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Zaver odborného hodnotenia

Odporucanie
Podla § 3 zakona €. 358/2021 Z. z. Narodny institut pre hodnotu a technolégie v zdravotnictve (NIHO) odporica

vyhoviet Ziadosti o rozsirenie indikacného obmedzenia lieku Livizux v indikacii na liebu dospelych
pacientov s ADHD s preexistujdcimi priznakmi v detstve. Pri maximalnej Uhrade vo verejnej lekarni,
ktora je totozna s pozadovanou Ghradou vo vyske 43,65 € za balenia 30/50/70 mg, liek Livizux splia
kritéria nakladovej efektivnosti podla § 7 zakona ¢. 363/2011 Z. z.

Odovodnenie
Problematika a vzniknuta zataZ ochorenim pre pacienta

Porucha pozornosti s hyperaktivitou (angl. Attention-Deficit and Hyperactivity Disorder, ADHD) je
neurovyvojova porucha, ktorej priznaky sa objavuji uz v ranom detstve (zvycajne od 3. - 4. roku) a ¢asto
pretrvavaji az do dospelosti. Pri¢ina poruchy nie je presne znama, no predpoklada sa vplyv
genetickych, neurobiologickych a environmentélnych faktorov, ktoré ovplyviiuji najma funkciu
prefrontalneho laloku a bazalnych ganglii. V predskolskom veku sa prejavuje najma hyperaktivitou,
nepozornostou a niekedy agresivitou, co nasledne negativne ovplyviiuje vyvoj dietata v socialnej,
Skolskej a pracovnej oblasti. Vo vacsine pripadov pretrvava najma kombinovana alebo hyperaktivno-
impulzivna forma aj v dospievani a dospelosti, pricom hyperaktivita s vekom ¢asto ustupuje, ale
nepozornost a impulzivnost pretrvavaji. Neliecené ADHD moZe viest k zavaznym socialnym
désledkom, ako st problémy so zamestnanim, kriminalita, zavislosti ¢i pred¢asné tehotenstva.

Hodnoteny lie¢ebny reZim:
o LDX=lisdexamfetamin

Komparatorom je:
o ATX=atomoxetin

Klinicky dokaz a jeho limitacie

Akceptujeme podobnii utcinnost abezpecnost LDX voci ATX. Usudok o podobnej déinnosti
a bezpecnosti vychadza z dvoch nepriamych porovnani: sietovej metaanalyzy (NMA, z angl. Network
Meta Analysis) a meta-regresie (MR, zangl. Meta-Regression). NMA zahinala aj vysledky pre iné
amfetaminy ako LDX.

Celkové prezivanie (0S, z angl. overall survival): Vplyv LDX voci ATX na dmrtnost nebol v NMA ani MR
vyhodnoteny.

Vplyv liecby na symptémy ADHD:

o  Zhladiska tGcinnosti u dospelych, meranej ako zmena symptomov hodnotena lekarom podla
roznych 3kal v &asovom bode najblizSom ku 12. tyZzdfiu, preukazali amfetaminy (vratane
LDX) Statisticky vyznamne® vysSiu mieru redukcie symptémov voci ATX s hodnotou SMD? -
0,34 (95 % CI*-0,58 a7 -0,10). Skaly vstupujlce do porovnania uvddzame v kapitole 4.2.2. Tieto
Skaly zahfriaji rézne podskaly a meraji symptomy nepozornosti, impulzivity/hyperaktivity
a réznych pamatovych a emocnych problémov.

o Z hladiska Gcinnosti u dospelych, meranej ako zlepSenie symptomov podla réznych skal
(uvedenych v Casti 4.2.2, skaly zahffali podobné symptémy ako skaly pouzité v NMA),
preukazal LDX v europskej populacii vyssiu mieru zlepSenia symptémov voci placebu s
hodnotou Cohenovho d* 0,82 (95 % Cl 0,44 az 1,20). ATX voci placebu dosiahol v eurdpskej
populacii hodnotu Cohenovho d 0,41 (95 % Cl 0,10 az 0,72). Nebolo forméalne vyhotovené
Statistické porovnanie medzi LDX a ATX. Na zaklade velkého prekryvu intervalov v porovnani

! Statisticka vyznamnost vyhodnotena na zaklade intervalu spolahlivosti, nakolko interval neobsahuje nulovi hodnotu.

2 Standardizovany rozdiel priemerov, z angl. Standardized Mean Difference. Statistickd hodnota umoZiiuje porovnavat vysledky medzi
roznymi meracimi $kalami. Zdporna hodnota znamend zniZenie symptomatickej zataze u pacientov vo¢i komparatoru.

3 Interval spolahlivosti, z angl. Confidence Interval.
4 Cohenovo d je konkrétny vypocet SMD. Tato Statistickd hodnota umoZriuje porovnavat vysledky medzi réznymi meracimi skalami.
Kladna hodnota znamena vacsi ucinok v zniZovani symptomatickej zataze u pacientov voci komparatoru.
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lieiv LDX a ATX vodi placebu predpokladame, Ze by nominalna p-hodnota porovnania LDX
a ATX nebola statisticky vyznamna.

e Kuvalita Zivota: DR nedodal Ziadne relevantné vysledky pre vyhodnotenie kvality Zivota.
e Bezpecnost:

o Pri porovnani amfetaminov (vratane LDX) voci ATX v parametri ukonéenia lie¢by z dévodu
AE dosiahla hodnota OR® Uroveri 1,40 (95 % CI 0,65 az 3,03).

o Na zaklade post-hoc analyzy zameranej na rozliSenie LDX od ostatnych amfetaminov
vykazoval LDX numericky priaznivejSiu mieru tolerancie voci placebu (OR 2,74; 95 % CI 0,80-
9,30) v porovnani s ostatnymi amfetaminmi (OR 3,66; 95 % Cl 1,36-9,87).

e Hlavnymi limitaciami NMA a MR je krdtkodobé sledovanie v $tddidch, do porovnania G&innosti NMA
boli zahrnuté aj iné amfetaminy ako LDX, zahrnuté Studie mali r6zne casy vyhodnocovania
ukazovatelov, ukazovatele zahinali viaceré skaly a Siroké intervaly spolahlivosti neumoznili presné
vyhodnotenie vysledkov bezpecnosti. Nie s dostupné dokazy o dlhodobej komparativnej Ucinnosti
LDX voci ATX. Do NMA a MR boli zahrnuté heterogénne populacie pacientov, pricom nie je jasné, ako
velmi budd zodpovedat klinickej praxi na Slovensku.

Analyza nakladovej efektivnosti a jej limitacie
e Livizux pri pozadovanej vyske thrady 43,65 € za balenia 30/50/70 mg spiiia legislativnu
podmienku nakladovej efektivnosti.

e Vpovodnom nastaveni modelu od drzitela registracie dosiahol LDX voci ATX inkrementalne naklady vo
vySke -0,002 € pri porovnani dennych nakladov akéhokolvek balenia LDX sdennymi nakladmi za
balenie ATX pri 40 mg (balenie s najnizSou dennou Uhradou). V predloZzenom zakladnom scenari sme
neidentifikovali nedostatky, ktorych zapracovanie by malo relevantny vplyv na vysledky.

e Vysledok hodnotenia nakladovej efektivnosti je spojeny s miernou neistotou, Ze v klinickej praxi
nebudd splnené kritéria nakladovej efektivnosti. Hlavny zdroj neistoty je neporovnanie sa s baleniami
ATX o sile 10 - 25 mg, nemodelovanie odpadu za lieky a nemodelovanie rozneho zotrvania na liecbe
LDX a ATX. Nepredpokladame vsak, Ze tieto faktory by mohli zmenit vyssie uvedeny zaver o nakladovej
efektivnosti.

Dopad na rozpocet
e Odhadujeme sumarnu thradu VZP (verejného zdravotného poistenia) za liecbu liekom Livizux pri

pozadovanej tihrade v treti rok od rozsirenia indikacného obmedzenia vo vyske 234,5-tisic € a
Cisty dopad liecby liekom Livizux vo vy3ke -644 €. Odhad dopadu na rozpocet je spojeny s extrémnou
neistotou, ktora vyplyva najma z odhadu vyvoja penetracie trhu liekom Livizux. Tato neistota vyplyva
hlavne z nezapocitania pacientov v sti¢asnosti vhodnych na lie¢bu a nezapocitania pacientov vhodnych
na LDX po ukonceni lie¢by ATX. Zahrnutie tychto pacientov by mohlo viest k pozitivnemu ¢istému
dopadu na rozpocet. Predpoklad Setriaceho dopadu je teda tiez spojeny s extrémnou neistotou.

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

5 Pomer $anci, z angl. 0dds Ratio
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PouZité skratky

ADHD-RS-IV Porucha pozornosti s hyperaktivitou - hodnotiaca stupnica IV (z angl. Attention Deficit Hyperactivity
Disorder-Rating Scale-1V)

AE NeZiaduca udalost (z angl. Adverse Event)

AIM-A z angl. Adult ADHD Impact Module

AIRS z angl. Adult ADHD Investigator Rating Scale

AISRS z angl. The Adult ADHD Investigator Symptom Rating Scale

ASRS zangl. Adult ADHD Self-Report Scale

ATC Anatomicko-terapeuticko-chemicky kdd, systém klasifikacie lieciv (z angl. The Anatomical Therapeutic
Chemical code)

ATX Atomoxetin

BAARS-IV z angl. Barkley Adult ADHD Rating Scale

CAARS zangl. Conners' Adult ADHD Rating Scales

CE Oznadenie eurdpskej zhody (z fr. Conformité Européenne)

Cl Konfidencny interval, interval spolahlivosti (z angl. Confidence Interval)

CMA analyza minimalizacie nakladov, z angl. Cost-Minimization Analysis

DR Drzitel registracie

DSM Diagnosticky a Statisticky manudl duSevnych portch, z angl. Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders

EBM Medicina zaloZena na dokazoch (z angl. Evidence-Based Medicine)

EEG elektroencefalografia

EMA Eurdpska liekova agentdra (z angl. European Medicines Agency)

EQ-5D Dotaznik kvality Zivota EuroQoL skupiny, 5 hodnotenych oblasti (z angl. The EuroQol five-dimensions)

EU Eurdpa

EUnetHTA Eurdpska siet HTA agentdr (z angl. European Network for Health Technology Assessment)

FEM Farmakoekonomicky model

HDP Hruby domaci produkt

HRQoL Kvalita Zivota suvisiaca so zdravim (z angl. Health Related Quality of Life)

HTA Hodnotenie zdravotnickych technoldgii (z angl. Health Technology Assesment)

ICUR Pomer inkrementalnych nakladov a prinosov (z angl. Incremental Cost-Utility Ratio)

LDX Lizdexamfetamindiium-dimezylat

MKCH-10 Medzindrodna klasifikacia chordb, 10. revizia

MPH metylfenidat

MR meta-regresia, z angl. Meta-Regression

MZ SR Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky

NCZI Narodné centrum zdravotnickych informacii

NICE Anglicky Narodny institat pre excelentnost v oblasti zdravotnictva (z angl. The National Institute for Health
and Care Excellence)

NIHO Narodny institGt pre hodnotu a technolégie v zdravotnictve

NMA sietova metaanalyza, z angl. Network Meta Analysis

OR Pomer $anci, z angl. Odds Ratio

OROS MPH metylfenidat so systémom osmotického oralneho uvolfiovania, z angl. Osmotic-Release Oral System
Metylphenidate

oS Celkové prezivanie (z angl. Overall survival)

PBVL Pacienti v budtcnosti vhodni na liecbu

PICO Populacia, intervencia, komparator, ukazovatele (z angl. Population, Intervention, Comparator, Outcomes)

PLA placebo



PSVL
QALY
RCT
SMD
SPC
SUKL
SU SR
SUKL
us
uzpP2
V3zZP
VZP
WRAADS
ZHL
ZKL

ZP

NIHS
Pacienti v sucasnosti vhodni na liecbu

Rok Zivota v Standardizovanej kvalite (z angl. Quality-Adjusted Life Year)
Randomizovana kontrolovana klinicka $tdia (z angl. Randomized Controlled Trial)
Standardizovany rozdiel priemerov, z angl. Standardized Mean Difference

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku (z angl. Summary of Product Characteristics)
Cesky Statny Ustav pre kontrolu lieciv (z ¢es. Statni Ustav pro kontrolu [&¢iv)
Statisticky Urad Slovenskej republiky

Statny Ustav pre kontrolu lie€iv

Spojené staty

Uhrada zdravotnej poistovne za balenie na $tandardnti davku lie¢iva

VSeobecna zdravotna poistoviia

Verejné zdravotné poistenie

zangl. Wender-Reimherr Adult Attention Deficit Disorder Scale

Zrychlené hodnotenie liekov

Zoznam kategorizovanych liekov

Zdravotné poistovne
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6 Pévodne 28.04.2026, lehota bola zresetovana na zaklade vyzvy na doplnenie z 18.08.2026, viac v kapitole 9.2
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Konflikt zaujmov

V3etci autori, ktori sa podielali na tvorbe tohto hodnotenia, vyhlasili, Ze nemaju Ziadny konflikt zaujmov vo vztahu
k predmetnej technoldgii v stlade s internou smernicou NIHO o transparentnosti vypracovanou podla principov
Vykonévacieho nariadenia Komisie (EU) 2024/2745 z 25. okt6bra 2024, ktorym sa stanovuji pravidla uplatfiovania
nariadenia Eurépskeho parlamentu a Rady (EU) 2021/2282, pokial ide o riadenie konfliktov zaujmov v rdmci
spolocnej prace Koordinacnej skupiny ¢lenskych statov pre hodnotenie zdravotnickych technoldgii a jej podskupin.
Konflikty zaujmov klinickych odbornikov a zastupcov pacientskych zdruzZeni boli vyhodnotené na zaklade odpovedi
vo formulari a s pomenované v Apendixe.

Vyhlasenie

Osoby uvedené v Casti Podpora nie st spoluautormi hodnotenia a s jeho obsahom nemusia vetci sthlasit. NIHO je
zodpovedny za chyby, ktoré mohli v hodnoteni nastat. Za kone¢nu verziu a odportcanie plne zodpoveda NIHO.

Pri tvorbe obsahu a/alebo Struktdry tohto hodnotenia bol pouzity HTA Core Model® verzia 3.0, vyvinuty v rdmci
EUnetHTA. PouZivanie Core Modelu nezarucuje presnost, Uplnost, kvalitu alebo uZito¢nost akychkolvek informacii
alebo sluZieb vytvorenych alebo poskytovanych pouzitim modelu.

Zadanie hodnotenia prebehlo na zdklade zdkonnych povinnosti NIHO vyplyvajlcich zo zakona 358/2021 Z. z.
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1. Predmet hodnotenia

1.1. Vyskumné otazky

1. Akdje Gc¢innost a bezpec¢nost hodnotenej intervencie v porovnani s relevantnymi komparatormi na drovni
ukazovatelov relevantnych pre mortalitu, morbiditu, kvalitu Zivota a zavazné neZiaduce udalosti?
2. Splia hodnotena intervencia zakonné kritéria nakladovej efektivnosti?

Aky je odhadovany dopad na rozpocet v pripade hradenia hodnotenej intervencie?
4. Aké su dalSie etické, organizacné, socialno-pacientske a pravne aspekty tykajlce sa potencialnej thrady
hodnotenej intervencie?

1.2. Inkluzne kritéria

Inklazne kritéria relevantnych klinickych stadii st sumarizované v tabulke niZsie.

Tabulka 1: PICOS - kritérid pre zaradenie do hodnotenia
Populacia (Population)

Diagnéza:
¢ Hyperkineticka porucha
e MKCH-10":F90

Populacia podla SPC2:

e Tento liek je indikovany ako stcast komplexného lieCebného programu
hyperkinetickej poruchy (ADHD, Attention-Deficit and Hyperactivity
Disorder - porucha pozornosti s hyperaktivitou):

o u deti od 6 rokov a dospievajucich, ak sa odpoved na
predchadzajicu lie¢bu metylfenidatom povazuje za klinicky
nedostatoénu.

o  udospelych s preexistujicimi priznakmi ADHD v detstve.

Indikacia, pre ktoru drZitel registracie poZaduje thradu:
e  Tento liek je indikovany ako stcast komplexného lieCebného programu
hyperkinetickej poruchy (ADHD, Attention-Deficit and Hyperactivity
Disorder - porucha pozornosti s hyperaktivitou) u dospelych s
preexistujucimi priznakmi ADHD v detstve.
e Navrh preskripného obmedzenia: NEU (neuroldg), PSY (psychiater).

Intervencia (Intervention)

Lisdexamfetamin (LDX)

Komparator (Comparator)

| Atomoxetin (ATX)

Ukazovatele (Outcomes)
o Klinicka Gcinnost Mortalita
e  0S (zangl. overall survival; celkové preZivanie)

Morbidita
¢  Priemerna zmena symptomov ADHD zistena dotaznikmi Specifickymi
pre ochorenie:
o ADHD-RS-IV (z angl. Attention Deficit Hyperactivity
Disorder-Rating Scale-IV, Porucha pozornosti s
hyperaktivitou - hodnotiaca stupnica IV)
o CAARS (zangl. Conners' Adult ADHD Rating Scales)

"MKCH-10 - Medzinarodna klasifikacia chorob, 10. revizia.
8 SPC - Sdhrn charakteristickych vlastnosti lieku (angl. Summary of Product Characteristics), liek ma na Slovensku
narodnd registraciu ziskant decentralizovanym postupom
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o  AISRS (zangl. The Adult ADHD Investigator Symptom
Rating Scale)
AIRS (z angl. Adult ADHD Investigator Rating Scale)
ASRS (z angl. Adult ADHD Self-Report Scale)
WRAADS (z angl. Wender-Reimherr Adult Attention Deficit
Disorder Scale)

o  BAARS-IV (z angl. Barkley Adult ADHD Rating Scale)

Kvalita Zivota
e  HRQoL (z angl. health-related quality of life) merana cez dotaznik
EQ-5D° a dotazniky $pecifické pre ochorenie

o Bezpecnost

Frekvencia vyskytu neZiaducich udalosti:
e  zavazné neZiaduce udalosti (z angl. serious adverse events)
e neziaduce udalosti stupna 3, 4, 5 (z angl. severe adverse events)
e neZiaduce udalostistupriala2

MnoZstvo pacientov, ktori predéasne ukoncili liecbu.

Dizajn studii (Study design)

4 s v

o Klinicka d¢innost

Randomizované kontrolované studie (RCTs) a metaanalyzy z nich.
Ak nie su dostupné, tak:

e  Prospektivne nerandomizované kontrolované stidie

e Nepriame porovnania zachovavajuce kauzalitu
Ak nie su dostupné, tak:

e dalSie data podla hierarchie d6kazov EBM

o Bezpecnost

RCTs a metaanalyzy z nich.
Ak nie st dostupné, tak:
e  Prospektivne nerandomizované kontrolované stidie
e Nepriame porovnania zachovavajuce kauzalitu
e  Prospektivne observacné stidie
e Jednoramenné studie

o Ekonomické
hodnotenie

Farmakoekonomicky rozbor/model podany drzitelom registracie

o Etické, organizacné,
socialno-pacientske
a pravne aspekty

Vstupy od zastupcov pacientov a odbornikov a z vysledkov hodnotenia

°EQ-5D je dotaznik kvality Zivota v suvislosti so zdravim vytvoreny skupinou EuroQol (z angl. Euro Quality of Life). Dotaznik
obsahuje 5 zdravotnych domén (mobilita, sebestacnost, bezné aktivity, bolest/diskomfort a Uzkost/depresia). Pacient
hodnoti Ciselne stuperi zavaznosti priznakov pomocou trojstupriovej (3L) alebo patstupriovej (5L) Skaly odpovedi a svoje
pocitované zdravie na vizualno-analdgovej stupnici. Vy3Sie skére naznaduje lepsiu kvalitu Zivota.
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NIH
2. Metoda

Vysvetlenie k zrychlenému hodnoteniu:

Toto hodnotenie nie je Standardnym hodnotenim NIHO. Ide o zrychlené hodnotenie zdravotnickej technologie v indikacii,

vvvvvv

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

2.1. Vyskumné podotazky

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

2.2. Zdroje pouzité pri tvorbe hodnotenia

e Dokumenty poskytnuté drzitelom registracie ako sucast Ziadosti (farmakoekonomicky rozbor, publikacie,
farmakoekonomicky model, model dopadu na rozpocet a dalsie zdroje).

e Klinické postupy vypracované NICE' a odporucania psychiatrickej spolo&nosti Ceskej lekarskej komory J.
E. Purkyného.

e Suhrny charakteristickych vlastnosti liekov (SPC).

e Hodnotenie NIHO ZHL129 [1].

e Ruc¢né vyhladavanie na webovych strankach relevantnych slovenskych a zahrani¢nych institdcii,
nemocnic a pacientskych organizacii.

e Hodnotenia zahrani¢nych HTA (z angl. Health Technology Assessment) institdcii (NICE', SUKLY).

Pre Ucely zapojenia odbornikov a pacientskych organizacii bolo dia 13.08.2026 zverejnené oznamenie o hodnoteni
na webovej stranke NIHO. Termin pre zaslanie vstupu do hodnotenia bol 27.08.2026. Do hodnotenia sa nezapojil
Ziadny odbornik ani pacientska organizacia.

Pocas hodnotenia sme 17.08.2026 kontaktovali zdravotné poistovne (ZP) pre ziskanie doplnkovych informacii
potrebnych pre hodnotenie ohladom uhrady lieCiva metylfenidat u dospelej populacie. Boli kontaktované
zdravotné poistovne VSeobecna zdravotna poistovria (VSZP), ZP Dévera a ZP Union, ¢o predstavuje vSetky aktivne
ZP v Case hodnotenia.

O NICE z angl. National Institute for Health and Care Excellence.
1 SUKL z es. Statni stav pro kontrolu lé¢iv.
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Vysvetlenia k pouZivaniu informacii zo zahraniénych agentiir pre hodnotenie zdravotnickych
technolégii (HTA):

Preco pri hodnoteni klinického prinosu pouzivame aj hodnotenia zahrani¢nych HTA institucii?

Zohladnenie hodnoteni Kklinického prinosu zahraniénymi HTA institGciami ndm umoziiuje predchadzat
pripadnej duplicitnej praci. MoZe sa stat, Ze hodnotime rovnakd technoldgiu v porovnani stymi istymi
komparatormi, ako uz vminulosti hodnotila zahrani¢na institdcia. Vtomto pripade méZeme cerpat zjej
hodnotenia adalej sa viac zamerat na literatdru, ktora bola k téme publikovana neskér. Budovanie na
systematickych hodnoteniach inych HTA institucii je Standardnou praxou aj v zahranici.

Preco preferujeme hodnotenia anglického NICE a ceského SUKL?

NICE je celosvetovo uznavana eurépska HTA institlcia, ktord publikuje metodicky velmi kvalitné a rozsiahle
hodnotenia v anglictine.

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

Dalsie institicie boli vybrané na zéklade pouzivanej metodiky, rozsahu informéacii v publikovanych
hodnoteniach a jazyku hodnoteni.

Aké informacie ¢erpame zo zahrani¢nych instittcii pri ekonomickom hodnoteni?

Zahrani¢né HTA instittcie sa Standardne vyjadruju k otazkam nastavenia ekonomického modelu, ktoré st plne
relevantné aj pre slovenskd Ziadost. NICE napriklad asto na zéklade svojej hibkovej expertizy a kapacit
identifikuje zavazné nedostatky modelu a navrhne riesenie, ktoré hodnovernejSie zodpoveda ocakavanému
vyvoju. Opravy relevantnych nedostatkov mézu ovplyvnit vysledky nakladovej efektivnosti, poukazat na vyssiu
potrebnu zlavu a teda priniest Gsporu verejnych prostriedkov. Zahraniéné zistenia preto pre nas predstavujd
tipy, na ktoré aspekty modelovania mame klast zvyseny déraz pri vlastnom komplexnom ekonomickom
hodnoteni Ziadosti.
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Vysvetlenie k pouZivaniu zadiernenia niektorych udajov vo verejnej verzii hodnotenia NIHO

Vycierfiovanie vo verejnej verzii hodnotenia pouzivame za ic¢elom dosiahnutia vyhodnejsich podmienok Gihrady nového
lieku na Slovensku. Je zahrani¢nym Standardom mat oddelené verejné a neverejné informacie o vySke Ghrady lieku. PlnG
verziu hodnotenia poskytujeme MZ SR. Podrobnejsie vysvetlenie je k dispozicii nizsie.

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

Eurdpske Staty vratane Slovenska medzi sebou vo velkej miere porovnavaju oficialne ceny liekov. Ak by hrozilo,
Ze DR bude mat na Slovensku prilis nizku oficialnu cenu lieku, mohlo by to ohrozit vysku jeho cien v inych $tatoch
(v zahranici by pozadovali znizenie ceny). Ak podmienky Ghrady lieku nie si verejne zname, k ohrozeniu
zahraniénych trhov nedochadza. Stava sa preto Standardom vo svete, Ze popri oficidlnych cenach existuju
neverejné podmienky, ktorych sicastou su Casto zlavy. Slovensko je nutené prijat tento zahrani¢ny trend, ak
chce dosiahnut vyhodnejsie podmienky Ghrady.

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

Ktoré vysledky Standardne zverejriujeme pri hodnoteni nakladovej efektivnosti?

Zverejriujeme vySku ICUR v NIHO preferovanom nastaveni modelu. Zverejnenim poskytujeme verejnosti obraz,
aky pomer prinosu a nakladov prinasa nova intervencia do systému. Hodnota ICUR méZe tieZ poskytnut jasnd
informaciu i su splnené legislativne podmienky nakladovej efektivnosti. Je Standardnou praxou napriklad
anglického NICE zverejnovat hodnoty ICUR finalnych nastaveni. Za Gi¢elom zamedzenia zistenia vysky potrebnej
zlavy nezverejiiujeme vysledky z pohladu inkrementélnych nakladov a inkrementalnych prinosov.

Vplyvy jednotlivych Uprav nastaveni ekonomického modelu na ICUR zverejriujeme, pokial nehrozi, Ze by sa
z danej informacie dal pomerne presne odvodit vztah ICUR a inkrementalnych nakladov alebo inkrementalnych
prinosov. Diskutovanie vplyvu zmien nastaveni na ICUR je tieZ Standardom v spominanom anglickom NICE.

Kedy pouzivame zaciernenie v klinickej Casti alebo pripadne v inych ¢astiach hodnotenia?

DR moze disponovat zasadnymi neverejnymi tdajmi, ktoré moézu zniZit neistotu stvisiacu s hodnotenim lieku.
Typickou situaciou su eSte nezverejnené nové data z klinickej Stidie, ktoré DR zverejni aZ o niekolko mesiacov.
Pre Co najrelevantnejSie zhodnotenie lieku potrebujeme mat tieto data k dispozicii. Aby ich DR poskytol,
suhlasime s ich vyciernenim vo verejnej Casti. V opa¢nom pripade by hrozilo, Ze odporuc¢ime nehradenie lieku
vzhladom na nedostatok dostupnych dat. Zaciernenie vSak méZeme vyuzit aj v pripade pouZitia inych
neverejnych informacii.
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3. Zdravotny problém a postavenie v klinickej praxi

Zdravotny problém a postavenie v klinickej praxi

ElementID | Vyskumna otazka

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

A0005 AkU zataz vytvara ochorenie pre pacientov?

H0002 AkU zataz vytvara ochorenie pre socialne okolie pacientov?

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

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

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

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

B0001 Co je predmetné technoldgia a aké ma komparatory?

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

A0001 Pre ktoré indikacie je predmetna technoldgia pouZivana?

A0007 Co je cielové populdcia v tomto hodnoteni?

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

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

Ochorenie [1, 2]

Porucha pozornosti s hyperaktivitou (angl. Attention-Deficit and Hyperactivity Disorder, ADHD; diagndza F90 podla
MKCH10) je najcastejSou poruchou psychického vyvinu u deti, ma chronicky priebeh a ak nie je lie¢ena, vo viac ako
polovici pripadov pretrvdva do dospelosti. Objavuje sa v ranom detstve (pred 7. rokom Zivota) a vyznacuje sa
nadmernou nepozornostou, hyperaktivitou a impulzivitou, ktoré nemozno vysvetlit inymi neurologickymi,
mentalnymi ¢i emocionalnymi problémami. Symptémy negativne ovplyvriuju Siroké spektrum fungovania - od
kognitivnej a skolskej vykonnosti az po spravanie, emdcie a socidlne vztahy, ¢o moze viest k zlyhavaniu v skole,
nizkemu vzdelaniu, tazkostiam v medziludskych vztahoch a dalsim problémom v dospelosti.

ADHD sa zvycajne zacina prejavovat vo veku 3 az 4 rokov, pricom v predskolskom obdobi st hlavnymi priznakmi
nepozornost, hyperaktivita a pripadne agresivita. Tieto tazkosti vyrazne ovplyviiuju vyvoj dietata, najméa jeho
schopnost prispdsobit sa v socidlnom, Skolskom a neskér aj pracovnom prostredi. Kombinovana alebo
hyperaktivno-impulzivna forma poruchy pretrvava do dospievania a dospelosti v70 - 80 % pripadov. S
pribldajdcim vekom sa sice hyperaktivita ¢asto zmierfiuje, no nepozornost a impulzivnost zvykn( pretrvavat.
Neliecena ADHD moze viest k vaznym socidlnym désledkom, ako s problémy so zamestnanim, kriminalne
spravanie, pred¢asné tehotenstva u dievcat ¢i zavislosti.

Pri pouziti konzervativnych hodnotiacich kritérii sa vyskyt poruchy odhaduje na trovni 3 - 5 % deti Skolského veku.
Prevalencia ADHD je v3ak vy33ia a vysledky novsich $tidii ju odhadujd na Grovni 10 - 12 %. Castejsie sa vyskytuje u
chlapcov - pomer pohlavi 2-5: 1. Nie vSetky deti st vSak diagnostikované, zavisi to od toho, aky socialny dopad ma
porucha na konkrétneho jedinca, ako ovplyvriuje jeho socialne fungovanie, a ¢i st pritomné komorbidity.

Pokial ide o prevalenciu ADHD u dospelych, Karlsdotter a kol. (2016) [3] zistili v $tudii z roku 1986, ktora zahfiala
2 284 pacientov, Ze prevalencia ADHD bola 17,4 % os6b, z ktorych 46,0 % mali predtym diagnézu ADHD.

Medzinarodna $tidia WHO u 11 422 0s6b vo veku od 18 - 44 rokov z 10 krajin sveta s rozdielnou socioekonomickou
Uroviou zaznamenala priemernd prevalenciu ADHD 3,4 %. Malé observaéné studie poukazuju na pritomnost, dosah
a lieCbu ADHD v dospelosti vo veku nad 50 rokov, a dlhodobejsie epidemiologické Stidie preukazali, Ze ADHD
symptomy existuju aj v starSej dospelosti.
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ADHD je charakteristické symptémami ako dlhodoba anamnéza kratkeho rozsahu pozornosti, roztrzitost, emocna
labilita, impulzivita, stredne zavazna az zavazna hyperaktivita a drobné neurologické prejavy. ADHD sa zaroven
moze prejavit abnormalnymi vysledkami elektroencefalografie (EEG). Schopnost udit sa méze, ale nemusi byt
postihnuta.

Zavaznost a symptéomy

3.2. ManaZment a liecha pacienta (A0025)

e Klinicka smernica NICE NG87 zroku 2018 uvadza ako prvu liniu farmakologickej lie¢by u dospelych
lisdexamfetamin (LDX) alebo metylfenidat (MPH). Ak pacientovi zlyha alebo netoleruje LDX alebo MPH,
odporuca sa prejst na atomoxetin (ATX) [4].

e Odporicania psychiatrickej spolocnosti Ceskej lekarskej komory J. E. Purkyného ako prvi liniu
farmakologickej lie¢by uvadzaji ATX alebo MPH a aZ po ich zlyhani alebo netolerovani prejst na liecbu LDX

[5].

3.3. Opisintervencie (B0001)

Lisdexamfetamin (ATC NO6BA12) [6]

e Davkovanie sa ma individualizovat podla terapeutickych potrieb a odpovede pacienta na liecbu. Na
zaciatku liecby je potrebna opatrna titracia davky. Liek sa ma podavat peroralne v najnizSej ucinnej davke.
PociatoCna davka je 30 mg jedenkrat denne rano. Maximalna odporic¢ana davka je 70 mg/den.

e Liecba sa musi ukoncit, ak sa symptomy nezlepsia v priebehu 1 mesiaca po primeranej Uprave davky. Ak
déjde k paradoxnému zhorseniu symptémov alebo k inym netolerovatelnym neZiaducim udalostiam, je
potrebné znizit davkovanie alebo ukondit liecbu.

3.4. Registracia technologie (A0020)

Liek Livizux ma platnu registraciu na narodnej Urovni, nema status lieku uréeného na ojedinelé ochorenia (orphan)
a nie je povazovany za inovativnu liecbu.

Aktualna terapeuticka indikacia [6]:
Tento liek je indikovany ako sticast komplexného lie¢ebného programu hyperkinetickej poruchy (ADHD, Attention-
Deficit and Hyperactivity Disorder - porucha pozornosti s hyperaktivitou):

e udetiod 6 rokov a dospievajucich, ak sa odpoved na predchadzajicu liecbu metylfenidatom povazuje
za klinicky nedostato¢nu.
e udospelych s preexistujicimi priznakmi ADHD v detstve.

Liecba musi prebiehat pod dohladom odbornika na poruchy spravania. Diagnéza ma byt zaloZena na kompletnej
anamnéze a vySetreni pacienta v stlade s aktualnymi kritériami DSM*? alebo odporicaniami medzinarodnej
klasifikacie chor6b MKCH. Diagnostika nemoze byt zaloZena vyhradne na zaklade pritomnosti jedného alebo
niekolkych symptémov.

Livizux nie je indikovany vSetkym dospelym pacientom a rozhodnutie o uzivani lieku musi zohladnit profil
pacienta vratane starostlivého zhodnotenia zavaznosti a chronicity pacientovych symptémov, potencialu
zneuZivania, nespravneho pouzivania alebo diverzie a klinickej odpovede na akékolvek predchadzajlce
farmakoterapie ADHD.

U dospelych sa vyzaduje pritomnost symptoémov ADHD, ktoré existovali uz v detstve a je potrebné spatne ich
potvrdit (podla pacientovho zdravotného zaznamu alebo, ak nie je k dispozicii, prostrednictvom vhodnych a
Struktirovanych nastrojov alebo rozhovorov). Na zéaklade klinického Gsudku majd mat pacienti ADHD aspon
stredne tazkej zavaznosti, indikované aspon stredne tazkym funkénym poskodenim v dvoch alebo viacerych

12 pjagnosticky a 3tatisticky manual duevnych portich, z angl. Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
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prostrediach (napriklad sociadlne, akademické a/alebo pracovné fungovanie) ovplyviiujice niekolko aspektov
Zivota jednotlivca.

3.5. Stav kategorizacie na Slovensku (A0020)

LDX je na Slovensku kategorizovany pre liecbu ADHD v detskej a adolescentnej populacii pacientov zlyhanych na
MPH od 01.04.2026 na zéklade rozhodnuti v konaniach ID: 34650, 34651 a 34652. NIHO hodnotilo liek Livizux v tejto
indikacii v hodnoteni ZHL129 [1]. Liek nema uzavretd zmluvu o podmienkach Ghrady lieku.

3.6. PoZadované podmienky uhrady (A0001, A0007)

DR poZaduje Ghradu za balenie:

e 30x30 mg vo vyske 43,65 €, ¢o zodpoveda maximalnej uhrade zdravotnej poistovne vo verejnej
lekarni. Liek Livizux ma zérovefi uréeny doplatok pacienta vo vy$ke 18,69 € a kone&nii maximéalnu cenavo
verejnej lekarni tak predstavuje 62,34 € za balenie.

e 30x50 mg vo vyske 43,65 €, ¢o zodpoveda maximalnej uhrade zdravotnej poistovne vo verejnej
lekarni. Liek Livizux ma zérovefi uréeny doplatok pacienta vo vy$ke 18,69 € a kone&nii maximéalnu cenavo
verejnej lekarni tak predstavuje 62,34 € za balenie.

e 30x70 mg vo vyske 43,65 €, ¢o zodpoveda maximalnej uhrade zdravotnej poistovne vo verejnej
lekarni. Liek Livizux ma zérovefi uréeny doplatok pacienta vo vy$ke 18,69 € a kone&nii maximéalnu cenavo
verejnej lekarni tak predstavuje 62,34 € za balenie.

Navrhované indika¢né obmedzenie (10)

~Tento liek je indikovany ako sti¢ast komplexného liecebného programu hyperkinetickej poruchy (ADHD,
Attention-Deficit and Hyperactivity Disorder - porucha pozornosti s hyperaktivitou) u dospelych s
preexistujucimi priznakmi ADHD v detstve. “

Navrhované preskripéné obmedzenie: NEU, PSY

Stanovisko k poZadovanému indika¢nému a preskripénému obmedzeniu:

Navrhované IO je v stlade s indikaciou podla SPC a akceptujeme ho.

3.7. Relevantné komparatory (B0001)

NIHO povaZuje za relevantny komparator ATX v stlade s navrhovanym komparatorom DR.
ATX [7]

Indikacné obmedzenie:

Pre balenia 40 mg, 60 mg a 80 mg:

»Hradena liecba sa méze indikovat u novodiagnostikovanych dospelych pacientov s hyperkinetickou poruchou
(poruchou aktivity a pozornosti, ADHD) aspon strednej zavaznosti prejavujice sa funkénym narusenim aspon
strednej intenzity vo 2 alebo viacerych oblastiach (napr. socialne, akademické a/alebo profesijné fungovanie), ktoré
ovplyviiuje viaceré aspekty Zivota jednotlivca.

Diagndza ma byt stanovena v sulade s aktualnymi kritériami DSM alebo instrukciami medzinarodnej klasifikacie
chorob MKCH.

U dospelych pacientov méze byt pouZita titracna davka pouZitim 7x 40 mg alebo 7x 60 mg balenia lieku na dobu
maximalne 14 dni.“

Pre balenia 10 mg, 18 mg a 25 mg:

»Hradena liecba sa mdZe indikovat u pacientov od doviSenia Siesteho roku veku s klinicky zadvaznou
hyperkinetickou poruchou (poruchou aktivity a pozornosti (ADHD)).
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Ak po troch mesiacoch liecby nedéjde ku klinicky vyznamnej redukcii priznakov hyperkinetickej poruchy (ADHD),
dalsia liecba nie je hradenou lie¢bou.

Podmienkou hradenej liecby po 18. roku veku je predchadzajica ucinna lie¢ba atomoxetinom pred dovfsenim 18.
roku veku a v pravidelnych minimalne trojmesac¢nych intervaloch vyhodnocovanie efektivity a bezpelnosti
indikovanej lie¢by podla sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku.*

Davkovanie u dospelych pacientov:

Lie¢ba ATX sa méa zacat celkovou dennou davkou 40 mg. Pociatocna davka sa ma uzivat minimalne 7 dni pred
vzostupnou titraciou podla klinickej odpovede a znasanlivosti. Odporucana udrziavacia denna davka je 80 mg az
100 mg. Maximalna odporucana celkova denna davka je 100 mg. Bezpecnost jednorazovych davok nad 120 mg a
celkovych dennych davok nad 150 mg sa systematicky nehodnotila.

Diskusia k vyberu relevantnych komparatorov

Zahrani¢né odporicania odporacaju LDX a ATX v roznych linidach. Nakolko vSak ATX predstavuje na Slovensku
jediny liek sindikaciou pre dospelych [8], predpokladdme, Ze je jedinou volbou na Slovensku. NCZI** udaje
potvrdzuju najvyssie zastUpenie lieCby ATX u dospelych pacientov s diagndzou F90 (na trovni 15 - 60 % u dospelej
populacie na diagndzu F90 oproti celej spotrebe) [9].

3.8. Postupy nepovazované za relevantné komparatory

Za relevantny komparator nepovazujeme MPH. Toto lieCivo v dospelej populacii vykazuje relativne vysoku
spotrebu (na Grovni 6 - 14 % u dospelej populacie na diagnézu F90 oproti celej spotrebe). Nakolko tento liek je na
Slovensku indikovany len pre detski populéciu, nesplia podmienky podla § 88 zakona ¢. 363/2011 Z. z.
a nedohladali sme, Ze by ho poistovne preplacali nad ramec kategorizacie, predpokladame, Ze ide prevazne o rezim
Uhrady odlisny od § 88 zakona €. 363/2011 Z. z. a nepovaZujeme ho kvoli Ghradovému mechanizmu za relevantny
komparator.

Pre overenie Ghradového mechanizmu MPH u dospelej populacie sme kontaktovali ZP. ZP Dévera uviedla, Ze ide
o chybny predpis a pocas reviznej ¢innosti méZe skodu vymahat od predpisujlceho lekara. ZP Union uviedla, tieto
Ghrady su aktualne predmetom preverovania v ramci externej revizie ZP a nemozno ich povaZovat za dokaz
existencie Standardne zabezpecovanej Gthrady MPH mimo platného indikaéného obmedzenia.

13 Narodné centrum zdravotnickych informécif

1% yo verejnych NCZI datach méZe byt jeden pacient zaratany viackrat, ak mu je predpisany viac ako jeden liek na dand diagnézu
v konkrétnom roku. Zaroveri pre niektoré riadky je pocet pacientov uvedeny ako < 20. Rozsah tvori moZznosti, pri ktorej je kazdy takyto
riadok povaZovany ako pocet 1 pacient, alebo 19 pacientov
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4. Hodnotenie klinickej u¢innosti a bezpec¢nosti

Klinicka uéinnost

ElementID | Vyskumna otazka

D0001 Aky je oakavany prinos predmetnej technoldgie v mortalite?

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

D0006 Ako predmetna technoldgia vplyva na progresiu (alebo rekurenciu) ochorenia?

D0011 Ako predmetna technoldgia vplyva na telesné funkcie pacienta?

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

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

Bezpecnost

ElementID | Vyskumna otazka

C0008 Ako bezpecna je predmetna technoldgia v porovnani s komparatormi?

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

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

0007 Su predmetna technoldgia alebo jej komparatory spojené so Skodami na zdravi zavislymi od
pouZivatela?

4.1. Klinické studie a nepriame porovnania pre ukazovatele tic¢innosti

DR vo farmakoekonomickom rozbore (FER) uvadza vysledky pre jednu randomizovand kontrolovanu klinickd
Stadiu (RCT, zangl Randomized Controlled Trial) a viacero sietovych metaanalyz (NMA, z angl. Network Meta-
Analysis) a nepriamych porovnani. Pre hodnotenie povaZujeme za relevantné iba vysledky jednej NMA a meta-
regresnej analyzy (MR, z angl. Meta-Regression) v ktorych bolo pritomné porovnanie LDX voci ATX (Tabulka 2).

NiZSie tiez uvadzame prehlad relevantnych klinickych studii, vstupujicich do nepriamych porovnani (Tabulka 3,

Tabulka 4).

Tabulka 2: Prehlad pouZitych nepriamych porovnani

Nazov publikacie Intervencia Cas publikacie Zdroj Ref.
a komparatory financovania
Amfetaminy (vratane LDX), Nadacia Eupethydls
ATX, MPH, guanfacin a Oxfordské
NMA: Cortese a kol., 2018 o o 08/2018 centrum [10]
modafinil, klonidin, . .,
bupropién b[omed|C|nskeho
vyskumu
. Shire Development,
MR: Fridman a kol., 2015 | LDX, ATX, MPH 02/2015 L [11]
[10, 11]
Tabulka 3: Prehlad relevantnych* klinickych studii vstupujicich do NMA
Nazov Predchadzajiica | Dizka $tidie | Intervencia Komparator Pocet
liecba ADHD (tyZdne) (davkovanie) | (davkovanie) pacientov
Adler2008a ano 24 ATX (40 - 100 PLA 271:139
B4Z-MC-LYBV mg/der)
NCT00190931
USA
Adler2008b neuvedené 4 LDX (30/50/70 PLA (119/117/122):62
NRP104.303 mg/den)
NCT00334880
USA
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Nazov Predchadzajiica | Dizka Stidie | Intervencia Komparator Pocet
liecba ADHD (tyZdne) (davkovanie) | (davkovanie) pacientov
Adler2009a ano 14 ATX (40 - 100 PLA 224:218
B4Z-US-LYDQ mg/de)
NCT00190879
USA
Adler2009b ano 24 ATX (25 - 100 PLA 250:251
B4Z-US-LYCU mg/den)
NCT00190736
USA
Adler2013 neuvedené 10 LDX (30-70 PLA 80:81
SPD489-403 mg/den)
NCT01101022
USA
Allen2005 ano 18 ATX (0,5-1,5 PLA 76:72
B4Z-MC-LYAS mg/kg/den)
USA
Bain2013 ano 4 ATX (40 PLA 53 voboch
NCT00429091 mg/den) ramenach
USA (cross-over
dizajn)
Biederman2012 ano 6 LDX (30-70 PLA 35:34
2008P000971 mg/den)
NCT00801229
2012
USA
Durell2013 neuvedené 12 ATX (40 - 100 PLA 220:225
B4Z-US-LYDZ mg/den)
NCT00510276
USA
Geller2007 ano 12 ATX (0,8 - 1,2 PLA 87:89
B4Z-US-LYBP mg/kg/den)
USA
Goto2017 ano 10 ATX (80 -120 PLA 195:196
B4Z-JE-LYEE mg/den)
NCT00962104
Japan
Kay2009b ano 6 ATX (40 - 80 PLA 8:8
USA mg/den)
McRae- neuvedené 12 ATX (25 - 100 PLA 39:39
Clark2010 mg/den)
R21DA018221
NCT00360269
USA
Michelson2003a ano 10 ATX (60 - 120 PLA 141:139
USA mg/den)
Michelson2003b ano 10 ATX (60 - 120 PLA 129:127
USA mg/den)
Spencer1998 neuvedené 3 ATX (40 - 80 PLA 22 voboch
USA mg/kg) ramenach
(cross-over
dizajn
Sutherland2012 neuvedené 7 ATX (40 - 100 PLA 97:47
NCT00174226 mg/den)
USA
Weisler2012 ano 6 ATX (80 MPH (54 mg/den) 74:68:74
NCT00880217 mg/def) PLA
USA
Wietecha2013 neuvedené 16 ATX (1,0-1,4 PLA 64:60
NCT00607919 mg/kg/den)
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Nazov Predchadzajiica | Dizka Stidie | Intervencia Komparator Pocet
liecba ADHD (tyZdne) (davkovanie) | (davkovanie) pacientov
USA
Wilens2008 neuvedené 12 ATX (80 - 100 PLA 72:75
B4Z-MC-LYBY mg/den)
NCT00190957
USA and
Canada
Young2011 ano 24 ATX (60 - 100 PLA 268:234
B4Z-US-LYCW mg/defl)
NCT00190775
USA

ATX - atomoxetin, LDX - lisdexamfetamin , PLA - placebo
*popisané iba studie, do ktorej bola zaclenend dospeld populdcia pacientov a jedna z poddvanych liecob bol LDX/ATX

[10]
Tabulka 4: Prehlad relevantnych* klinickych stidii vstupujicich do MR
Nazov DiZka Studie (tyZdne) Intervencia Pocet pacientov
(davkovanie)®®
Adler, 2008 4 LDX (30/50/70 mg/defi) 414
Adler, 2009 26 ATX (najlepSie mozné**) 488
Durell, 2013 12 ATX (najlepSie mozné**) 445
Sutherland, 2012 7 ATX (80 - 100 mg/den) 241
Young, 2011 24 ATX (najlepSie mozné**) 502
ATX - atomoxetin, LDX - lisdexamfetamin
*popisané iba Studie, do ktorej bola zaclenend dospeld populdcia pacientov a jedna z poddvanych liecob bol LDX/ATX
**minimalna Gcinnd ddvka, optimdlna ddvka alebo optimdlna dévka z niekolkych fixnych dévok.
[11]

Cas analyzy dat

Do nepriamych porovnani boli zaradené len Stddie s kratkym trvanim. VNMA boli pre relevantni populaciu
zaradené stldie s trvanim medzi 3 - 24 tyzdfiami a v MR medzi 4 - 26 tyzdfiami.

4.2. Vysledky ucinnosti
4.2.1 Mortalita (D0001)

Celkové preZivanie (0S)

Vplyv LDX na mortalitu nebol v NMA ani MR sledovany.
4.2.2 Morbidita (D0005, D0006, D0011)

Vplyv lie€by na symptémy ADHD

NMA - Cortese a kol., 2018 [11]
e  Zhladiska G¢innosti u dospelych, meranej ako zmena symptémov hodnotend lekarom podla réznych skal
v asovom bode najbliz8om ku 12. tyZdfiu, preukazali amfetaminy (vratane LDX) Statisticky vyznamne'®
vySSiu mieru redukcie symptémov voci ATX s hodnotou SMD* -0,34 (95 % CI** -0,58 az -0,10). Porovnania
voli placebu uvddzame na obrazku nizdie (Obrazok 1). Skdly vstupujice do porovnania uvadzame

15 Do MR vstupovali iba placebom kontrolované stidie
16 Statisticka vyznamnost vyhodnotena na zéklade intervalu spolahlivosti, nakolko neobsahuje nulovii hodnotu

17 Standardizovany rozdiel priemerov, z angl. Standardized Mean Difference. Statistickd hodnota umoZiiuje porovnavat vysledky medzi
roznymi meracimi $kalami. Zdporna hodnota znamend znizenie symptomatickej zataze u pacientov vo¢i komparatoru.
18 Interval spolahlivosti, z angl. Confidence Interval
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vbodoch nizSie. Tieto $kaly zahffaju rozne podskaly ameraji symptdmy nepozornosti,
impulzivity/hyperaktivity, a roznych pamatovych a emocnych problémov:

o

O O O O O

ADHD-RS-IV (z angl. Attention Deficit Hyperactivity Disorder-Rating Scale-1V, Porucha
pozornosti s hyperaktivitou - hodnotiaca stupnica IV)

CAARS (z angl. Conners' Adult ADHD Rating Scales)

AIRS (z angl. Adult ADHD Investigator Rating Scale)

ASRS (z angl. Adult ADHD Self-Report Scale)

WRAADS (z angl. Wender-Reimherr Adult Attention Deficit Disorder Scale)

BAARS-IV (z angl. Barkley Adult ADHD Rating Scale)

Obrdzok 1 Priemernd zmena symptémov ADHD hodnotend lekdrom v ¢asovom bode najblizsom ku 12. tyZdriu u dospelej

populdcie - NMA

Adults
SMD (95% Cl)
Amphetamines —_— =0-79 (=0-99 to =0-58)
Atomoaxetine — -0-45 (-0.58 to -0-32)
Bupropion + ~(-46 (~0-85 to (07|
Clonidine
Guanfacine
Methylphenidate | —— -0-49 (-0-64 to -0-35)
Modafnil | - b 016(-028t0053)
— T T
] 0.5 i 0.5
+— e
Favours drug Favours placebo

(10]

MR - Fridman a kol., 2015 [11]

e Z hladiska ucinnosti u dospelych, meranej ako zlepSenie symptoémov merané podla réznych $kal,
preukazal LDX veurdpskej populacii vysSiu mieru zlepSenia symptémov voci placebu s hodnotou
Cohenovho d* 0,82 (95 % CI 0,44 az 1,20). ATX voci placebu dosiahol v eurépskej populacii hodnotu
Cohenovho d 0,41 (95 % CI 0,10 aZ 0,72). Porovnania voci placebu uvadzame na obrazku nizsie (Obrazok
2). Nebolo formalne vyhotovené porovnanie medzi LDX a ATX. Na zaklade velkého prekryvu intervalov
v porovnani kazdého lieku voci placebu predpokladame, Ze by nominalna p-hodnota porovnania LDX
a ATX nebola Statisticky vyznamna.

e Skaly vstupujuce do porovnania uvddzame v bodoch niZSie. Tieto $kaly zahffiajl r6zne podskaly a meraju
symptdémy nepozornosti, impulzivity/hyperaktivity, a réznych paméatovych a emocnych problémov:

o

(6]
o

ADHD-RS-IV (z angl. Attention Deficit Hyperactivity Disorder-Rating Scale-1V, Porucha
pozornosti s hyperaktivitou - hodnotiaca stupnica IV)

CAARS (z angl. Conners' Adult ADHD Rating Scales)

AISRS (z angl. The Adult ADHD Investigator Symptom Rating Scale)

19 Cohenovo d je konkrétny vypolet SMD. Tato Statistickd hodnota umozZiiuje porovnavat vysledky medzi réznymi meracimi Skalami.
Kladné hodnota znamena va¢si Gcinok v zniZovani symptomatickej zataZe u pacientov voi komparatoru.
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Obrdzok 2 Modelovand velkost (cinku liecby na zlepSenie symptémov ADHD u dospelej populdcie - MR

Estmatad effact sizes (86% CI) from meta-reqgrassion sensitivity analysis including adult-only studies

ORCS MPH-US e 0.453 (0.237, 0.670)
DROS MPH-EU —— 0.422 (0.244, 0.600)
LDX-US . 0.850 (0.598, 1.104)
LDX-EU El 0.819 (0.441, 1.197) <
ATX-US — 0.438 (0.304, 0.573)
ATX-EU 3 0.407 (0.097, 0.717)
D'.Dﬂ C.;’O !].:1] n.&r} ".::ID 1.'UH ‘I.F"E
Cohen's o

OROS MPH - metylfenidat so systémom osmotického oralneho uvolfiovania, z angl. Osmotic-Release Oral System
Metylphenidate; LDX - lisdexamfetamin; ATX - atomoxetin; EU - Eurépa; US - Spojené Staty
Biela prazdna gulicka reprezentuje priemerné Gidaje zo vietkych stadii, plna gulicka s rozpatim reprezentuje vysledky
meta-regresného modelu. Udaje pre LDX a ATX pre eurépsku populéciu st extrapolované na zaklade rozdielov liecby
podla geografickej lokacie v ramene OROS MPH
Modra Sipka ukazuje vysledky relevantné pre eurépsku populdciu pre porovnanie LDX voci placebu

[11]

4.2.3 Kvalita Zivota (D0012, D0013)

DR nedodal zZiadne relevantné vysledky pre vyhodnotenie vplyvu LDX na kvalitu Zivota. DR predpoklada pozitivny
Gcinok liecby LDX na kvalitu Zivota na zaklade vysledkov dodanej RCT v dotazniku merajiceho vplyv symptémov
na pacienta. RCT, NMA ani MR neobsahovali vysledky pre Specifické dotazniky na meranie kvality Zivota. Dohladali
sme Studiu, ktora porovnavala vplyv LDX na kvalitu Zivota voci placebu [12]. Do $tidie bolo zaradenych 161
pacientov vo veku 18 - 55 rokov (80 pacientov na LDX a 81 na placebu). Vysledky pochadzaju z post-hoc analyzy
samo hlaseného vplyvu na kvalitu Zivota pomocou dotazniku AIM-A (z angl. Adult ADHD Impact Module)
a vyhodnotené ako rozdiel priemerov. Ukazovatel bol vyhodnoteny v 10 tyzdni:
e Na skale vykonnosti a denného fungovania bol Statisticky vyznamny rozdiel priemerov LDX voci placebu
na urovni 21,6 (95 % ClI, 13,5 - 29,7)
e Naskale vplyvu symptémov: denna stupnica interferencie bol Statisticky vyznamny rozdiel priemerov LDX
voci placebu na Grovni 14,9 (95 % ClI, 7,8 - 22,0)
e Na skéle vplyvu symptémov: miera obtaZovania a znepokojenia bol Statisticky vyznamny rozdiel
priemerov LDX voci placebu na Grovni 13,5 (95 % Cl, 6,3 - 20,7)

4.3. Nepriame porovnania pre ukazovatele bezpecnosti
Relevantné ukazovatele Ucinnosti (tolerabilita - pomer ukoncenia liecby z dévodu neziaducich udalosti, AE z angl.

Adverse Events) boli vyhodnotené v NMA [10]. V MR neboli zahrnuté ukazovatele bezpe¢nosti LDX voci ATX, ani voci
placebu.
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Komparativna bezpeénost (C0008)

e  Pri porovnani amfetaminov (vratane LDX) voli ATX v parametri ukonéenia lie¢by z dévodu AE dosiahla
hodnota OR? Groveri 1,40 (95 % Cl 0,65 az 3,03). Porovnanie vietkych lieCob uvadzame na obrazku nizsie
(Obrazok 3).

¢ Na zaklade post-hoc analyzy zameranej na rozliSenie LDX od ostatnych amfetaminov vykazoval LDX
numericky priaznivej$iu mieru tolerancie voc¢i placebu (OR 2,74; 95 % Cl 0,80-9,30) v porovnani s
ostatnymi amfetaminmi (OR 3,66; 95 % Cl 1,36-9,87).

Obrdzok 3 Ukoncenie lie¢by kvéli AE u dospelej populdcie - NMA1

C Dropouts due to adverse events

Adults
OR (95%Cl)

Amphetamines * 3-26 (1.54t0 6-92)
Atomoxetine S — 233 (1:28t0 4.25)
Bupropion < * » 255(033t019.93)
Clonidine
Guanfacine
Methylphenidate Y — 2:39(1:40t0 4.08)
Modafinil * » 401(1-42t011.33)

I 1 L) 1

05 1 2 4 10
4+— Em—
Favours drug Favours placebo

(10]

4.5. Diskusia k hodnoteniu klinického prinosu

Interna validita

NMA
NMA povaZujeme za akceptovatelnd ako d6kaz ucinnosti a bezpeénosti LDX voci ATX.

e NMA obsahovala Siroky prehlad literatdry. Autori NMA kontaktovali autorov zahrnutych $tadii pre ziskanie
viac dat. Celkovo bol do analyz zahrnuty velky pocet studii (133 pre cell populaciu bez ohladu na vek).

e Ukazovatel zahfial viacero $kal pre posudenie symptémov ADHD. Nie je jasné, ako heterogenita
dotaznikov ovplyvriuje vysledné SMD vstupujlce do porovnania.

e Udospelej populacie bola pri porovnani amfetaminov s placebom v ukazovateli G¢innosti (SMD) nizka
heterogenita (I 0,00 %), pre porovnanie s ATX voci placebu vysoka (1> 76,5 %). Pre ATX bola pritomna
vysoka variabilita ddvkovania v zahrnutych stadiach. Vysoka heterogenita pre porovnanie voci ATX médze
zniZovat interpretovatelnost vysledkov.

e Autori pouzili metédu nahodnych efektov, ktord na zaklade pritomnosti heterogenity povazujeme za
vhodnd.

e VNMA bola zhodnotena aj konzistentnost vysledkov, pricom globalny test nekonzistentnosti nebol
Statisticky vyznamny.

e Intervaly spolahlivosti, hlavne pre ukazovatel bezpec¢nosti, boli Siroké, predpoklad podobnej bezpec¢nosti
je tak spojeny s vyznamnou mierou neistoty. Ukazovatele Gc¢innosti vychadzali konzistentne numericky
lepSie pre amfetaminy voci ATX a v niektorych pripadoch aj Statisticky vyznamne lepSie. Nominalna p-
hodnota nebola pre porovnania reportovana.

e Ucinnost LDX bola hodnotena na zaklade vysledkov, do ktorych boli zahrnuté aj iné amfetaminy. Autori
pre ukazovatel bezpe¢nosti vykonali post-hoc analyzu v ktorej LDX vychadzal numericky bezpecnejsie ako
ostatné amfetaminy. Nakolko nebola najdend vysoka heterogenita pre amfetaminy, napriek tomu, Ze su

20 pomer $anci, z angl. Odds Ratio
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zastUpené stidie s LDX aj s inymi amfetaminmi, akceptujeme pouzitie vysledkov G¢innosti amfetaminov
ako surogatny ukazovatel pre G¢innost LDX voci ATX.

Zahrnuté Stadie mali kratku dobu sledovania a ukazovatele boli vyhodnotené najblizsie k 12. tyzdnu
vyhodnotenia. Hlavne v kontexte pomalSieho nastupu ucinnosti ATX [13] oproti amfetaminom tato
skuto¢nost mdze nadhodnocovat ucinnost amfetaminov voci ATX. Napriek tomu na zéklade velkych
numerickych a v niektorych pripadoch aj statisticky vyznamnych rozdielov u¢innosti amfetaminov voci
ATX akceptujeme vysledky ako dokaz pre minimalne podobny G¢inok amfetaminov voci ATX. Dlhodobé
vysledky vSak nie st dostupné a predpoklad zachovania podobnosti G¢innosti v dlhodobom horizonte je
spojeny s vyznamnou neistotou.

Zahrnuté $tadie mali zaroven vysokl variabilitu v dizke trvania, o moéZe mat vplyv na vysledok
porovnania, nakolko nie vietky stidie poskytovali vysledky v 12. tyZdni vyhodnotenia.

NMA bola sponzorovana verejnymi zdrojmi, nepredpokladame pritomnost konfliktu zaujmov u autorov.

MR povazujeme za akceptovatelnu ako dékaz Gc¢innosti LDX voci ATX.

V stadii bol pre ziskanie dat potrebnych pre MR vykonany prehlad literatiry. Boli akceptované iba
placebom kontrolované studie. Boli akceptované len stddie, ktoré reportovali konkrétne skdrovacie skaly
(ADHD-RS, CAARS a AISRS). Do porovnania LDX a ATX v dospelej populacii bolo zahrnutych len 5 stadii,
pri¢om ucinnost LDX informovala len jedna $tidia. Neboli reportované vysledky pre porovnanie LDX vo i
ATX.

Autori identifikovali stredn( heterogenitu vo vysledkoch. Pre zniZenie neistoty z heterogenity, autori
aplikovali model so zmieSanymi efektami, ktory vedie k $irsim intervalom spolahlivosti.

Zahrnuté stidie mali kratku dobu sledovania. Hlavne v kontexte pomalSieho nastupu ucinnosti ATX voci
LDX tato skutonost moéze nadhodnocovat Gcinnost LDX voci ATX. Napriek tomu na zaklade velkych
numerickych rozdielov U¢innosti LDX voci ATX akceptujeme vysledky ako d6kaz pre minimalne podobny
Gc¢inok LDX voci ATX. Dlhodobé vysledky vSak nie si dostupné a predpoklad zachovania podobnosti
Gcinnosti v dlhodobom horizonte je spojeny s vyznamnou neistotou.

Stidia bola sponzorovand spoloénostou Shire Development, LLC, nebola viak sponzorované priamo DR
lieku Livizux.

Externa validita

NMA

MR

NMA zahrnala vysoko heterogénnu populaciu pacientov. Inklizne a exklizne kritéria zahrnutych stadif
boli rozli¢né. Cast pacientov bola naivna na farmakologicku lie€bu ADHD, ¢ast pacientov bola predliecena
inou lie¢bou. Stidie sa zarovefi liSili, ¢ pacienti mohli zlyhat na predchadzajicu liec¢bu, alebo nie.
Davkovanie ATX zaroveri vykazovalo vysoku variabilitu a v niektorych pripadoch mohli pacienti dostavat
nizsiu, alebo vys$siu davku ako je odporucané v SPC.

Nakolko poZzadované 10 $pecificky nevylucuje pacientov zahrnutych v stadiach a nie je zndma sucasna
klinicka prax na Slovensku, vplyv heterogenity pacientov zahrnutych v NMA na externl validitu nie je
znamy.

MR pre Gcinnost LDX a ATX zahfial vylu¢ne americké Studie. Vplyv na eurdpsku populaciu bol len
odhadnuty na zaklade rozdielov ucinnosti OROS MPH medzi eurdépskou a americkou populaciou. Nie je
zname, ¢i na Slovensku by bol vplyv rozdielny od eurdpskej populdcie, nakolko do stddie nevstupovali
slovenski pacienti.

Vadsina Studii relevantnych pre porovnanie LDX a ATX v relevantnej populdcii uvadzala davkovanie ATX
ako individualne najoptimalnejsie davkovanie (Tabulka 4, vysvetlivka pod tabulkou). Nie je zndme, ako sa
toto davkovanie méze liSit od klinickej praxi na Slovensku.

Nie je zname, ¢i na zaklade inkliznych a exkliznych kritérii zahrnutych $tadii do porovnania neboli
zahrnuti odlisni pacienti, ako by boli lieeni v klinickej praxi na Slovensku. Neidentifikovali sme v3ak
Specificky problém, na zaklade ktorého by boli zahrnuti pacienti nevhodni na lieCbu v klinickej praxi alebo
Ze by neboli zahrnuti pacienti vhodni na lie¢bu podla sti¢asného SPC pre LDX.
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5. Hodnotenie nakladovej efektivnosti

Hodnotenie nakladovej efektivnosti

ElementID | Vyskumna otazka

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

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

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

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

5.1. Hodnotenie vstupov a fungovania predloZzeného farmakoekonomického modelu
(E0012, E0013)

5.1.1 Popis a zakladné nastavenie farmakoekonomického modelu

Akceptujeme predloZené nastavenie DR. Nezistili sme viom nedostatky, ktoré by mali relevantny vplyv na
vysledok.

5.1.2 Zdroje tidajov o tcinnosti a dizke lie¢by

DR zahrnul iba naklady za jeden den liecby ((hrada za balenie na $tandardnd davku lieciva = UZP2%) v silade s
najnovsim zoznamom kategorizovanych liekov (ZKL) z 09/2026 [14]. Na zaklade typu modelu analyzy minimalizacie
nakladov (CMA, z angl. Cost-Minimization Analysis) toto nastavenie akceptujeme.

5.1.3 Populacia

Na zaklade predlozeného typu analyzy (CMA) nie je tato Cast pre hodnotenie relevantna.

s 4o

5.1.4 Klinicka ucinnost

Akceptujeme analyzu CMA a nezahrnutie klinickej ucinnosti do modelovania. Na zaklade vysledkov Kliniky
(kapitola 4.5) je dlhodoba komparativna G¢innost LDX voci ATX vyznamne neista. Na zaklade lepsich kratkodobych
numerickych vysledkov LDX voli ATX, zahrani¢nych odpordcani [4], pravidelnej kontroly odpovede klinickym
lekarom a dlhodobého zachovania ucinku LDX v dohladanej Stadii [15] predpokladéme, Ze LDX voci ATX by aj
vdlhodobom horizonte mohol zachovavat podobnu uUcinnost alebo by bolo uZivanie LDX ukoncené pred
vyznamnym zhor$enim ucinnosti LDX voci ATX. Kvoli uvedenému nevnimame neistotu pre vysledok nakladovej
efektivnosti, nakolko CMA predpoklada podobny Gc¢inok LDX voci ATX a pri DR poZadovanej Ghrade ma LDX nizsiu
dennd dhradu ako ATX.

21 Jhrada zdravotnej poistovne za balenie na $tandardnd davku lie¢iva. V tomto pripade predstavuje denné néklady za lie¢bu.
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Na zaklade predlozeného typu analyzy (CMA) nie je tato ¢ast pre hodnotenie relevantna.

5.1.6 Klinicka bezpeénost

Na zaklade predloZzeného typu analyzy (CMA) nie je tato Cast pre hodnotenie relevantna.

5.1.7 Naklady

Zotrvanie na liecbe (z angl. time on treatment, TOT)

Akceptujeme s neistotou nemodelovanie zotrvania lieCob a porovnanie iba dennych nakladov v zakladnom
nastaveni DR. Numerické (daje o bezpecnosti skér naznacuju skorsie ukoncenie liecby LDX, ¢o by mohlo viest
k nizsSim modelovanym nakladom za LDX ako ATX v prvej linii a preto nepovazujeme tito neistotu za vyraznd.

Jednotkové naklady na lieky

Akceptujeme s neistotou porovnanie dennych nakladov vSetkych baleni LDX (kazdé balenie ma rovnakd dennd
Uhradu) s thradou voci ATX baleniu o sile 40 mg (najnizSia denna Ghrada z baleni o sile 40, 60 a 80 mg). Pre ATX s
dostupné aj balenia o sile 10, 18 a 25 mg, ktoré majl nizSiu dennl Ghradu ako balenie ATX o sile 40 mg (a zaroveri
potencialne nizSiu dennd Ghradu ako poZadovana thrada LDX). V SPC sa pre dospeld populaciu odporuca postupna
titracia od 40 mg balenia a odporucana dennd davka je 80 - 100 mg denne [7]. Balenia o sile 10 - 25 mg sU skor
pouZivané u detskej populacie, kde je odporicana davka pre pacientov s menej ako 70 kg zavisla od hmotnosti
pacienta (na drovni 0,5 - 1,2 mg/kg). Cast dospelej populdcie s niz$ou hmotnostou moZe pokracovat uZivat balenia
osile 10 - 25 mg, ak bolitakto lieeni vdetskom veku. Nepredpokladame velky pocet dospelych pacientov
uzivajucich tdto znizenl davku a preto nepovaZzujeme tuto neistotu za vyraznu.

Néklady na naslednui lieébu

Akceptujeme nemodelovanie naslednej liecby. LDX ma potencial vytvorit dalSiu liniu lie¢by, nakolko pozadované
10 neSpecifikuje liniu liecby. V sicasnej klinickej praxi dospeli pacienti, ktori zlyhaji na ATX, nemaji bezne dostupnu
in farmakologicku alternativu. Rozsirenie 10 LDX aj pre dospeld populdciu méze viest k situacii, pri ktorej sa LDX
poda pacientom zlyhanym na ATX, alebo k novej terapeutickej sekvencii pri ktorej sa po LDX bude v naslednej liecbe
podavat ATX. Pre takyto terapeuticky rezim by bolo vhodnejsie modelovat porovnanie LDX -> ATX voci ATX, ktoré
by produkovalo vacsie prinosy a vyssie naklady (a islo by o analyzu uZito¢nosti nakladov). Pri zjednodusenych
predpokladoch rovnakej Gcinnosti lieCob bez ohladu na liniu, by sa vtomto porovnani oproti porovnaniu ATX so
ziadnou lie¢bou zvysili naklady o lie¢bu LDX a zvysili prinosy o jednu liniu s LDX. V takomto pripade by vysledok
nakladovej efektivnosti hlavne informovalo porovnanie LDX voci Ziadnej lieCbe. Nakolko predpokladame, Ze LDX
ma rovnaku Ucinnost ako ATX, zaroveri sa modeluju nizSie naklady ako za ATX, ktoré je v sti¢asnosti dostupné uz iba
ako generifikovany liek s thradou zakonne nizSou ako pre originalny liek, predpokladame, Ze porovnanie LDX vo(i
ziadnej liecbe by vyslo nakladovo efektivne.

Zahrnutie odpadu (z angl. wastage)

Akceptujeme s neistotou nemodelovanie nespotrebovaného balenia za peroralne podavané lieky. NIHO bezne
zapracovava naklady za jednu polovicu nespotrebovaného balenia ako vyjadrenie nakladov za odpad aj pre
peroralne podavané lieky. Vzhladom k tomu, Ze balenia LDX a ATX sU beZne podobne velké (LDX ma velkost balenia
30 ks pre kazdé balenie, ATX balenia st rozne velké od 28 - 56 kusov), rozdiel v Ghrade za balenie nie je velky a skor
by viedol k modelovaniu vysSich nakladov pre ATX, nepovazujeme tito neistotu za vyrazn.

26



NIH<®

DR nemodeluje iné naklady ako naklady za lieky. Na zaklade predlozeného typu analyzy (CMA) je nemodelovanie
ostatnych nakladov akceptovatelné.

Ostatné naklady

5.2. Hodnotenie vysledkov farmakoekonomického modelu (E0006)

5.2.1 Vysledok zakladného scenara predloZzeného DR

Vysledky zakladného scenara DR su uvedené v tabulke nizSie. DR vo FER uvadza porovnanie dennych nakladov za
ATX pre balenie 80 mg. Nakolko nejde o balenie s najnizSou dennou Uhradou, nizSie uvaddzame porovnanie dennych
nakladov voci baleniu ATX o sile 40 mg.

Tabulka 5: Vysledky zdkladného scendra predloZeného DR

| LDX | ATX
Naklady (€)
Naklady na lieky na defi | 1,455 | 1,457
INT vs. COMP
Inkrementalne naklady | | -0,002 €

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade FEM?, ktory bol dodany DR
5.2.2 Vysledok nakladovej efektivnosti podla NIHO

NIHO sa stotoZriuje s vysledkami zakladného scenara DR uvedenymi vyssie.

5.3. Analyza citlivosti a neistota vysledku (G0007)

Tabulka 6: odporicanie dodatocnej zlavy podla miery neistoty

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

Nizka aZ mierna Bez potreby dodatoénej zlavy

Stredna Odport¢ame zvazit poZzadovanie dodatocnej zlavy

Vysoka Odport¢ame zvazit poZzadovanie dodatocnej zlavy

Extrémna Odport¢ame zvaZit poZadovanie dodatoc¢nej zlavy

Neistotu spojenu s vysledkom nakladovej efektivnosti povazujeme za miernu. To znamend, Ze vnimame
mierne riziko, Ze ani pri pozZadovanej Ghrade DR nebudd v praxi splnené kritéria nakladovej efektivnosti. Z tohto
doévodu nepovaZujeme za potrebné Ziadat od DR dodatocnu zlavu z ndkladovo efektivnej Ghrady. Diskusiu
uvadzame nizsie:

e DR nemodeluje porovnanie dennych nakladov voci baleniam 10 - 25 mg. Tieto balenia maju potencidlne
nizSiu dennd Ghradu ako balenia LDX. Nepredpokladame vSak vysoky poclet dospelych pacientov
uzivajacich balenia 10 - 25 mg, nakolko by islo o dospelych pacientov s nizkou hmotnostou, ktori by
pokracovali v liecbe nizkou davkou od detstva.

e DR nemodeluje naklady za nespotrebované balenie za peroralne podavané lieky. Balenia LDX a ATX su
podobne velké avdlhodobom horizonte by zahrnutie odpadu nemuselo mat vyznamny vplyv na
inkrementalne naklady.

e DR nemodeluje rozne zotrvanie na liecbe voci LDX a ATX. Porovnania ukonéenia lie¢by maju Siroké
intervaly spolahlivosti a nie je jasné, ¢i by predpoklad rovnakého zotrvania na liecbe bol v klinickej praxi
naplneny. Numerické vysledky skér naznacuju, Ze pacienti na LDX ukoncuju lie¢bu skér ako na ATX
a naklady za LDX by boli v dlhodobom horizonte niZzsie.

22 Farmakoekonomicky model
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6. Hodnotenie dopadu na rozpocet

Hodnotenie dopadu na rozpocet

ElementID | Vyskumna otazka

A0023 Kolko ludi patri do cielovej populacie?

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

6.1. Vyjadrenie NIHO k adekvatnosti zakladného scenaru predloZeného DR

e Neakceptujeme predpoklad zmeny 10 v datume 11/2026. Odhad datumu rozsirenia |0 v ZKL zo strany DR
povaZujeme za nerealisticky. Preto reportujeme dopad na rozpocet vo forme plavajlcich rokov, ktoré su
menej zavislé od neistého terminu vstupu. Vysledky mézu byt ovplyvnené zmenamiv pocte PBVL* a PSVL*
medzi analyzou a skuto¢nym vstupom do ZKL, avSak vzhladom na ocakavany maly dopad tychto zmien
ich nepovazujeme za vyznamnu limitaciu.

e Neakceptujeme sp6sob odhadu dospelych pacientov lieCenych ATX podla DR. DR extrapoluje spotrebu
ATX pomocou Udajov NCZI z (¢tu poistenca pre roky 2017 - 2023, priCom pri linedrnej extrapolacii
extrapoluje vzdy 7 rokov dozadu. Zaroven aplikuje odhad podielu dospelych pacientov na drovni 8,33 %
na zaklade Udajov o pocte pacientov v ambulantnej psychiatrickej starostlivosti v roku 2024 pre pacientov
s diagndzou F90.0 - F98.9. V nastaveni NIHO pouzivame pre odhad pacientov lieCenych ATX v budicnosti
aktualne data NCZI pre roky 2023 - 2025% [16]. Nové Udaje NCZI umoziuji zahrnit vylucne dospelt
populdciu (vek 20 rokov a viac), ako aj pouZit Udaje len pre populdciu lieCent na diagndzu F90. Data z roku
2023 - 2025 sme extrapolovali linearnou regresiou do buducich rokov. Linedrna regresia sice tak vychadza
len z troch bodov, zohladnuje vSak najnovsie dostupné data priamo pre dospeld populéaciou s diagnézou
F90. Udaje NCZI zarovef poukazuiju na to, e odhad DR bol potencialne podhodnoteny, nakolko pre roky
2017 - 2019 bol nizsi nabeh lieku ATX ako pre roky 2021 - 2023 a v roku 2020 dokonca doslo k vyznamnému
poklesu spotreby ATX, ¢o ovplyvnilo vysledny odhad poctu pacientov na ATX podla DR. Nastavenie NIHO
je vSak stale spojené s neistotou, nakolko odhaduje dlhodoby linearny narast poctu pacientov pre roky
2026 - 2031, ¢o nemusi byt v buduicnosti splnené.

e Neakceptujeme modelovanie penetracie trhu DR. DR modeluje postupny nabeh penetracie trhu od 5 %
do 50 %. Nastavenie DR predpokladd, Ze zmena 10 bude v ZKL od 11/2026. Nakolko tento datum
povaZzujeme za nepravdepodobny, upravili sme modelovanie penetracie trhu, aby bol postupny nabeh na
50 % pocas 36 mesiacov od akokolvek zvoleného datumu zmeny 10 v ZKL. Akceptujeme postupny nabeh
DR priblizne 20 % prvy rok, 35 % druhy rok a maximalna penetracia trhu dosiahnuta treti rok na drovni
50 %.

e Akceptujeme s neistotou nezahrnutie PSVL pacientov a pacientov ukoncujucich lie¢bu ATX v priebehu
roka do ramena ATX. Podla poZzadovaného 10 nie je vylicené, aby pacienti v sii¢asnosti uz nelieceni ATX
nezacali lieCbu LDX po zmene 10. Zaroven nie je vylicené, Ze pacienti zlyhavajlci na ATX v buddcnosti
prejdd na liecbu LDX. DR nemodeluje ani jednu skupinu tychto pacientov. Nakolko nedisponujeme
s dostato¢ne presnym odhadom buducej klinickej praxe po rozsireni 10 pre LDX, nemodelujeme tychto
pacientov v nastaveni NIHO tieZ. Ich nezahrnutie vSak predstavuje vyraznu limitaciu odhadu dopadu na
rozpocet. Zapocitanie PSVL a pacientov prechadzajlcich na LDX po zlyhani ATX by pravdepodobne viedlo
k odhadu cistého dopadu na rozpocet v pozitivnych hodnotach a rozsirenie 10 LDX by pravdepodobne
neviedlo k Gsporam pre VZP.

e Akceptujeme s neistotou nemodelovanie ukoncenia liecby v modeli dopadu na rozpocet. Zotrvanie
vSetkych pacientov na lie¢be pocas celého modelovaného obdobia (3 roky) je nepravdepodobné, ¢o méze
viest k nadhodnocovaniu dopadu na rozpocet. V kontexte ostatnych neist6t a limitaciu dopadu na
rozpocet viak neocakdvame vyznamny vplyv tohto nastavenia.

e Akceptujeme ostatné nastavania DR.

2 pacienti v budticnosti vhodni na lie¢bu
24 pacienti v budticnosti vhodni na lie¢bu

25 ()daje pre roky 2023-2025 predstavuji priame déta z NCZI pri prepoéitani riadkov < 20 ako 10 pacientov. NCZI tidaje obsahuiju aj idaje
pre rok 2026, nakolko v3ak tieto Gdaje nie su eSte za cely rok, do odhadu ich neaplikujeme
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6.2. Projektovany dopad na rozpocet podla NIHO

Tabulka 7: Odhadovany dopad na rozpocet podla NIHO, rozpocitané na obdobia

NIH<®

1-12 13-24 25-36
mesiacov mesiacov mesiacov
Pocet lieCenych pacientov v danom roku spolu 154 287 441
Pocet zacinajlcich pacientov v danom roku spolu 154 134 154
Pocet pacientov pokracujucich v lieCbe z predchadzajiceho
. - 154 287
obdobia spolu
Predpokladana spotreba baleni LDX 3738 6995 10 744
Naklady na LDX pri poZzadovanej tihrade (43,65 € za balenia 30/50/70
81576 152 656 234498
mg)
Naklady na nahradzand lie¢bu ATX 81800 153076 235142
Spolu Cisty dopad pri oficialnej uhrade -224 -419 -644

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade modelu dopadu na rozpocet, ktory bol dodany DR
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7. Etické, organizacné, socialno-pacientske a pravne aspekty

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

F0010 Aké prinosy a ujmy prinasa predmetna technoldgia pre pacientov?

FO011 Aké prinosy a ujmy prinasa predmetna technoldgia pre pribuznych, inych pacientov, organizacie,
komer¢né subjekty, spolo¢nost atd.?

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

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

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

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

Organizacné aspekty technoldgie

G0001 Ako ovplyvriuje predmetnd technoldgia sti¢asné pracovné procesy?

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

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

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

Je dovod predpokladat, Ze davkovanie alebo frekvencia pouZivania predmetnej technoldgie moze

S poskodit zdravie pacienta?

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

Socialno-pacientske aspekty technolégie

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

D0017 Ako je pouzitie predmetnej technoldgie hodnotné z pohladu pacientov?

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

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

D0014 Aky je vplyv technoldgie na schopnost pacienta pracovat?

D0016 Ako pouzivanie predmetnej technoldgie vplyva na aktivity denného Zivota?

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

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

C0007 Su predmetna technoldgia alebo jej komparatory spojené so sSkodami na zdravi zavislymi od
pouZivatela?

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

Pravne aspekty

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

10034 Kto méZe udelit sihlas za neplnoleté osoby a osoby nespdsobilé na rozhodovanie?

10008 Co vyzaduju zékony a zavazné pravidld v stvislosti s informovanim pribuznych o vysledkoch?

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

LDX aj komparator ATX vykazujd klinickd G€innost pri lieCbe ADHD u dospelych, pricom LDX ma rychlejsi nastup
Gcinku, zatial ¢o ATX sa povaZuje za bezpecnejSiu volbu pre pacientov s rizikom zneuZitia stimulantov [1].

7.1.2 Profesionalne hodnoty (F0007)

Neidentifikovali sme vyzvy pre profesionalne hodnoty poskytovatelov ZS.
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Kritéria nakladovej efektivnosti si pouzivané za G¢elom efektivnejsieho rozdelovania zdrojov v zdravotnictve, aby
financie mohli priniest pacientom celkovo ¢o najviac zdravia. Pouzivanie prostriedkov verejného zdravotného
poistenia (VZP) na nakladovo neefektivne lieky moze viest k zaostavaniu Slovenska v inych Castiach zdravotnictva
(napriklad v kvalite nemocnic, po¢te zdravotnych sestier, dizke ¢akacich leht na vySetrenia a pod.).

7.1.3 Rovnost (F0012)

V odhade dopadu na rozpocet, ktory bol diskutovany v kapitole 6, je modelovany scenar Setrenia finan¢nych
zdrojov VZP. Tento odhad je viak spojeny s vyraznymi limitaciami diskutovanymi v kapitole 6.

7.2. Organizacné aspekty

7.2.1 Proces poskytovania zdravotnej starostlivosti (G0001, D0023, C0002, B0O004, BO008)

Obe lieiva vyZaduju Specializovanu diagnostiku a monitorovanie; LDX si vyZaduje vy$si stupen kontroly z dévodu
potencialu na zneuzivanie [6, 7]. LDX zaroven vyZaduje zvySené monitorovanie pacienta podla Specifickej schémy.
V SPC LDX sa uvadza, ze ucinnost lie¢by sa ma prehodnotit po 12 mesiacoch a nasledne pravidelne aspori raz rocne.
Pre ATX 10 pre dospelu populaciu uvadza pre hradenie podmienku prehodnotenia Gcinnosti pri dosiahnuti 18. roku
Zivota a nasledne v trojmesacnych intervaloch.

7.2.2 Rozhodovanie o sposobilosti na liecbu (G0009)

Predpisovanie je obmedzené na Specialistov neuroldg a psycholég.

7.3. Socialno-pacientske aspekty

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

Pacienti m6Zu na zaklade vysledkov Stidie ocakavat od LDX rychly G¢inok, ATX je vSak vnimany ako stabilnejSia
dlhodob4d volba bez rizika zavislosti [1].

7.3.2 Rovnost v pristupe (H0201, H0012)

Pacienti maju v st¢asnosti uhradzand iba lieCbu ATX, ktora podla niektorych odpordcani predstavuje az naslednd
liniu lieCby. RozSirenie 10 aj pre dospeli populaciu umozni slovenskym lekdrom postupovat v sulade
s medzindrodnymi odporucaniami [8, 4].

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

LDX moze zlepsit pracovnu vykonnost a akademické vysledky.

7.3.4 Komunikacia doktor-pacient (H0203)

LDX vyZzaduje edukaciu o rizikach nespravneho uZivania.

7.3.5 Zranitelné pacientske skupiny (C0005, C0007, FO005)

ATX je bezpelnejsi pre pacientov s psychiatrickymi komorbiditami alebo kardiovaskularnym ochorenim [6, 7].
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Neboli identifikované Ziadne relevantné pravne aspekty suvisiace $pecificky s tymto hodnotenim.
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9.1. Komunikacia s klinickymi odbornikmi a pacientskymi organizaciami

Do hodnotenia sa nezapojil Ziadny odbornik ani pacientska organizacia.

9.2. Komunikacia s drzitelom registracie

SDR sme v procese hodnotenia lieiva v predmetnej indikacii komunikovali prostrednictvom jednejvyzvy na
doplnenie podla § 75 ods. 8 zakona 363/2011 Z. z. Priebeh komunikacie je popisany v tabulkach niZsie. Kompletné
dokumenty vyziev a odpovedi st dostupné na kategorizacnom portali.

Vyzva na doplnenie ¢. 1

PoZadované doplnenia
Datum zverejnenia vyzvy: 18.08.2026

Odpoved DR
Datum odpovede: 21.08.2026

Vyhodnotenie odpovede DR

Doplnit farmakoekonomicky model
lieku a model dopadu na rozpocet.

DR uviedol, Ze pozadované modely
dodal neverejnou cestou 29.04.2026.
DR Ziada o pokracovanie v konani
bez zmeny lehoty na rozhodnutie.

Pri dodatocnej kontrole po odpovedi
DR sa ukazalo, Ze uvedeny bod vyzvy
bol neopodstatneny. Zaroven
konstatujeme, Ze pravna Gprava
NIHO neumoZzriuje dodatocne zrusit
vyzvu vydani MZ SR na doplnenie
podania podla § 75 ods. 8 zakona €.
363/2011 Z. z. Na zaklade uvedeného
sme presvedceni, Ze lehota na
rozhodnutie o podani zacala plynat
od doplnenia FER vo formate docx
DR.

Doplnit FER vo formate .docx.

DR uvadza, Ze nepovaZzuje FER vo
formate .docx ako poZiadavku na
zaklade vyhlasky ¢. 422/20117.z. 0
podrobnostiach farmako-
ekonomického rozboru lieku.

Akceptujeme, Ze DR dodal
pozadovany FER vo formate .docx.

Doplnit zdroj k citacii Fridman a kol.,
2015 s doplnkovymi materialmi.

DR uviedol, Ze poZadované
dokumenty dodal neverejnou cestou
29.04.2026. DR Ziada o pokracovanie
v konani bez zmeny lehoty na
rozhodnutie.

Pri dodatocnej kontrole po odpovedi
DR sa ukazalo, Ze uvedeny bod vyzvy
bol neopodstatneny. Zaroven
konstatujeme, Ze pravna Gprava
NIHO neumozriuje dodatocne zrusit
vyzvu vydanu MZ SR na doplnenie
podania podla § 75 ods. 8 zakona ¢.
363/2011 Z. z. Na zéklade uvedeného
sme presvedceni, Ze lehota na
rozhodnutie o podani zacala plynut
od doplnenia FER vo formate docx
DR.

9.3. Komunikacia s dalSimi stranami

V procese hodnotenia lieiva v predmetnej indikacii sme komunikovali so ZP prostrednictvom emailovej
komunikacie. Dria 17.08.2026 boli oslovené zdravotné poistovne VSeobecna zdravotna poistovia, a. s. (VSZP), Union
zdravotna poistoviia, a. s. (Union) a Dovera zdravotna poistoviia, a. s. (D6vera). Priebeh komunikacie je popisany
v tabulke nizSie. Komunikacia je archivovana NIHO.
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Zdravotnym poistovniam bola zaslana nasledujica otazka: Vedeli by ste potvrdit, ¢i je vo vasej poistovni uhradzana
liecba metylfenidatom dospelym s ADHD nad ramec kategorizovaného indika¢ného obmedzenia? Ak 4no, na

zaklade akého rezimu (¢i napriklad ide o Ghradu podla § 88 zdkona €. 363/2011 Z. z.)?

Tabulka 8: Odpovede ZP C. 1

Odpoved VsZP
Datum odpovede: -

Odpoved ZP D6vera
Datum odpovede:
28.08.2026

Odpoved ZP Union
Datum odpovede:
31.08.2026

Vyhodnotenie odpovedi

ZP VSZP sa nestihla
vyjadrit do
uréeného terminu.

ZP Ddvera uvadza, Ze ide

0 neopravneny predpis
lieku pre nesplnenie 10

z d6vodu nedodrzZania
vekovej hranice pre Ghradu.
ZP Dbvera uvadza, Zze

z dévodu platnej legislativy
(8121 bod 6 zdkona
362/2011 Z.z.) nemoze
zabranit lekarovi predpisat
liek ani pri poruseni
preskripénych resp.
indikacnych obmedzeni

a takisto lekarni musi
vydany liek uhradit.

Lekar teda mozZe vystavit
preskripény zaznam aj pri
poruseni IO cez vynuteny
zapis. Poistovna liek uhradit
musi, az nasledne moze
$kodu vymahat v ramci
reviznej ¢innosti od
predpisujuceho lekara.

ZP Union uvadza, Ze eviduje
Uhrady liecby lieCivom MPH
u poistencov s ADHD aj po
dovrseni 18. roku Zivota,
pri¢om uvedené nie je

v stlade s platnym 10 MPH.
ZP Union uvadza, Ze tieto
pripady su aktualne
predmetom preverovania v
ramci externej revizie
zdravotnej poistovne a Ze
Udaje o Gthradach MPH u
dospelych pacientov

s ADHD nemoZno povaZovat
za d6kaz existencie
Standardne zabezpecovanej
Uhrady tejto lie¢by mimo
platného indika¢ného
obmedzenia.

Na zaklade odpovede ZP
Dovera a ZP Union
predpokladame, Ze MPH nie je
beZne uhradzana liecba z VZP
pre dospell populaciu
pacientov s ADHD a pri jej
Uhrade pocas reviznej ¢innosti
moZe ZP vzniknutd Skodu
vymahat od predpisujlceho
lekara.

Predpokladame, Ze uvedené
plati aj pre VSZP.
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