento 

predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu sekundu po plnom nádychu; RF: mutácia 

s reziduálnou funkciou 

Zdroj: [2, 16] 
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Tabuľka 6: Charakteristika pacientov v štúdii RIDGELINE 105 

Charakteristika RIDGELINE 105 (n = 78) 

Medián veku (rozsah), roky 9,3 (7,6 – 10,4) 

Rasa, počet (%) 

Biela 71 (91 %) 

Čierna 1 (1 %) 

Iná 1 (1 %) 

Nezozbieraná  5 (6 %) 

Priemerná hodnota ppFEV1 pred začatím liečby (%), SD 99,7 % (15,1) 

Genotyp, počet (%) 

F/F 37 (47 %) 

F/G 3 (4 %) 

F/RF 1 (1 %) 

IVA/TEZA/ELE responzívna mutácia/non-F 11 (14 %) 

F/MF 24 (31 %) 

F/ iná varianta nezahrnutá v skupinách vyššie 2 (3 %) 

Predchádzajúce užívanie CFTR modulátorov, typ, počet (%) 

Akýkoľvek typ 66 (85 %) 

IVA/TEZA/ELE + IVA 62 (79 %) 

TEZA/IVA 0 

LUMA/IVA 2 (3 %) 

IVA 2 (3 %) 

CFTR: transmembránový regulátor vodivosti pri cystickej fibróze; F: mutácia F508del; F/F: mutácia F508del prítomná na 

oboch alelách; G: mutácia s defektom otvárania kanálu; IVA: ivakaftor; IVA/TEZA/ELE + IVA: ivakaftor/tezakaftor/elexakaftor 

+ ivakaftor; LUMA/IVA: lumakaftor/ivakaftor; MF: mutácia s minimálnou funkciou; N: počet pacientov; ppFEV1: percento 

predpovedaného maximálneho objemu vzduchu, ktorý možno vydýchnuť za jednu sekundu po plnom nádychu; RF: mutácia 

s reziduálnou funkciou; SD: štandardná odchýlka; TEZ/IVA: tezakaftor/ivakaftor 

Zdroj: [2, 17] 

4.1.4 Čas analýzy dát 

V štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 boli pacienti na liečbe 52 týždňov. Po tomto čase mali pacienti možnosť 

vstúpiť do otvoreného pokračovania štúdie (OLE, z angl. open-label extension), v ktorom všetci zapojení pacienti 

pokračovali v liečbe D-IVA/TEZA/VAN, bez ohľadu na to, v ktorom ramene sa pôvodne nachádzali [16]. Výsledky 

účinnosti v ukazovateli ppFEV1 sa vzťahujú k 24. a 52. týždňu liečby. Výsledky v ukazovateli kvality života sa vzťahujú 

k 24. týždňu liečby [16]. Výsledky bezpečnosti a účinnosti v ukazovateli PEx sa vzťahujú k 52. týždňu liečby. 

Databáza bola pre štúdiu SKYLINE 102 uzamknutá 21.11.2023 [19] a pre štúdiu SKYLINE 103 uzamknutá 30.11.2023 

[18]. Výsledky oboch klinických štúdií v ukazovateľoch účinnosti považujeme za finálne, nakoľko boli ukončené. 

V súčasnosti prebieha jedno OLE, do ktorého mali možnosť zapojiť sa pacienti z oboch RCT. V ňom je ďalej skúmaná 

bezpečnosť hodnotenej intervencie [20].  

V štúdii RIDGELINE 105 boli pacienti na liečbe 24 týždňov. Po tomto čase mali pacienti možnosť pokračovať do OLE, 

v ktorom všetci zapojení pacienti pokračovali v liečbe D-IVA/TEZA/VAN. Výsledky účinnosti a bezpečnosti sa 

vzťahujú k 24. týždňu liečby [17]. Databáza bola pre štúdiu RIDGELINE 105 uzamknutá 21.11. 2023 [21]. Výsledky 

štúdie v prípade ukazovateľov účinnosti intervencie považujeme za finálne, nakoľko bola ukončená. 

V súčasnosti prebieha OLE štúdie, v ktorom je ďalej skúmaná bezpečnosť intervencie [22].  

4.2. Výsledky účinnosti 

4.2.1 Mortalita (D0001) 

Celkové prežívanie nebolo v štúdiách SKYLINE 102, SKYLINE 103 a RIDGELINE 105 sledované.  
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4.2.2 Morbidita (D0005, D0006, D0011)  

ppFEV1 [2, 16, 17] 

Tabuľka 7: Výsledky v ukazovateli ppFEV1 v 24. týždni v štúdii SKYLINE 102 

 D-IVA/TEZA/VAN (N = 196) IVA/TEZA/ELE + IVA (N = 202) 

Priemerná zmena (SE; 95 % CI) 0,5 (0,3; -0,1 až 1,1) 0,3 (0,3; -0,3 až 0,9) 

Priemerný rozdiel vs. IVA/TEZA/ELE + IVA (95 

% CI) 
0,2 (-0,7 až 1,1) 

1-stranná p hodnota pre non-inferioritu < 0,0001 

IVA/TEZA/ELE: elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor; D-IVA/TEZA/VAN: vanzakaftor/tezakaftor/deutivakaftor; CI: interval 

spoľahlivosti; SE: štandardná chyba; N: počet pacientov 

Zdroj: [2, 16] 

Tabuľka 8: Výsledky v ukazovateli ppFEV1 v 24.týždni v štúdii SKYLINE 103 

 D-IVA/TEZA/VAN (N = 284) IVA/TEZA/ELE + IVA (N = 289) 

Priemerná zmena (SE; 95 % CI) 0,2 (0,3; -0,3 až 0,7) 0,0 (0,2; -0,5 až 0,5) 

Priemerný rozdiel vs. IVA/TEZA/ELE + IVA (95 

% CI) 
0,2 (-0,5 až 0,9) 

1-stranná p hodnota pre non-inferioritu < 0,0001 

IVA/TEZA/ELE + IVA: elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor + ivakaftor; D-IVA/TEZA/VAN: vanzakaftor/tezakaftor/deutivakaftor; 

CI: interval spoľahlivosti; SE: štandardná chyba; N: počet pacientov 

Zdroj: [2, 16] 

 

Obrázok 4: Výsledky v ukazovateli ppFEV1 v 52.týždni v štúdii SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

 
SD: smerodajná odchýlka; CI: interval spoľahlivosti; LS: metóda najmenších štvorcov; ELX/TEZ/IVA: 

elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor; VNZ/TEZ/D-IVA: vanzakaftor/tezakaftor/deutivakaftor; Trial VX20-121-102: SKYLINE 102; 

Trial VX20-121-103: SKYLINE 103; N: počet pacientov 

Zdroj: [16 (Suppl. s. 46)] 

 

Obrázok 5: Absolútna zmena ppFEV1 od východiskovej hodnoty v štúdii SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

 
Zdroj: [16] 

V prípade štúdie RIDGELINE 105 nebola pozorovaná absolútna zmena pozorovaná do 24. týždňa v porovnaní 

s východiskovou hodnotou (0,0 (95 % CI -2 – 1,9)).  
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Prítomnosť pľúcnych exacerbácií (PEx) [16, 17] 

 

V štúdii SKYLINE 102 bola ročná miera výskytu protokolom definovaných pľúcnych exacerbácií v ramene 

intervencie 0,32 a v ramene komparátora 0,42, pričom rozdiel medzi ramenami predstavoval 0,1 (95 % CI -0,24 - 

0,04). Rozdiel nebol štatisticky významný. 

V štúdii SKYLINE 103 bola ročná miera výskytu PEx v ramene intervencie 0,29 a v ramene komparátora 0,26, pričom 

rozdiel medzi ramenami predstavoval 0,03 (95 % CI -0,07 – 0,13). Rozdiel nebol štatisticky významný. 

 

V štúdii RIDGELINE 105 došlo k PEx u 6 pacientov (7,7 %), čo predstavuje ročnú mieru výskytu PEx 0,15 (95 % CI 0,07 

– 0,34). 

4.2.3 Kvalita života (D0012, D0013) 

Rozdiel v absolútnom skóre meranom pomocou CFQ-R v 24. týždni liečby zo štúdií SKYLINE 102 a SKYLINE 103 je 

zobrazený nižšie (Obrázok 6). 

V štúdii RIDGELINE 105 predstavoval rozdiel v absolútnom skóre meranom pomocou CFQ-R pri porovnaní 

s hodnotou meranou pred začatím liečby 3,9 bodu (95 % CI 1,5 – 6,3) [17]. 

 

Obrázok 6: Absolútna zmena v skóre meranom pomocou CFQ-R dotazníku v štúdii SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

 
SD: smerodajná odchýlka; CI: interval spoľahlivosti; LS: metóda najmenších štvorcov; ELX/TEZ/IVA: 

elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor; VNZ/TEZ/D-IVA: vanzakaftor/tezakaftor/deutivakaftor; Trial VX20-121-102: SKYLINE 102; 

Trial VX20-121-103: SKYLINE 103; N: počet pacientov 

Zdroj: [16 (Suppl. s. 46)] 

4.3. Klinické štúdie pre ukazovatele bezpečnosti 

Základná charakteristika štúdií 

Bezpečnosť D-IVA/TEZA/VAN bola hodnotená na základe klinických štúdií SKYLINE 102, SKYLINE 103 a RIDGELINE 

105, ktoré sú bližšie popísané v časti 4.1. Pre vyhodnotenie bezpečnostného profilu boli výsledky štúdií SKYLINE 102 

a 103 kvôli podobnému dizajnu, liečebnému režimu a populácií výsledky zo štúdií pre účely analýzy spojené. Do 

analýzy boli zaradené dáta od pacientov, ktorí dostali aspoň jednu dávku liečby D-IVA/TEZA/VAN alebo 

komparátora (z angl. Safety Population). Do ukazovateľov bezpečnosti boli zahrnuté udalosti ku ktorým došlo 

v rámci trvania štúdií (SKYLINE 102 a SKYLINE 103: 52 týždňov, RIDGELINE: 24 týždňov). 

Hodnotené ukazovatele 

Nežiaduca udalosť (AE, z angl. adverse event) je v klinickom skúšaní podľa definície platnej v EÚ [23] akýkoľvek 

škodlivý prejav u účastníka, ktorému sa podáva liek, ktorý nie je nevyhnutne zapríčinený touto liečbou.  

Závažná nežiaduca udalosť (SAE, z angl. Serious Adverse Event) je v klinickom skúšaní podľa definície platnej v EÚ 

[23] akýkoľvek neočakávaný škodlivý prejav, ktorý po podaní akejkoľvek dávky vyžaduje neodkladnú hospitalizáciu 

alebo predĺženie existujúcej hospitalizácie, má za následok trvalé alebo významné zdravotné postihnutie alebo 

práceneschopnosť, prejavuje sa vrodenou odchýlkou alebo chybou, predstavuje ohrozenie na živote alebo vyústi 

do úmrtia.  
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Klasifikácia stupňa intenzity AE 

Stupeň intenzity AE bol hodnotený podľa Spoločných terminologických kritérií pre AE v 5.0 (CTCAE, z angl. Common 

Terminology Criteria for Adverse Events) [24] Národného onkologického inštitútu (NCI , z angl. National Cancer 

Institute) na päťbodovej stupnici (stupeň 1 až 5): 

• Stupeň 1: mierne AE. Bez príznakov alebo mierne príznaky, len klinické alebo diagnostické pozorovanie, 

intervencia nie je indikovaná. 

• Stupeň 2: stredne ťažké AE. Indikovaný je minimálny, lokálny alebo neinvazívny zásah; obmedzenie aktivít 

každodenného života je veku primerané. 

• Stupeň 3: ťažké AE alebo medicínsky významné AE, ale nie bezprostredne život ohrozujúce. Je indikovaná 

hospitalizácia alebo predĺženie hospitalizácie; vyskytuje sa znefunkčnenie alebo obmedzenie 

sebaobsluhy pri aktivitách každodenného života. 

• Stupeň 4: život ohrozujúce AE. Indikovaný je urgentný zásah. 

• Stupeň 5: smrť súvisiaca s AE. 

Nežiaduce udalosti špeciálneho záujmu (AESI, z angl. AE of special interest) [16] boli v štúdiách SKYLINE 102 

a 103 definované ako zhoršenie funkcií pečene, zvýšenie kreatínkinázy, prítomnosť vyrážky, katarakty, 

hypoglykémie alebo neuropsychiatrického stavu.  

4.4. Výsledky bezpečnosti 

Komparatívna bezpečnosť (C0008) 

Výsledky bezpečnosti zo štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 sú zobrazené na obrázku nižšie (Obrázok 7). Výsledky 

doložené vo farmakoekonomickom rozbore (FER) sa nezhodujú s výsledkami uverejnenými v publikácii Keating 

a kol., 2025 [16], z tohto dôvodu uvádzame v hodnotení výsledky priamo z publikácie.  

Výsledky bezpečnosti zo štúdie RIDGELINE 105 sú uvedené nižšie (Tabuľka 9). 
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Obrázok 7: Súhrn AE z klinických štúdií SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

 
URTI: infekcie vrchného respiračného traktu; N: počet pacientov 

*: AE, ktoré viedli k ukončeniu liečby u aspoň 2 pacientov sú uvedené v appendixe štúdie; 

†: AE, ktoré sa vyskytli u aspoň 2 pacientov zvýšenú hodnoty alanínaminotransferázy, aspartátaminotransferázy, zvýšenú 

hladinu bilirubínu v krvi, zvýšenú hladinu nekonjugovaného bilirubínu v krvi a zvýšenú hladinu alkalickej fosfatázy v krvi. 

‡: v štúdii SKYLINE 103 boli v ramene komparátora 2 pacienti, u ktorých došlo ihneď po ukončení liečby k smrti. Obe úmrtia 

boli vyhodnotené ako nesúvisiace s liečbou v štúdii.  

Zdroj: [16] 
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Tabuľka 9: Súhrn AE v klinickej štúdii RIDGELINE 105  
D-IVA/TEZA/VAN (N = 78) 

Akákoľvek AE 75 (96 %) 

Maximálna závažnosť AE  

 Mierna 39 (50 %) 

 Stredne závažná 36 (46 %) 

 Závažná 0 

 Život ohrozujúca 0 

AE vedúce k ukončeniu liečebného režimu 1 (1 %) 

AE vedúce k prerušeniu liečby 1 (1 %) 

Závažné AE 6 (8 %) 

Udalosti vedúce k úmrtiu 0 

AE vyskytujúce sa u ≥ 10 % pacientov  

 Kašeľ 36 (46 %) 

 Horúčka 16 (21 %) 

 Bolesť hlavy 14 (18 %) 

 Infekčná pľúcna exacerbácia cystickej fibrózy 13 (17 %) 

 Bolesť hltana 13 (17 %) 

 Bolesť brucha 9 (12 %) 

 Upchatý nos 9 (12 %) 

 Nádcha 9 (12 %) 

 Zvracanie 8 (10 %) 

Pacienti so závažnými AE  

 Akékoľvek 6 (8 %) 

 Infekčná pľúcna exacerbácia cystickej fibrózy 2 (3 %) 

 Adenovírusová infekcia 1 (1 %) 

 Kašeľ 1 (1 %) 

 Porucha rastu 1 (1 %) 

 Zníženie pľúcnych funkcií 1 (1 %) 

 Zápcha* 1 (1 %) 

* Pacient mal v anamnéze zápchu, závažná nežiaduca udalosť zápchy bola považovaná za pravdepodobne súvisiacu so 

skúšaným liekom. Pacient bol liečený makrogolom a udalosť odznela pri pokračujúcom podávaní lieku. 

AE: nežiaduce udalosti; D-IVA/TEZA/VAN: deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor; N: počet pacientov 

Zdroj: [2, 17] 

4.5. Diskusia k hodnoteniu klinického prínosu  

4.5.1 Validita klinických dát 

Interná validita 

Pri hodnotení internej validity štúdie sme sa opierali o hodnotenie externej pracovnej skupiny na hodnotenie 

dôkazov (ERG, z angl. External Review Group) Národného inštitútu pre excelentnosť v oblasti zdravotníctva (NICE, 

z angl. National Institute for Health and Care Excellence) [25], českého Štátneho ústavu pre kontrolu liečiv (SÚKL, z 

čes. Státní ústav pro kontrolu léčiv) [26], Kanadskej agentúry pre lieky (CDA-AMC, z angl. a fran. Canada’s Drug 

Agency – L'Agence des médicaments du Canada) [8] a hodnotiacej správy Európskej liekovej agentúry (EMA, z angl. 

European Medicines Agency) [27].  
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Klinická štúdia SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

Štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 považujeme za dostatočné pre analýzu prínosu D-IVA/TEZA/VAN voči 

IVA/TEZA/ELE + IVA. Internú validitu štúdií uvádzame nižšie: 

• SÚKL považuje za neistotu absenciu dlhodobých údajov o účinnosti a bezpečnosti D-IVA/TEZA/VAN. 

Výsledky sú dostupné len do 52. týždňov a nie je známe, ako a či sa veľkosť účinku hodnoteného liečiva 

môže meniť vekom a progresiou ochorenia [26].  

• Proces randomizácie a stratifikácie bol v oboch štúdiách primeraný a kľúčové charakteristiky pacientov 

boli medzi jednotlivými ramenami vyvážené [8, s. 19].  

• Primárnym koncovým ukazovateľom v štúdiách bola zmena ppFEV1 po 24 týždňoch. Hodnotenie 

non-inferiority bolo testované na jednostrannej hladine alfa 0,025, ktoré bolo splnené podľa vopred 

stanoveného intervalu non-inferiority -3 %. Tento interval bol v súlade s vybraným štatistickým prístupom 

a bol použitý v predchádzajúcich štúdiách CF [8, s. 19]. 

Klinická štúdia RIDGELINE 105 

Štúdia RIDGELINE 105 je jednoramenná, nerandomizovaná štúdia a z tohto dôvodu považujeme jej validitu za veľmi 

nízku. Neistoty v internej validite štúdie uvádzame nižšie: 

• Nakoľko sa jedná o jednoramennú klinickú štúdiu, nie sú dostupné komparatívne dáta priamo 

porovnávajúce hodnotenú liečbu s komparátorom v skúmanej populácii pacientov, čo považujeme za 

hlavnú limitáciu.  

• V rámci štúdie nebol definovaný formálny primárny ukazovateľ, nebola vykonaná žiadna úprava pre 

multiplicitu ani hierarchický testovací postup a neboli vykonané žiadne analýzy citlivosti ani analýzy 

podskupín. Výsledky štúdie môžu byť pri subjektívne hodnotených ukazovateľov kvality života skreslené. 

[8, s. 85]. 

• Pre komparatívne zhodnotenie účinnosti a bezpečnosti D-IVA/TEZA/VAN voči relevantnému komparátoru 

si EAG vyžiadalo doloženie nepriameho porovnania (pre účely hodnotiacej správy vypracovanej EAG bol 

relevantný komparátor IVA/TEZA/ELE + IVA. DR v rámci odpovede doložil štúdie, v ktorých bola skúmaná 

účinnosť a bezpečnosť komparátora. Žiadne nepriame porovnanie hodnotenej liečby s komparátorom 

však nepredložil. EAG naivne porovnala výsledky zo štúdie RIDGELINE 105 s doloženými štúdiami 

a konštatovala, že výsledky v štúdii RIDGELINE 105 a doložených štúdiách sa výrazne líšia, najmä 

predliečenosťou IVA/TEZA/ELE + IVA (dôkaz pre liečbu D-IVA/TEZA/VAN je dostupný u predliečených 

pacientov na rozdiel od dôkazu zo štúdií IVA/TEZA/ELE + IVA). Zároveň konštatuje neprítomnosť 

dostatočného dôkazu, ktorý by dokázal ekvivalenciu v účinnosti a bezpečnosti hodnoteného liečiva 

a komparátora u pacientov vo veku 6 – 11 rokov [25, s. 292]. V rámci výzvy na opravu č. 1 NIHO od DR 

požadovalo doloženie komparatívneho dôkazu pre túto populáciu pacientov. DR porovnanie nedoložil.  

Externá validita  

Externá validita štúdií SKYLINE 102 a SKYLINE 103 a RIDGELINE 105 bola ovplyvnená viacerými faktormi dizajnu a 

realizácie, ktoré môžu vytvárať určitú mieru neistoty pri prenositeľnosti výsledkov štúdie do klinickej praxe na 

Slovensku.  

Štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 

• V štúdiách SKYLINE 102 a 103 boli v prevažnej miere zastúpení pacienti vo veku od 18 rokov. Na základe 

údajov ECFSPR bol mediánový vek pacientov s CF v roku 2024 na Slovensku 21,2 roka [5].  

• V štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 bolo do každého ramena zaradených približne 14 % pacientov vo 

veku 12 – 18 rokov. Na Slovensku tvoria deti do 18 rokov 43 % všetkých pacientov [6]. Predpokladáme, že 

veková skupina 12 – 18 je na Slovensku zastúpená vo vyššej miere, ako bola v opísaných štúdiách.  

• Do štúdií neboli zaradení pacienti, ktorí netolerovali liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA, a teda v nich neboli 

zaradení pacienti naivní k CFTR modulátorom. Predpokladáme, že vzhľadom na dostupnosť CFTR 

modulátorov na Slovensku bude zastúpenie nepredliečených pacientov nízke. Táto skupina pacientov má 

zastúpenie na Slovensku a zároveň by spadali do IO navrhnutom DR. Na základe doložených štúdií však 

nie je možné zhodnotiť, aký efekt má D-IVA/TEVA/ELE v tejto skupine pacientov. Preto požadujeme upraviť 

navrhované IO, v zmysle vhodného genotypu, a to v súlade s aktuálne platným IO liekov Kaftrio a Kalydeco 

(viac v časti 3.6). 
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• V štúdiách bolo najvyššie zastúpenie pacientov s mutáciou F508del, ktorá je zároveň najčastejšou 

mutáciou v európskej populácii. Približne 7 % pacientov v ramene intervencie a 8 % pacientov v ramene 

komparátora v štúdii SKYLINE 103 bolo postihnutých iným typom mutácie (non-F508del), pričom presný 

genotyp pacientov nie je známy. Kvôli vysokému počtu a vysokej variabilite v mutáciách, dáta pre raritné 

a extrémne raritné mutácie nie sú k dispozícii [27]. Prenositeľnosť výsledkov na pacientov s raritnými 

mutáciami, ktoré neboli zahrnuté v štúdii je preto neistá.  

• V rámci štúdií SKYLINE 102 a SKYLINE 103 boli všetci pacienti predliečení IVA/TEZA/ELE + IVA. Z tohto 

dôvodu nie je účinnosť D-IVA/TEZA/VAN známa v populácii pacientov naivných k CFTR modulátorom. 

Účinnosť môže byť u týchto pacientov nižšia. Medzinárodné odporúčania pri dobre tolerovanej 

predchádzajúcej liečbe IVA/TEZA/VAN + IVA neodporúčajú zmenu na iný liečebný režim [26], avšak 

oslovení odborníci z centier pre liečbu cystickej fibrózy sa vyjadrili, že liečba D-IVA/TEZA/VAN by 

predstavovala alternatívu k liečbe IVA/TEZA/ELE + IVA a že na liečbu liekom Alyftrek, v prípade jeho 

kategorizácie, by prešla väčšina pacientov, ktorí sú aktuálne liečení Kaftriom a Kalydecom. Vzhľadom na 

to, že podľa aktuálne platného IO sú CFTR modulátori dostupné pre pacientov od 2 rokov predpokladáme, 

že zastúpenie pacientov naivných k CFTR modulátorom by bolo minimálne.  

• Do štúdie nemohli byť zaradení pacienti, ktorí podstúpili transplantáciu orgánov alebo krvotvorných 

buniek [16], čo je čiastočne v súlade s navrhovaným indikačným obmedzením, podľa ktorého pacienti po 

transplantácii pľúc nemajú nárok na hradenú liečbu [2]. 

• Do štúdií nemohli byť zaradené tehotné, alebo dojčiace pacientky [16]. Podľa SPC je po konzultácii 

s lekárom možné užívanie lieku Alyftrek aj u takýchto pacientok a predpokladáme, že v slovenskej praxi sa 

budú vyskytovať. Bezpečnosť a účinnosť hodnotenej technológie je u tejto skupiny neistá.  

• Do štúdie SKYLINE 103 boli zaradení pacienti, ktorí by na Slovensku nespĺňali indikačné obmedzenia pre 

liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA (s mutáciou non-F). V štúdii boli takíto pacienti liečení IVA/TEZA/ELE + IVA, zatiaľ 

čo na Slovensku by im bola podávaná podporná liečba na zmiernenie symptómov.  

Štúdia RIDGELINE 105 

• Všetci pacienti boli predliečení IVA/TEZA/ELE + IVA. Účinnosť D-IVA/TEZA/VAN nie je známa v populácii 

pacientov naivných k CFTR modulátorom.  

• Pacienti zaradení do štúdie mali na začiatku liečby priemerný ppFEV1 99,7 %. Je možné, že časť pacientov, 

ktorá by dostávala liek v slovenskej, bude mať už na začiatku liečby nižšie ppFEV1 a horšiu prognózu, alebo 

efekt liečby pozorovaný v štúdii.  

• Do štúdie nemohli byť zaradení pacienti, ktorí podstúpili transplantáciu orgánov alebo krvotvorných 

buniek [17], čo je čiastočne v súlade s navrhovaným indikačným obmedzením, podľa ktorého pacienti po 

transplantácii pľúc nemajú nárok na hradenú liečbu [2]. 

4.5.2 Sumár výsledkov a ich interpretácia 

DR nedoložil žiadny klinický dôkaz účinnosti D-IVA/TEZA/VAN voči BSC u pacientov, ktorí nespĺňajú IO 

IVA/TEZA/ELE + IVA, ktoré je v súčasnosti platné. Preto voči tomuto komparátoru nebolo možné zhodnotiť 

klinickú účinnosť, bezpečnosť a kvalitu života. 

Liečba D-IVA/TEZA/VAN preukázala na základe klinických dát štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103 podobný 

účinok ako liečba IVA/TEZA/ELE + IVA v ukazovateli ppFEV1 u pacientov vo veku 12 a viac rokov. V ukazovateli 

počet pľúcnych exacerbácií nebol preukázaný štatisticky významný rozdiel medzi ramenom intervencie 

a komparátora. Pre pacientov vo veku 6 – 11 rokov nebol doložený komparatívny dôkaz porovnania klinickej 

účinnosti a bezpečnosti voči relevantnému komparátoru. Ako dôkaz DR predložil jednoramennú štúdiu, 

v ktorej dizajne sme identifikovali závažné pochybenia, ktoré znižujú validitu klinického dôkazu. V súlade so 

závermi EMA a zahraničnými HTA akceptujeme predložený dôkaz u starších pacientov (12 + rokov) aj pre 

populáciu pacientov vo veku 6 – 11 rokov.  

V ukazovateli ppFEV1, ktorý bol hodnotený v 24. týždni, bol v štúdii SKYLINE 102 priemerný rozdiel intervencie voči 

IVA/TEZA/ELE + IVA 0,2 p. b. (95 % CI: -0,7 – 1,1; p < 0,0001) a v štúdii SKYLINE 103 0,2 p. b. (95 % CI: -0,5 – 0,9; p < 

0,0001), čím bolo splnené protokolom definované kritérium non-inferiority (dolná hranica 95 % CI: nemôže viac ako 

-3.0). V 52. týždni bol rozdiel intervencie voči komparátoru IVA/TEZA/ELE + IVA v štúdii SKYLINE 102 0,1 p. b. (95 % 

CI: -0,8 – 1,0) a v štúdii SKYLINE 103 0,3 p. b. (95 % CI: -0,4 – 1,0). V štúdii RIDGELINE 105 nebol pozorovaný žiadny 

rozdiel v ukazovateli ppFEV1 nameranom na začiatku liečby a po 24. týždňoch.  
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V ukazovateli ročná miera pľúcnych exacerbácií, ktorá bola v štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 hodnotená po 52. 

týždni, dosiahla v prípade štúdie SKYLINE 102 intervencia numerický prínos voči IVA/TEZA/ELE + IVA o 0,1 

exacerbácie na pacienta za rok. V štúdii SKYLINE 103 bol zaznamenaný numerický prínos v ramene komparátora 

IVA/TEZA/ELE + IVA o 0,03 exacerbácie na pacienta za rok. Ani jeden z výsledkov nebol štatisticky významný. V štúdii 

RIDGELINE 105 bola ročná miera výskytu PEx 0,15 (95 % CI -0,07 – 0,34). 

Úroveň kvality života bola hodnotená pomocou dotazníka CFQ-R. V prípade štúdií SKYLINE 102 a 103 bola 

hodnotená absolútna zmena medzi ramenom intervencie a komparátora IVA/TEZA/ELE + IVA v 24. týždni liečby. 

V štúdii RIDGELINE 105 bola hodnotená absolútna zmena na konci liečby (24. týždeň) oproti východiskovej hodnote. 

Za klinicky relevantný bol považovaný rozdiel aspoň 4 body. V ani jednej štúdii nedošlo k štatisticky, ani klinicky 

významnému rozdielu medzi ramenami v ukazovateli kvality života.  

Z pohľadu bezpečnosti bol celkový výskyt AE v štúdiách SKYLINE 102 a SKYLINE 103 porovnateľný medzi ramenami, 

pričom približne 96 % pacientov v každom ramene zaznamenalo aspoň jednu AE. V obidvoch ramenách sa 

v najvyššej miere vyskytovala infekčná pľúcna exacerbácia (28 % - D-IVA/TEZA/VAN vs. 32 % IVA/TEZA/ELE + IVA). 

K AE vedúcim k pozastaveniu liečby došlo v obidvoch ramenách u 4 % pacientov. V prípade štúdie RIDGELINE 105 

došlo k akejkoľvek AE u 96 % pacientov. Ako najčastejšie sa vyskytujúca AE bol reportovaný kašeľ (46 % pacientov) 

a horúčka (21 % pacientov). K pozastaveniu liečby z dôvodu AE došlo u 1 pacienta (1 %).  

Klinické štúdie SKYLINE 102 a 103 sú pre hodnotenie prínosu D-IVA/TEZA/VAN v liečbe pacientov s CF relevantné. 

V internej validite štúdií nebola zaznamenaná žiadna kľúčová neistota. Z hľadiska externej validity za miernu 

neistotu považujeme predliečenie všetkých pacientov IVA/TEZA/ELE + IVA. Oslovení klinickí odborníci z centier na 

liečbu cystickej fibrózy sa vyjadrili, že na liečbu liekom Alyftrek by prešla väčšina pacientov, ktorí sú aktuálne liečení 

Kaftriom a Kalydecom. Vzhľadom na to, že liečba IVA/TEZA/ELE + IVA je indikovaná pacientom od 2 rokoch, 

predpokladáme, že pacienti potenciálne liečení D-IVA/TEZA/VAN by boli predliečení iným CFTR modulátorom 

a zastúpenie pacientov úplne naivných k CFTR modulátorom by bolo minimálne.  

Klinická štúdia RIDGELINE 105 je jednoramenná, nerandomizovaná štúdia, čo považujeme za hlavnú neistotu pri 

hodnotení jej internej validity. Komparatívne dáta pre skupinu pacientov vo veku 6 – 11 rokov nie sú dostupné. 

Štúdia bola primárne zameraná na bezpečnosť D-IVA/TEZA/VAN a primárny ukazovateľ účinnosti nebol definovaný. 

Dňa 20.07.2026 bola zverejnená výzva, v ktorej NIHO požadovalo od DR doplnenie komparatívneho dôkazu pre 

danú populáciu pacientov v dostatočnej metodologickej kvalite. Dňa 24.07.2026 DR na výzvu odpovedal. Vyjadril 

sa, že extrapolácia dát z dospelej a adolescentnej populácie na pediatrickú populáciu je v prípade splnenia určitých 

predpokladov v súlade s vedeckou smernicou EMA. V súlade so zahraničnými HTA akceptujeme argumentáciu DR.  

Pre pacientov, ktorí nie sú vhodní na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA nepredložil DR žiadny dôkaz, ktorí by dokazoval 

klinickú účinnosť a bezpečnosť voči komparátoru relevantnému v tejto skupine pacientov (BSC). Dôkaz predložil 

len pre populáciu pacientov, ktorí by boli liečení IVA/TEZA/ELE + IVA. Z tohto dôvodu nebolo možné vyhodnotiť 

klinickú účinnosť lieku Alyftrek voči liečbe pomocou BSC a účinnosť bola vyhodnotená len v skupine pacientov, 

ktorí sú liečení kombináciou liekov Kaftrio a Kalydeco. Považujeme preto za potrebné upraviť indikačné 

obmedzenie tak, aby bolo v súlade s indikačným obmedzením pre lieky Kaftrio a Kalydeco a zodpovedalo populácii 

pacientov, u ktorej mohla byť zhodnotená klinická účinnosť a bezpečnosť hodnotenej intervencie.  
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5. Hodnotenie nákladovej efektívnosti 

Hodnotenie nákladovej efektívnosti 

Element ID Výskumná otázka 

E0012 Do akej miery môžeme predpokladať, že odhady nákladov a prínosov sú určené správne pre 

predmetnú technológiu a komparátory? 

E0013 Aké metodické predpoklady boli spravené vo vzťahu k hodnoteniu nákladovej efektívnosti 

predmetnej technológie a komparátorov?  

E0010 Aké sú neistoty a limitácie ohľadom hodnotenia nákladovej efektívnosti predmetnej technológie 

a komparátorov?  

E0006 Aké sú odhadované rozdiely v nákladoch na predmetnú technológiu a komparátory?  

5.1. Hodnotenie vstupov a fungovania predloženého farmakoekonomického 

modelu (E0012, E0013) 

DR v rámci žiadosti predložil farmakoekonomický model (FEM), v ktorom porovnáva intervenciu D-IVA/TEZA/VAN 

s komparátorom IVA/TEZA/ELE + IVA formou analýzy užitočnosti nákladov (CUA, z angl. Cost-Utility Analysis).  

DR bol dňa 20.07.2026 prostredníctvom výzvy na opravu č.1 požiadaný o doplnenie porovnania s BSC ako 

komparátorom. DR na výzvu na opravu č.1 odpovedal dňa 24.07.2026. V odpovedi uviedol, že BSC nepovažuje za 

relevantný komparátor a porovnanie nedoplnil. Pre skupinu pacientov, ktorá nie je vhodná na liečbu IVA/TEZA/ELE 

+ IVA nebolo možné vyhodnotiť klinickú účinnosť (viac v časti 4.5) ani nákladovú efektívnosť. V súlade s časťou 3.6 

odporúčame upraviť IO tak, aby zodpovedalo predloženým klinickým dôkazom.  

V súlade so závermi kapitoly 4 sme v NIHO nastavení typ analýzy zmenili na analýzu minimalizácie nákladov (CMA, 

z angl. Cost-Minimization analysis)a preto vplyv zmien reportujeme ako vplyv na inkrementálne náklady.  

5.1.1 Popis a základné nastavenie farmakoekonomického modelu  

DR predložil FEM so štruktúrou mikrosimulačného modelu prechodu stavov u jednotlivých pacientov. Pre 

porovnanie nákladovej efektívnosti boli simulované 2 kohorty (každá po 1 000 pacientov) s identickými základnými 

pacientskymi charakteristikami – jedna kohorta bola liečená intervenciou D-IVA/TEZA/VAN, druhá kohorta 

komparátorom (IVA/TEZA/ELE + IVA). Krivka prežívania pacientov s CF sa získala na základe dát pochádzajúcich z 

CF registra Spojeného kráľovstva z roku 2008 [2]. Z krivky je odvodená východisková vekovo špecifická úmrtnosť 

pacientov s CF (bez liečby CFTR modulátormi) na začiatku modelovania. Tá sa potom pomocou Coxovho modelu 

proporcionálnych rizík (CPH, z angl. Cox proportional hazards model) podľa Liou a kol. 2001 [28] aktualizuje v 

každom cykle pri zmenách v klinických charakteristikách jednotlivých pacientov. Do modelu zároveň vstupuje 

limitácia mortalitou všeobecnej populácie. Zdrojom pre zmeny v uvedených charakteristikách sú klinické štúdie D-

IVA/TEZA/VAN a iné zdroje, ale aj predpoklady DR o porovnateľnosti účinku medzi jednotlivými populáciami.  

  

V základnom scenári je použitá perspektíva platcu zdravotnej starostlivosti. Modelované cykly sú v prvých dvoch 

rokoch 4 týždňové, následne sa po uplynutí dvoch rokov dĺžka cyklov mení na ročnú. DR uvádza, že v modeli nie je 

uplatnená korekcia na polovicu cyklu. Použitá diskontná sadzba je 5% pre náklady aj prínosy. Použitý časový 

horizont je celoživotný (do maximálne 100 rokov života pacienta).  

 

Po dokončení mikrosimulácie pre každého pacienta model agreguje klinické výstupy formou rokov života (z angl. 

Life Years, LY), ktoré vstupujú do výpočtu nákladov a prínosov. 

 

Do modelu vstupujú hodnoty utilít EQ-5D pacientov s CF rozdelené podľa hodnoty ppFEV1 prevzaté z publikácie 

Acaster a kol., 2015 [29]. DR pre jednotlivé ramená zároveň modeluje špecifický inkrement utilít spojený s liečbou 

CFTR modulátormi voči liečbe BSC. Prírastok špecifickej utility pre rameno IVA/TEZA/ELE + IVA voči BSC bol 

odvodený zo štúdie 445-102 [30]. Prírastok pre rameno D-IVA/TEZA/VAN voči IVA/TEZA/ELE + IVA bol odvodený na 

základe post-hoc analýzy zo štúdie SKYLINE 102 [31]. DR následne pomocou nepriameho porovnania (ITC, z angl. 

Indirect Treatment Comparison) podľa Bucherovej metódy stanovuje inkrement D-IVA/TEZA/VAN voči BSC. 
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V modeli DR pre rameno intervencie modeluje špecifický prínos v utilite voči liečbe BSC na základe sčítania 

špecifického inkrementu utility IVA/TEZA/ELE + IVA voči BSC a špecifického inkrementu utility D-IVA/TEZA/VAN voči 

IVA/TEZA/ELE + IVA. Pre rameno komparátora modeluje špecifický prínos v utilite voči liečbe BSC len na základe 

špecifického prírastku pre rameno IVA/TEZA/ELE + IVA zo štúdie 445-102. 

 

DR v modeli zohľadňuje rozdielne miery nežiaducich udalostí (AE) podľa liečby, veku a závažnosti AE. Ako zdroj 

miery nežiaducich udalostí pre pacientov od 12 rokov používa štúdie SKYLINE 102 a SKYLINE 103. Pre rameno 

intervencie u pacientov vo veku 6 -11 rokov používa ako zdroj údajov štúdie RIDGELINE 105 a pre rameno 

komparátora štúdiu 445 -106.  

 

Obrázok 8: Schéma modelu, simulácia na úrovni jedného pacienta 

 

VNZ/TEZ/D-IVA: vanzakaftor/tezakaftor/deutivakaftor; LY – roky života; QALY – rok života v štandardizovanej kvalite 

Zdroj: [2] 

Stanovisko k adekvátnosti predloženého nastavenia: 

Nastavenie neakceptujeme a diskusiu uvádzame nižšie: 

V populácii pacientov nevhodných na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA:  

• Neakceptujeme nezapracovanie BSC ako komparátora. Vzhľadom na to, že DR ani po výzve nedodal 

porovnanie s týmto komparátorom, nákladová efektívnosť u tejto populácie pacientov nebola 

hodnotená. Na základe uvedeného odporúčame upraviť IO pre liek Alyftrek tak, aby sa zhodovalo 

s indikačným obmedzením IVA/TEZA/ELE + IVA (viac v časti 3.6. ). 

V populácii pacientov vhodných na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA:  

• Neakceptujeme typ predloženej analýzy. V súlade s kapitolou 4 máme za to, že DR nepreukázal prínos 

intervencie v účinnosti, bezpečnosti alebo kvalite života. Účinnosť a bezpečnosť intervencie považujeme 

preto za rovnakú, ako v prípade komparátora. Z tohto dôvodu sme v NIHO nastavení zmenili typ analýzy 

na analýzu minimalizácie nákladov. Obdobný typ analýzy porovnávajúci náklady bol predložený aj 

anglickému NICE (Cost Comparison Appraisal) [25]. Implementácia preferovaného nastavenia bola 

vykonaná pomocou zmeny nastavenia AE a špecifickej utility, ktoré sú bližšie popísané v časti 0.  

5.1.2 Populácia 

Akceptujeme predložené nastavenie DR. DR uvádza, že súbor pacientov bol vzhľadom na vysoký podiel pacientov 

vo veku 6 – 11 rokov prevážený tak, aby zodpovedal vekovému rozloženiu pacientov v britskom registri CF z roku 

2018. Z FER ani z FEM však nie je zrejmé, akou metodikou bolo toto preváženie vykonané. Zmena základných 

charakteristík pacientov na začiatku liečby bola testovaná a v nastavení NIHO nemá žiadny vplyv na výsledok.  
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5.1.3 Klinická účinnosť 

Akceptujeme nastavenie DR a predpoklad o podobnej účinnosti intervencie a komparátora. Neistota ohľadom 

validity klinických štúdií popísaná v časti 4.5.1 nemá pri predpoklade podobnej účinnosti vplyv na porovnanie 

nákladov intervencie a komparátora.  

5.1.4 Klinická bezpečnosť 

Neakceptujeme prínos intervencie v klinickej bezpečnosti v nastavení DR. V NIHO nastavení sme odstránili prínos 

intervencie a aplikovali sme spriemerované hodnoty AE v ramena komparátora a intervencie. DR nedoložil 

porovnanie, ktoré by dokazovalo prínos intervencie voči komparátoru, z toho dôvodu považujeme ich klinickú 

bezpečnosť za podobnú. Táto zmena viedla k zvýšeniu inkrementálnych nákladov o 189 €. 

5.1.5 Údaje o kvalite života 

Neakceptujeme špecifický inkrement utilít pre liečbu intervenciou a komparátorom. V preferovanom NIHO 

nastavení sme ho odstránili. V súlade s hodnotením NIHO č. 70 sa špecifický inkrement utilít štandardne na liečbu 

neaplikuje. Aplikovanie inkrementu je odôvodnené skôr vzťahovať na lepší zdravotný stav vyhodnotený na základe 

objektívnych ukazovateľov (ppFEV1, počet PEx a i.), ktoré liečba ovplyvňuje. Tie však v modeli už zahrnuté sú, preto 

nie je nutné započítavať tento inkrement. DR argumentoval, že inkrement na liečbe IVA/TEZA/ELE + IVA bol 

aplikovaný kvôli mimopľúcnym benefitom liečby. Tie by však vzhľadom na zdroj utilít (CFQ-R dotazník) už mali byť 

zachytené. Zároveň je ako zdroj údajov o špecifickej utilite použitý konferenčný abstrakt s nízkou validitou. Táto 

zmena nemala vplyv na inkrementálne náklady, ale viedla k zrušeniu prínosu hodnotenej intervencie.  

DR do FEM nezapracoval pokles kvality života z dôvodu stúpajúceho veku pacientov. Vzhľadom na odstránenie 

prínosu intervencie v bezpečnosti a zjednotenie utilít popísaných vyššie by dodatočné zapracovanie poklesu kvality 

života kvôli veku nemalo vplyv na výsledok.  

5.1.6 Náklady 

Čas na liečbe (z angl. Time on Treatment, TOT) 

Akceptujeme predložené nastavenie DR. V základnom nastavení DR predpokladal prínos intervencie vo výskyte 

nežiaducich udalostí, avšak dĺžku času na liečbe zjednotil podľa ramena komparátora. Považujeme modelovanie 

rovnakého zotrvania na liečbe pri rôznom bezpečnostnom profile za nekonzistentné, nakoľko tento predpoklad 

nemusí zohľadňovať potenciálne ukončovanie liečby pacientov kvôli nežiaducim účinkom. Vzhľadom na to, že 

v NIHO nastavení nepredpokladáme prínos intervencie v bezpečnosti, uvedené modelovanie akceptujeme.  

 

DR uplatňuje adherenciu pacientov na liečbe na úrovni 80 % pre obe ramená. V súlade s hodnotením NIHO č. 70 

preferujeme použitie údajov o adherencii získaných z klinických štúdií. Vzhľadom na to, že adherencia bola pre obe 

ramená zjednotená zmenu nezapracovávame, pretože by nemala žiadny vplyv na výsledok.  

Náklady na intervenciu a komparátory 

Neakceptujeme náklady na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA podľa ZKL. Aplikujeme náklady podľa uzatvorenej dohode 

o riadenom vstupe – zmluve o podmienkach úhrady lieku (MEA, z angl. Managed Entry Agreement) a jej dodatkov 

vo výške XXX €. Táto zmena viedla k zvýšeniu inkrementálnych nákladov o XXX €.  

Náklady na následnú liečbu 

Akceptujeme s neistotou nezapočítanie nákladov na následnú liečbu. DR uvádza, že za následnú liečbu je 

považovaná BSC a dodatočné náklady za ňu nezapočítava do výpočtu celkových nákladov. Podľa oslovených 

odborníkov by mohla byť v určitých prípadoch po ukončení liečby pomocou D-IVA/TEZA/VAN nasadená liečba 

IVA/TEZA/ELE + IVA. Odborníci odhadujú, že takýto postup by mohol nastať u približne 1 – 4 % pacientov. Kvôli 



 

40 

 

nedostatku dát akceptujeme predpoklad výrobcu. Vzhľadom na nízke zastúpenie pacientov, u ktorých by bola 

použitá táto následná liečba predpokladáme, že by vplyv na výsledok nebol veľký.  

Ostatné náklady 

Akceptujeme ostatné nastavenie DR (náklady na monitoring liečby, náklady na manažment ochorenia, náklady na 

transplantáciu pľúc, náklady na AE).  

5.1.7 Ostatné aspekty a kvalita predloženej dokumentácie 

Predložený FER spĺňa požiadavky definované v metodickej príručke MZ SR. FEM bol dostatočne dobre fungujúci. 

FEM mal mnohé skryté riadky a bunky, ktoré neobsahovali údaje boli vyfarbené na bielu farbu, čo znemožňovalo 

zobrazenie pomocných mriežok a sťažovalo prácu s modelom. DR nekonzistentne preberá nastavenia vo FEM 

z NIHO hodnotenia č.70, ktoré sa zaoberalo konaniami ID 32704 – 32711. DR niektoré nastavenia preberá z NIHO 

preferovaných nastavení a niektoré z podanej žiadosti. Nie je jasné, na základe akých kritérií vyberá zdroje 

jednotlivých údajov.  

5.2. Hodnotenie výsledkov farmakoekonomického modelu (E0006) 

5.2.1 Výsledok základného scenára predloženého DR 

Tabuľka 10: Výsledky nákladovej efektívnosti v základnom scenári predloženom DR 

Výsledky Intervencia D-IVA/TEZA/VAN 
Komparátor IVA/TEZA/ELE + 

IVA 

Roky života (nediskontované) XXX XXX 

QALY  

Diskontované XXX XXX 

Náklady (€)  

Lieky XXX XXX 

Náklady na manažment ochorenia nesúvisiaci 

s PEx 
XXX XXX 

Náklady súvisiace s PEx XXX XXX 

Náklady na transplantáciu pľúc XXX XXX 

Náklady na nežiaduce udalosti XXX XXX 

Náklady na monitoring XXX XXX 

Spolu XXX XXX 

D-IVA/TEZA/VAN vs. 

Inkrementálne QALY  - XXX 

Inkrementálne náklady (€) - XXX 

ICUR (€/QALY) - dominantný 

Prahová hodnota (€/QALY) 7  - 120 072 

Zdroj: NIHO spracovanie na základe FEM, ktorý bol dodaný DR 

 
7 Používame rozdielne údaje na určenie prahovej hodnoty, ako je definované v metodickej príručke MZ SR. Vychádzame z údajov 

Štatistického úradu (ŠÚ SR): pre HDP z údaju „nu0007rs“ a pre určenie stredného stavu počtu obyvateľov z údaju „om7011rr“. Uvedená 

zmena vyplynula z konzultácie so ŠÚ SR. Tento postup bližšie zodpovedá definícii na základe zákona č. 363/2011 Z. z. 
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5.2.2 Úpravy vykonané NIHO 

V predloženom základnom scenári sme identifikovali viacero nedostatkov, ktoré sme upravili na klinicky 

hodnovernejšie. Nižšie uvádzame úpravy v NIHO nastavení modelu oproti základnému scenáru predloženého DR. 

Všetky úpravy vychádzajú zo zistených nedostatkov a sú detailnejšie popísané v časti 5.1. Zátvorka obsahuje vplyv 

na inkrementálne náklady v prípade vypnutia tejto zmeny v NIHO nastavení.  

Úpravy so zverejneným vplyvom: 

• Vyrovnanie miery nežiaducich udalostí medzi ramenami (-189 €). 

• Vyrovnanie špecifickej utility medzi ramenami (0 €). 

Ostatné úpravy (zoradené podľa poradia v texte): 

• Použitie dôvernej úhrady za lieky Kaftrio a Kalydeco (XXX €).  

5.2.3 Výsledok nákladovej efektívnosti podľa NIHO  

Podľa NIHO nastavenia dosahuje D-IVA/TEZA/VAN voči IVA/TEZA/ELE + IVA ICUR inkrementálne náklady vo výške  

Aby bol Alyftrek nákladovo efektívny podľa § 7 odsek 2 zákona č. 363/2011 Z. z., úhrada za balenie môže byť 

maximálne vo výške XXXXXX €, čo predstavuje zľavu XXX % oproti maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo 

výške 14 511,67 € a zľavu XXX % voči požadovanej úhrade vo výške XXX €.  

Tabuľka 11: Výsledky nákladovej efektívnosti podľa NIHO nastavenia modelu 

Náklady Intervencia D-IVA/TEZA/VAN 
Komparátor IVA/TEZA/ELE + 

IVA 

Lieky XXX XXX 

Náklady na manažment ochorenia nesúvisiaci 

s PEx 
XXX XXX 

Náklady súvisiace s PEx XXX XXX 

Náklady na transplantáciu pľúc XXX XXX 

Náklady na nežiaduce udalosti XXX XXX 

Náklady na monitoring XXX XXX 

Spolu XXX XXX 

D-IVA/TEZA/VAN vs. 

Inkrementálne náklady (€) - XXX 

Zdroj: NIHO spracovanie na základe ekonomického modelu, ktorý bol dodaný DR 

5.3. Neistota výsledku (E0010, E0012) 

NIHO odporúča požadovanie dodatočnej zľavy v závislosti od miery rizika, že v klinickej praxi nebudú splnené 

kritériá nákladovej efektívnosti. Princíp prihliadania na neistotu v otázke nákladovej efektívnosti sa vyskytuje aj 

v zahraničných postupoch, napríklad anglický NICE zohľadňuje neistotu, keď sa vyjadruje, kde v rozmedzí 

20 – 30-tisíc £/QALY sa nachádza prahová hodnota pri štandardných hodnoteniach. 

 

Tabuľka 12: Odporúčanie dodatočnej zľavy podľa miery neistoty  

Miera neistoty výsledku (v NIHO nastavení) Potreba dodatočnej zľavy z nákladovo efektívnej úhrady. Pokiaľ 

požadovaná úhrada je nákladovo efektívna, zľava sa vzťahuje k nej. 

Nízka až mierna Bez potreby dodatočnej zľavy 

Stredná Odporúčame zvážiť požadovanie dodatočnej zľavy 

Vysoká Odporúčame zvážiť požadovanie dodatočnej zľavy 

Extrémna Odporúčame zvážiť požadovanie dodatočnej zľavy 
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Neistotu spojenú s výsledkom nákladovej efektívnosti považujeme za nízku. To znamená, že vnímame nízke 

riziko, že ani pri uvedenej NIHO nákladovo efektívnej úhrade nebudú v praxi splnené kritériá nákladovej 

efektívnosti. Z tohto dôvodu nepovažujeme za potrebné žiadať od DR dodatočnú zľavu z nákladovo efektívnej 

úhrady. Zdroje neistoty uvádzame v bodoch nižšie. 

Model obsahoval viaceré zdroje neistoty, na základe ktorých môže byť výsledok nákladovej efektívnosti 

optimistický: 

• Nezahrnutie IVA/TEZA/ELE + IVA ako následnej liečby 
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6. Hodnotenie dopadu na rozpočet 

Hodnotenie dopadu na rozpočet 

Element ID Výskumná otázka 

A0023 Koľko ľudí patrí do cieľovej populácie?  

G0007 Aký je odhadovaný dopad na rozpočet v prípade zaradenia predmetnej technológie? 

6.1. Dopad na rozpočet podľa NIHO 

6.1.1 Vyjadrenie NIHO k adekvátnosti základného scenára predloženého DR 

Neakceptujeme počet pacientov v súčasnosti vhodných na liečbu (PSVL). Počet pacientov vstupujúcich do modelu 

sme upravili na 251 pacientov. V súlade s návrhom zmeny IO (viac v časti 3.6) sme z ramena PSVL odstránili 

pacientov, ktorí nie sú v súčasnosti vhodní na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA (pacienti s inou ako aspoň jednou mutáciou 

F508 del). DR pre odvodenie pacientov používa údaje z roku 2022. Vzhľadom na pozorovaný trend v dátach 

z registra pacientov Európskej spoločnosti pre cystickú fibrózu [32] nepredpokladáme veľké medziročné fluktuácie 

v počte pacientov a preto tento zdroj akceptuje.  

Neakceptujeme použitú penetráciu trhu v ramene PSVL. V NIHO nastavení sme maximálnu penetráciu trhu 

v ramene PSVL upravili na 90 %. Klinickí odborníci predpokladajú, že malá skupina pacientov zostane naďalej 

liečených IVA/TEZA/ELE + IVA. Mohlo by ísť o preferenciu pacienta alebo lekára, neočakávane dôvody 

znemožňujúce liečbu alebo dobre stabilizovaný stav pacienta. Nepredpokladáme teda, že hodnotená intervencia 

nahradí komparátor u všetkých pacientov.  

Neakceptujeme počet pacientov v budúcnosti vhodných na liečbu (PBVL). Počet PBVL sme upravili na 8 pacientov 

ročne. V súlade s návrhom zmeny IO (viac v časti 3.6) sme z ramena PBVL odstránili podiel pacientov, ktorí nie sú 

v súčasnosti vhodní na liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA (pacienti s inou ako aspoň jednou mutáciou F508 del).  

Neakceptujeme použitú maximálnu mieru penetrácie trhu. Penetráciu sme z rovnakých dôvodov ako v prípade 

ramena PSVL upravili. Preferujeme maximálnu mieru penetrácie trhu 90% dosiahnutú v treťom roku od 

predpokladanej kategorizácie, pričom v prvom roku predpokladáme penetráciu trhu 80 % a v druhom roku 85 %. 

Neakceptujeme predpokladané zastúpenie komparátora IVA/TEZA/ELE + IVA. V NIHO nastavení preferujeme 

zastúpenie komparátora 100 %. Vzhľadom na to, že NIHO odporúča zmenu IO tak, aby bolo totožné s IO 

komparátora predpokladáme, že IVA/TEZA/ELE + IVA bude nahrádzaná liečba u všetkých pacientov.  

Neakceptujeme predpoklad o začiatku liečby všetkých pacientov z ramena PBVL v prvom mesiaci daného roka. 

V NIHO nastavení preferujeme vstup pacientov rovnomerne rozložený počas celého roku.  

Neakceptujeme použitie úhrady za balenie liekov Kaftrio a Kalydeco podľa ZKL. Preferujeme použitie nákladov 

podľa zmluvy o podmienkach úhrady, čo zodpovedá XXX € dohromady za oba lieky Kaftrio a Kalydeco.  

6.1.2 Projektovaný dopad na rozpočet podľa NIHO a miera neistoty 

Odhadujeme sumárnu úhradu z verejného zdravotného poistenia (VZP) za liečbu liekom Alyftrek (hrubý 

dopad) pri nákladovo efektívnej úhrade v tretí rok od zaradenia do zoznamu kategorizovaných liekov vo 

výške XXX € a čistý dopad liečby liekom Alyftrek vo výške XXXXX €. Odhad dopadu na rozpočet je spojený s 

nízkou neistotou, ktorá vyplýva najmä z použitia starších dát o počte PSVL. Podrobnosti sú uvedené v tabuľke nižšie 

(Tabuľka 13).  
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Tabuľka 13: Odhadované dopady na rozpočet podľa NIHO, rozpočítané na kalendárne roky* 

  2027 2028 2029 2030 2031 

Počet začínajúcich pacientov 182 57 7 7 7 

Počet pacientov z 

predchádzajúceho obdobia 
- 182 239 246 254 

Počet pacientov spolu 182 239 246 254 261 

Náklady na liek Alyftrek = 

hrubý dopad pri 

požadovanej úhrade 

(XXX €) 

XXX XXX XXX XXX XXX 

Náklady na liek Alyftrek = 

hrubý dopad pri nákladovo 

efektívnej úhrade (XXX €) 

XXX XXX XXX XXX XXX 

Náklady na nahrádzanú 

liečbu IVA/TEZA/ELE + IVA 
XXX XXX XXX XXX XXX 

Čistý dopad pri 

požadovanej úhrade 
XXX XXX XXX XXX XXX 

Čistý dopad pri nákladovo 

efektívnej úhrade 
XXX XXX XXX XXX XXX 

*Vzhľadom na predpokladaný dátum vstupu 1.1.2027 sú kalendárne roky totožné s obdobiami. 

Zdroj: NIHO spracovanie na základe modelu dopadu na rozpočet, ktorý bol dodaný DR 
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7. Etické, organizačné, sociálno-pacientske a právne aspekty  

Etické, organizačné, sociálno-pacientske a právne aspekty 

Element ID Výskumná otázka 

Etická analýza 

F0010 Aké prínosy a ujmy prináša predmetná technológia pre pacientov? 

F0011  Aké prínosy a ujmy prináša predmetná technológia pre príbuzných, iných pacientov, organizácie, 
komerčné subjekty, spoločnosť atď.? 

F0104  Existujú nejaké etické prekážky pri generovaní dôkazov o prínosoch a ujmách predmetnej 
technológie? 

F0007  Prináša implementácia predmetnej technológie alebo naopak jej stiahnutie zo systému výzvy pre 
profesionálne hodnoty poskytovateľov zdravotnej starostlivosti, ich etické presvedčenie, alebo ich 
tradičné role? 

F0012  Ako implementácia predmetnej technológie alebo naopak jej stiahnutie zo systému ovplyvňuje 
distribúciu zdrojov zdravotnej starostlivosti? 

Organizačné aspekty technológie 

G0001  Ako ovplyvňuje predmetná technológia súčasné pracovné procesy? 

D0023  Ako modifikuje predmetná technológia potrebu použitia iných technológií a využívanie zdrojov? 

G0009  Kto rozhoduje o tom, ktorí ľudia majú na túto technológiu nárok a na akom základe? 

B0004 
Kto administruje predmetnú technológiu a komparátory a v akom kontexte je starostlivosť 
poskytovaná?  

C0002 
Je dôvod predpokladať, že dávkovanie alebo frekvencia používania predmetnej technológie môže 
poškodiť zdravie pacienta? 

B0008 Aké prostredie je potrebné na použitie predmetnej technológie a komparátorov?  

Sociálno-pacientske aspekty technológie 

H0100  Aké očakávania a priania majú pacienti v súvislosti s predmetnou technológiou a čo očakávajú, že od 
technológie získajú? 

D0017 Ako je použitie predmetnej technológie hodnotné z pohľadu pacientov? 

H0012 Existujú faktory, ktoré by mohli zabrániť skupine alebo osobe získať prístup k predmetnej technológii? 

H0201  Existujú skupiny pacientov, ktorí v predmetnej indikácií v súčasnosti nemajú dobrý prístup k 
dostupným terapiám? 

D0014  Aký je vplyv technológie na schopnosť pacienta pracovať? 

D0016  Ako používanie predmetnej technológie vplýva na aktivity denného života?  

H0203  Aké konkrétne informácie je potrebné komunikovať pacientom, aby sa zlepšila adherencia? 

C0005  Ktorým skupinám pacientov má predmetná technológia potenciál spôsobiť ujmu na zdraví? 

C0007 Sú predmetná technológia alebo jej komparátory spojené so škodami na zdraví závislými od 
používateľa? 

F0005 Používa sa technológia pre jednotlivcov, ktorí sú obzvlášť zraniteľní? 

Právne aspekty 

I0002 Aké sú právne požiadavky na poskytovanie vhodných informácií pacientovi a ako by to malo byť 
adresované pri implementácii predmetnej technológie? 

I0034 Kto môže udeliť súhlas za neplnoleté osoby a osoby nespôsobilé na rozhodovanie? 

I0008 Čo vyžadujú zákony a záväzné pravidlá v súvislosti s informovaním príbuzných o výsledkoch? 

 

7.1. Etická analýza 

7.1.1 Analýzy prínosu a straty na zdraví (F0010, F0011, F0104) 

Cystická fibróza je ochorenie, ktoré bez liečby výrazne skracuje dĺžku života mladých ľudí. Bez kauzálnej liečby 

dochádza k postupnému poškodzovaniu orgánov, ktoré vedie k smrti. CF ovplyvňuje každodenné prežívanie 

pacienta, ale aj jeho rodiny. Liečba často vyžaduje intenzívnu starostlivosť v domácom prostredí a časté 

hospitalizácie. CFTR modulátory predstavujú významný pokrok v liečbe CF [2]. SACF uvádza, že štandardná liečba 

bez modulátorov je veľmi náročná. Pacientom, ktorí sú liečení CFTR modulátormi sa výrazne skvalitnil život a sú 

viac sebestační. 
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Dostupné klinické dáta preukázali podobný prínos D-IVA/TEZA/VAN v ukazovateli ppFEV1 (primárny ukazovateľ) 

voči komparátoru pre pacientov od 12 rokov. U pacientov vo veku 6 – 11 rokov sa jedná o jednoramennú štúdiu 

a neposkytuje komparatívne výsledky voči komparátoru.  

Implementácia hodnoteného lieku Alyftrek negeneruje potenciálne straty na zdraví pacientov. V dôsledku liečby 

nedošlo k úmrtiu žiadneho pacienta. Väčšina nežiaducich udalostí, ktoré sa vyskytli v priebehu liečby liekom 

Alyftrek nebola závažná.  

Oslovení klinickí odborníci na základe dostupných klinických údajov očakávajú, že liek Alyftrek predstavuje 

významný klinický prínos v liečbe CF u pacientov, ktorí spĺňajú indikačné obmedzenie. V porovnaní 

s komparátorom sa Alyftrek užíva iba raz denne, čo môže predstavovať zvýšenie adherencie na liečbu.  

Problém pre generovanie dôkazov o prínosoch a ujmách hodnotenej technológie môže predstavovať veľké 

množstvo raritných mutácií, ktoré nie je možné plne obsiahnuť v robustných klinických štúdiách.  

7.1.2 Profesionálne hodnoty (F0007) 

V rámci hodnotenia neboli identifikované aspekty implementácie D-IVA/TEZA/VAN, ktoré by mali vplyv na 

profesionálne hodnoty, etické presvedčenie lekárov a pod. 

7.1.3 Rovnosť (F0012) 

Kritériá nákladovej efektívnosti sú používané za účelom efektívnejšieho rozdeľovania zdrojov v zdravotníctve, aby 

financie mohli priniesť pacientom celkovo čo najviac zdravia. Používanie prostriedkov verejného zdravotného 

poistenia (VZP) na nákladovo neefektívne lieky môže viesť k zaostávaniu Slovenska v iných častiach zdravotníctva 

(napríklad v kvalite nemocníc, počte zdravotných sestier, dĺžke čakacích lehôt na vyšetrenia a pod.). 

7.2. Organizačné aspekty 

7.2.1 Proces poskytovania zdravotnej starostlivosti (G0001, D0023, C0002, B0004, B0008) 

Užívanie D-IVA/TEZA/VAN neprestavuje zvýšenú organizačnú zaťaž pre zdravotníckych pracovníkov. Liek sa užíva 

perorálne a pacient si ho administruje sám.  

7.2.2 Rozhodovanie o spôsobilosti na liečbu (G0009) 

Podľa návrhu IO môže hradenú liečbu predpísať pneumológ alebo alergológ z Centra pre liečbu cystickej fibrózy. 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu ZP. Oslovení odborníci A a B sa stotožňujú s návrhom 

preskripčného obmedzenia. Liečbu by mal podľa nich predpisovať lekár so skúsenosťami s CFTR modulátormi 

a následne by malo byť pacientom umožnené pravidelné monitorovanie účinnosti a bezpečnosti liečby.  

7.3. Sociálno-pacientske aspekty 

7.3.1 Pacientske očakávania a úsudok o hodnote technológie (H0100, D0017) 

SACF očakáva stabilizáciu ochorenia, spomalenie alebo zastavenie progresie pľúcneho poškodenia a predĺženie a 

skvalitnenie života. Zároveň zdôrazňuje dôležitosť očakávania pacientov, že dieťa alebo mladý človek bude môcť 

chodiť do školy, pracovať, cestovať a plánovať budúcnosť s výrazne menšími obmedzeniami. 

7.3.2 Rovnosť v prístupe (H0201, H0012) 

Podľa oslovených klinických odborníkov v súčasnosti nemá optimálny prístup k liečbe skupina pacientov, ktorá 

nespĺňa súčasne platné indikačné obmedzenia dostupných CFTR modulátorov. Do tejto skupiny patria pacienti 

s raritnými alebo menej častými CFTR mutáciami, časť pediatrických pacientov (v závislosti od vekových IO pre 

jednotlivé dostupné lieky), pacienti s progresívnym ochorením a pacienti s individuálnou intoleranciou alebo 



 

47 

 

kontraindikáciami k aktuálne dostupným modulátorom. SACF sa zároveň vyjadrila, že sa jedná najmä o pacientov, 

pre ktorých je kauzálna liečba medicínsky relevantná, alebo administratívne alebo úhradovo nedostupná. 

Liečbu CFTR modulátormi môže predpisovať iba lekár zo špecializovaného centra pre cystickú fibrózu. Aktuálne sa 

takéto centrá na Slovensku nachádzajú v Bratislave, Banskej Bystrici a Košiciach. Niektorí pacienti tak môžu mať 

kvôli ich geografickej polohe sťažení prístup k liečbe.  

7.3.3 Vplyv technológie na prácu a každodenný život (D0014, D0016) 

SACF uvádza, že mnoho pacientov bez kauzálnej liečby má nejaký stupeň invalidity a je pre nich náročné zapojiť sa 

do pracovného procesu. Uvádzajú, že vďaka dostupnej liečbe majú väčšiu šancu dokončiť vzdelanie, vstúpiť na trh 

práce, udržať si pracovný pomer a byť ekonomicky aktívny. Zároveň je očakávané radikálne zlepšenie aktivít 

denného života a menšia izolácia. Liečba hodnotenou intervenciou by podľa SACF mohla zmierniť psychickú záťaž 

na pacienta. Pacientska organizácia zároveň konštatuje, že dostupná liečba môže nepriamo znižovať ekonomickú 

záťaž spojenú s práceneschopnosťou, opatrovaním, hospitalizáciami a sociálnymi dávkami.  

Hodnotená intervencia by prinášala benefity v oblasti každodenného života hlavne u pacientov, ktorí nespĺňajú 

aktuálne platné IO pre liečbu CFTR modulátormi.  

7.3.4 Komunikácia lekár-pacient (H0203) 

Pacient a jeho rodina by podľa SACF mali byť zrozumiteľne informovaní, že ide o celoživotnú liečbu, ktorú je 

potrebné užívať pravidelne. Súčasne im je potrebné komunikovať a vysvetliť mechanizmus účinku, správne 

dávkovanie, význam pravidelnosti, možné nežiaduce účinky, ako postupovať pri vynechanej dávke, potrebu 

laboratórnych kontrol a upozornenie na liekové interakcie. SACF považuje za mimoriadne dôležité komunikovať 

skutočnosť, že zlepšenie stavu neznamená pre pacienta možnosť svojvoľne ukončiť sledovanie v Centre CF, alebo 

zastaviť dodržiavanie odporúčaní lekára. Za najvhodnejšiu formu edukácie pacientov považuje SACF kombináciu 

ústnej edukácie v Centre CF, písomných materiálov, praktického režimu kontrol a možnosti konzultovať otázky 

s odborným tímom.  

7.3.5 Zraniteľné pacientske skupiny (C0005, C0007, F0005) 

Liek Alyftrek sa neodporúča podávať pacientom so závažnou poruchou pečene. V prípade pacientov so stredne 

závažnou poruchou pečene sa má zvážiť iba ak existuje jasná medicínska potreba a prínosy prevažujú nad rizikami. 

V prípade tehotných žien a dojčiacich žien je potrebné sa o prípadnom užívaní lieku poradiť s lekárom. V súčasnosti 

nie sú dostupné informácie, či VAN alebo D-IVA prechádzajú do materského mlieka. IVA však bol zistený u dojčených 

detí [10].  

7.4. Právne aspekty 

Neboli identifikované žiadne relevantné právne aspekty súvisiace špecificky s týmto hodnotením. 
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9. Apendix 

9.1. Vstupy odborných organizácií a odborníkov bez konfliktu záujmov 

Vstup klinického odborníka A 

Liečivá deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor na liečbu pacientov s cystickou fibrózou od 6 rokov, ktorí majú 

najmenej 1 mutáciu v géne CFTR inú ako triedy I. 

Ďakujeme, že ste súhlasili s poskytnutím Vášho odborného vstupu do hodnotenia predmetného liečiva. 

 

Môžete poskytnúť jedinečný pohľad na súčasnú klinickú prax na Slovensku, ktorý zvyčajne nie je dostupný z iných 

zdrojov a je kľúčový pre proces hodnotenia. 

 

Prosíme o vyplnenie nasledujúceho dotazníka. Nemusíte odpovedať na každú otázku. Vezmite prosím na vedomie, že 

spolu s týmto dokumentom je potrebné vyplniť dokument Vyhlásenie o konflikte záujmov, ktorý nájdete v sekcii 

Participácia na www.niho.sk. 

 

Inštrukcie k vyplneniu tohto dotazníka: 

• Do tohto dokumentu prosím nevkladajte iné dokumenty (napríklad PDF), ale iba na počítači písaný text. Ak 

by ste chceli priložiť akademický článok chráneným autorským právom, prosím citujte ho, ale neprikladajte 

ho do dokumentu. 

• Neuvádzajte zdravotné informácie o sebe alebo inej osobe, ktoré by mohli identifikovať Vás alebo inú 

osobu. 

• Prosím, podčiarknite všetky dôverné informácie. 

• Vaša odpoveď by nemala byť dlhšia ako 5 strán. 

O Vás 

Vaše meno doc. MUDr. Ivan Solovič, CSc., univ. prof 

Názov organizácie Národný ústav tuberkulózy, pľúcnych chorôb a hrudníkovej chirurgie 

Pracovná pozícia Primár OPaF a námestník LPS 

Vyberte z nasledovného zoznamu. Ste: x zamestnanec alebo zástupca odbornej zdravotníckej organizácie, ktorá 

zastupuje lekárov 

☐ špecialista na liečbu ľudí s predmetným ochorením 

☐ iné (uveďte): 

 

Zdravotný problém a opis liečiva  

B0002 

1. Čo považujete za relevantné 

klinické ukazovatele pri liečbe?  

2. Aké výsledky by ste považovali za 

klinicky významnú odpoveď na 

liečbu?  

3. Očakávate, že hodnotené liečivo 

má významný klinický prínos 

v porovnaní so súčasnou 

štandardnou liečbou predmetného 

ochorenia na Slovensku? 

 

1. Zmenu pľúcnych funkcií, najmä ppFEV1 (% predikovanej 

hodnoty FEV1), ktorá predstavuje základný marker progresie 

ochorenia a prognózy pacienta.  

Frekvenciu a závažnosť pľúcnych exacerbácií vrátane potreby 

antibiotickej liečby, hospitalizácií a poklesu respiračných funkcií.  

Koncentráciu chloridov v pote ako validovaný biomarker funkcie 

CFTR proteínu.  

BMI – nutričný stav a celkovo prospievanie.  

 

2. Očakávame stabilizáciu alebo zlepšenie ppFEV1, pričom už 

relatívne malé zlepšenia môžu mať pri CF významný dlhodobý 

prognostický efekt. Pokles počtu pľúcnych exacerbácií, 

hospitalizácií a potreby intravenóznej antibiotickej liečby. 

Významné zníženie koncentrácie chloridov v pote, ktoré 

reflektuje zlepšenie funkcie CFTR proteínu. Zlepšenie alebo 

stabilizáciu nutričného stavu. 

 

3. Na základe aktuálne dostupných klinických údajov očakávame, 

že liek Alyftrek predstavuje významný klinický prínos v 

http://www.niho.sk/


 

51 

 

porovnaní so súčasným štandardom liečby u pacientov s 

cystickou fibrózou, ktorí spĺňajú indikačné kritériá. 

Prvotné klinické štúdie preukázali non-inferioritu voči 

elexakaftor/tezakaftor/ivakaftoru z hľadiska ppFEV1, pričom 

zároveň bol pozorovaný výrazný efekt na biomarkery CFTR 

funkcie, najmä ďalšie zníženie koncentrácie chloridov v pote.  

Alyftrek zlepšuje funkciiu CFTR proteínu u širšieho počtu 

pacientov s CF celkovo, a pokrýva viac mutácií, u ktorých 

dosahuje normálnu CFTR funkciu korelujúcu so zdravou 

populáciou. 

Navyše možnosť dávkovania len jedenkrát denne zlepšuje 

adherenciu a vzhľadom k tomu, že CFTR modulátory vyžadujú 

podávanie s jedlom bohatým na tuky, je takéto dávkovanie 

prínosné aj z kardio-metabolického hľadiska. 

A0023 

1. Koľko očakávate na Slovensku 

pacientov vhodných na liečbu 

novým liečivom? 

2. Predpokladáte, že sú podskupiny 

pacientov, pre ktorých by bolo 

liečivo viac alebo menej efektívne 

(alebo vhodné)? Ak áno, napíšte, 

prosím, ktoré. 

3. Koľko očakávate na Slovensku 

pacientov (% podiel), ktorí nemajú 

v géne CFTR ani jednu mutáciu 

F508del (nie sú vhodní na liečbu 

aktuálne kategorizovanými 

modulátormi CFTR), ale boli by 

vhodní pre liečbu hodnotenou 

intervenciou (majú aspoň 1 

mutáciu inú ako triedy I)? 

1. Podľa ECFSPR bolo v roku 2024 v SR evidovaných 325 

pacientov s CF. Keďže Alyftrek je indikovaný od 6 rokov u 

pacientov s aspoň jednou non-Class I mutáciou CFTR, možno 

očakávať, že vhodná populácia bude tvoriť väčšinu 

slovenských pacientov s CF, približne 250–300 pacientov, po 

odpočítaní detí <6 rokov, pacientov po transplantácii a 

pacientov bez vhodného mutačného profilu. Presný počet je 

potrebné overiť podľa Národného registra CF a genotypizácie 

pacientov. 

2. Predpokladáme, že liečivo bude najvhodnejšie najmä pre: 

pacientov vo veku ≥6 rokov s aspoň jednou non-Class I 

mutáciou CFTR, pacientov s F508del mutáciou alebo inou 

mutáciou citlivou na CFTR moduláciu, pacientov, u ktorých je 

cieľom dlhodobá stabilizácia pľúcnych funkcií a prevencia 

progresie ochorenia, pediatrických pacientov, kde skoré 

nasadenie môže mať najväčší preventívny efekt. 

3.  Na základe európskych registrových údajov možno 

predpokladať, že približne do 20 % pacientov s CF v Európe 

nemá ani jednu mutáciu F508del. Pri slovenskej populácii 

približne 325 pacientov s CF by to predstavovalo okolo 65 

pacientov. Keďže Alyftrek je v EÚ indikovaný u pacientov od 6 

rokov s aspoň jednou non-Class I mutáciou CFTR, reálne 

vhodná podskupina bude pravdepodobne o niečo nižšia, 

približne 15 % všetkých pacientov s CF, teda 50 pacientov. 

A0001 

Pre ktoré indikácie je hodnotené liečivo 

používané nad rámec SPC (tzv. off label)? 

Podľa aktuálne dostupných údajov nie je liečivo Alyftrek rutinne používané 

nad rámec schváleného SPC. Keďže ide o novú CFTR modulátorovú liečbu 

s pomerne široko definovanou registrovanou indikáciou (pacienti od 6 

rokov s minimálne jednou non-Class I mutáciou CFTR), priestor pre 

systematické off-label použitie je v súčasnosti obmedzený. Off-label 

použitie by teoreticky mohlo byť individuálne zvažované u pacientov s 

raritnými alebo neštandardne klasifikovanými CFTR mutáciami, pri 

ktorých existujú in vitro dáta naznačujúce odpoveď na CFTR moduláciu, 

avšak bez explicitného uvedenia v SPC 

A0025, A0024, B0001 

Aká je v súčasnosti cesta pacienta 

v klinickej praxi? 

 

1. Ako je ochorenie v súčasnosti 

diagnostikované v klinickej praxi? 

2. Aké intervencie (komparátory) sa 

používajú v súčasnej klinickej 

praxi? 

3. Vedeli by ste odhadnúť, koľko % 

pacientov vhodných na liečbu 

liekom Alyftrek je v súčasnosti 

1. Cystická fibróza (CF) je v súčasnosti na Slovensku 

diagnostikovaná kombináciou novorodeneckého skríningu, 

klinického obrazu a genetického vyšetrenia CFTR génu. 

 

2. Za hlavný relevantný komparátor hodnotenej intervencie 

Alyftrek možno v súčasných podmienkach považovať 

predovšetkým kombináciu elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor, 

ktorá predstavuje štandard vysoko účinnej CFTR modulátorovej 

liečby u väčšiny vhodných pacientov. 

 

3. V súčasnosti už nie je liekom Orkambi liečený žiaden pacient 

s CF na Slovensku. Pacienti boli prestavení na kombináciu 

elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor v súlade s platnými 
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liečených liekom Orkambi 

(lumakaftor/ivakaftor)? 

4. Ako sú v súčasnosti na Slovensku 

liečení pacienti, ktorí nemajú v 

géne CFTR ani jednu mutáciu 

F508del (nie sú vhodní na liečbu 

aktuálne kategorizovanými 

modulátormi CFTR), ale boli by 

vhodní pre liečbu hodnotenou 

intervenciou (majú aspoň 1 

mutáciu inú ako triedy I)?  

5. Existujú národné štandardné 

postupy (ŠDTP)? 

6. Čo je zaužívaná následná liečba 

(liečba v ďalších líniách 

nasledujúcich po hodnotenom 

liečive)? 

európskymi odporúčaniami ako aj indikačným obmedzením 

v rámci kategorizačného procesu pre 

elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor.  

 

4. Pacienti s cystickou fibrózou, ktorí nemajú ani jednu mutáciu 

F508del a zároveň nie sú vhodní na liečbu aktuálne 

kategorizovanými CFTR modulátormi na Slovensku, sú v 

súčasnosti liečení prevažne symptomatickou a podpornou 

terapiou. 

 

5. Manažment pacientov s CF je v klinickej praxi realizovaný 

centralizovane v špecializovaných pracoviskách podľa 

aktuálnych medzinárodných odporúčaní a dostupnosti 

kauzálnej liečby podľa ŠDTP z roku 2021. 

 

6. CFTR modulátory sú zamerané na liečbu podstaty ochorenia, 

defektný CFTR proteín a preto ide o individualizovaný 

terapeutický manažment vrátane prípadného prechodu medzi 

dostupnými CFTR modulátormi podľa klinickej odpovede, 

bezpečnosti a dostupnosti liečby. 

 

B0004  

Kto administruje hodnotené liečivo 

a jeho komparátory a v akom kontexte 

(napr. v akých priestoroch) je 

starostlivosť poskytovaná? 

Liečivo Alyftrek aj jeho relevantné komparátory 

(elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor, lumakaftor/ivakaftor, 

tezakaftor/ivakaftor, ivakaftor) sú perorálne CFTR modulátorové liečby, 

ktoré pacient užíva dlhodobo v domácom prostredí. 

Etické a organizačné aspekty  

H0201 

Existujú skupiny pacientov, ktorí 

v hodnotenej indikácii v súčasnosti 

nemajú dobrý prístup k dostupným 

terapiám? 

Áno, v klinickej praxi existujú skupiny pacientov s cystickou fibrózou (CF), 

ktoré v súčasnosti nemajú optimálny prístup k dostupnej kauzálnej CFTR 

modulátorovej liečbe. 

Ide najmä o: 

• pacientov bez mutácie F508del, ktorí nespĺňajú aktuálne kategorizované 

indikačné kritériá dostupných CFTR modulátorov, 

• pacientov s raritnými alebo menej častými CFTR mutáciami, pri ktorých 

nie je dostupná hradená kauzálna liečba napriek potenciálnej biologickej 

odpovedi na modulátory CFTR, 

• časť pediatrických pacientov v závislosti od vekových indikačných 

obmedzení jednotlivých liekov, 

• pacientov s progresívnym ochorením, u ktorých symptomatická terapia 

nedokáže dostatočne zabrániť poklesu pľúcnych funkcií a rozvoju 

orgánového poškodenia, 

• pacientov s individuálnou intoleranciou alebo kontraindikáciami k 

aktuálne dostupným modulátorom. 

 

F0007 

Prináša implementácia hodnoteného 

liečiva alebo naopak jej stiahnutie zo 

systému výzvy pre profesionálne 

hodnoty poskytovateľov zdravotnej 

starostlivosti, ich etické presvedčenie, 

alebo ich tradičné role (napr. používanie 

technológie môže zmeniť Váš vzťah 

s pacientom, jej predpisovanie je 

v rozpore s Vaším presvedčením a pod.)? 

Ak áno, popíšte, prosím, tieto výzvy. 

Implementácia liečiva Alyftrek pravdepodobne nepredstavuje zásadný 

konflikt s profesionálnymi hodnotami, etickým presvedčením ani 

tradičnými rolami zdravotníckych pracovníkov. Naopak, rozšírenie 

dostupnosti vysoko účinnej kauzálnej liečby cystickej fibrózy je vo 

všeobecnosti v súlade s princípmi modernej personalizovanej medicíny a 

so snahou o zlepšenie prognózy pacientov s chronickým genetickým 

ochorením. 

G0009 

Kto by mal podľa Vás mať možnosť 

hodnotené liečivo predpisovať a pri 

splnení akých kritérií?  

Liečivo Alyftrek by malo byť predpisované výlučne v špecializovaných 

centrách pre cystickú fibrózu lekármi so skúsenosťami s diagnostikou a 

manažmentom pacientov s CF a s používaním CFTR modulátorovej liečby. 

Ďalšie problémy 
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Klinického odborníka A sme po obdržaní dotazníka požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré vyvstali 

v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú uvedené 

kurzívou). 

Existujú ďalšie relevantné problémy, 

ktoré by ste radi pomenovali? 

Za dôležité považujeme zdôrazniť niekoľko ďalších aspektov 

súvisiacich s implementáciou vysoko účinnej CFTR 

modulátorovej liečby v klinickej praxi: 

•  Význam skorého začatia liečby 

Pri cystickej fibróze má skoré nasadenie kauzálnej CFTR 

modulátorovej liečby potenciál významne ovplyvniť prirodzený 

priebeh ochorenia a redukovať vznik ireverzibilného 

orgánového poškodenia, najmä progresiu bronchiektázií a 

chronickej respiračnej insuficiencie. 

• Potreba zachovania centralizovanej starostlivosti 

Aj pri výraznom zlepšení klinického stavu pacientov zostáva 

nevyhnutná kontinuálna multidisciplinárna starostlivosť v 

špecializovaných CF centrách vrátane pravidelného 

monitorovania bezpečnosti a dlhodobých výsledkov liečby. 

• Význam genetickej diagnostiky 

Rozširovanie možností CFTR modulátorovej liečby zvyšuje 

význam kvalitnej molekulovo-genetickej diagnostiky vrátane 

správnej interpretácie raritných mutácií a dostupnosti 

moderných diagnostických metód. 

• Dlhodobé sledovanie reálnych klinických výsledkov 

Za dôležité považujeme pokračovanie systematického zberu 

údajov v národných a medzinárodných registroch CF s cieľom 

hodnotiť dlhodobú účinnosť, bezpečnosť a farmakoekonomický 

dopad liečby v reálnej klinickej praxi. 

• Nenaplnená medicínska potreba u časti pacientov 

Napriek výraznému pokroku v oblasti CFTR modulátorov 

zostáva skupina pacientov, najmä s raritnými alebo non-

F508del mutáciami, ktorí stále nemajú optimálne dostupnú 

kauzálnu liečbu. Rozšírenie terapeutických možností preto 

považujeme za klinicky významné. 

• Potenciálny systémový prínos liečby 

Dlhodobé zlepšenie klinického stavu pacientov môže viesť k 

redukcii hospitalizácií, antibiotickej záťaže, progresie 

respiračného zlyhávania a potreby transplantácie pľúc, čo môže 

mať pozitívny dopad aj na využívanie zdravotníckych zdrojov. 

 

Hlavná správa 

Maximálne v 5 bodoch zosumarizujte to, čo považujete za hlavné body Vášho vstupu: 

• Alyftrek predstavuje vysoko účinnú kauzálnu CFTR modulátorovú liečbu s očakávaným významným 

klinickým prínosom najmä v oblasti stabilizácie pľúcnych funkcií, redukcie exacerbácií a zlepšenia kvality 

života pacientov s CF.  

• Hodnotená intervencia môže rozšíriť dostupnosť modernej kauzálnej liečby aj pre časť pacientov s non-

F508del mutáciami, ktorí majú v súčasnosti limitované terapeutické možnosti a predstavujú skupinu s 

nenaplnenou medicínskou potrebou. 

• Liečba by mala byť indikovaná a monitorovaná výlučne v špecializovaných multidisciplinárnych CF 

centrách na základe presnej genetickej diagnostiky a pravidelného hodnotenia účinnosti a bezpečnosti. 

• Včasné nasadenie vysoko účinnej CFTR modulátorovej liečby, najmä u pediatrických pacientov, môže 

významne ovplyvniť prirodzený priebeh ochorenia a redukovať rozvoj ireverzibilného orgánového 

poškodenia. 

• Implementácia liečby je v súlade s princípmi modernej personalizovanej medicíny a môže priniesť dlhodobý 

benefit nielen pacientom, ale aj zdravotníckemu systému prostredníctvom redukcie hospitalizácií a 

komplikácií ochorenia. 

 

Ďakujeme za Váš čas a za vyplnenie tohto dotazníka! 
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Dodatočné otázky:  

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)? 

2. Aká by bola následná liečba u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek 

(napr. pre nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu liečby)? Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola 

po zlyhaní liečby liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Ak áno, veľmi by nám 

pomohlo, ak by ste vedeli odhadnúť, akého podielu pacientov by sa táto situácia mohla týkať. 

Odpoveď klinického odborníka: 

1. Z odborného hľadiska možno uvažovať o dvoch scenároch: 

• ak sa potvrdí porovnateľná alebo vyššia účinnosť a bezpečnosť Alyftreku oproti kombinácii Kaftrio + 

Kalydeco, pričom bude jeho podávanie pre pacienta jednoduchšie (napr. menej časté dávkovanie), je 

možné predpokladať postupný prechod časti pacientov z liečby Kaftriom + Kalydecom na Alyftrek. V 

takom prípade by Alyftrek mohol v budúcnosti postupne nahrádzať súčasnú liečbu u pacientov 

spĺňajúcich indikačné kritériá.  

• alternatívne môže byť Alyftrek využívaný predovšetkým ako alternatíva k existujúcej liečbe, najmä u 

pacientov s intoleranciou, nežiaducimi účinkami alebo inými dôvodmi znemožňujúcimi pokračovanie v 

liečbe Kaftriom + Kalydecom. V tomto prípade by si kombinácia Kaftrio + Kalydeco zachovala postavenie 

štandardnej liečby a Alyftrek by predstavoval druhú líniu alebo individualizovanú terapeutickú možnosť.  
V súčasnosti nie je možné spoľahlivo odhadnúť budúce zastúpenie pacientov v jednotlivých scenároch. Ak by však 

Alyftrek preukázal porovnateľný alebo lepší klinický prínos pri zachovaní priaznivého bezpečnostného profilu a 

jednoduchšieho dávkovania, možno predpokladať, že významná časť pacientov vhodných pre CFTR 

modulátorovú liečbu by mohla byť v budúcnosti na túto terapiu prevedená. Naopak, v prípade 

konzervatívnejšieho prístupu by Alyftrek mohol byť využívaný len u menšej skupiny pacientov, najmä pri 

intolerancii alebo kontraindikácii existujúcej liečby. 

Presné percentuálne zastúpenie pacientov v jednotlivých situáciách bude možné odhadnúť až po získaní 

skúseností z reálnej klinickej praxe a po stanovení podmienok úhrady a indikačných obmedzení. 

 

2. Podľa dostupných podkladov u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek pre 

nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu, by sa ďalší postup určoval individuálne podľa genotypu CFTR, 

predchádzajúcej liečby, dôvodu ukončenia liečby a klinickej odpovede na predchádzajúci CFTR modulátor.  
Predpokladám, že u väčšiny týchto pacientov by bol možný návrat ku kombinácii Kaftrio + Kalydeco, pokiaľ 

pacient spĺňa jej indikačné a úhradové podmienky a túto liečbu v minulosti toleroval alebo z nej klinicky 

profitoval. Takýto postup je racionálny najmä pri nedostatočnej účinnosti lieku Alyftrek alebo pri nežiaducej 

reakcii pravdepodobne spojenej s vanzakaftorom alebo deutivakaftorom. 

Možnosť prechodu však nemusí platiť pri závažnej nežiaducej reakcii súvisiacej s tezakaftorom, ktorý je 

súčasťou oboch liečebných režimov, ani pri hepatotoxicite alebo inom možnom skupinovom účinku CFTR 

modulátorov. V takom prípade by bola potrebná individuálna konzultácia v centre pre cystickú fibrózu a 

pokračovanie v štandardnej symptomatickej liečbe, prípadne použitie iného vhodného modulátora podľa 

genotypu. 

Presný podiel pacientov nie je možné v súčasnosti spoľahlivo určiť, keďže údaje o následnej liečbe po zlyhaní 

Alyftreku sú obmedzené.  

V registračných štúdiách ukončilo liečbu pre nežiaduce udalosti približne 3,8 % pacientov. V reálnej klinickej 

praxi preto odhadujem, že návrat ku kombinácii Kaftrio + Kalydeco by sa mohol týkať približne 3–5 % 

pacientov liečených Alyftrekom. Tento údaj je potrebné považovať za odhad, skutočný podiel môže byť nižší a 

bude závisieť najmä od predchádzajúcej expozície a tolerancie kombinácie Kaftrio + Kalydeco. 
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Vstup klinického odborníka B 

Liečivá deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor na liečbu pacientov s cystickou fibrózou od 6 rokov, ktorí majú 

najmenej 1 mutáciu v géne CFTR inú ako triedy I. 

Ďakujeme, že ste súhlasili s poskytnutím Vášho odborného vstupu do hodnotenia predmetného liečiva. 

 

Môžete poskytnúť jedinečný pohľad na súčasnú klinickú prax na Slovensku, ktorý zvyčajne nie je dostupný z iných 

zdrojov a je kľúčový pre proces hodnotenia. 

 

Prosíme o vyplnenie nasledujúceho dotazníka. Nemusíte odpovedať na každú otázku. Vezmite prosím na vedomie, že 

spolu s týmto dokumentom je potrebné vyplniť dokument Vyhlásenie o konflikte záujmov, ktorý nájdete v sekcii 

Participácia na www.niho.sk. 

 

Inštrukcie k vyplneniu tohto dotazníka: 

• Do tohto dokumentu prosím nevkladajte iné dokumenty (napríklad PDF), ale iba na počítači písaný text. Ak 

by ste chceli priložiť akademický článok chráneným autorským právom, prosím citujte ho, ale neprikladajte 

ho do dokumentu. 

• Neuvádzajte zdravotné informácie o sebe alebo inej osobe, ktoré by mohli identifikovať Vás alebo inú 

osobu. 

• Prosím, podčiarknite všetky dôverné informácie. 

• Vaša odpoveď by nemala byť dlhšia ako 5 strán. 

O Vás 

Vaše meno doc. MUDr. Peter Ďurdík, PhD. 

Názov organizácie Klinika detí a dorastu JLF UK a UNM 

Pracovná pozícia Zástupca prednostu 

Hlavný odborník MZS SR pre pediatrickú pneumológiu a ftizeológiu 

Vyberte z nasledovného zoznamu. Ste: ☐ zamestnanec alebo zástupca odbornej zdravotníckej organizácie, ktorá 

zastupuje lekárov 

☐ x špecialista na liečbu ľudí s predmetným ochorením 

☐ iné (uveďte): 

 

Zdravotný problém a opis liečiva  

B0002 

1. Čo považujete za relevantné 

klinické ukazovatele pri liečbe?  

2. Aké výsledky by ste považovali za 

klinicky významnú odpoveď na 

liečbu?  

3. Očakávate, že hodnotené liečivo 

má významný klinický prínos 

v porovnaní so súčasnou 

štandardnou liečbou predmetného 

ochorenia na Slovensku? 

1.  - klinický stav pacienta, počet pľúcnych exacerbácií 

a hospitalizácií 

- potreba antibiotickej liečby 

- spirometria  

- nutričný stav (BMI/BMI percentil u detí) 

- koncentrácia chloridov v pote 

- kvalita života (CFQ-R) 

- prežívanie bez transplantácie pľúc 

 

2.  

- zlepšenie FEV1 minimálne o 5 percentuálnych bodov 

- pokles počtu exacerbácií a hospitalizácií, zníženie 

antibiotickej liečby 

- zlepšenie alebo stabilizácia nutričného stavu 

- pokles koncentrácie chloridov v pote 

- zlepšenie kvality života 

- spomalenie progresie pľúcneho ochorenia 

 

3. Áno. Očakávam minimálne porovnateľnú účinnosť s aktuálne 

používanou trojkombináciou elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor 

pri jednoduchšom dávkovaní raz denne.  

- Významným prínosom by bolo súčasne rozšírenie 

možností liečby pre pacientov s mutáciami, ktoré nie 

http://www.niho.sk/
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sú pokryté aktuálne kategorizovanými modulátormi 

CFTR. 

- Navyše predpokladám vzhľadom ku podaniu lieku len 

1x denne, že adherencia pacientov k liečbe môže byť 

dokonca vyššia. 

 

A0023 

1. Koľko očakávate na Slovensku 

pacientov vhodných na liečbu 

novým liečivom? 

2. Predpokladáte, že sú podskupiny 

pacientov, pre ktorých by bolo 

liečivo viac alebo menej efektívne 

(alebo vhodné)? Ak áno, napíšte, 

prosím, ktoré. 

3. Koľko očakávate na Slovensku 

pacientov (% podiel), ktorí nemajú 

v géne CFTR ani jednu mutáciu 

F508del (nie sú vhodní na liečbu 

aktuálne kategorizovanými 

modulátormi CFTR), ale boli by 

vhodní pre liečbu hodnotenou 

intervenciou (majú aspoň 1 

mutáciu inú ako triedy I)? 

1. Aktuálne na Slovensku cca 20-25 detských pacientov starších 

ako 6 rokov, cca 5-10 pacientov mladší ako 6 rokov, ktorí dovŕšia 

6 rokov cca o 2-3 roky – t.j. ide o pacientov, ktorí nespĺňajú 

indikačné kritériá na v súčasnosti dostupnú liečbu CFTR 

modulátormi 

 

 

2. Najväčší prínos možno očakávať u pacientov s reziduálnou 

funkciou CFTR a u pacientov, ktorí v súčasnosti nemajú prístup k 

účinnej modulátorovej liečbe. Menej výrazný efekt možno 

očakávať u pacientov s neskorým začiatkom liečby, v dôsledku 

toho prítomnými závažnými prejavmi CF, najmä s nezvratným 

pľúcnym poškodením 

 

 

3. Odhadujem približne 5 – 10 % všetkých pacientov s CF. 

 

A0001 

Pre ktoré indikácie je hodnotené liečivo 

používané nad rámec SPC (tzv. off label)? 

V súčasnosti nemám vedomosť o systematickom off-label používaní 

predmetného liečiva na Slovensku. 

A0025, A0024, B0001 

Aká je v súčasnosti cesta pacienta 

v klinickej praxi? 

 

1. Ako je ochorenie v súčasnosti 

diagnostikované v klinickej praxi? 

2. Aké intervencie (komparátory) sa 

používajú v súčasnej klinickej 

praxi? 

3. Vedeli by ste odhadnúť, koľko % 

pacientov vhodných na liečbu 

liekom Alyftrek je v súčasnosti 

liečených liekom Orkambi 

(lumakaftor/ivakaftor)? 

4. Ako sú v súčasnosti na Slovensku 

liečení pacienti, ktorí nemajú v 

géne CFTR ani jednu mutáciu 

F508del (nie sú vhodní na liečbu 

aktuálne kategorizovanými 

modulátormi CFTR), ale boli by 

vhodní pre liečbu hodnotenou 

intervenciou (majú aspoň 1 

mutáciu inú ako triedy I)?  

5. Existujú národné štandardné 

postupy (ŠDTP)? 

6. Čo je zaužívaná následná liečba 

(liečba v ďalších líniách 

nasledujúcich po hodnotenom 

liečive)? 

1.  Od februára roku 2009 prebieha na Slovensku celoplošný 

novorodenecký skríning na CF na 4.deň života u novorodencou ( 

NSCF -algoritmus IRT1/IRT2). Pri pozitivite NSCF nasleduje sled 

vyšetrení vedúci k diagnostikovaní ochorenia: 

a. potný test – metodika Gibson- Cook + Macrodukt  

b. odber stolice na pankreatickú elastázu (pankreatická 

suf. / pankreatická insuf.) 

c. genetické vyšetrenie CFTR -v prípade pozitivity NSCF 

sa v BA realizuje sekvenácia celého génu CFTR (odhalí 

aj raritnejšie mutácie CFTR génu a pankreticky sufic,, 

keďže pozitívny skríning NSCF zachytí predilekčne 

pacientov s pankreatickou insuf.) 

d. klinické zhodnotenie v špecializovaných CF centrách + 

sledovanie pacienta á 3 mesiace  

2. a) symptomatická liečba bronchopulmonálneho postihnutia 

(inhal. Pulmosyme, inhal. ATB, inhal. hypertonických 

roztokov NaCl) 

b) aktívna dychová rehabilitácia 

c) liečba gastrointestinálnych prejavov a malnutrície - PERT 

(enzýmová substitúcia a nutričná podpora) + vitaminoterapia, 

cholerétiká, hepatoprotektíva 

 d) elexakaftor/tezakaftor/ivakaftor (Kaftrio + Kalydeco) + 

v prípade podávania CFTR – modulátora pokračuje pacient 

súčasne vo vyššie uvedenej štandardnej terapii a rehabillitácii 

 v prípade, že pacient nie je vhodný na liečbu CFTR 

modulátorom (nespĺňa kritériá podávania CFTR modulátora) 
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podstupuje len štandardnú liečbu bronchopulmonálnheo 

postihnutia + GIT prejavov a malnutrície 

3. pacienti v súčasnosti podľa mojej vedomosti nie sú liečení 

preparátom Orkambi (Lumacaftor/ Ivacaftor), preferovaná je 

liečba Kaftrio/Kalydeco od 2- och rokov  

 

4. Pacienti sú liečení štandardnou symptomatickou liečbou:  

a) bronchopulmonálneho postihnutia (inhal. Pulmosyme, inhal. 

ATB, inhal. hypertonických roztokov NaCl ) 

b) aktívna dychová rehabilitácia 

c) liečba gastrointestinálnych prejavov a malnutrície - PERT 

(enzýmová substitúcia a nutričná podpora ) + vitaminoterapia, 

cholerétiká, hepatoprotektíva 

- títo pacienti nemajú v súčasnosti prístup ku kauzálnej 

modulátorovej liečbe. 

 

5. Naša starostlivosť o pacientov vychádza z odporúčaní ECFS a 

národných štandardných diagnostických a terapeutických 

postupov na liečby CF (tie už ale vyžadujú revíziu, aby 

zodpovedali aktuálnym medzinárodným odporúčaniam). 

 

6. Pri nedostatočnej odpovedi alebo intolerancii pokračuje 

symptomatická multidisciplinárna liečba, vrátane antibiotickej, 

nutričnej a respiračnej podpory. V pokročilých prípadoch 

prichádza do úvahy transplantácia pľúc či transplantácia 

pečene. 

B0004  

Kto administruje hodnotené liečivo 

a jeho komparátory a v akom kontexte 

(napr. v akých priestoroch) je 

starostlivosť poskytovaná? 

Liečba je predpisovaná a monitorovaná špecializovanými CF centrami (3 

centrá pre dospelých pacientov, 3 centrá pre deti) 

Pacienti sú nastavení na užívanie lieku ambulantne v domácom prostredí 

s pravidelnými kontrolami v CF centre. 

Etické a organizačné aspekty  

H0201 

Existujú skupiny pacientov, ktorí 

v hodnotenej indikácii v súčasnosti 

nemajú dobrý prístup k dostupným 

terapiám? 

Áno. Ide najmä o pacientov bez mutácie F508del, ktorí nespĺňajú indikačné 

kritériá aktuálne dostupných modulátorov CFTR  

F0007 

Prináša implementácia hodnoteného 

liečiva alebo naopak jej stiahnutie zo 

systému výzvy pre profesionálne 

hodnoty poskytovateľov zdravotnej 

starostlivosti, ich etické presvedčenie, 

alebo ich tradičné role (napr. používanie 

technológie môže zmeniť Váš vzťah 

s pacientom, jej predpisovanie je 

v rozpore s Vaším presvedčením a pod.)? 

Ak áno, popíšte, prosím, tieto výzvy. 

Nie.  

Naopak, rozšírenie dostupnosti účinnej kauzálnej liečby predstavuje 

významný benefit pre pacientov aj zdravotníckych pracovníkov. 

Etickou výzvou je zabezpečenie rovnakého prístupu všetkých vhodných 

pacientov k liečbe. 

G0009 

Kto by mal podľa Vás mať možnosť 

hodnotené liečivo predpisovať a pri 

splnení akých kritérií?  

Liečivo by malo byť predpisované lekármi v akreditovaných centrách pre 

cystickú fibrózu s možnosťou pravidelného monitorovania účinnosti a 

bezpečnosti liečby. 

Ďalšie problémy 

Existujú ďalšie relevantné problémy, 

ktoré by ste radi pomenovali? 

V prvom rade je to potreba zabezpečiť rovnaký prístup k liečbe pre 

všetkých vhodných pacientov. 

Hlavná správa 
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Klinického odborníka B sme po obdržaní dotazníka požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré 

vyvstali v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú 

uvedené kurzívou). 

Dodatočné otázky:  

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)?  

 
2. otázka nebola tomuto odborníkovi položená, pretože vo svojom vstupe sa k podobnej otázke jasne 

vyjadril. 

 

Odpoveď klinického odborníka: 

1. Kaftrio alebo Kalydeco by pravdepodobne zostal preferovanou liečbou (hlavne z dôvodu vekovej 

indikácie) a Alyftrek by sa indikoval u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú (nežiadúce účinky), resp. 

je neefektívna (napr. pokles pľúcnych funkcií na liečbe), resp. spĺňajú iné indikačné kritérium (mutácia, 

ktorú nie je možné liečiť Kaftriom). V podstate by znamenal pre pacientov liečených Kaftrio alebo 

Kalydeco druhú líniu liečby.  
Je medicínsky správne, podľa aktuálnych vedomostí, že pokiaľ pacient s cystickou fibrózou bude na 

liečbe prípravkom Kaftrio od 2. roku veku života a bude klinicky a laboratórne stabilizovaný pri 

stabilizovaných objektívnych pľúcnych funkciach, nie je vhodné danú liečbu meniť vo vyššom veku..  

Odhad pacientov, ktorý by ev. prešli z Kaftrio a Kalydeco na Alyfrek je cca do 10% aktuálne liečených 

uvedenou liečbou 

Vstup klinickej odborníčky C 

Meno: MUDr. Eva Bérešová 

Pracovná pozícia: pnemoftizeológ, Fakultná nemocnica s poliklinikou (FNsP) F.D. Roosevelta, Banská Bystrica.  

Klinickú odborníčku C sme v procese hodnotenia požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré vyvstali 

v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú uvedené 

kurzívou). 

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)? 

Maximálne v 5 bodoch zosumarizujte to, čo považujete za hlavné body Vášho vstupu: 

• Alyftrek predstavuje vysoko účinnú kauzálnu liečbu cystickej fibrózy. 

• Môže rozšíriť dostupnosť CFTR modulátorov pre pacientov s mutáciami, ktoré nie sú pokryté aktuálnou 

liečbou, keďže ešte stále zostáva isté percento pacientov, ktorí prístup ku kauzálnej liečbe nemajú. 

• Očakáva sa zlepšenie pľúcnych funkcií, kvality života a redukcia exacerbácií a komplikácií, vrátane 

transpantácie pľúc a tým zníženie invalidizácie neliečeného pacienta kauzálnou liečbou. 

• Liečba je realizovateľná v existujúcej sieti CF centier bez potreby významných organizačných zmien. 

• Zaradenie lieku by mohlo odstrániť významnú terapeutickú medzeru u časti pacientov s CF na Slovensku. 

 

Ďakujeme za Váš čas a za vyplnenie tohto dotazníka! 
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2. Aká by bola následná liečba u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek 

(napr. pre nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu liečby)? Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola 

po zlyhaní liečby liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Ak áno, veľmi by nám 

pomohlo, ak by ste vedeli odhadnúť, akého podielu pacientov by sa táto situácia mohla týkať. 

Odpoveď: 

1. Na základe informácií a skúseností zo zahraničia predpokladám,že Alyftrek by bol liekom, na ktorý by 

sme postupne nastavovali všetkých pacientov ,ale zároveň by bola možnosť predpisovať aj liečbu Kaftrio 

a Kalydeco .Takže liečba Kaftriom a Kalydecom by bola rovnocenná s liečbou Alyftrekom a lekár by mal 

možnosť sa rozhodnúť o tom, ktoru tripple terapiu u daného pacienta indikuje. Napriklad v zahraničí 

ponechávaju tehotné pacientky na liečbe Kaftrio a Kalydeco vzhľadom na viacročné skúsenosti s touto 

liečbou a ostatných pacientov postupne prestavuju na Alyftrek. 

2. predpokladám, že vo výnimočných prípadoch - a to pri nežiaducich učinkoch , intolerancii liečby alebo v 

gravidite by bolo možné sa vrátiť k liečbe Kaftrio a Kalydeco. Odhadnúť podiel týchto pacientov si 

netrúfam, predpokladám že by to boli len výnimočné pripady. 

Vstup klinickej odborníčky D 

Meno: Doc. MUDr. Zuzanu Rennerová, PhD 

Pracovná pozícia: prednostka Kliniky detskej pneumológie a ftizeológie v Národnom ústave detských chorôb 

(NÚDCH) v Bratislave  

Klinickú odborníčku D sme v procese hodnotenia požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré vyvstali 

v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú uvedené 

kurzívou). 

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)? 

2. Aká by bola následná liečba u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek 

(napr. pre nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu liečby)? Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola 

po zlyhaní liečby liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Ak áno, veľmi by nám 

pomohlo, ak by ste vedeli odhadnúť, akého podielu pacientov by sa táto situácia mohla týkať. 

Odpoveď:  

1. Čo sa týka lieku Alyftrek, predpokladáme, že sa postupne stane preferovanou CFTR modulačnou liečbou 

pre väčšinu pacientov spĺňajúcich indikačné kritériá. Tento predpoklad vychádza predovšetkým z 

jednoduchšieho dávkovania (1x denne), ktoré môže viesť k lepšej dlhodobej adherencii k liečbe. Výsledky 

dostupných štúdií preukázali, že Alyftrek dosahuje minimálne porovnateľný klinický efekt ako liečba 

Kaftrio+ Kalydeco. Liečba Alyftrekom viedla zároveň k väčšiemu zníženiu koncentrácie chloridov v pote, 

čo svedčí o vyššej mierne obnovy funkcie CFTR proteínu.  

Zároveň za významný prínos považujeme rozšírenie indikačných kritérií, čím sa sprístupní aj pacientom, 

ktorí doteraz túto možnosť nemali. 

Predpokladáme však, že na Kaftrio zostane malá skupina pacientov. Môže ísť jednak o preferenciu 

pacienta (rodiča), ale najmä v niektorých prípadoch, v súvislosti s interakciami s inými lieky, môže Kaftrio 

poskytovať vyššiu flexibilitu dávkovania liečby a možnosť úpravy liečby.  

Odhadujeme že cca 95% pacientov by mohlo prejsť na liečbu Alyftrekom. 

2. Zatiaľ máme v literatúre dostupných len veľmi málo údajov, týkajúcich sa Vašej otázky. V prípade 

neúčinnosti liečby zatiaľ dáta chýbajú úplne. Doteraz sa sledoval efekt liečby Alyftrekom u pacientov na 

predchádzajúcej liečbe Kaftriom. Nie je ale predpoklad, že pacienti, ktorý neodpovedajú na liečbu 

Alyftrekom, odpovedali by na liečbu Kaftrio + Kalydeco.  
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Čo sa týka prerušenia liečby pre nežiaduce účinky, tam je situácia iná. Aj keď aj v tomto prípade presné 

údaje chýbajú. Zatiaľ podľa dostupných štúdií cca u 4% pacientov došlo k NÚ, ktoré viedli k ukončeniu 

liečby. V niektorých prípadoch by bolo možné zvážiť návrat na Kaftrio. Je popísaný napr. prípad pacienta 

s kašľom a únavou na liečbe Alyftrekom a následnom návrate k liečbe Kaftriom. Taktiež v prípade 

potreby liečby stredne silnými induktormi CYP3A je možná úvaha na zmenu liečby na Kaftrio. Vzhľadom k 

týmto skutočnostiam som Vám predtým uviedla, že predpokladáme, že max. do 5% pacientov ostane na 

liečbe Kaftriom. Okrem preferencie rodiča, resp. pacienta ostatní budú práve z dôvodu nežiaducich 

účinkov, resp. interakcií s potrebou úpravy podávania Alyftreku. Takže to môže byť od 1- do cca 4%.- ale 

je to je môj osobný odhad, neviem sa oprieť o údaje z literatúry. 

Vstup klinickej odborníčky E 

Meno: MUDr. Anna Feketeová  

Pracovná pozícia: Imuno-alergologická a pneumologická ambulancia, Centrum cystickej fibrózy, Klinika detí 

a dorastu, Detská fakultná nemocnica Košice 

Klinickú odborníčku E sme v procese hodnotenia požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré vyvstali 

v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú uvedené 

kurzívou). 

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)? 

2. Aká by bola následná liečba u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek 

(napr. pre nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu liečby)? Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola 

po zlyhaní liečby liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Ak áno, veľmi by nám 

pomohlo, ak by ste vedeli odhadnúť, akého podielu pacientov by sa táto situácia mohla týkať. 

Odpoveď:  

1. Ďakujem za oslovenie a za možnosť zapojiť sa do hodnotenia lieku Alyftrek v procese kategorizácie. Ako 

vedúca Centra pre cystickú fibrózu pre deti poskytujem zdravotnú starostlivosť približne 40 pacientom s 

cystickou fibrózou vo veku od narodenia do 19 rokov. Približne polovica našich pacientov má genotyp 

F508del/F508del, približne jedna tretina F508del/minimálna reziduálna alebo iná vhodná mutácia a zvyšok 

tvoria pacienti s inými genotypmi. Na základe aktuálne dostupných klinických údajov a mojich skúseností s 

vysoko účinnou modulátorovou liečbou predpokladám, že v prípade zaradenia lieku Alyftrek do systému 

úhrad by sa u väčšiny pacientov, ktorí spĺňajú indikačné kritériá, zvážil prechod z kombinácie Kaftrio + 

Kalydeco na Alyftrek. Dôvodom nie je len očakávané zachovanie minimálne porovnateľnej klinickej účinnosti, 

ale aj výhody novej liečby. Zjednodušenie liečebného režimu, nižšia frekvencia podávania a menšia lieková 

záťaž môžu významne prispieť k lepšej adherencii pacientov k liečbe a tým k zlepšeniu zdravotného stavu 

mojich detských pacientov ako aj plnohodnotnému životu ich rodín. To je obzvlášť dôležité u adolescentov a 

mladých dospelých, u ktorých býva dlhodobé dodržiavanie komplexnej liečby jednou z najväčších výziev. 

Lepšia adherencia môže následne pozitívne ovplyvniť dlhodobé klinické výsledky a ich ďalší životný osud. 

Z môjho pohľadu preto neočakávam, že by Alyftrek predstavoval len alternatívu pre pacientov 

netolerujúcich Kaftrio a Kalydeco alebo druhú líniu liečby. Naopak, pri potvrdení priaznivého pomeru 

prínosu a bezpečnosti predpokladám, že by sa postupne mohol stať preferovanou modulátorovou 

liečbou u väčšiny pacientov spĺňajúcich indikačné kritériá. Odhadujem, že po získaní dostatočných 

skúseností s používaním lieku by približne 80–90 % pacientov, ktorí sú dnes úspešne liečení kombináciou 

Kaftrio + Kalydeco, mohlo byť prevedených na Alyftrek. Kombinácia Kaftrio + Kalydeco by 

pravdepodobne zostala zachovaná približne u 10–20 % pacientov, najmä v individuálnych situáciách, 

napríklad pri veľmi dobre stabilizovanom stave pacienta, individuálnej preferencii lekára alebo pacienta, 

prípadne pri neočakávaných dôvodoch znemožňujúcich zmenu liečby. V našom centre aktuálne 

nepredpokladám významný počet pacientov, u ktorých by Alyftrek slúžil výlučne ako náhrada z dôvodu 
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intolerancie Kaftria a Kalydeca. Skôr očakávam jeho využitie ako novej štandardnej vysoko účinnej 

modulátorovej liečby pre pacientov spĺňajúcich indikačné kritériá. Uvedené stanovisko predstavuje môj 

odborný názor založený na mojich klinických skúsenostiach v Centre pre cystickú fibrózu pre deti v 

Košiciach ako aj na aktuálne dostupných vedeckých poznatkoch. 

 

2. Oslovená odborníčka na otázku neodpovedala.  

Vstup klinickej odborníčky F 

Meno: MUDr. Lenka Kopčová, MPH  

Pracovná pozícia: pneumoftizeológ, klinický imunológ a alergológ, Klinika pneumológie a ftizeológie, Univerzitná 

nemocnica L. Pasteura Košice 

Klinickú odborníčku F sme v procese hodnotenia požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré vyvstali 

v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú uvedené 

kurzívou). 

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)? 

2. Aká by bola následná liečba u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek 

(napr. pre nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu liečby)? Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola 

po zlyhaní liečby liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Ak áno, veľmi by nám 

pomohlo, ak by ste vedeli odhadnúť, akého podielu pacientov by sa táto situácia mohla týkať. 

Odpoveď: 

1. Očakávam, že pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a 

teda by Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco. 

2. Oslovená odborníčka na otázku neodpovedala.  

Vstup klinického odborníka G a H 

Meno: MUDr. Branko Takáč, PhD. a MUDr. Ivana Gondová, PhD.  

Pracovná pozícia: Detské centrum pre liečbu cystickej fibrózy Banská Bystrica 

Klinických odborníkov G a H sme v procese hodnotenia požiadali o konzultáciu v dodatočných otázkach, ktoré 

vyvstali v priebehu hodnotenia. Boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie (NIHO otázky sú 

uvedené kurzívou). 

1. Očakávate, že: 
- pacientom aktuálne liečeným Kaftriom a Kalydecom by bola liečba zmenená na Alyftrek, a teda by 

Alyftrek postupne nahradil súčasnú liečbu kombináciou Kaftrio a Kalydeco, alebo 

- predpokladáte, že Kaftrio + Kalydeco by zostali preferovanou liečbou a Alyftrek by sa využíval 

predovšetkým u pacientov, ktorí súčasnú liečbu netolerujú, prípadne u ktorých nie je možné v liečbe 

Kaftriom a Kalydecom pokračovať a vytvoril by tak druhú líniu liečby? 

Viete odhadnúť prípadné zastúpenie pacientov v týchto situáciách (ak k nim dôjde)? 

2. Aká by bola následná liečba u pacientov, u ktorých by nebolo možné pokračovať v liečbe liekom Alyftrek 

(napr. pre nedostatočnú účinnosť alebo netoleranciu liečby)? Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola 

po zlyhaní liečby liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Ak áno, veľmi by nám 

pomohlo, ak by ste vedeli odhadnúť, akého podielu pacientov by sa táto situácia mohla týkať. 
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Odpoveď:  

 

1. V pediatrickej populácii máme aktuálne možnosť predpisovať v tejto indikácii K+K od 2 rokov, Alyftrek 

t.č. je indik. od 6 roku života. Dovtedy v.s. ponecháme deti na pôvodnej kombinácii, a k zmene plynule 

dôjde od 6 roku života, pretože má obdobnú efektivitu a rovnaký bezpečnostný profil. Jeho výhodou je 

však dávkovanie 1x denne, čo je extrémny benefit pre pacienta a jeho dlhodobú compliance. Preto si 

myslím, že bude snaha o prechod na Alyftrek u všetkých pacientov. + Plus máme podstatnú skupinu 

pacientov (ktorí majú minimálne jednu mutáciu na géne pre transmembránový regulátor vodivosti pri CF 

inú ako triedy I.), ktorí aktuálne nespĺňajú kritéria na zaradenie do liečby K+K a otvára sa im tak možnosť 

prísť k inovatívnej liečbe!!! Preto má tento liek pre nás dominantný význam! Predpokladáme že 

Kaftrio+Kalydeco budú postupne prestavené na novšiu liečbu Alyftrekom, čím ho nahradí. T.j. stal by sa 

liekom 1.linie vo veku od 6 rokov podľa aktuálneho SPC lieku. 

2. (klinický odborník G) Môj osobný názor : Myslím si, že jediná aktuálna možnosť je Kaftrio + Kalydeco. V 

budúcnosti?? Bez liečby nechcel byť nikto, len samovrah! P.S.: Pred časom (22-24/09/25) nás navštívili v 

BB dvaja profesori pneumológie z Manchestru UK, adult CF centre /Prof Dr. Andrew Jones, Prof. Dr Peter 

Barry/ prezentovali case o pacientke, ktorá až po 3 mes. liečby Alyftrekom dostala takmer fatálne akútne 

hepatálne zlyhanie, skoro o ňu prišli, po stabilizácii dostala K+K v štandardnom terapeutickom 

dávkovaní, bez výraznejších komplikácií. Predpokladáte, že by u týchto pacientov bola po zlyhaní liečby 

liekom Alyftrek možná liečba kombináciou Kaftrio + Kalydeco? Takže áno, podiel pacientov??? Max. 5%  

9.2. Vstupy odborných organizácií a odborníkov s konfliktom záujmov 

Do hodnotenia sme nedostali žiaden vstup od odborných organizácií alebo odborníkov, v ktorej by spracovateľ 

podkladu podľa vyhlásenia mal akýkoľvek konflikt záujmov. 

9.3. Vstupy pacientskych organizácií bez konfliktu záujmov 

Do hodnotenia sme nedostali žiaden vstup od pacientskej organizácie, v ktorej by spracovateľ podkladu podľa 

vyhlásenia nemal akýkoľvek konflikt záujmov. 

9.4. Vstupy pacientskych organizácií s konfliktom záujmov 

Vstup pacientskej organizácie 

Liečivo deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor na liečbu pacientov s cystickou fibrózou od 6 rokov, ktorí majú 

najmenej 1 mutáciu v géne CFTR inú ako triedy I. 

Ďakujeme, že ste súhlasili s poskytnutím vstupu za vašu pacientsku organizáciu do hodnotenia predmetného liečiva.  

Môžete poskytnúť jedinečný pohľad na zdravotné ochorenie a skúsenosť s jeho liečbou, ktorý zvyčajne nie je dostupný 

z iných zdrojov. 

Aby sme vám pomohli vyjadriť váš názor, použite tento dotazník. Nemusíte odpovedať na každú otázku. Vezmite 

prosím na vedomie, že spolu s týmto dokumentom je potrebné vyplniť dokument Vyhlásenie o konflikte záujmov. 

Inštrukcie k vyplneniu tohto dotazníku: 

• Do tohto dokumentu prosím nevkladajte iné dokumenty (napríklad PDF), ale iba na počítači písaný text. 

• Vaša odpoveď by nemala byť dlhšia ako 7 strán. 

O vás 

Vaše meno MUDr. Katarína Štěpánková 

Názov organizácie Slovenská Asociácia Cystickej Fibrózy 

Pracovná pozícia Predsedníčka 

Krátky opis organizácie Občianske združenie Slovenská Asociácia Cystickej Fibrózy (CF Asociácia), je 

nepolitické, dobrovoľné, záujmové združenie zaregistrované na MV SR 7. 

decembra 2006 s registračným číslom VVS/1-900/90-29084-1. 

CF Asociácia napĺňa svoje poslanie prostredníctvom týchto cieľov:  
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1. aktivizuje spravodlivé dodržiavanie základných pravidiel liečby 

všetkých jedincov s CF v súlade s 

medzinárodne uznávanými postupmi s maximálnym využívaním 

najnovších poznatkov súčasnej 

medicíny, 

2. šíri nové poznatky o cystickej fibróze a živote s ňou za účelom zvýšenia 

porozumenia širokej 

verejnosti, 

3. medializuje problematiku cystickej fibrózy a organizuje informačné, 

propagačné, fundraisingové a 

benefičné podujatia, 

4. vyvíja publikačnú činnosť (vydáva časopis, bulletiny, brožúry, knihy, 

letáky, plagáty, atď.), 

5. organizuje prednášky, vzdelávacie a osvetové akcie a cykly, 

6. podporuje regionálnu, národnú a medzinárodnú výmenu skúseností 

medzi odborníkmi 

a aktivistami 

Konflikt záujmov  

(spracované NIHO na základe 

vyplneného vyhlásenia) 

XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX   X XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX XXXXXXX XXX XXXX XX 

XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX  XXXXXXXXXXXXXXX XXXXXXXX 

Ako ste získali informácie o 

skúsenostiach pacientov 

zahnuté v tomto vstupe? 

Osobný kontakt, osobné skúsenosti a 38 ročná odborná expertíza života s 

ochorením cystická fibróza 

Život s ochorením 

A0005, A0004, H0002 

Keď pacient porovná život bez 

ochorenia s terajším životom, 

zmenil sa? Bola táto zmena tak 

výrazná, že pacient potreboval 

vyhľadať pomoc odborníka? Ak 

áno, akého? 

Cystická fibróza (CF) je recesívne dedičné zriedkavé ochorenie, ktoré bez liečby 

výrazne skracuje dĺžku života mladých ľudí. Chybný gén spôsobuje, že sa vo 

všetkých žľazách s vonkajším vylučovaním tvorí hustý, lepkavý, patologický hlien, 

ktorý upcháva vývody týchto žliaz. Priemerný vek dožitia slovenských CF 

pacientov podľa údajov registra pred zavedením kauzálnej liečby bol 22 rokov. 

Bez kauzálnej liečby nastáva postupne progresívna devastácia orgánov, ktorá 

vedie ku predčasnej smrti mladých ľudí. CF zásadne mení celý život pacienta a 

jeho rodiny od prvých symptómov, ktoré sa môžu objaviť individuálne hneď po 

narodení alebo v prvých rokoch života a zasahuje:  

-  respiračný systém formou celoživotného chronického zápalu horných 

aj dolných dýchacích ciest a prínosových dutín, často prechádza do 

zápalu pľúc spôsobené rezistentnými baktériami a vyžaduje celoživotnú 

každodennú liečbu formou inhalácií mukolytík a antibiotík, respiračnej 

fyzioterapie a pravidelného podávania minimálne dvojkombinácie 

antibiotík do žily alebo perorálne, ktoré vyžadujú dlhodobé pobyty v 

nemocnici a nakoniec progresia ochorenia dovedie mladého pacienta 

ku transplantácii pľúc či úmrtiu zadusením. Hlavným príznakom je kašeľ 

a sťažené dýchanie. 

- tráviaci systém postihuje predovšetkým pankreas, slinné žľazy, črevá, 

pečeň a vyžaduje celoživotnú substitúcii pankreatických enzýmov, 

podávanie hepatoprotektív a vysokokalorickej stravy, mnohokrát aj 

zavedenie PEGu na mnoho rokov. Aj napriek tomu vedie k podvýžive, 

osteoporóze, či cukrovke 

- reprodukčné orgány, u žien spôsobuje problémy s otehotnením a u 

mužov neplodnosť 

- potné žľazy 

- psychiku, školský a pracovný život 

Cystická fibróza zásadne mení celý život rodiny od prvých príznakov, vyžaduje 

každodennú celoživotnú liečbu, ktorá vyžaduje niekoĺko hodín denne.v domácom 

prostredí a tiež časté hospitalizácie. Rodina žije s náročným celoživotným 

každodenným režimom liečby - inhaláciami, fyzioterapiou, užívaním množstva 

liekov a vysokokalorickej diety, sledovaním infekcií, pravidelnými kontrolami a 

hospitalizáciami a neustálym rizikom náhleho zhoršenia stavu. 

H0002  

Čo zažívajú opatrovatelia pri 

starostlivosti o pacientov s 

Starostlivosť o pacienta s cystickou fibrózou výrazne zasahuje celú rodinu. 

Celoživotnú každodennú náročnú liečbu zabezpečuje rodina – rodičia, starí 

rodičia, mnohokrát jeden rodič musí odísť z práce alebo si aspoň skrátiť pracovný 
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predmetným ochorením? Ak 

je kvôli chorobe potrebná 

pomoc pri obliekaní, umývaní, 

jedení alebo pri preprave 

(návšteva lekára alebo 

potrebná cesta na úrady, 

nákupy a pod.), zabezpečujú 

to príbuzní, alebo 

profesionálni opatrovatelia? 

Ak sú to príbuzní, kto z rodiny 

najčastejšie pomáha (partner, 

rodič, dieťa...)? A ako sa zmenil 

život príbuzného (napr. musel 

odísť z práce, alebo si skrátil 

pracovný úväzok, alebo sa u 

neho objavili nejaké zdravotné 

problémy, zmenil sa vzájomný 

vzťah...)? Prosím napíšte všetko 

čo príbuzní opatrovatelia 

popisujú resp. uvádzajú 

úväzok (časté exacerbácie, hospitalizácie, znížená fyzická výkonnosť, hrozba 

bežných infekcií v kolektíve,…..). V mnohých rodinách sa vážne narušia partnerské 

vzťahy, často vedúce k rozvodom. Trpia aj zdraví súrodenci, keďže sa veľa času a 

pozorrnosti venuje chorému dieťaťu pri bežných denných aktivitách, najmä počas 

exacerbácií, hospitalizácií alebo pri zníženej fyzickej výkonnosti. Dlhodobý stres a 

obavy o budúcnosť dieťaťa, finančná záťaž náročnej celoživotnej liečby vedie k 

únave a postupne psychickému vyčerpaniu celej rodiny, čo môže vyústiť aj do 

závažných fyzických ochorení opatrovateľov či potreby psychoterapeutickej 

podpory. 

Diagnostika a cesta pacienta 

A0024 

Aké vyšetrenia absolvujú 

pacienti, aby im určili diagnózu? 

Ako dlho trvá od prejavenia sa 

prvých príznakov po stanovenie 

diagnózy? 

Diagnóza cystickej fibrózy sa od roku 2009 najčastejšie stanovuje na základe 

novorodeneckého skríningu, 

ktorého súčasťou je opakovaný potný test (pilokarpín, Macroduct) a genetické 

vyšetrenie. Súčasťou diagnostiky je aj vyšetrenie stolice a pankreatickej elastázy, 

mikrobiologické kultivácie spúta alebo výterov, zobrazovacie vyšetrenia pľúc a 

funkčné pľúcne testy podľa veku a klinického stavu, sledovanie váhy a výšky, stavu 

výživy, hepatálne testy,….U detí zachytených novorodeneckým skríningom môže 

byť diagnóza stanovená pomerne skoro – do 3 mesiacov. U pacientov narodených 

pred zavedením skríningu alebo u atypických foriem ochorenia môže byť cesta k 

diagnóze dlhšia, môže trvať aj niekoĺko rokov a je sprevádzaná opakovanými 

infekciami dýchacích ciest, neprospievaním, tráviacimi ťažkosťami alebo 

opakovanými hospitalizáciami. Včasná diagnostika je zásadná, pretože pri 

cystickej fibróze vzniká poškodenie orgánov postupne a časť poškodenia pľúc a 

pankreasu je nezvratná. 

A0025 

Cesta pacienta v rámci liečby 

predmetného ochorenia: 

1. Aké vyšetrenia robí lekár? Ku 

ktorým špecialistom chodia 

pacienti na kontroly a ako 

často? 

2. Aké lieky kvôli tejto chorobe 

pacienti najčastejšie užívajú? 

3. Aká je skúsenosť pacientov so 

súčasnou liečbou (nežiaduce 

účinky, komfort/ problémy pri 

prijímaní a tolerovaní liečby)? 

1.Pacienti sú po stanovení diagnózy pravidelne sledovaní v špecializovaných 

Centrách pre cystickú fibrózu (Centrá CF) – na Slovensku sú 3 pre deti a 3 pre 

dospelých, minimálne každé 3 mesiace, keď je potrebné aj častejšie v súlade so 

Štandardnými terapeutickými postupmi pre liečbu CF pacientov (MZ SR 2021). 

Kontroly zahŕňajú klinické vyšetrenie, sledovanie výšky/váhy a kontrola výživy, 

spirometria, mikrobiologické vyšetrenia, laboratórne vyšetrenia vrátane 

pečeňových parametrov, zobrazovacie vyšetrenia, kontrola komplikácií. Vedúcimi 

Centier CF sú pneumológovia, ktorí riadia liečbu CF, CF pacientov pravidelne 

kontrolujú ďalší špecialisti: gastroenterológovia, nutriční špecialisti, 

fyzioterapeuti, mikrobiológovia, psychológovia, endokrinológovia, 

diabetológovia, hepatológovia, ORL lekári, kardiológovia, gynekológovia, 

urológovia a ďalší špecialisti podľa potreby. 

2. Lieky 

- pankreatické enzýmy (Kreon, Panzytrat) 

- mukolytiká: Pulmozyme, 3 - 7 % NaCl, ACC, Ambrobene 

- ATB – inhalačne – Tobramycin, Colimycin, gentamycin, chinolóny, ….. 

- perorálne, intravenózne – všetky !! – podĺa citlivosti … 

- vitamíny A,D,E,K 

- výživa vysokokalorická doplnená formou sippingu alebo PEGu (Fresubin, 

Nutridrink,…..) 

- inhalátory, dychové pomôcky, Simeox 
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- modulátory CFTR génu 

3.Štandardná liečba CF bez modulátorov je veĺmi náročná a aj napriek všetkej 

snahe skracuje dĺžku života. Pacientom, ktorí sú liečení modulátormi CFTR génu 

(cca 70% zo všetkých CF pacientov na Slovensku) sa výrazne skvalitnil život – sú 

stále viac sebestační, majú minimum komplikácií, užívajú menej liekov, hlavne 

antibiotik a výživových preparátov. Nemajú husté lepkavé hlieny - prestanú kašľať 

a dusiť sa, priberajú na váhe, majú apetít, majú menej bolestí, majú energiu a 

hlavne majú chuť žiť. 

H0201 

Existujú skupiny pacientov, 

ktoré v predmetnom ochorení v 

súčasnosti nemajú dobrý 

prístup k dostupným terapiám? 

V čom? Čo by pomohlo lepšiemu 

prístupu? 

Áno. 

Zásadnou skupinou sú pacienti, ktorí síce geneticky patria do indikácie schválenej 

regulačnými autoritami, ale v Slovenskej republike nemajú reálny a stabilný 

prístup k plne hradenej kauzálnej liečbe. Ide najmä o pacientov mimo existujúcich 

indikačných obmedzení a pacientov s menej častými mutáciami, pri ktorých je 

kauzálna liečba medicínsky relevantná, ale administratívne alebo úhradovo 

nedostupná. Lepšiemu prístupu by pomohlo zaradenie hodnoteného lieku do 

systému úhrad v súlade s jeho registrovanou indikáciou, jasné a nediskriminačné 

indikačné obmedzenia, dostupnosť genetického testovania a rozhodovanie, ktoré 

pri liekoch na zriedkavé ochorenia nezúži posúdenie iba na ekonomickú prahovú 

hodnotu. Pri CF ide o závažné, progresívne a život skracujúce ochorenie bez 

porovnateľnej kauzálnej alternatívy pre všetkých pacientov. 

Výhody a nevýhody hodnoteného liečiva 

H0100 

Ak pacient o hodnotenom 

liečive už počul, aké má od neho 

očakávania? Čo si myslí, že by 

hodnotené liečivo zmenilo v 

živote pacientov? Aké 

predpokladá výhody a 

nevýhody spojené s tým, že by 

bolo hodnotené liečivo na 

Slovensku dostupné? 

Pacienti a rodiny od hodnoteného liečiva očakávajú predovšetkým stabilizáciu 

ochorenia, spomalenie alebo zastavenie progresie pľúcneho poškodenia, zníženie 

počtu exacerbácií, menej antibiotickej liečby a hospitalizácií, zlepšenie výživy a 

hmotnosti a fyzickej výkonnosti a kvality života.  

Veľmi dôležité je aj očakávanie, že dieťa alebo mladý pacient bude môcť chodiť do 

školy, študovať, pracovať, cestovať a plánovať budúcnosť s výrazne menšími 

obmedzeniami. 

Výhodou hodnoteného liečiva je kauzálny mechanizmus účinku na CFTR proteín a 

široká indikácia pre pacientov. Praktickou výhodou je aj režim užívania jedenkrát 

denne, čo môže zlepšiť adherenciu a znížiť dennú záťaž liečbou. Nevýhodou môže 

byť potreba pravidelného sledovania bezpečnosti, laboratórnych parametrov, 

interakcií a individuálnej tolerancie. Z pohľadu pacienta však potenciálne prínosy 

zásadne prevažujú, pretože ide o liečbu, ktorá zásadne mení prirodzený priebeh 

ochorenia a odvráti predčasnú smrť mladého pacienta. 

D0017 

Má pacient skúsenosti s 

hodnoteným liečivom v rámci 

klinickej štúdie alebo na 

výnimku? 

*Ak skúsenosti s liečivom 

pacient nemá, prosím prejdite 

na sekciu „Spoločenské aspekty 

liečiva“. 

NIE 

C0005 , F0005 

Existuje, podľa informácií, ktoré 

má pacient, riziko poškodenia 

zdravia predmetným liečivom u 

konkrétnych skupín pacientov 

(napr. v súvislosti s inými 

pridruženými ochoreniami)? Ak 

áno, čo vníma pacient ako 

riziko?? 

Ako pri každom účinnom lieku, aj pri hodnotenom liečive je potrebné sledovať 

bezpečnostný profil, možné nežiaduce účinky, liekové interakcie a vhodnosť liečby 

u konkrétneho pacienta. Za relevantné pacienti vnímajú najmä potrebu kontroly 

pečeňových parametrov, sledovanie tolerancie liečby, posúdenie interakcií s inými 

liekmi a osobitnú pozornosť pri pridružených ochoreniach. Tieto riziká však 

nepovažujeme za dôvod na obmedzenie dostupnosti lieku pre celú indikovanú 

skupinu. Majú byť riešené odborným predpisovaním v Centre CF, edukáciou 

pacienta a jeho rodiny, pravidelnými kontrolami a individuálnym klinickým 

rozhodovaním. Pacient akceptuje primerané sledovanie bezpečnosti, ak má liečba 

potenciál výrazne zmeniť priebeh ochorenia. 
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H0203  

Aké konkrétne informácie a 

akým spôsobom je potrebné 

komunikovať s pacientom, aby 

pacienti užívali hodnotené 

liečivo, dodržiavali režim podľa 

odporúčania lekára a aby 

chodili na kontroly tak, ako je to 

potrebné? 

Pacient a jeho rodina musia dostať zrozumiteľné informácie o tom, že ide o 

dlhodobú - celoživotnú kauzálnu liečbu, ktorú je potrebné užívať pravidelne podľa 

odporúčania lekára. Komunikácia má obsahovať vysvetlenie mechanizmu účinku, 

správne dávkovanie, význam pravidelnosti, čo robiť pri vynechanej dávke, možné 

nežiaduce účinky, potrebu laboratórnych kontrol a upozornenie na liekové 

interakcie. 

Veľmi dôležité je komunikovať, že zlepšenie stavu neznamená, že pacient môže 

svojvoľne ukončiť sledovanie v Centre CF alebo prestať dodržiavať ostatné 

odporúčania. Pacient má rozumieť, že cieľom je dlhodobá stabilizácia a ochrana 

orgánov. Najvhodnejšia je kombinácia ústnej edukácie v Centre CF, písomných 

materiálov, praktického režimu kontrol a možnosti konzultovať otázky s odborným 

tímom. 

H0012  

Existujú faktory, ktoré by mohli 

zabrániť skupine alebo osobe 

získať prístup k hodnotenému 

liečivu? Ak áno, aké? 

Áno. 

Prístup k hodnotenému liečivu môžu obmedziť najmä administratívne a úhradové 

bariéry, zúžené indikačné obmedzenia oproti registrovanej indikácii, prieťahy v 

rozhodovaní, požiadavky, ktoré nie sú primerané povahe zriedkavého ochorenia, a 

finančné posudzovanie použité ako faktická prekážka vstupu.  

Ďalším rizikom je nerovnosť medzi pacientmi podľa veku, mutácie, Centra CF alebo 

individuálnej schopnosti žiadať o výnimku. Pre pacienta s progresívnym 

ochorením je čas zásadný. Každý rok bez účinnej kauzálnej liečby znamená ďalšie 

nezvratné poškodenie pľúc a zhoršenie celkovej prognózy. 

Spoločenské aspekty liečiva 

D0014 

Aký je vplyv hodnoteného 

liečiva na schopnosť pacienta 

pracovať?  

Hodnotené liečivo môže mať významný vplyv na schopnosť pacienta pracovať. 

Mnoho dospelých CF pacientov bez kauzálnej liečby sú ŤZP a a majú niektorý 

stupeň invalidity a je pre nich zložité zapojiť sa do pracovného procesu. S 

kauzálnou liečbou sa pacienti vracajú do života. 

Pacient má väčšiu šancu dokončiť vzdelanie, vstúpiť na trh práce, udržať si 

pracovný pomer a byť ekonomicky aktívny. Pri cystickej fibróze nejde iba o 

medicínsky parameter, ale aj o schopnosť byť súčasťou spoločnosti. Dostupná 

kauzálna liečba môže znamenať rozdiel medzi invalidizáciou, smrťou pacienta a 

aktívnym životom. Z pohľadu spoločnosti môže liečba znižovať nepriamu 

ekonomickú záťaž spojenú s práceneschopnosťou, opatrovaním, hospitalizáciami 

a sociálnymi dávkami. 

D0016  

Ako používanie hodnoteného 

liečiva vplýva na aktivity 

denného života? Očakávate, že 

by sa pre pacientov niečo 

zmenilo príchodom liečiva? 

Očakávame radikálne zlepšenie aktivít denného života. 

Pacient má výrazne menej kašľa, menej infekčných zhoršení, lepšiu toleranciu 

fyzickej námahy, lepšiu výživu, viac energie a menšiu potrebu akútnej zdravotnej 

starostlivosti a hospitalizácií. 

Pre deti to znamená lepšiu dochádzku do školy, možnosť športovať primerane 

stavu a menšiu izoláciu. 

Pre dospelých to znamená väčšiu schopnosť pracovať, cestovať, starať sa o rodinu 

a plánovať budúcnosť, neostávať v izolácii. Príchod liečiva by mohol zmeniť aj 

psychologické prežívanie pacienta. Pri progresívnom ochorení je nádej na 

stabilizáciu a dlhší kvalitný život sama o sebe veľmi významná. Pacienti nechcú 

iba prežívať medzi exacerbáciami; chcú žiť taký istý bežný život ako ich zdraví 

rovestníci. Opakovane uvádzame, hlavný dopad kauzálnej liečby, je priame 

prežitie a dožitie pacienta.. 

F0011 

Aké možné prínosy a ujmy 

prináša hodnotené liečivo pre 

príbuzných, opatrovateľov, 

alebo spoločnosť atď.? 

Prínos pre príbuzných a opatrovateľov spočíva najmä v znížení každodennej 

záťaže, menšom počte akútnych zhoršení, menšej potrebe hospitalizácií a väčšej 

istote do budúcnosti. 

Rodičia detí s CF môžu mať väčšiu možnosť pracovať a menej často prerušovať 

pracovný život pre starostlivosť o chorého člena rodiny. 

Rodina získa väčšiu stabilitu a menší psychický tlak. 

Pre spoločnosť je prínosom vyššia účasť pacientov a ich opatrovateľov na 

vzdelávaní a práci, nižšia potreba akútnej a nemocničnej starostlivosti a zníženie 

nepriamych nákladov ochorenia. 

Ujmou môže byť vyšší priamy rozpočtový dopad lieku. Pri zriedkavých, závažných 

a život skracujúcich ochoreniach však nemožno hodnotiť prínos iba cez 
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krátkodobé náklady. Je potrebné zohľadniť dlhodobý medicínsky, rodinný a 

spoločenský dopad. 

Ďalšie problémy 

Existujú ďalšie relevantné 

problémy, ktoré by ste radi 

pomenovali? 

Uveďte, prosím, čokoľvek, čo 

Vám ešte k hodnotenému liečivu 

napadlo a netýkala sa toho 

žiadna otázka. 

Za kľúčový problém považujeme opakujúcu sa situáciu, keď je slovenský pacient s 

cystickou fibrózou v porovnateľnej medicínskej situácii ako pacient v inej krajine 

EÚ, ale nemá rovnaký reálny prístup k liečbe. 

Cystická fibróza nemá hranice a genetická diagnóza pacienta na Slovensku nie je 

menej závažná ako v iných 

krajinách EÚ. Pri hodnotení liekov na zriedkavé ochorenia je potrebné dôsledne 

rešpektovať osobitnú povahu týchto ochorení: malý počet pacientov, vysokú 

nenaplnenú medicínsku potrebu, absenciu porovnateľnej alternatívy a vysoký 

dopad na dĺžku a kvalitu života. 

Pacientska organizácia žiada, aby sa hodnotené liečivo posudzovalo v kontexte 

závažnosti CF a reálnej potreby pacientov, vo vzťahu k celkovému počtu týchto 

pacientov, nie iba ako ekonomický problém. 

Hlavná správa 

1. Cystická fibróza je závažné dedičné, chronické, progresívne a život skracujúce zriedkavé ochorenie, ktoré zasahuje 

celý život pacienta a jeho rodiny. 

2. Hodnotený liek Alyftrek predstavuje kauzálnu CFTR modulátorovú liečbu a môže zásadne zmeniť prirodzený priebeh 

ochorenia a zásadne predĺžiť dĺžku života. 

3. Pacienti očakávajú najmä menej exacerbácií a hospitalizácií, stabilizáciu pľúcneho stavu, lepšiu výživu, vyššiu fyzickú 

výkonnosť, lepšiu kvalitu života a možnosť 

študovať, pracovať a žiť samostatnejší život. Alternatívou kauzálnej liečby, je progresia, tlmenie symtómov a predčasná 

smrť mladých ľudí s CF. 

4. Prístup k liečbe nesmie byť fakticky obmedzený iba ekonomickým kritériom. Pri zriedkavých ochoreniach je 

potrebné zohľadniť závažnosť ochorenia, nenaplnenú 

medicínsku potrebu, absenciu alternatívy a spoločenský prínos. 

5. Slovenskí pacienti s CF potrebujú včasný, rovný a stabilný prístup ku kauzálnej liečbe v súlade s registrovanou 

indikáciou a odborným rozhodovaním Centier CF 

Cystická fibróza nepostihuje intelekt, pri poskytnutí dostupnej modernej, kauzálnej liečby sa pacienti produktívne 

vracajú do života a spoločnosti. 

Ďakujeme za váš čas a za vyplnenie tohto dotazníka! 
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9.5. Komunikácia s držiteľom registrácie  

S DR sme v procese hodnotenia liečiva deutivakaftor/tezakaftor/vanzakaftor v predmetnej indikácii komunikovali 

prostredníctvom 1 výzvy na opravu podľa § 75 ods. 9 zákona č. 363/2011 Z. z. Priebeh komunikácie je popísaný 

v tabuľkách nižšie. Kompletné dokumenty výziev a odpovedí sú dostupné na kategorizačnom portáli.  

 

Výzva na opravu č. 1  

 

 

Požadované doplnenia 

Dátum zverejnenia výzvy: 20.07.2026 

Odpoveď DR 

Dátum odpovede: 24.07.2026 

Vyhodnotenie odpovede DR 

Doplniť porovnanie výsledkov 

klinickej účinnosti, bezpečnosti 

a kvality života voči BSC. 

DR nedoložil porovnanie s BSC.  Odpoveď neakceptujeme. Návrh IO 

sme upravili v súlade s dodaným 

klinickým dôkazom.  

Doplnenie komparatívnych 

výsledkov klinickej účinnosti, 

bezpečnosti a kvality života 

v populácii pacientov vo veku 6 – 11 

rokov v dostatočnej metodologickej 

kvalite.  

DR porovnanie nedoložil. Vyjadril sa, 

že už predložená dokumentácia 

(jednoramenná štúdia) je v súlade 

s vedeckou smernicou EMA, ktorá 

umožňuje preniesť závery o klinickej 

účinnosti z dospelej a adolescentnej 

populácie na pediatrických 

pacientov.  

Odpoveď akceptujeme. Predložený 

dôkaz a argumentáciu akceptovala 

EMA a zároveň iné zahraničné 

agentúry (NICE, CDA-AMC, SÚKL).  
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