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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 Tagrisso (tbl flm 30x1x40 mg) v kombinácii 

s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny v indikácii liečby dospelých pacientov s 

pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 

(L858R) receptora EGFR, v prvej línii, pokiaľ nebudú splnené všetky nasledujúce podmienky: 

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

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

5 209 € a zľave xxx % oproti požadovanej výške úhrady vo výške xxxxxx €. Uvedenú výšku 

úhrady považujeme za maximálnu možnú pre splnenie kritérií nákladovej efektívnosti podľa 

§ 7 zákona č. 363/2011 Z. z. s ohľadom na prahové hodnoty pre rok 2026.  

o DR neupraví indikačné obmedzenie (IO) podľa návrhu NIHO nižšie. 

Kategorizáciu lieku podmieňujeme zmenou indikačného obmedzenia podľa návrhu NIHO - 

pridanie podmienky maximálneho počtu 1 hradeného balenia lieku na 1 mesiac liečby (zmena 

vyznačená podčiarknutím): 

„Hradená liečba sa môže indikovať: 

v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u 

dospelých pacientov s pokročilým neskvamóznym NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie 

exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 (L858R) receptora EGFR. 

Hradené je maximálne jedno balenie lieku na jeden mesiac liečby. 

 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

Preskripčné obmedzenie: ONK “   

• nevyhovieť žiadosti o rozšírenie indikačného obmedzenia lieku Tagrisso (tbl flm 30x1x80 mg) 

v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny v indikácii liečby dospelých 

pacientov s pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie 

exónu 21 (L858R) receptora EGFR, v prvej línii, pokiaľ  

o DR neupraví požadovanú výšku úhrady na maximálne xxx € za balenie, čo zodpovedá xxx 

% zľave voči maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo výške 4 366 € a zľave xxx % oproti 

požadovanej výške úhrady vo výške xxx €. Uvedenú výšku úhrady považujeme za maximálnu 

možnú pre splnenie kritérií nákladovej efektívnosti podľa § 7 zákona č. 363/2011 Z. z. 

s ohľadom na prahové hodnoty pre rok 2026. 

Výsledok hodnotenia nákladovej efektívnosti lieku Tagrisso (tbl flm 30x1x40 mg) a Tagrisso (tbl 

flm 30x1x80 mg)  je pri uvedenej úhrade spojený so strednou mierou neistoty, že v klinickej praxi 

nebudú splnené kritériá nákladovej efektívnosti, preto odporúčame zvážiť požadovanie adekvátnej 

zľavy od DR, ktorá zníži túto neistotu. 

 

Odporúčame zvážiť doplnenie indikačného obmedzenia v žiadosti o kategorizáciu (tbl flm 30x1x40 mg) aj 

v žiadosti o rozšírenie indikačného obmedzenia (tbl flm 30x1x80 mg). Pridaný text je vyznačený 

podčiarknutím: 

• „Hradená liečba sa môže indikovať v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny 

na liečbu prvej línie u dospelých pacientov s pokročilým neskvamóznym NSCLC, ktorých nádory 

vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 (L858R) receptora EGFR.  

Podmienkou hradenej liečby je dobrý výkonnostný stav pacienta charakterizovaný na ECOG škále 

(Eastern Cooperative Oncology Group performance status) ako skóre 0 – 1.“ 
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Odôvodnenie 
Problematika a vzniknutá záťaž ochorením pre pacienta 

• Nemalobunkový karcinóm pľúc (z angl. non-small cell lung cancer, NSCLC) je závažné malígne 

ochorenie dýchacích ciest alebo pľúcneho parenchýmu, pri ktorom sa často vyskytujú mutácie génov 

kódujúce bunkové receptory, napríklad receptora epidermálneho rastového faktora (z angl. epidermal 

growth factor receptor, EGFR). NSCLC s mutáciami na EGFR sa zvyčajne diagnostikuje v lokálne 

pokročilom neoperovateľnom, prípadne až metastatickom štádiu (štádiá IIIb – IV). V týchto štádiách 

patrí medzi nevyliečiteľné ochorenia. Pacienti s NSCLC prítomnými mutáciami EGFR sú v porovnaní s 

ostatnými pacientmi s karcinómom pľúc relatívne mladí, často sú to nefajčiari a majú horšiu prognózu. 

Oddialenie progresie počas prvej línie liečby je rozhodujúce vzhľadom na obmedzené možnosti liečby 

a nepriaznivú prognózu v druhej línii. 

• Hodnotený liečebný režim: 

o OZI + PEX + ChT = ozimertinib (OZI) v kombinácii s pemetrexedom (PEX) a chemoterapiou 

(ChT) na báze platiny (cisplatina/karboplatina)  

Liek Tagrisso nemá status lieku na ojedinelé ochorenia (z angl. orphan status). Liek nie je 

považovaný za inovatívnu liečbu (z angl. advanced therapy medicinal product, ATMP). 

• Komparátormi sú režimy: 

o  OZI = ozimertinib  

Klinický dôkaz a jeho limitácie 

• Kombinácia OZI + PEX + ChT preukázala prínos voči komparátoru OZI. Prínos bol hodnotený na 

základe randomizovanej klinickej štúdie fázy III FLAURA2, ktorá porovnávala účinnosť a bezpečnosť 

kombinácie OZI + PEX + ChT v porovnaní s OZI monoterapiou. Prínos bol preukázaný len pre populáciu 

pacientov s výkonnostným stavom WHO 0 – 1 (zodpovedá ECOG 0-1). 

• Celkové prežívanie (z angl. overall survival, OS): medián OS v ramene OZI + PEX + ChT 47,5 a v 

kontrolnom ramene bol medián OS 37,6 mesiaca. Pomer rizík (z angl. hazard ratio, HR) OS bol 0,77; 

95 % interval spoľahlivosti (z angl. confidence interval, CI) 0,61 – 0,96; p = 0,02. Miera 2-, 3- a 4-ročného 

OS predstavovala 80 %, 63 % a 49 % v ramene OZI + PEX + ChT a 72 %, 51 % a 41 % v ramene OZI. 

Uvedené výsledky boli pozorované pri mediáne sledovania 42,6 mesiaca v ramene OZI + PEX + ChT 

a 35,7 v kontrolnom ramene.  

• Prežívanie bez progresie (z angl. progression-free survival, PFS): medián PFS podľa skúšajúceho bol 

v ramene OZI + PEX + ChT 25,5 mesiaca a v kontrolnom ramene 16,7 mesiaca, HR = 0,62 (95 % CI 

0,49 – 0,79; p < 0,001). HR hodnota vychádzajúca z PFS dát podľa nezávislého zaslepeného centrálneho 

hodnotenia (z angl.  blinded independent central review, BICR) je konzistentná s HR hodnotou 

vychádzajúcou z PFS dát podľa skúšajúceho. Uvedené výsledky boli pozorované pri mediáne 

sledovania 19,5 mesiaca v ramene OZI + PEX + ChT a 16,5 v kontrolnom ramene.  

• Kvalita života: Prínos v kvalite života nebol preukázaný. Na základe dotazníkov EORTC QLQ-C30 a 

EORTC QLQ-LC13 neboli dosiahnuté klinicky významné zlepšenia vo väčšine kľúčových symptómoch v 

ani jednom ramene. Jediný klinicky významný rozdiel bol dosiahnutý v oboch ramenách v prípade 

symptómu kašľa, pričom zlepšenie bolo výraznejšie v ramene OZI + PEX + ChT. Výsledky PRO-CTCAE 

naznačili, že OZI + PEX + ChT a OZI monoterapia boli podobne dobre tolerované u väčšiny symptómov 

súvisiacich s liečbou, s výnimkou nevoľnosti a vracania (ktoré sú častejšie pozorované pri ChT na báze 

platiny) 

• Bezpečnosť: Kombinácia OZI + PEX + ChT je spojená s výrazne horším bezpečnostným profilom ako 

monoterapia OZI. V ramene OZI + PEX + ChT bol pozorovaný vyšší výskyt nežiaducich udalostí (z angl. 

adverse events, AE) stupňa ≥ 3 (70 % v ramene OZI + PEX + ChT, 34 % v kontrolnom ramene), vyšší výskyt 

závažných AE (46 % v ramene OZI + PEX + ChT, 27 % v kontrolnom ramene) a väčší počet úmrtí 

v dôsledku AE (8 % pacientov v ramene OZI + PEX + ChT, 4 % v kontrolnom ramene) a vyšší výskyt AE 

vedúcich k ukončeniu akejkoľvek liečby (54 % vs. 7 %), pričom najčastejšie došlo k ukončeniu PEX (50 

%) a ChT (17%). K ukončeniu OZI došlo u 12 % pacientov v ramene OZI + PEX + ChT a u 7 % v kontrolnom 

ramene.  

• Limitáciami štúdie FLAURA2 sú otvorený dizajn, rozdiely v následnej liečbe medzi ramenami (pacienti 

v ramene OZI dostali viac následných liečob), neistota týkajúca sa ukazovateľa času do ukončenia 

liečby (z angl. time to treatment discontinuation, TTD) nakoľko to nebol vopred špecifikovaný 
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ukazovateľ a nie je zrejmé, ako bol meraný a analyzovaný, zaradenie iba pacientov s neskvamóznym 

typom NSCLC, prípadne zmiešanou histológiou (účinnosť a bezpečnosť kombinácie OZI + PEX + ChT 

u pacientov so skvamóznym typom NSCLC je neznáma), rozdiel medzi následnou liečbou použitou 

v klinickej štúdii a predpokladanou klinickou praxou na Slovensku, zaradenie pacientov 

s výkonnostným skóre WHO 0 – 1 (zodpovedá ECOG 0 – 1) a nízky podiel pacientov europoidnej rasy.  

Analýza nákladovej efektívnosti a jej limitácie 
• OZI + PEX + ChT pri požadovanej výške úhrady xxx € za balenie nespĺňa podmienku nákladovej 

efektívnosti.  

• V pôvodnom nastavení modelu od DR dosiahla kombinácia OZI + PEX + ChT voči OZI ICUR vo výške 71,9-

tisíc €/QALY, pričom prahová hodnota bola 72,0-tisíc €/QALY.  

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

klinicky hodnovernejšie.   

• Podľa NIHO nastavenia dosahuje OZI + PEX + ChT ICUR voči OZI vo výške xxxxxxxx €/QALY, pričom 

prahová hodnota je 72,0-tisíc €/QALY. OZI + PEX + ChT dosahuje klinický prínos voči OZI xxx QALY pri 

inkrementálnych nákladoch vo výške xxxxxx €.   

• Aby bol liek Tagrisso v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny nákladovo 

efektívny podľa § 7 odsek 2 zákona č. 363/2011 Z. z., úhrada za balenie môže byť maximálne vo 

výške xxx €, čo predstavuje:  

o zľavu xxx % oproti maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo výške 4 366 € v prípade žiadosti 

ZM (liek TAGRISSO tbl flm 30x1x80 mg) a zľavu xxx % voči požadovanej úhrade vo výške      

xxxxxxx €,  

o zľavu xxx % oproti maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo výške 5 209 € v prípade žiadosti 

A1N (liek TAGRISSO tbl flm 30x1x40 mg) a zľavu xxx % voči požadovanej úhrade vo výške    

xxxxxxx €   

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

praxi nebudú splnené kritériá nákladovej efektívnosti. Hlavnými zdrojmi neistoty sú modelovanie PFS 

na základe BICR, ktoré bolo súčasťou analýzy senzitivity, výber extrapolácie v ukazovateli PFS v ramene 

OZI + PEX + KPT (neistota bola čiastočne znížená aplikovaním vyprchania prínosu v ukazovateli PFS), 

aplikované disutility za AE, ktoré pravdepodobne nedostatočne reflektujú pokles kvality života v stave 

PF, modelované zloženie následnej liečby, modelované náklady na manažment ochorenia a výber 

komparátora.  

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

obsahuje vplyv na ICUR 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: 
o Zmena kriviek extrapolácie v ukazovateli OS v oboch ramenách (xxx €/QALY). 

o Aplikovanie vyprchania prínosu v ukazovateli PFS medzi 2. a 7. rokom (xxx €/QALY). 

o Zmena hodnoty utility v stave PF a PD (xxx €/QALY). 

 

Ostatné úpravy (zoradené podľa poradia v texte): 
o Úhrada atezolizumabu podľa MEA zmluvy a jej dodatkov (xxx €/QALY). 

 

Dopad na rozpočet 

• Odhadujeme sumárnu úhradu z verejného zdravotného poistenia (VZP)  za liečbu liekom Tagrisso 

v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny (hrubý dopad) pri nákladovo 

efektívnej úhrade v tretí rok od rozšírenia indikačného obmedzenia (liek TAGRISSO tbl flm 

30x1x80 mg)/zaradenia do ZKL (liek TAGRISSO tbl flm 30x1x40 mg) vo výške xxxxxxx (z toho 

náklady na liek OZI vo výške xxxxxx €) a čistý dopad liečby liekom OZI v kombinácii 

s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny vo výške xxxxxx €. Odhad dopadu na rozpočet 

je spojený so strednou neistotou, ktorá vyplýva najmä zo vstupujúcich predpokladoch pri výpočte 

cieľovej populácie a veľkosti penetrácie trhu.  
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• V kategorizačnom procese sa aktuálne nachádza liek Rybrevant v kombinácii s liekom Lazcluze, ktorý 

je určený pacientom v rovnakej indikácii. V prípade, ak bude liek Rybrevant v kombinácii s Lazcluze 

zaradený do ZKL, očakávame nižší dopad na rozpočet. 

Doplnenie indikačného obmedzenia: 

• NIHO požaduje doplnenie IO o podmienku maximálneho počtu 1 hradeného balenia lieku Tagrisso 40 

mg  lieku na 1 mesiac liečby. V súlade s SPC a vyjadrením DR vo FER je dávka 40 mg indikovaná v prípade 

potreby úpravy dávky z dôvodu AE.  V prípade ak dôjde k potrebe úpravy dávky z 80 mg denne na 40 mg 

denne zostáva náklad na deň liečby podľa návrhu DR identický. Aby sa predišlo plytvaniu prostriedkov 

verejného zdravotného poistenia (VZP) požadujeme doplnenie IO o vyššie spomenutú podmienku. 

• NIHO navrhuje zvážiť doplnenie IO (v žiadosti ZM aj v žiadosti A1N) o podmienku, že liečba je určená pre 

pacientov s neskvamóznym typom NSCLC a výkonnostným stavom pacientov ECOG 0 – 1. Klinické 

dôkazy o účinnosti a bezpečnosti lieku Tagrisso v kombinácii s PEX a ChT na báze platiny zo štúdie 

FLAURA2 sú dostupné iba pre pacientov s neskvamóznym NSCLC a WHO PS 0 – 1 (zodpovedá ECOG 

skóre 0 – 1).  

 
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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1L 1. línia 

2L 2. línia 

AE Nežiaduca udalosť (z angl. Adverse Event) 

AIC Akaikeho informačné kritérium (z angl. Akaike Information Criterion) 

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) 

BIA Analýza dopadu na rozpočet (z angl. Budget Impact Analysis) 

BIC Bayesovské informačné kritérium (z angl. Bayesian Information Criterion) 

BRAF B-rapidly accelerated fibrosarcoma 

BSA Plocha povrchu tela (z angl. Body Surface Area) 

BSA Plocha povrchu tela (z angl. Body Surface Area) 

BSC Najlepšia podporná starostlivosť (z angl. Best Supportive Care) 

CDA-AMC Kanadská agentúra pre lieky (z angl. a fran. Canada’s Drug Agency – L'Agence des médicaments du Canada) 

CE Označenie európskej zhody (z fr. Conformité Européenne) 

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

CMA Analýza minimalizácie nákladov (z angl. Cost-Minimalisation Analysis) 

CPT Cisplatina 

CrI Interval kredibility (z angl. Credible Interval) 

CT Výpočtová tomografia, počítačová tomografia (z angl. Computed Tomography) 

CTCAE 
Spoločné terminologické kritéria pre nežiaduce udalosti v 5.0 (z angl. The Common Terminology Criteria for 

Adverse Events) 
ctDNA Cirkulujúca nádorová DNA 

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

DCO Čas zberu údajov (z angl. Data cut-off) 

DR Držiteľ registrácie 

EAG Externá hodnotiaca skupina pre NICE (z angl. External Assessment Group) 

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

ECOG Východná kooperatívna onkologická skupina (z angl. Eastern Cooperative Oncology Group) 

ECOG PS 
Výkonnostný stav pacienta podľa Východnej kooperatívnej onkologickej skupiny (z angl. Eastern 

Cooperative Oncology Group Performance Status) 

EGF  Epidermálny rastový faktor (Z angl. Epidermal Growth Factor) 

EGFR Receptor epidermálneho rastového faktora (z angl. Epidermal Growth Factor Receptor) 

EGFRm  EGFR mutácia 

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

EORTC-QLQ-

C30 

Dotazník Európskej organizácie pre výskum a liečbu rakoviny (z angl. European Organization for Research  

and Treatment of Cancer) 

ESMO-MCBS 

EQ-5D 

Európska onkologická spoločnosť - Stupnica veľkosti klinického prínosu (z angl. European Society For 

Medical Oncology-Magnitude of clinical benefit scale 

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

EQ-5D-3L Európsky dotazník kvality života 5 Dimenzií 3 Úrovne (z angl. European Quality of Life 5 Dimensions 3 Level) 

EQ-5D-5L  Európsky dotazník kvality života 5 Dimenzií 5 Úrovní (z angl. European Quality of Life 5 Dimensions 5 Level) 

ESMO Európska spoločnosť pre lekársku onkológiu (z angl. European Society for Medical Oncology) 

EUnetHTA Európska sieť HTA agentúr (z angl. European Network for Health Technology Assessment) 
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EuroQol Angl. Euro Quality of Life 

FDA 

FEM 
Americký Úrad pre kontrolu potravín a liečiv (z angl. Food and Drug Administration) 

Farmakoekonomický model 

FER Farmakoekonomický rozbor 

HAS Francúzsky Vysoký úrad pre zdravie (z fran. La Haute Autorité de Santé)  

HDP Hrubý domáci produkt 

HR Pomer rizík (z angl. Hazard Ratio) 

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

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

ChT Chemoterapia 

i.v. Intravenózne 

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

IO Indikačné obmedzenie 

IQR Medzikvartilové rozpätie, (z angl. Interquartile Range) 

IQWiG 
Nemecký Inštitút pre kvalitu a efektívnosť v zdravotníctve (z nem. Institut für Qualität und Wirtschaftlichkeit 

im Gesundheitswesen) 

ITT Populácia, ktorú bol úmysel liečiť (z angl. Intention To Treat) 

KM Kaplan-Meier 

KPT Karboplatina 

KRAS Kirsten rat sarcoma virus oncogene homologue 

LSM Priemer zistený metódou najmenších štvorcov (z angl. Least Squares Mean) 

MAIC Nepriame porovnanie upravené párovaním (z angl. Matching-Adjusted Indirect Comparison) 

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) 

MRI Zobrazovanie magnetickou rezonanciou (z angl. Magnetic Resonance Imaging) 

MZ SR Ministerstvo zdravotníctva Slovenskej republiky  

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

NCZI Národné centrum zdravotníckych informácií 

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 

NMA Sieťová metaanalýza (z angl. Network Meta Analysis) 

NSCLC Nemalobunkový karcinóm pľúc (z angl. non-small cell lung cancer, NSCLC) 

OS Celkové prežívanie (z angl. Overall survival) 

OZI Ozimertinib 

p.o. Perorálne 

PBVL Pacienti v budúcnosti vhodní na liečbu  

PD Progresia ochorenia (z angl. progressed disease) 

PEX Pemetrexed 

PF Bez progresie ochorenia (z angl. progression free) 

PFS Prežívanie bez progresie ochorenia (z angl. Progression-Free Survival) 

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

PLA Placebo 

PO Preskripčné obmedzenie 

PRO-CTCAE  Pacientom reportované ukazovatele (z angl. patient reported outcome)  

PS Výkonnostný stav pacienta (z angl. Performance Status)  

PSM Model rozdeleného prežívania (z angl. Partition Survival Model) 

PSVL Pacienti v súčasnosti vhodní na liečbu 

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

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

RECIST 
Kritériá na hodnotenie odpovede solídnych nádorov na liečbu (z angl. Response Evaluation Criteria in Solid 

Tumors) 

RTG Röntgen, röntgenové vyšetrenie 

s.c. Subkutánne 

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

SD Štandardná odchýlka, smerodajná odchýlka (z angl. Standard Deviation) 
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SMC Škótske konzorcium pre lieky (z angl. Scottish Medicines Consortium) 

SOC Štandardná starostlivosť (z angl. Standard of Care) 

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

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

ŠDL Štandardná dávka liečiva  

ŠÚ SR Štatistický úrad Slovenskej republiky 

ŠÚKL Štátny ústav pre kontrolu liečiv 

TEAE Nežiaduca udalosť, ktorá sa vyskytla pri liečbe (z angl. Treatment-emergent adverse event) 

TKI Inhibítor tyrozínkináz (angl. Tyrosine Kinase Inhibitor)  

TNM 

Klasifikačný systém zhubných nádorov podľa veľkosti a charakteru primárneho nádoru (T), postihnutia 

regionálnych lymfatických uzlín (N) a prítomnosti metastáz (M) (z angl. Primary Tumour, Nodal, distant 

Metastasis) 

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

TRAE Nežiaduca udalosť súvisiaca s liečbou (z angl. Treatment-Related Adverse Event) 

USG Ultrasonografia 

ÚZP Úhrada zdravotnej poisťovne  

VšZP Všeobecná zdravotná poisťovňa 

VZP Verejné zdravotné poistenie 

WHO Svetová zdravotnícka organizácia (z angl. World Health Organization) 

ZHL Zrýchlené hodnotenie liekov 

ZKL Zoznam kategorizovaných liekov 

ZP Zdravotná poisťovňa 
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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: 

• Nemalobunkovým karcinómom pľúc s aktivujúcimi EGFR mutáciami 

• MKCH–101: C34. 

Populácia podľa EMA2: 

• TAGRISSO je indikované v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou 

na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých pacientov s pokročilým 

NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné 

mutácie exónu 21 (L858R) receptora EGFR. 

Indikácia, pre ktorú držiteľ registrácie požaduje úhradu: 

• Hradená liečba sa môže indikovať v kombinácii s pemetrexedom a 

chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých 

pacientov s pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 

19 alebo substitučné mutácie exónu 21 (L858R) receptora EGFR. 

• Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej 

poisťovne.  

• Návrh preskripčného obmedzenia: ONK (onkológ). 

Intervencia (Intervention) 
 Ozimertinib + pemetrexed + chemoterapia na báze platiny 

(karboplatina/cisplatina) 

• Ozimertinib (OZI) je liečivo zo skupiny inhibítorov tyrozínkináz tretej 

generácie. OZI sa užíva perorálne v dávke 80 mg jedenkrát denne. Na 

základe individuálnej bezpečnosti a znášanlivosti môže byť potrebné 

zníženie dávky na 40 mg jedenkrát denne. Dávkovanie podľa SPC je 

v súlade s návrhom DR.  

• Pemetrexed (PEX) je antifolátové cytostatikum, cielené na viaceré 

enzymatické systémy. PEX sa v kombinácií s cisplatinou podáva 

intravenózne v dávke 500 mg/m2 telesného povrchu počas 10 minút 

v prvý deň každého 21-dňového cyklu. Dávkovanie podľa SPC je v súlade 

s návrhom DR.  

• Cisplatina (CPT) a karboplatina (KPT) sú podporné chemoterapie 

(ChT) na báze platiny patriace medzi cytostatiká. CPT v kombinácii s 

PEX sa podáva infúziou v dávke 75 mg/m2  telesného povrchu počas 2 

hodín približne 30 minút po ukončení infúzie s PEX v prvý deň každého 

 
1 MKCH-10 – Medzinárodná klasifikácia chorôb, 10. revízia. 
2 EMA – Európska lieková agentúra (z angl. European Medicines Agency). 
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21-dňového cyklu. Dávkovanie podľa SPC je v súlade s návrhom DR. KPT 

sa u doteraz neliečených dospelých pacientov s normálnou funkciou 

obličiek, t. j. klírens kreatinínu > 60 ml/min podáva intravenózne v dávke 

400 mg/m² počas 15 až 60 minút. V štúdii preukazujúcej prínos 

kombinácie OZI + PEM + ChT bola KPT podávaná v dávke AUC5 (5 

mg/mL/min) počas 15 – 60 minút, pričom maximálna dávka bola 750 

mg.   

Komparátor (Comparator) 
 Ozimertinib (OZI) 

Ukazovatele (Outcomes) 
o Klinická účinnosť Mortalita 

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

Morbidita 

• PFS (progression free survival; prežívanie do progresie) 

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 ESMO4. 

• Súhrny charakteristických vlastností liekov (SPC). 

• Hodnotenie NIHO L187, 69B, 35B. 

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

nemocníc a pacientskych organizácií. 

• Vstupy od klinických odborníkov 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 (NICE5, CDA-AMC6). 

 

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. 

 

 
4 ESMO z angl. European Society for Medical Oncology. 
5 NICE z angl. National Institute for Health and Care Excellence. 
6 CDA-AMC z angl. a fran. Canada’s Drug Agency – L'Agence des médicaments du Canada. 

https://www.esmo.org/
https://www.nice.org.uk/
https://www.cda-amc.ca/
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2.3. Oslovení odborníci a pacientske organizácie 

Oznámenie o rozpracovaní hodnotenia bolo publikované na webe niho.sk dňa 1.4.2026. 

V rámci zapojenia odborníkov boli 16.4.2026 oslovené relevantné lekárske odborné spoločnosti. Kontaktovali sme 

odborníkov na liečbu pacientov s predmetným ochorením. Do hodnotenia sa zapojili 2 odborníci.  

Pacientska organizácia bola vyhľadaná ručne a prvotne kontaktovaná 16.4.2026. So žiadosťou o zapojenie do 

hodnotenia oslovili 1 organizáciu (Liga proti rakovine). Pacientska organizácia sa do hodnotenia nezapojila. 

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 a zahrnuté dáta nemusia dostatočne 

reprezentovať klinickú prax na celom Slovensku.  

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 [1] 

Pojem zhubný nádor pľúc (karcinóm pľúc, bronchogénny karcinóm, dg. C34 podľa MKCH-10) označuje závažné 

malígne ochorenie vznikajúce v dýchacích cestách alebo v pľúcnom parenchýme. Rakovina pľúc je najčastejšie sa 

vyskytujúcim typom rakoviny vo svete, pričom sa jej pripisuje aj prvé miesto v počte úmrtí na onkologické 

ochorenia [2]. Približne 80 % všetkých pľúcnych nádorov sa dá zaradiť do skupiny nemalobunkových karcinómov 

pľúc (z angl. non-small cell lung cancer, NSCLC), tie sa ďalej klasifikujú na adenokarcinómy (vznikajú malígnou 

transformáciou žľazového epitelu produkujúceho hlien), epidermoidné (skvamózne) karcinómy (vyrastajú z buniek 

výstelky dýchacích ciest) a veľkobunkové karcinómy (nediferencované) [3, 4].  

V posledných rokoch analýza molekulárnych mechanizmov zodpovedných za rozvoj NSCLC odhalila prítomnosť 

špecifických typov mutácií (génových aberácií a/alebo amplifikácií) v nádorových bunkách, čo následne viedlo 

k vyvinutiu nových terapeutických prístupov v liečbe predmetného ochorenia. V prípade NSCLC (primárne u 

adenokarcinómov) sú najčastejšími somatické mutácie génov kódujúce bunkové receptory. Mutácie v géne KRAS 

(z angl. Kirsten rat sarcoma virus oncogene homologue) sa vyskytujú u 29 % NSCLC, v géne EGFR (z angl. Epidermal 

growth factor receptor) u 19 % NSCLC a v géne BRAF (z angl. B-rapidly accelerated fibrosarcoma) u 5 % NSCLC [5]. 

Extenzívne sa vyskytujúce mutácie EGFR sú: delécia lokalizovaná na exóne 19 (ex19del), a substitučná bodová 

mutácia na exóne 21 (L858R), ktoré sa pozorujú až v 90 % prípadov, [6, 7]. Tieto mutácie spôsobujú štrukturálne 

zmeny v doméne EGFR, ktorá má tyrozínkinázovú aktivitu, čím tento receptor aktivuje signálne dráhy aj bez 

prítomnosti signálnej molekuly - epidermálny rastový faktor (z angl. epidermal growth factor, EGF). Aktivácia 

signálnych dráh EGFR spôsobuje nekontrolované delenie a proliferáciu buniek, angiogenézu, adhéziu, inváziu, 

progresiu nádoru a migráciu nádorových buniek (metastázy) [8, 9]. 

Väčšina pacientov s NSCLC je diagnostikovaná v lokálne pokročilom, prípadne až v metastatickom štádiu 

ochorenia. Podľa posledných dostupných údajov Národného onkologického registra (NOR) bolo v roku 2012 

s diagnózou C34 podľa MKCH-10 22,2 % v štádiu III a až 58,9 % prípadov v štádiu IV [10]. 
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Rizikové faktory ochorenia [1] 

Medzi hlavné rizikové faktory spájané s rakovinou pľúc sú faktory životného štýlu a prostredia. Najvýznamnejším 

rizikovým faktorom je fajčenie. Až u 30 % fajčiarov sa objaví rakovina pľúc a 90 % všetkých prípadov rakoviny pľúc 

je spojená s aktívnym alebo pasívnym fajčením [11]. S fajčením sa spája až 80 % úmrtí na rakovinu pľúc. Ďalšie 

významné rizikové faktory životného a pracovného prostredia sú radónové zaťaženie, vystavenie karcinogénom 

ako azbestu, pilinám niektorých drevín, sadziam, zlúčeninám chrómu, kadmia a arzénu. K fyzikálnym vplyvom 

môžeme zaradiť vystavenie ionizujúcemu žiareniu [7].  

Národné smernice pre optimálnu diagnostiku a terapiu bronchogénneho karcinómu definujú tri skupiny pacientov 

podľa rizika:  

1. Vysoké riziko – fajčiari, ktorí fajčili viac ako 20 cigariet/deň dlhšie ako 10 rokov; silní ex-fajčiari (interval 

ukončenia menej ako 10 rokov); po liečbe pľúcneho karcinómu (a „vyliečení“) bez časového obmedzenia; 

2. Stredné riziko – ostatní fajčiari nespĺňajúci kritériá vysokého rizika; pasívni fajčiari; pacienti s fibróznymi 

léziami na pľúcach a s chronickými zápalovými ochoreniami (chronická obštrukčná choroba pľúc, 

CHOCHP); profesionálna expozícia známym karcinogénom; 

3. Štandardné riziko – populácia nespĺňajúca uvedené kritériá, ktorá je však tiež zaťažená definovaným 

percentom vzniku ochorenia aj pri absencii uvedených rizík [12].  

Väčšina prípadov rakoviny pľúc je diagnostikovaná u pacientov vo veku 65 rokov a viac, pričom priemerný vek pri 

stanovení diagnózy dosahuje 70 rokov. Medziročne sa maximum incidencie posúva k nižším vekovým skupinám [7]. 

Pacienti s pokročilým NSCLC s mutáciami v EGFR sú však oproti ostatným pacientom s karcinómom pľúc relatívne 

mladí a s horšou prognózou. NSCLC s mutáciami v EGFR sa zvyčajne vyskytuje u nefajčiarov či žien v nižšej vekovej 

skupine [13, 14].  

 

Závažnosť a symptómy [1] 

Väčšina pacientov s NSCLC navštívi lekára s príznakmi ako pretrvávajúci kašeľ, hrudníková infekcia, dyspnoe, 

chrčanie, vykašliavanie krvi, neustupujúca bolesť v oblasti hrudníka alebo ramien, zachrípnutie a postupná strata 

hlasu. Medzi ďalšie symptómy patria nešpecifické príznaky ako horúčka, strata chuti do jedla, nevysvetliteľný 

úbytok na hmotnosti, prípadne pocit únavy. Pacienti po diagnostike ochorenia sú klasifikovaní podľa závažnosti do 

jednej z prognostických skupín, čo umožňuje vybrať optimálny liečebný plán [15].  

NSCLC sa môže vyvíjať dlhý čas bez príznakov. Väčšina prípadov je diagnostikovaná v lokálne pokročilom, prípadne 

až v metastatickom štádiu ochorenia, čo má negatívny vplyv na prognózu pacienta. K symptómom pokročilejších 

štádií okrem vyššie spomenutých možno zaradiť aj Hornerov syndróm (prejavujúci sa miózou, ptózou očného 

viečka a enoftalmom) a syndróm hornej dutej žily, ktoré vznikajú dôsledkom utláčania okolitých štruktúr rastúcim 

nádorom [16]. Rakovina pľúc patrí v pokročilom štádiu medzi nevyliečiteľné ochorenia. V prípade NSCLC je 5-ročné 

relatívne prežívanie (nezávisle od štádia ochorenia) na úrovni 32 %. V prípade lokálne pokročilého ochorenia je 5-

ročná miera prežívania 40 % a v prípade metastatického len 12 % [17]. Pacienti s NSCLC s aktivujúcimi mutáciami 

EGFR s deléciami exónu 19 alebo substitučnými mutáciami L858R v exóne 21 sa pri súčasných terapeutických 

možnostiach dožívajú v priemere 8-násobne kratšie ako bežná populácia [18]. 

3.2. Manažment a liečba pacienta (A0025) 

3.2.1 Národné a medzinárodné odporúčania 

Nižšie uvádzame odporúčania Európskej spoločnosti pre lekársku onkológiu (z angl. European Society for Medical 

Oncology, ESMO) z roku 2026 pre liečbu lokálne pokročilého neoperovateľného NSCL s EGFR aktivujúcimi 

mutáciami (Obrázok 1) a metastatického NSCLC s EGFR aktivujúcimi mutáciami (Obrázok 2).  

 

V prípade neresekovateľného nádoru v štádiu III ESMO odporúča v prvej línii podávanie chemorádioterapie po 

posúdení komorbidít a fyzického stavu pacienta. Po chemorádioterapii sa odporúča konsolidačná liečba s 

ozimertinibom (OZI) pre pacientov s mutáciou EGFR bez progresie ochorenia (Obrázok 1) [19]. 
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Obrázok 1: ESMO odporúčania odporúčania pre liečbu lokálne pokročilého neoperovateľného NSCLC a EGFR aktivujúcimi 

mutáciami (delécia exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 - L858R) 

 
a) Odporúča sa dvojkombinácia ChT na báze platiny podávaná počas dvoch až troch cyklov, prednostne CPT + etopozid alebo 

KPT + paklitaxel (pri všetkých histologických typoch), prípadne CPT + PEX (pri NSCLC s neskvamóznou histológiou) [I, A]. 

b) Odporúčaná dávka rádioterapie  je 60 Gy, podávaná v jednej dávke  denne [I, A]. 

c) Schválené agentúrou FDA7; agentúrou EMA schválené pre nádory s expresiou PD-L1 na nádorových bunkách  ≥ 1 %. 

d) Durvalumab sa má začať podávať do 42 dní od ukončenia chemorádioterapie [I, A]. 

e) Schválené agentúrou EMA pre pacientov bez aktivujúcich mutácií EGFR, bez genomických aberácií ALK alebo ROS1 a s 

nádormi s expresiou PD-L1 na nádorových bunkách  ≥ 1 %; agentúrou FDA nie je schválené. 

f) Schválené agentúrou EMA pre nádory s expresiou PD-L1 na nádorových bunkách  ≥ 1 %; agentúrou FDA nie je schválené. 

Zdroj: [19] 

 

V prípade štádia IV s potvrdenými metastázami sa má podľa ESMO odporúčaní pri potvrdených aktivujúcich EGFR 

mutáciách s deléciou exónu 19 alebo mutáciou L858R v exóne 21 podávať v 1. línii EGFR inhibítory tyrozínkináz (z 

angl. Tyrosine Kinase Inhibitor, TKI) každému pacientovi bez ohľadu na klinické parametre ako je výkonnostný 

status, expozícia tabaku alebo histológia. Uprednostňované sú TKI tretej generácie: ozimertinib, buď 

v monoterapii, alebo v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny a lazertinib v kombinácii 

s amivantamabom. U pacientov s vysokým rizikom (napríklad s mozgovými metastázami), kombinovaná terapia 

môže byť uprednostnená pred monoterapiou s ozimertinibom. Ďalšími možnosťami sú iné TKI v monoterapii 

(afatinib, erlotinib, gefitinib a dacomitinib), erlotinib v kombinácii s inhibítorom vaskulárneho endotelového 

rastového faktora (bevacizumab) alebo jeho receptora (ramucirumab) a gefitinib v kombinácii s karboplatinou 

a pemetrexedom (Obrázok 2) [20]. 

 

 
7 Americký Úrad pre kontrolu potravín a liečiv (z angl. Food and Drug Administration) 
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Obrázok 2: ESMO odporúčania pre liečbu metastatického NSCLC s EGFR aktivujúcimi mutáciami (delécia exónu 19 alebo 

substitučné mutácie exónu 21 - L858R) 

 
a) Všetci pacienti s aktivujúcou mutáciou EGFR by mali dostať EGFR TKI v prvej línii liečby, bez ohľadu na klinické parametre 

vrátane výkonnostného stavu, pohlavia, expozície tabakovému dymu a histologického typu nádoru [I, A]. 

b) Afatinib [I, B; skóre ESMO-MCBS8 v2.0: 4] alebo OZI [III, B] sa odporúča u pacientov s významnou zriedkavou aktivujúcou 

mutáciou EGFR, ktorá nie je inzercia v exóne 20. 

c) Skóre ESMO-MCBS v2.0 pre kombinácie erlotinib + bevacizumab (schválené agentúrou EMA, neschválené agentúrou FDA9) 

a gefitinib + bevacizumab. 

d) Schválené agentúrou FDA, ale nie agentúrou EMA. 

e) Pacienti s rádiologickou progresiou ochorenia, u ktorých naďalej pretrváva klinický prínos liečby, môžu pokračovať v liečbe 

EGFR TKI [III, A]. 

Zdroj: [20] 

 

Následná liečba metastatického NSCLC s EGFR aktivujúcimi mutáciami je uvedená na obrázku nižšie (Obrázok 3).  

 
8 Európska onkologická spoločnosť - Stupnica veľkosti klinického prínosu (z angl. European Society For Medical Oncology-Magnitude of 

clinical benefit scale) 
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Obrázok 3: ESMO odporúčania následnej liečby metastatického NSCLC s EGFR aktivujúcimi mutáciami po progresii na TKI 3. 

generácie (delécia exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 - L858R) 

 
a) Schválené agentúrou FDA, nie agentúrou EMA. Schválenie FDA sa vzťahuje na pacientov, ktorí už boli liečení terapiou 

zameranou proti EGFR a chemoterapiou na báze platiny. 

b) Schválené agentúrou FDA, nie agentúrou EMA. 

Zdroj: [20] 

3.2.2 Klinická prax na Slovensku  

Klinická prax na Slovensku podľa DR nasleduje odporúčania ESMO a Modrej knihy Českej onkologickej spoločnosti. 

Slovenské národné smernice pre optimálnu diagnostiku a liečbu bronchogénneho karcinómu pochádzajú z roku 

2016. Vzhľadom na vývoj v oblasti rakoviny pľúc a nové terapeutické možnosti nie sú slovenské smernice aktuálne. 

[21].   

 

Oslovení klinickí odborníci potvrdili, že sa pri liečbe pacientov s NSCLC riadia ESMO odporúčaniami. Štandardom 

liečby pacientov v IV. metastatickom štádiu je OZI. Podľa klinickej odborníčky A sa odborníci pri liečbe pacientov 

v III. neoperovateľnom štádiu rozhodujú pre liečbu OZI, menšie percento pacientov je liečené rádioterapiou. Obaja 

odborníci sa zhodli, že títo pacienti by mohli byť liečení konkominantnou chemorádioterapiou po ktorej nasleduje 

konsolidačná liečba s OZI (v súlade s ESMO odporúčaniami), avšak táto liečba nie je na Slovensku hradená. 

 

Podľa oboch oslovených klinických odborníkov sa v následnej liečbe využíva ChT, prípadne je vhodné zaradenie 

pacientov do klinickej štúdie. Podľa klinického odborníka B, by sa následná liečba mala riadiť rezistenčným 

mechanizmom, ktorý by mal byť detegovaný z rebiopsie a analýzy sekvenovania novej generácie, avšak lieky na 

väčšinu rezistentných mechanizmov nemajú na Slovensku úhradu a preto je štandardom ChT.  

3.3. Opis intervencie (B0001)  

Ozimertinib (OZI) je liečivo zo skupiny inhibítorov tyrozínkináz tretej generácie. Mechanizmus účinku OZI je 

založený na ireverzibilnej, selektívnej inhibícii zmutovaných foriem EGFR. Liečivo sa viaže kovalentnou väzbou na 

EGFR kinázu, konkrétne na zvyšok cysteínu-797, na aktívnom mieste pre ATP. Inhibíciou sa ovplyvňujú viaceré 

intracelulárne signálne dráhy (napr. RAS/RAF/MEK/ERK, JAK1/2/STAT3) ovplyvňujúce proliferáciu, bunkový cyklus 

a prežívanie buniek [22].  

Liek sa užíva v dávke 80 mg jedenkrát denne. Pacienti s lokálne pokročilým alebo metastatickým karcinómom pľúc 

majú liečbu dostávať do progresie ochorenia alebo neakceptovateľnej toxicity. Na základe individuálnej 
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bezpečnosti a znášanlivosti môže byť potrebné prerušenie dávkovania a/alebo zníženie dávky (na 40 mg jedenkrát 

denne). Pri zvažovaní použitia lieku Tagrisso je dôležité u pacientov určiť pozitívny stav mutácie EGFR (delécia 

exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 - L858R). Validovaný test sa má uskutočniť s použitím nádorovej DNA 

získanej zo vzorky tkaniva alebo cirkulujúcej nádorovej DNA (ctDNA) získanej zo vzorky plazmy [23]. DR predpokladá 

rovnaké základné dávkovanie [21].  

 

Pemetrexed (PEX) je antifolátové cytostatikum, cielené na viaceré enzymatické systémy. 

V kombinácií s cisplatinou je jeho odporúčaná dávka 500 mg/m2 telesného povrchu (z angl. body surface area, BSA) 

podávaná ako intravenózna  (i.v.) infúzia počas 10 minút v prvý deň každého 21-dňového cyklu [24]. DR predpokladá 

rovnaké dávkovanie [21].  

 

Cisplatina (CPT) a karboplatina (KPT) sú podporné chemoterapie (ChT) na báze platiny patriace medzi 

cytostatiká.  

Odporúčaná dávka CPT v kombinácii s PEX je 75 mg/m2 BSA, podávaná infúziou počas 2 hodín približne 30 minút 

po ukončení infúzie s PEX v prvý deň každého 21-dňového cyklu [25]. DR predpokladá rovnaké dávkovanie [21].  

Odporúčaná dávka KPT u doteraz neliečených dospelých pacientov s normálnou funkciou obličiek, t. j. klírens 

kreatinínu > 60 ml/min, je 400 mg/m² ako jednorazová krátkodobá i.v. dávka, podaná infúzne počas 15 až 60 minút 

[26].  V štúdii bola karboplatina podávaná v dávke AUC5 (5 mg/mL/min) počas 15 – 60 minút, pričom maximálna 

dávka bola 750 mg [27].  

3.4. Registrácia technológie (A0020) 

Tagrisso nemá status lieku určeného na ojedinelé ochorenia (orphan). Nejde o liek na inovatívnu liečbu (z angl. 

advanced therapy medicinal product, ATMP) [28]. 

Tagrisso je indikované ako monoterapia na [23]: 

• adjuvantnú liečbu po úplnej resekcii nádoru u dospelých pacientov s nemalobunkovým karcinómom pľúc 

(non-small cell lung cancer, NSCLC) štádia IB-IIIA, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo 

substitučné mutácie exónu 21 (L858R) receptora epidermálneho rastového faktora (epidermal growth 

factor receptor, EGFR) (pozri časť 5.1). 

• liečbu dospelých pacientov s lokálne pokročilým, neresekovateľným NSCLC, ktorých nádory vykazujú 

delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 (L858R) receptora EGFR a ktorých ochorenie 

neprogredovalo počas chemoradiačnej liečby na báze platiny alebo po nej. 

• liečbu prvej línie u dospelých pacientov s lokálne pokročilým alebo metastatickým NSCLC s aktivujúcimi 

mutáciami EGFR. 

• liečbu dospelých pacientov s lokálne pokročilým alebo metastatickým NSCLC s pozitívnou mutáciou EGFR 

T790M. 

Tagrisso je indikované v kombinácii [23]: 

• s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých pacientov s pokročilým 

NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 (L858R) receptora 

EGFR. 

3.5. Stav kategorizácie na Slovensku (A0021) 

Liek Tagrisso (80 mg) je v súčasnosti na Slovensku hradený v 3 indikáciách, pričom pre každú z nich má uzavretú 

zmluvu o podmienkach úhrady lieku (z angl. Managed Entry Agreement, MEA) [29]: 

• na liečbu dospelých pacientov s lokálne pokročilým alebo metastatickým nemalobunkovým karcinómom 

pľúc s pozitívnou mutáciou EGFR T790M s progresiou na predchádzajúcej liečbe EGFR tyrozínkinázovými 

inhibítormi.  

(Neverejná úhrada na základe MEA zmluvy pre túto indikáciu je xxx €.) 

• ako monoterapia v adjuvantnej liečbe nemalobunkového karcinómu pľúc v štádiu IB-IIIA po úplnej resekcii 

nádoru u pacientov, u ktorých bola preukázaná delécia exónu 19 a/alebo substitučná mutácia exónu 21 

(L858R). Liečba má byť zahájená do 10 týždňov po chirurgickej resekcii, pokiaľ nebola podaná adjuvantná 
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chemoterapia; alebo do 26 týždňov, ak bola podaná adjuvantná chemoterapia. Liečba je hradená pre 

pacientov s výkonnostným stavom ECOG 0 – 1 po dobu 3 rokov alebo do rekurencie ochorenia alebo do 

neakceptovateľnej toxicity, podľa toho, čo nastane skôr. 

(Neverejná úhrada na základe MEA zmluvy pre túto indikáciu je xxx €.) 

• ako monoterapia na liečbu prvej línie u dospelých pacientov s lokálne pokročilým alebo metastatickým 

nemalobunkovým karcinómom pľúc (non-small cell lung cancer, NSCLC), s aktivujúcimi mutáciami EGFR. 

Liečba je hradená do progresie ochorenia alebo do neakceptovateľnej toxicity, podľa toho, čo nastane 

skôr.  

(Neverejná úhrada na základe MEA zmluvy pre túto indikáciu je xxx €.) 
 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

Liek Tagrisso (40 mg) nie je v súčasnosti zaradený do zoznamu kategorizovaných liekov (ZKL) k 07/2026.  

Liek nie je bežne hradený nad rámec kategorizácie [30, 31, 32]. 

3.6. Požadované podmienky úhrady (A0001, A0007)  

Tabuľka 2: Požadované podmienky úhrady 

ATC 

ŠÚKL kód 

Liečivo 

Liek 
Doplnok názvu 

Konečná 

cena 

ÚZP 

(oficiálna) 

Požadovaná 

úhrada 
Zľava  

L01EB04 Ozimertinib p.o. 80 mg (30 ks)     

8020B 

TAGRISSO 80 mg 

filmom obalené 

tablety 

tbl flm 30x1x80 mg 

(blis.Al/Al-perf.) 
5 229,21 € 4 365,87 € xxx xxx 

L01EB04 Ozimertinib p.o. 40 mg (30 ks)     

8019B 

TAGRISSO 40 mg 

filmom obalené 

tablety 

tbl flm 30x1x40 mg 

(blis.Al/Al-perf.) 
5 208,64 € 5 208,64 € xxx xxx 

Zdroj: [21] 

Žiadosť ZM (liek TAGRISSO tbl flm 30x1x80 mg) 

Navrhované doplnenie IO 

DR navrhuje doplnenie aktuálne platného indikačného obmedzenia (IO) Ozimertinib p.o. 80 mg (30 ks) o 

nasledovnú indikáciu: 

 

Hradená liečba sa môže indikovať: 

• v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých pacientov 

s pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 

(L858R) receptora EGFR  
 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

 

Preskripčné obmedzenie: ONK  

 

Žiadosť A1N (liek TAGRISSO tbl flm 30x1x40 mg) 

Navrhované znenie IO  

 

Navrhované znenie IO Ozimertinib p.o. 40 mg (30 ks) je nasledujúce:  

 

Hradená liečba sa môže indikovať: 

• v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých pacientov 

s pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 

(L858R) receptora EGFR 
 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

 

Preskripčné obmedzenie: ONK  
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Stanovisko k požadovanému indikačnému a preskripčnému obmedzeniu – Žiadosť ZM (liek TAGRISSO tbl flm 

30x1x80 mg): 

Navrhujeme zvážiť zmenu požadovaného indikačného obmedzenia (IO). V súlade s inklúznymi a exklúznymi 

kritériami štúdie FLAURA2 navrhujeme zúžiť IO o pacientov s  výkonnostným skóre ECOG 0 – 1. Navrhované 

indikačné obmedzenie je uvedené nižšie (zmena vyznačená podčiarknutím): 

 

„Hradená liečba sa môže indikovať: 

• v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých pacientov 

s pokročilým neskvamóznym NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie 

exónu 21 (L858R) receptora EGFR.  

Podmienkou hradenej liečby je dobrý výkonnostný stav pacienta charakterizovaný na ECOG škále (Eastern 

Cooperative Oncology Group performance status) ako skóre 0 - 1.  
 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

 

Preskripčné obmedzenie: ONK “   

 

Stanovisko k požadovanému indikačnému a preskripčnému obmedzeniu – Žiadosť A1N (liek TAGRISSO tbl flm 

30x1x40 mg): 

Požadujeme doplnenie IO o podmienku maximálneho počtu 1 hradeného balenia lieku na 1 mesiac liečby. V súlade 

s SPC a vyjadrením DR vo FER je dávka 40 mg  lieku Tagrisso indikovaná v prípade potreby úpravy dávky z dôvodu 

nežiaducich udalostí.  V prípade ak dôjde k potrebe úpravy dávky z 80 mg denne na 40 mg denne zostáva náklad na 

deň liečby podľa návrhu DR identický. Aby sa predišlo plytvaniu prostriedkov verejného zdravotného poistenia 

(VZP) požadujeme doplnenie IO o vyššie spomenutú podmienku.  

Zároveň, rovnako ako v prípade žiadosti ZM, navrhujeme zvážiť zmenu IO – zúženie IO o pacientov s  výkonnostným 

skóre ECOG 0 – 1.  

Požadované (zmena vyznačená tučným písmom s podčiarknutím) a navrhované IO (zmena vyznačená 

podčiarknutím) je uvedené nižšie: 

„Hradená liečba sa môže indikovať: 

• v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie u dospelých pacientov 

s pokročilým neskvamóznym NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie 

exónu 21 (L858R) receptora EGFR.  

Podmienkou hradenej liečby je dobrý výkonnostný stav pacienta charakterizovaný na ECOG škále (Eastern 

Cooperative Oncology Group performance status) ako skóre 0 - 1.  

Hradené je maximálne jedno balenie lieku na jeden mesiac liečby. 
 

Hradená liečba podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. 

 

Preskripčné obmedzenie: ONK “   

3.7. Relevantné komparátory (B0001) 

NIHO za relevantný komparátor považuje OZI v monoterapii. Voľba komparátora je v súlade s voľbou 

komparátora podľa DR, avšak je spojená s neistotou.  

Diskusia k výberu relevantných komparátorov 

OZI v monoterapii je podľa DR v súčasnosti na Slovensku jediný komparátor v indikácii metastatického NSCLC 

s EGFR aktivujúcimi mutáciami (deléciou exónu 19 alebo substitučnými mutáciami exónu 21 - L858R) v 1. línii (1L) 

s relevantným zastúpením. Nižšie (Tabuľka 3) uvádzame zastúpenie liečebných režimov v 1L v predmetnej indikácii 

podľa prieskumu pre DR v hodnotení L187 - Liečivo amivantamab (Rybrevant) v kombinácii s liečivom lazertinib 

(Lazcluze) na liečbu dospelých pacientov s lokálne pokročilým alebo metastatickým NSCLC s aktivujúcimi 
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mutáciami EGFR v 1. línii podľa ktorého je monoterapia OZI taktiež jediným komparátorom s relevantným 

zastúpením.  

 

Podľa medzinárodných ESMO odporúčaní (Obrázok 1) je na liečbu neresekovateľného NSCLC s EGFR aktivujúcimi 

mutáciami v štádiu III bez progresie ochorenia odporúčaná konsolidačná terapia s OZI po chemorádioterapii. Na 

liečbu metastatického NSCLC s EGFR aktivujúcimi mutáciami (Obrázok 2) sú odporúčané EGFR inhibítory 3. 

generácie ako preferovaná voľba buď v monoterapii (OZI) alebo v kombinácii (OZI + pemetrexed + ChT na báze 

platiny alebo lazertinib + amivantanab-vmjw). Lazertinib + amivantanab-vmjw je aktuálne v procese kategorizácie 

a v súčasnosti nie je pre pacientov hradený.    

 

Oslovení klinickí odborníci sa vyjadrili, že na liečbu pacientov s NSCLC v IV štádiu využívajú monoterapiu OZI. 

Klinická odborníčka A sa vyjadrila, že v neoperovateľnom štádiu III sa často rozhodujú pre liečbu s OZI. Klinickí 

odborníci sa vyjadrili, že podľa ESMO odporúčaní by pacienti v tomto štádiu mohli byť liečení konkominantnou 

chemorádioterapiou a následne konsolidačnou liečbou s OZI, ktorá však nie je na Slovensku hradená. Klinická 

odborníčka A sa nevedela pre nedostupnosť spoľahlivých údajov vyjadriť k počtom pacientom v III. línii na OZI 

a chemorádioterapii, ale podľa jej skúsenosti je rádioterapiou liečené menšie percento pacientov. S neistotou 

akceptujeme monoterapiu OZI ako jediný komparátor. V klinickej praxi môže byť časť pacientov v III. 

neoperovateľnom štádiu liečená aj rádioterapiou/chemoterapiou/chemorádioterapiou. Presné zastúpenie však 

nedokážeme určiť.  

 

OZI je popísaný v časti 3.3. V monoterapii sa OZI užíva perorálne v dávke 80 mg jedenkrát denne [23].  

 

Tabuľka 3: Zastúpenie liečebných režimov v 1L liečby pacientov s metastatickým NSCLC s EGFR-aktivujúcimi mutáciami podľa 

prieskumu DR v hodnotení L187 

Liečebný režim Podiel pacientov 

Ozimertinib v monoterapii xxx 

Afatinib v monoterapii xxx 

Erlotinib v monoterapii xxx 

Gefitinib v monoterapii xxx 

Chemoterapia xxx 

Zdroj: [1] 

3.8. Postupy nepovažované za relevantné komparátory 

NIHO nepovažuje za relevantné komparátory Lazertinib + amivantanab-vmjw, afatinib, erlotinib a gefitinib 

chemorádioterapiu/rádioterapiu/chemoterapiu. Avšak najmä zastúpenie afatinibu v klinickej praxi na Slovensku 

však považujeme za neisté. 

• Lazertinib + amivantanab-vmjw v súčasnosti nie je zaradený do ZKL. Aktuálne je v procese kategorizácie 

(NIHO hodnotenie L168). 

• Afatinib, erlotinib, gefitinib sú podľa medzinárodných ESMO odporúčaní ďalšou možnosťou liečby. Najmä 

zastúpenie afatinibu v klinickej praxi na Slovensku však považujeme za neisté.  

o Podľa dát Národného centra zdravotníckych informácií (NCZI) je zastúpenie afatinibu v roku 2025 

pravdepodobne vyššie ako xxx %, ktoré uvádza DR na základe prieskumu v hodnotení L187 

v rovnakej indikácii (Tabuľka 3) [33, 34].  

o V porovnaní s rokom 2024 sa však počet spotrebovaných balení afatinibu v roku 2025 znížil 

takmer o polovicu a v jednotlivých kvartáloch v roku 2025 jeho zastúpenie postupne klesá. Presné 

zastúpenie afatinibu v roku 2026 nevieme určiť. Z doposiaľ zverejnených dát z NCZI za 1 kvartál 

roku 2026 dochádza naďalej k znižovaniu jeho spotreby. Opačný trend je pozorovaný v prípade 

OZI, ktorý je  však na rozdiel od afatinibu kategorizovaný na Slovensku aj v iných indikáciách [35]. 

o Monoterapia OZI je v predmetnej indikácii zaradená do ZKL od 06/2025. Predpokladáme preto, 

že kategorizáciou OZI pacienti postupne prechádzajú z afatinibu na monoterapiu OZI.  

o Taktiež nevieme spoľahlivo vyhodnotiť spotrebu afatinibu vzhľadom na požadované IO 

hodnotenej kombinácie s ohľadom na špecifické mutácie v géne pre receptor EGFR.  

o Zastúpenie gefitinibu je na základe dostupných dát z NCZI nízke a zastúpenie erlotinibu nevieme 

spoľahlivo určiť, nakoľko je indikované aj v inej línii liečby NSCLC.  
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o NIHO oslovení klinickí odborníci neuviedli afatinib (resp. erlotinib alebo gefitinib) ako relevantný 

komparátor. Vzhľadom na vyjadrenia odborníkov, klesajúci trend spotreby afatinibu a neistotu 

ohľadom jeho aktuálneho využitia v hodnotenej populácii akceptujeme jeho nezahrnutie medzi 

relevantné komparátory. Tento záver je však spojený s neistotou. 

• Chemorádioterapia/rádioterapia/chemoterapia – ako je diskutované vyššie v časti 3.7 na základe vstupov 

odborníkov a medzinárodných ESMO odporúčaní predpokladáme, že časť pacientov v III. 

neoperovateľnom štádiu môže byť liečená aj rádioterapiou/chemoterapiou/chemorádioterapiou, avšak 

presné percento z dôvodu chýbajúcich relevantných dát nevieme určiť.  
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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 4: Prehľad relevantných klinických štúdií 

NCT Poznámka Intervencia Komparátor Počet pacientov Stav 

NCT04035486 FLAURA2 OZI + PEX + ChT OZI 279:278 Prebieha* 

* predpokladaný dátum ukončenia 22.12.2026  

[21, 36] 

4.1.1 Základná charakteristika  

Klinická štúdia FLAURA2 je randomizovaná, otvorená, multicentrická štúdia fázy III, sledujúca účinnosť 

a bezpečnosť OZI v kombinácii s PEX  a ChT na báze platiny (CPT/KPT) v porovnaní s monoterapiou OZI u pacientov 

s lokálne pokročilým alebo metastatickým NSCLC s pozitívnou EGFR mutáciou (EGFRm), ktorí predtým nedostávali 

systémovú liečbu pokročilého ochorenia. Pacienti dostávali skúmanú liečbu, kým ju tolerovali alebo kým skúšajúci 

nestanovil, že už nie je pre pacienta klinicky prospešná (pacienti mohli dostávať liečbu aj po progresii ochorenia 

v prípade ak skúšajúci vyhodnotil, že stále profitujú z liečby) [21].  

Pacienti boli randomizovaní (1:1) do jednej z nasledujúcich liečebných skupín [21]:  

• OZI (80 mg) perorálne jedenkrát denne s PEX (500 mg/m2) a CPT (75 mg/m2) alebo KPT (AUC5 - 5 mg/mL/min) 

podľa výberu skúšajúceho podávanými i.v. v 1. deň každého 21-dňového cyklu počas 4 cyklov. Následne OZI 

(80 mg) perorálne jedenkrát denne s PEX (500 mg/m2) podávaným i.v. každé 3 týždne (n = 279). 

• OZI (80 mg) perorálne jedenkrát denne (n = 278). 

Randomizácia bola stratifikovaná podľa: 

• rasy resp. etnickej príslušnosti (čínska/ázijská, nečínska/ázijská alebo neázijská) 

• PS WHO (0 alebo 1) 

• metódy testovania tkaniva (centrálne alebo lokálne).  

Zloženie následnej liečby v štúdii FLAURA2 je uvedené nižšie (Obrázok 5). Crossover nebol povolený [21]. 

Sponzorom štúdie je AstraZeneca. 
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Obrázok 4: Dizajn štúdie FLAURA2 

 
Zdroj: [21] 

 

Obrázok 5: Následná liečba v štúdii FLAURA2 

 
Zdroj: [21] 

4.1.2 Hodnotené ukazovatele 

Mortalita 

OS (z angl. overall survival) je celkové prežívanie pacientov definované ako čas od randomizácie po smrť 

z akejkoľvek príčiny.  

 

Morbidita 

PFS (z angl. progression-free survival) je čas od randomizácie do dátumu objektívnej progresie ochorenia alebo 

úmrtia (z akejkoľvek príčiny v prípade, že nedošlo k progresii) bez ohľadu na to, či účastník odstúpil od 

randomizovanej liečby alebo dostal inú protirakovinovú liečbu pred progresiou. 

 

Kvalita života 

EQ-5D-5L (z angl. European Quality of Life 5 Dimensions 5 Level) je štandardizovaný 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 päťstupňovej (5L) škály odpovedí, výsledkom je päťciferný kód. 

Skóre na vizuálno-analógovej stupnici (VAS) EQ-5D-5L sa pohybuje od 0 do 100 a skóre indexovej utility sa pohybuje 

typicky od 0 do 1,0. Vyššie skóre naznačuje lepší zdravotný stav. V protokole štúdie nebol definovaný minimálny 
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klinicky významný rozdiel. V literatúre sa pre rakovinu pľúc uvádza minimálna zmena v skóre indexovej utility 0,07 

až 0,12 a zmena 8 až 12 bodov pre VAS [37].  

EQ-5D-5L bol exploratívnym ukazovateľom štúdie FLAURA2 [36] 

 

EORTC QLQ-C30 (z angl. European Organization for Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire 

– Core Questionnaire) je dotazník Európskej organizácie pre výskum a liečbu rakoviny na zhodnotenie kvality života 

pacientov s rakovinou. Dotazník má 30 otázok, ktoré sa venujú hodnoteniu zdravia pacienta za uplynulý týždeň. 

Pacienti hodnotia svoj stav v doménach týkajúcich sa fyzického, emocionálneho, kognitívneho, sociálneho a 

funkčného zdravia a symptómy a dôsledky ako únava, nevoľnosť/vracanie, bolesť, nespavosť, dýchavičnosť, strata 

chuti do jedla, zápcha, hnačka, finančné dôsledky. Pacient hodnotí intenzitu príznakov na stupnici 1 – 4 (1 = žiadna). 

Na stupnici 1 – 7 (1 = veľmi zle) pacient hodnotí celkové zdravie a celkovú kvalitu života za posledný týždeň. Kvalita 

života bola hodnotená ako zmena oproti východiskovej hodnote a čas do zhoršenia vo vopred špecifikovaných 

kategóriách.  

Za klinicky významný rozdiel bola považovaná zmena ≥ 10 bodov oproti východiskovému skóre.  

EORTC QLQ-C30 bol sekundárnym ukazovateľom štúdie FLAURA2 [36] 

 

EORTC QLQ-LC13 je modul dotazníka QLQ-C30 určený pre pacientov s karcinómom pľúc. Dotazník hodnotí 

symptómy spojené s ochorením (dýchavičnosť, kašeľ, hemoptýza, bolesť na hrudníku, bolesť paží/ramien a iné 

bolesti). Dotazník má 13 otázok. Podobne ako v prípade EORTC QLQ-C30, všetky otázky okrem jednej majú 4-

bodovú stupnicu: „vôbec nie“, „trochu“, „dosť veľa“ a „veľmi veľa“. Jedna otázka má možnosť odpovede „áno“ 

alebo „nie“. Prístup k vyhodnoteniu bodov pre EORTC QLQ-LC13 je podobný ako v prípade EORTC QLQ-C30. Kvalita 

života bola hodnotená ako zmena oproti východiskovej hodnote a čas do zhoršenia vo vopred špecifikovaných 

kategóriách.  

Za klinicky významný rozdiel bola považovaná zmena ≥ 10 bodov oproti východiskovému skóre.  

EORTC QLQ-LC13 bol sekundárnym ukazovateľom štúdie FLAURA2 [36]. 

 

PRO-CTCAE (z angl. patient reported outcome version of the Common Terminology Criteria for Adverse Event 

System) je dotazník Národného onkologického inštitútu (z angl. National Cancer Institute, NCI) s cieľom zohľadniť, 

že zber údajov o príznakoch súvisiacich s liečbou priamo od pacientov môže zlepšiť presnosť a efektivitu. Tento 

prístup vychádzal zo zistení viacerých štúdií, ktoré ukázali, že lekári a zdravotné sestry podceňujú nástup, 

frekvenciu a závažnosť symptómov v porovnaní s hodnotením pacientov. Doteraz bolo identifikovaných 78 

symptómov v rámci PRO-CTCAE (verzia 4), ktoré sú vhodné na hlásenie pacientmi, avšak nie všetky položky sa 

používajú v každej klinickej štúdii. Možnosti odpovedí sa líšia podľa frekvencie, závažnosti a miery ovplyvnenia 

bežných aktivít [27]. 

Pre štúdiu FLAURA2 sa považuje za relevantných 9 symptómov (afty alebo vredy v ústach či hrdle, nevoľnosť, 

vracanie, riedka alebo vodnatá stolica, bolesť brucha, strata kontroly nad vyprázdňovaním, suchá pokožka, 

vypadávanie vlasov a necitlivosť alebo mravčenie v rukách alebo nohách).  

PRO-CTCAE bol exploratívnym ukazovateľom štúdie FLAURA2 [36]. 

4.1.3 Populácia 

Inklúzne a exklúzne kritériá 

Do štúdie FLAURA2 boli zaradení pacienti: 

• Starší ako 18 rokov; pacienti z Japonska starší ako 20 rokov 

• S patologicky potvrdeným neskvamóznym NSCLC; NSCLC zmiešanej histológie bol povolený. 

• S novodiagnostikovaným lokálne pokročilým (klinické štádium IIIB, IIIC) alebo metastatickým NSCLC 

(klinické štádium IVA alebo IVB) alebo recidivujúcim NSCLC, ktorí neboli vhodní na kuratívnu operáciu 

alebo rádioterapiu. 

• S nádorom obsahujúcim 1 z 2 bežných EGFRm (Ex19del alebo L858R), buď samostatne, alebo v kombinácii 

s inými EGFRm, ktoré môžu zahŕňať T790M. 

• S neliečeným pokročilým NSCLC, ktorý nebol liečiteľný chirurgickým zákrokom ani rádioterapiou.  
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• S WHO PS 0 až 1 pri skríningu bez klinicky významného zhoršenia v predchádzajúcich 2 týždňoch. 

• S očakávanou dĺžkou života v 1. deň 1. cyklu liečby  > 12 týždňov.  

Do štúdie FLAURA2 neboli zaradení pacienti: 

• S predchádzajúcou systémovou protinádorovou terapiou pre pokročilý NSCLC, ktorý nie je vhodný na 

kuratívny chirurgický zákrok alebo rádioterapiu, chemoterapiu, biologickú liečbu, imunoterapiu alebo 

akýkoľvek iný liek v klinickom skúšaní.  

o Predchádzajúca adjuvantná/neoadjuvantná terapia (chemoterapia, rádioterapia, imunoterapia, 

biologická liečba, liek v klinickej štúdii) alebo definitívna rádioterapia/chemoterapia (s alebo bez 

imunoterapie, biologických terapií, liekov v klinickom skúšaní) boli povolené, pokiaľ bola liečba 

ukončená najmenej 12 mesiacov pred rozvojom recidívy ochorenia. 

• S predchádzajúcou liečbou EGFR-TKI.  

• S kompresiou miechy a nestabilnými metastázami v mozgu. Zaradení mohli byť pacienti so stabilnými 

metastázami v mozgu, ktorí absolvovali definitívnu liečbu, neboli akútne liečení steroidmi a mali stabilný 

neurologický stav najmenej 2 týždne po ukončení definitívnej liečby a liečbe steroidmi. Pacienti s 

asymptomatickými metastázami v mozgu mohli byť zaradení do štúdie, ak podľa názoru skúšajúceho 

nebola indikovaná okamžitá definitívna liečba. 

• S anamnézou intersticiálnej choroby pľúc alebo radiačnej pneumonitídy, ktorá si vyžadovala liečbu 

steroidmi. 

• S akýmikoľvek dôkazmi o závažných alebo nekontrolovaných systémových ochoreniach, ktoré podľa 

názoru skúšajúceho robia účasť pacienta v štúdii nežiaducou alebo ktoré by ohrozili dodržiavanie 

protokolu alebo s aktívnou infekciou vrátane hepatitídy B, hepatitídy C a HIV.  
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Opis populácie  

Obrázok 6: Vstupné charakteristiky pacientov štúdie FLAURA2 

 
Zdroj: [21] 

4.1.4 Čas analýzy dát  

Výsledky PFS pochádzajú z primárnej analýzy s dátumom ukončenia zberu (z angl. data cut-off, DCO) 04/2023. 

Medián dĺžky sledovania bol 19,5 mesiaca v skupine s OZI + PEX + ChT a 16,5 mesiaca v skupine s OZI [21].  

 

Najnovšie výsledky OS pochádzajú z finálnej analýzy s DCO 06/2025. Medián dĺžky sledovania OS bol 42,6 mesiaca 

(rozsah 0,1 až 60,4) v skupine s OZI + PEX + ChT a 35,7 mesiaca (rozsah 0,1 až 60,1) v skupine s OZI [21].  
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4.2. Výsledky účinnosti 

4.2.1 Mortalita (D0001) 

Celkové prežívanie (OS)  

Obrázok 7:KM krivky v ukazovateli OS 

 
Zdroj: [21] 
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Obrázok 8: Podskupinová analýza OS 

 
Zdroj: [21] 
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4.2.2 Morbidita (D0005, D0006, D0011)  

Prežívanie bez progresie (PFS) 

Obrázok 9: KM krivky v ukazovateli PFS podľa skúšajúceho 

 
Zdroj: [21] 

 

 

Obrázok 10: KM krivky v ukazovateli PFS podľa BICR 

 
Zdroj: [38] 
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4.2.3 Kvalita života (D0012, D0013) 

Miera vyplňovania dotazníkov EORTC QLQ-C30 a QLQ-LC13 bola na začiatku štúdie na úrovni >91 % a do 82. týždňa 

ostala nad úrovňou ≥80 %. Miera vyplňovania dotazníkov PRO-CTCAE bola na začiatku štúdie na úrovni >85 % a do 

82. týždňa ostala nad úrovňou ≥75 % [21]. 

 

Obrázok 11: Zmena oproti východiskovej hodnote v pacientoch reportovaných parametroch dotazníku EORTC QLQ-C30 

a QLQ-LC13 

 
Prerušovaná čiara značí klinicky významný rozdiel  

Zdroj: [21] 

 

 

Obrázok 12: Proporcia pacientov so skóre závažnosti pre symptómy v dotazníku PRO-CTCAE 

 
Zdroj: [39] 

 

Obrázok 13: Proporcia pacientov so zlepšením, bez zmeny alebo so zhoršením oproti východiskovému stavu vopred 

špecifikovaných kľúčových funkcií a symptómov EORTC-QLQ-C30 a QLQ-LC13 v priebehu času. 

 
Zdroj: [39] 
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4.3. Klinické štúdie pre ukazovatele bezpečnosti 

Základná charakteristika štúdií 

Najnovšia analýza bezpečnosti OZI + PEX + ChT je dostupná z finálnej analýzy OS klinickej štúdie FLAURA2 s DCO 

k 06/2025. Pre vyhodnotenie bezpečnostného profilu boli do úvahy brané dáta pacientov, ktorí dostali aspoň 1 

dávku liečby (276 pacientov v ramene OZI + PEX + ChT a 275 pacientov v ramene OZI). Nežiaduce udalosti (z angl. 

adverse event, AE) boli monitorované do 28 dní po ukončení liečby. Závažné nežiaduce udalosti (z angl. serious 

adverse events, SAE), súvisiace so skúmanou liečbou a/alebo študijnými postupmi, boli monitorované do obdobia 

sledovania progresie. SAE súvisiace so skúmanou liečbou boli monitorované do obdobia sledovania prežívania [21]. 

Hodnotené ukazovatele 

Nežiaduca udalosť (z angl. adverse event, AE) je akýkoľvek škodlivý prejav u účastníka, ktorému sa podáva liek, 

ktorý nie je nevyhnutne zapríčinený touto liečbou. AE môže preto predstavovať akýkoľvek nepriaznivý a 

neúmyselný: 

• príznak alebo znak (napr. abnormálny laboratórny nález),  

• symptóm (napr. nevoľnosť, bolesť na hrudníku),  

• alebo ochorenie,  

ktoré sa časovo spája s použitím lieku, bez ohľadu na to, či sa považuje za súvisiace s podávaným liekom alebo nie. 

AE sa môže vyskytnúť kedykoľvek, vrátane obdobia pred začatím liečby (run-in period) alebo obdobia po jej 

ukončení a vyplavení lieku z organizmu (washout period), a to aj v prípade, že nebola podaná žiadna skúšaná liečba. 

 

Závažná nežiaduca udalosť (z angl. serious adverse events, SAE) je AE, ktorá sa vyskytne počas ktorejkoľvek fázy 

štúdie (počas obdobia pred liečbou – run-in period, počas liečby, obdobia vyplavenia lieku z organizmu – washout 

period alebo počas následného sledovania) a spĺňa jedno alebo viac z nasledujúcich kritérií: 

• vedie k úmrtiu,  

• bezprostredne ohrozuje život pacienta,  

• vyžaduje hospitalizáciu alebo predĺženie už prebiehajúcej hospitalizácie,  

• vedie k pretrvávajúcej alebo významnej invalidite či neschopnosti,  

• predstavuje vrodenú anomáliu alebo vrodenú vývojovú chybu,  

• je významnou medicínskou udalosťou, ktorá môže ohroziť pacienta alebo si môže vyžadovať lekársku 

intervenciu na zabránenie niektorému z vyššie uvedených následkov. 

 

Klasifikácia stupňa intenzity AE 

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

Terminology Criteria for Adverse Events, CTCAE) [40] Národného onkologického inštitútu (z angl. National Cancer 

Institute, NCI) 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. 
 

Ukončenie liečby v dôsledku AE 
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4.4. Výsledky bezpečnosti 

Komparatívna bezpečnosť (C0008) 

Obrázok 14: Prehľad výskytu AE v štúdii FLAURA2 

 
Zdroj: [41] 
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Obrázok 15: Prehľad najčastejšie sa vyskytujúcich AE stupňa 3 a viac v štúdii FLAURA2 (DCO 06/2025) 

 
Zdroj: [41] 
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4.5. Diskusia k hodnoteniu klinického prínosu  

4.5.1 Validita klinických dát 

Interná validita 

Randomizovanú kontrolovanú klinickú štúdiu FLAURA2 považujeme za vhodnú pre analýzu prínosu liečiva OZI 

v kombinácii s PEX a ChT na báze platiny voči monoterapii OZI. Pri hodnotení internej validity klinickej štúdie sme 

vychádzali z hodnotenia externej skupiny hodnotiteľov Národného inštitútu pre excelentnosť v oblasti 

zdravotníctva (z angl. External Assessment Group – National Institute for Health and Care Excellence, EAG-NICE) 

[42]. Boli identifikované viaceré zdroje neistoty v internej validite štúdie: 

• EAG-NICE popisuje, že ukazovatele OS, PFS sú spojené s istými rizikami skreslenia z dôvodu nejasností 

ohľadom následnej liečby po ukončení študijného lieku a či následná liečba bola podávaná pred alebo po 

progresii. Taktiež EAG-NICE upozorňuje na rozdiely medzi typom následnej liečby medzi ramenami. 

Pacienti v ramene OZI dostali viac následných liečob ako pacienti v ramene OZI + PEX + ChT. PFS bolo 

hodnotené na základe skúšajúceho a zároveň dizajn štúdie bol otvorený, čo potenciálne mohlo ovplyvniť 

výber následnej liečby. Nakoľko však PFS dáta podľa nezávislého zaslepeného centrálneho hodnotenia (z 

angl. blinded independent central review, BICR) sú konzistentné s PFS dátami podľa skúšajúceho je takéto 

skreslenie málo pravdepodobné.  

• Bezpečnosť (AE) a kvalita života (HRQoL) je podľa EAG-NICE tiež spojená s istými rizikami skreslenia. AE 

boli hodnotené použitím per-protocol analýzy pacientov, čím mohla byť porušená pôvodná randomizácia 

(1 pacient pôvodne randomizovaný do ramena OZI + PEX + ChT dostal iba OZI a v per-protocol analýze 

bezpečnosti bol zahrnutý do ramena OZI a 6 pacienti, 3 z ramena OZI + PEX + ChT a 3 z ramena OZI, 

nedostali žiadnu liečbu). AE môžu byť ovplyvnené aj otvoreným dizajnom štúdie. HRQoL dáta sú spojené 

s rizikom skreslenia z dôvodu chýbajúcich dát a možného vplyvu otvoreného dizajnu štúdie. HRQoL dáta 

môžu zvýhodňovať rameno OZI + PEX + ChT, keďže v tomto ramene je menej vyplnených dotazníkov a je 

možné, že chýbajúce dotazníky nevyplnili pacienti v horšom zdravotnom stave. 

• Ukazovateľ času do ukončenia liečby (z angl. time to treatment discontinuation, TTD) je podľa EAG-NICE 

spojený s vysokým rizikom skreslenia, nakoľko DR neposkytol bližšie informácie o ukazovateli 

a chýbajúcim dátam. Zároveň TTD nepatrí ani k vopred definovaným ukazovateľom v protokole štúdie 

a teda bližšie informácie o jeho meraní a analýze nie sú dostupné ani v protokole štúdie. Rovnako ani 

v podaní na Slovensku, DR neposkytol bližšie informácie. Ukazovateľ TTD je dôležitý najmä pre 

hodnotenie nákladovej efektívnosti.  
 

Externá validita  

Externú validitu štúdie FLAURA2 považujeme za dostatočnú. Diskusiu uvádzame nižšie:  

• V štúdii FLAURA2 boli zahrnutí iba pacienti s neskvamóznym NSCLC (prípadne so zmiešanou histológiou), 

ktorý zahŕňa adenokarcinómy a veľkobunkové NSCLC. Pacienti so skvamóznym NSCLC neboli v štúdii 

zahrnutí. V štúdii bolo 98,7 % pacientov s adenokarcinómom. Klinickí experti sa pre kanadskú liekovú 

agentúru (z angl. Canada's Drug Agency, CDA) vyjadrili, že výsledky štúdie FLAURA2 môžu byť prenositeľné 

na pacientov s inými histologickými typmi (napr. adenoskvamózny karcinóm), nakoľko predpokladajú, že 

účinnosť liečby kombináciou OZI + PEX + ChT sa nebude významne líšiť medzi pacientmi, ktorí majú 

rovnakú mutáciu, ale iný histologický typ nádoru [43, str. 15]. EMA v procese schvaľovania kombinácie OZI 

+ PEX +ChT a NICE-EAG, či komisia NICE v procese hodnotenia kombinácie OZI + PEX +ChT v predmetnej 

indikácii sa k danej problematika nevyjadrili [28]. Zároveň, DR v podaní pre NICE uvádza, že z dôvodu, že 

PEX je indikovaný pre pacientov s lokálne pokročilým/metastatickým NSCLC, ktorí nemajú prevažne 

skvamóznu histológiu sa očakáva, že kombinácia OZI + PEX + ChT sa bude používať iba u pacientov s 

neskvamóznou histológiou [42, str. 27]. Taktiež, štúdia skúmajúca účinnosť PEX v závislosti od 

histologického typu NSCLC ukazuje, že účinnosť terapií na báze PEX je vyššia u pacientov s neskvamóznym 

typom ako u pacientov so skvamóznym typom [44]. Nakoľko neexistuje klinický dôkaz pre pacientov so 

skvamóznym typom NSCLC, účinnosť a bezpečnosť kombinácie OZI + PEX + ChT nie je známa. Navrhujeme 

preto zvážiť doplnenie IO o podmienku pacientov s neskvamóznym typom NSCLC. 

• Následná liečba v štúdii FLAURA2 sa líši od následnej liečby v slovenskej klinickej praxi. Po progresii na OZI 

pacienti nie sú opätovne liečení s OZI v 2. línii. V štúdii FLAURA2 pokračovalo liečbu s OZI xxx % v ramene 

OZI + PEX + ChT a xxx % pacientov v ramene OZI. V štúdii FLAURA2 pacienti taktiež dostávali v 2. línii 

atezolizumab (xxxxx % v ramene OZI + PEX + ChT a xxxxx % v ramene OZI), bevacizumab (xxxxx v ramene 

OZI + PEX + ChT a xxxxx % v ramene OZI), afatinib (xxxxx % v ramene OZI + PEX + ChT a xxxxx % v ramene 
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OZI), amivantamab (xxxx % v ramene OZI + PEX + ChT a xxxx % v ramene OZI); tieto liečby nie sú na 

Slovensku v 2. línii liečby. Bevacizumab je xxxxxxxxxxxx (xxxx %) využívaný u pacientov v 2. línii po 

progresii na OZI [45]. Rozdiely v následnej liečbe medzi štúdiou a predpokladanou klinickou praxou na 

Slovensku môže mať vplyv na celkové prežívanie pacientov a preto výsledky ukazovateľa OS nemusia byť 

plne prenositeľné na slovenskú populáciu.  

• V štúdii bolo vyššie zastúpenie mongoloidnej rasy (63,7 %) a preto výsledky nemusia byť plne prenositeľné 

na slovenskú populáciu.  

• Do štúdie boli zaradení pacienti s výkonnostným skóre WHO PS 0 až 1 (zodpovedá ECOG PS 0 až 1). 

Navrhujeme zvážiť doplnenie IO o podmienku výkonnostného skóre ECOG 0 – 1. 

4.5.2 Sumár výsledkov a ich interpretácia 

Kombinácia OZI + PEX + ChT preukázala prínos v ukazovateli OS a PFS voči komparátoru OZI. Prínos bol 

hodnotený na základe randomizovanej klinickej štúdie fázy III FLAURA2  

Pacienti, ktorým bola podávaná kombinácia OZI + PEX + ChT dosiahli v štúdii FLAURA2 štatisticky významne 

lepšie výsledky v celkovom prežívaní (z angl. overall survival, OS) oproti pacientom, ktorým bola podávaná 

monoterapia OZI. Pri mediáne dĺžky sledovania 42,6 mesiaca v ramene OZI + PEX + ChT a 35,7 v ramene OZI bol 

medián OS v ramene OZI + PEX + ChT 47,5 mesiaca (95 % CI10: 41,0 mesiaca až nedosiahnuté) a v ramene OZI 37,6 

mesiaca (95 % CI: 33,2 – 43,2). Pomer rizík medzi ramenami (z angl. hazard ratio, HR) bol 0,77 (95 % CI: 0,61 – 0,96; p 

= 0,02). Miera 2-, 3- a 4-ročného OS predstavovala 80 %, 63 % a 49 % v ramene OZI + PEX + ChT a 72 %, 51 % a 41 % 

v ramene OZI. V skupinovej podanalýze došlo k štatisticky významnému zlepšeniu v ramene OZI + PEX + ChT 

u mladších pacientov (< 65 rokov), nefajčiarov, v horšom výkonnostnom stave (WHO skóre 1) s mozgovými 

metastázami.  

Pacienti, ktorým bola podávaná kombinácia OZI + PEX + ChT dosiahli v štúdii FLAURA2 štatisticky významne 

lepšie výsledky v prežívaní bez progresie (z angl. progression-free survival, PFS) oproti pacientom, ktorým 

bola podávaná monoterapia OZI. Pri mediáne dĺžky sledovania 19,5 mesiaca v ramene OZI + PEX + ChT a 16,5 

v ramene OZI bol medián PFS 25,5 mesiaca (95 % CI: 24,7 - nevypočítateľné) v ramene OZI + PEX + ChT a 16,7 mesiaca 

(95 % CI: 14,1 – 21,3) v ramene OZI. HR medzi ramenami bol 0,62 (95 % CI: 0,49 – 0,79; p < 0,001). Miera 2-ročného 

PFS bola 57 % v ramene OZI + PEX + ChT a 41 % v ramene OZI. Uvedené výsledky PFS sú hodnotené na základe 

skúšajúceho (primárny ukazovateľ štúdie FLAURA2). Výsledky sú však konzistentné s výsledkami PFS hodnoteného 

na základe BICR, kde bolo HR medzi ramenami 0,62 (95 % CI: 0,48 – 0,80). 

Prínos v kvalite živote nebol preukázaný. Na základe dotazníkov EORTC QLQ-C30 a EORTC QLQ-LC13 neboli 

dosiahnuté klinicky významné zlepšenia vo väčšine kľúčových symptómoch v ani jednom ramene. Jediný klinicky 

významný rozdiel bol dosiahnutý v oboch ramenách v prípade symptómu kašľa, pričom zlepšenie bolo výraznejšie 

v ramene OZI + PEX + ChT. Naopak, pridanie PEX + ChT k OZI viedlo ku klinicky nevýznamnému zhoršeniu 

v niektorých symptómoch (únava a strata apetítu) počas úvodnej 12-týždňovej indukčnej fázy. Zhoršenie bolo 

prechodné a následne bol pozorovaný návrat k východiskovým hodnotám u väčšiny pacientov. Výsledky PRO-

CTCAE naznačili, že OZI + PEX + ChT a OZI monoterapia boli podobne dobre tolerované u väčšiny symptómov 

súvisiacich s liečbou, s výnimkou nevoľnosti a vracania (ktoré sú častejšie pozorované pri ChT na báze platiny) [21, 

39].  

Z pohľadu bezpečnosti bola kombinácia OZI + PEX + ChT spojená s výrazne horším bezpečnostným profilom ako 

monoterapia OZI. Vo finálnej analýze v ramene OZI + PEX + ChT boli častejšie pozorované AE akéhokoľvek stupňa 

(100 % vs. 98 %), AE stupňa ≥ 3 (70 % vs. 34 %), SAE (46 % vs. 27 %), AE vedúce k smrti (8 % vs. 4 %) a AE vedúce 

k ukončeniu akejkoľvek liečby (54 % vs. 7 %), pričom najčastejšie došlo k ukončeniu PEX (50 %), ChT (17%). 

K ukončeniu OZI došlo u 12 % pacientov v ramene OZI + PEX + ChT a u 7 % v ramene OZI. Najčastejšími AE stupňa ≥ 

3 bola anémia (70 % v ramene OZI + PEX + ChT vs. 34 % v ramene OZI), neutropénia (20 % v ramene OZI + PEX + ChT 

vs. 1 % v ramene OZI) a znížený počet neutrofilov (13 % v ramene OZI + PEX + ChT vs. 1 % v ramene OZI). 

Internú a externú validitu štúdie FLAURA2 považujeme za dostatočnú pre analýzu prínosu kombinácie OZI + 

PEX + ChT. Internú validitu štúdie FLAURA2 znižujú najmä rozdiely medzi ramenami v následnej liečbe (pacienti 

v ramene OZI dostali viac následných liečob), otvorený dizajn štúdie a neistota týkajúca sa ukazovateľa TTD, 

 
10 interval spoľahlivosti - z angl. confidence interval 
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nakoľko nie je jasné ako bol meraný, analyzovaný a ako boli spracované chýbajúce dáta. Externú validitu štúdie 

FLAURA2 znižuje zahrnutie pacientov iba s neskvamóznym typom NSCLC, prípadne zmiešanou histológiou 

(účinnosť OZI + PEX + ChT u pacientov so skvamóznym typom NSCLC je preto nejasná), rozdiel medzi následnou 

liečbou použitou v klinickej štúdii a predpokladanou klinickou praxou na Slovensku, zahrnutie pacientov 

s výkonnostným skóre WHO 0 – 1 (zodpovedá ECOG 0 – 1) a vysoký podiel ázijských pacientov (63,7 %). Z dôvodu 

chýbajúceho dôkazu pre pacientov s horším výkonnostným stavom, navrhujeme zvážiť doplnenie IO o podmienku 

pacientov s neskvamóznym typom NSCLC a výkonnostným stavom ECOG 0 – 1.  
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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) 

5.1.1 Popis a základné nastavenie farmakoekonomického modelu  

DR predložil ekonomický model rozdeleného prežívania (z angl. partition survival model, PSM). 

Farmakoekonomický model (FEM) rozlišuje 3 stavy: s progresiou ochorenia (z angl. progressed disease, PD), bez 

progresie ochorenia (z angl. progression free, PF) a smrť. Schému modelu uvádzame nižšie (Obrázok 16). V stave PF 

v ramene intervencie môžu byť pacienti na liečbe alebo bez liečby podľa krivky času do ukončenia liečby (z angl. 

time to treatment discontinuation, TTD). Model obsahuje komparátor OZI. Pacienti, ktorí prejdú do stavu PD užívajú 

následnú liečbu, ktorej zloženie vychádza zo štúdie FLAURA2 a adaptácie na slovenskú klinickú prax. DR 

predpokladá vyprchanie prínosu intervencie po približne 20. rokoch (viac v 5.1.3). Dáta o účinnosti posudzovanej 

kombinácie pochádzajú z klinickej štúdie FLAURA2. Údaje o PFS pochádzajú z primárnej analýzy s DCO 04/2023 s 

mediánom dĺžky sledovania 19,5 mesiaca v skupine s OZI + PEX + ChT a 16,5 mesiaca v skupine s OZI a OS dáta 

pochádzajú z finálnej analýzy s DCO 06/2025 s mediánom dĺžky sledovania 42,6 mesiaca v skupine s OZI + PEX + ChT 

a 35,7 mesiaca v skupine s OZI [21].  

Na modelovanie nákladov DR používa údaje zo štúdie FLAURA2 (zotrvanie na liečbe, zloženie a podiely pacientov 

na následnej liečbe), ZKL, MEA zmluvu lieku Tagrisso, zoznam liekov, ktoré hradí VšZP (Všeobecná zdravotná 

poisťovňa) nad rámec kategorizácie (náklady na intervenciu a následnú liečbu), databázy jednotkových nákladov 

(náklady na podanie liekov, manažment ochorenia, AE a terminálne náklady [21]. 

Bola zvolená perspektíva platcu, celoživotný časový horizont (39 rokov) a diskontná sadzba 5 % pre prínosy aj 

náklady. Dĺžka jedného cyklu je 30 dní. DR v modeli aplikuje korekciu na polovicu cyklu pre prínosy a náklady [21]. 

 

Obrázok 16: Schéma FEM 

 
Zdroj: [21] 
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Stanovisko k adekvátnosti predloženého nastavenia: 

Akceptujeme nastavenie DR, diskusiu uvádzame nižšie:  

• Akceptujeme typ modelu. PSM model je v onkológii štandardne používaným typom modelu 

v ekonomických hodnoteniach. Evidujeme, že pre NICE DR predložil rovnaký typ modelu s rovnakými 

zdrojovými údajmi pre PFS. V prípade ukazovateľa OS mal NICE k dispozícii staršie údaje, keďže v čase 

hodnotenia nebola k dispozícii finálna analýza OS.  

• Ostatné nastavenia akceptujeme. Model obsahuje pre hodnotenie relevantný komparátor. Použitá 

perspektíva, časový horizont a diskontná sadzba sú v súlade s legislatívnymi požiadavkami a metodickou 

príručkou. Zvolenú dĺžku cyklu považujeme za adekvátnu pre predmetné ochorenie. Korekcia na polovicu 

cyklu je správne aplikovaná.  

5.1.2 Populácia 

• Akceptujeme predložené nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv 

na výsledok. Externá hodnotiaca skupina (z angl. External Assessment Group, EAG) NICE uvádza, že 

priemerný vek pacientov s NSCLC vo Veľkej Británii je vyšší (65,6 roka) ako modeluje DR (xxx roka). 

Nedisponujeme údajmi o priemernom veku pacientov s predmetným ochorením na Slovensku. Testovali 

sme aplikovanie vyššieho veku, avšak zmena má zanedbateľný vplyv na ICUR.  

5.1.3 Klinická účinnosť 

Celkové prežívanie 

• Neakceptujeme modelovanie OS krivky pomocou Weibullovho rozdelenia v oboch ramenách. Aplikujeme 

extrapoláciu pomocou rozdelenia spline odds (2 uzly) v ramene OZI + PEX + ChT a pomocou spline odds (1 

uzol) rozdelenia v ramene OZI. Podrobnejšiu diskusiu k modelovaniu OS uvádzame nižšie: 

o Vo FEM je pre modelovanie OS k dispozícií 7 štandardných parametrizácií a 9 parametrizácií 

pomocou spline modelov. Prehľad hodnôt Akaikeho informačného kritéria (z angl. Akaike 

Information Criterion, AIC) a Bayesovského informačného kritéria (z angl. Bayesian Information 

Criterion, BIC) je uvedený v tabuľke nižšie (Tabuľka 5). V ramene intervencie dosahujú podľa 

kritéria AIC najlepšiu štatistickú zhodu 3-uzlové spline modely. Tie však poskytujú neplauzibilné 

odhady dlhodobého prežívania11. Na základe hodnôt AIC/BIC sme vylúčili iba niektoré 

extrapolácie s horším štatistickým fitom, konkrétne krivky podľa log-logistického, log-

normálneho a exponenciálneho rozdelenia a 2-uzlový spline normal model v ramene OZI + PEX + 

ChT, ako aj krivky podľa exponenciálneho, log-normálneho, Gompertzovho a generalizovaného 

gama rozdelenia a 3-uzlový spline normal model a 1-uzlový spline hazard model v ramene OZI. 

Rozdiely v hodnotách AIC/BIC medzi zostávajúcimi krivkami s dobrou štatistickou zhodou sú 

malé, preto sú kritériá AIC/BIC sú samy o sebe v tomto prípade málo výpovedné. 

o Extrapolácie podľa spline rozdelení vykazujú v oboch ramenách lepšiu vizuálnu zhodu s KM 

dátami v porovnaní so štandardnými extrapoláciami.  

▪ V ramene OZI + PEX + ChT vykazujú okrem spline modelov dobre vizuálne zhodujú s KM 

dátami aj parametrizácie pomocou Gompertzovho a generalizovaného gama 

rozdelenia (Obrázok 17).  

▪ V ramene OZI sa okrem extrapolácií pomocou spline modelov dobrú vizuálnu zhodu s 

KM dátami aj extrapolácie pomocou Weibullovho, log-logistického a gama rozdelenia 

(Obrázok 18). 

o Z hľadiska dlhodobého prežívania predstavuje v ramene OZI najplauzibilnejší priebeh krivka 

podľa spline odds (1 uzol) modelu, podľa ktorej je 5-ročné OS xxx % a 10-ročné OS xxx %. 

Dlhodobé prežívanie modelované podľa tejto krivky sa najviac približuje odhadom dlhodobého 

prežívania akceptovaným v NIHO hodnotení 35B/69B (štúdia FLAURA, monoterapia OZI), ktoré 

predstavuje externú referenciu pri posúdení plauzibility dlhodobého OS pre monoterapiu OZI. 

V NIHO hodnotení 35B/69B bolo predpokladané modelované 5-ročné OS približne na úrovni xxx 

% a 10-ročné OS na úrovni približne xxx % [49]. Extrapolácia OS podľa Weibullovho rozdelenia 

(základný scenár DR) v ramene OZI výrazne podhodnocuje 10-ročné OS (xxx %) v porovnaní 

 
11Vo všeobecnosti uprednostňujeme spline modely s 1 alebo 2 uzlami pred spline modelmi s 3 uzlami z dôvodu nižšieho rizika 

overfittingu. 
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s predpokladaným OS v hodnotení 35B/69B. Na základe štatistickej zhody, vizuálnej zhody s KM 

dátami a plauzibilite predpokladaného dlhodobého prežívania, sme v ramene OZI zvolili krivku 

podľa spline odds (1 uzol) rozdelenia. Výber krivky je v súlade s hodnotením NICE, ktorý však mal 

k dispozícii dáta z kratšieho sledovania OS [46].   

o V ramene OZI + PEX + ChT očakávame na základe pozorovaného klinického benefitu v štúdii 

FLAURA2 mierne vyššie dlhodobé prežívanie ako v ramene OZI. Extrapolácie podľa 

Gompertzovho a generalizovaného gama rozdelenia výrazne podhodnocujú 10-ročné OS 

(Obrázok 17). Spline hazard modely (1 uzol a 2 uzly) taktiež podhodnocujú 10-ročné OS. 

Extrapolácia pomocou spline odds (1 uzol) modelu naopak nadhodnocuje 5-ročné a 10-ročné 

prežívanie. Zostávajúca extrapolácia podľa spline odds modelu (2 uzly) poskytuje z hľadiska 

dlhodobého prežívania najplauzibilnejší odhad; 5-ročné OS je xxxxx % a 10-ročné OS je xxxxx %. 

Na základe plauzibility dlhodobého prežívania, dobrej vizuálnej a štatistickej zhody sme 

v ramene OZI + PEX + ChT zvolili extrapoláciu podľa spline odds (2 uzly) modelu. Výber 

extrapolácie v ramene OZI + PEX + ChT je v súlade s hodnotením NICE, ktorý však mal k dispozícii 

dáta z kratšieho sledovania OS [46]. Zmena výberu extrapolácie v oboch ramenách zvyšuje ICUR 

o 18,0-tisíc €/QALY. 

o Na obrázku nižšie (Obrázok 19) je zobrazené porovnanie kriviek OS podľa výberu DR a NIHO. 

V prípade kriviek podľa výberu DR nedochádza k približovaniu kriviek až do približne 100. 

mesiaca, čo nie je konzistentné s KM dátami zo štúdie, v ktorých sa krivky začínajú približovať 

približne od 36. mesiaca. Naopak, extrapolácie podľa výberu NIHO sa začínajú približovať skôr, 

približne od 55. mesiaca, čo považujeme za plauzibilnejšie a lepšie zodpovedajúce pozorovaným 

KM dátam.  

• Akceptujeme ostatné nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv na 

výsledok 
 

Tabuľka 5: Prehľad AIC a BIC kritérií v ukazovateli OS pre OZI + PEX + ChT a OZI 

 OZI + PEX + ChT OZI 

Rozdelenie AIC Poradie BIC Poradie AIC Poradie BIC Poradie 

Exponenciálne 1 524 13 1 528 4 1 728 15 1 731 15 

Weibullovo 1 520 11 1 528 3 1 703 9 1 710 2 

Gompertzovo 1 516 4 1 523 1 1 711 13 1 718 11 

Log-logistické 1 528 14 1 535 14 1 703 8 1 710 1 

Log-normálne 1 551 15 1 558 15 1 721 14 1 728 14 

Generalizovaná gama 1 519 9 1 529 7 1 705 11 1 716 8 

Gama 1 522 12 1 529 6 1 703 10 1 711 3 

Spline hazard (1 uzol) 1 516 5 1 527 2 1 705 11 1 716 8 

Spline hazard (2 uzly) 1 518 8 1 532 12 1 698 1 1 712 5 

Spline hazard (3 uzly) 1 514 3 1 532 10 1 700 3 1 718 10 

Spline odds (1 uzol) 1 517 6 1 528 5 1 700 4 1 711 4 

Spline odds (2 uzly) 1 518 7 1 532 11 1 699 2 1 713 6 

Spline odds (3 uzly) 1 514 2 1 532 9 1 701 5 1 719 12 

Spline normal (1 uzol)* 0 0 0 0 0 0 0 0 

Spline normal (2 uzly) 1 519 10 1 533 13 1 701 6 1 716 7 

Spline normal (3 uzly) 1 513 1 1 532 8 1 702 7 1 720 13 

*model nekonvergoval 

Zdroj: [21] 
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Obrázok 17: Prehľad vybraných parametrizácií v ramene OZI + PEX + ChT v ukazovateli OS  

 
Zdroj: [NIHO spracovanie na základe dodaného FEM] 

 

Obrázok 18: Prehľad vybraných parametrizácií v ramene OZI v ukazovateli OS 

 
Zdroj: [NIHO spracovanie na základe dodaného FEM] 
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Obrázok 19: Porovnanie NIHO a DR nastavenia pre modelovanie OS 

 
Zdroj: [NIHO spracovanie na základe dodaného FEM] 

Prežívanie bez progresie 

• Akceptujeme s neistotou modelovanie PFS dát podľa BICR. Primárnym ukazovateľom štúdie FLAURA2 

bol PFS podľa skúšajúceho. PFS podľa BICR bolo v rámci primárneho ukazovateľa iba súčasťou analýzy 

senzitivity. Zmena zdroja hodnotenia PFS z BICR na hodnotenie skúšajúcim vedie k zmene extrapolácie 

dlhodobého priebehu PFS, a tým aj k odlišným odhadom dlhodobého prínosu, hoci stredové hodnoty HR 

sú pri oboch prístupoch porovnateľné. Pri RCT s otvoreným dizajnom preferujeme PFS podľa BICR [47]. 

V prípade aplikovania PFS dát podľa skúšajúceho dochádza k zvýšeniu ICUR o 3,8-tisíc €/QALY.  

• Akceptujeme s neistotou voľbu extrapolácie PFS kriviek. DR zvolil v oboch ramenách extrapoláciu podľa 

Weibullovho rozdelenia. Stotožňujeme sa s vyjadrením NICE-EAG [42, str. 330 - 331], že extrapolácia 

pomocou Weibullovho rozdelenia v dlhodobom horizonte pravdepodobne nadhodnocuje PFS v ramene 

OZI + PEX + ChT. Naopak, krivka s najlepším štatistickým fitom (krivka podľa Gompertzovho rozdelenia) 

pravdepodobne podhodnocuje PFS. Žiadna z modelovaných kriviek sa však nenachádza medzi krivkou 

podľa Weibullovho a Gompertzovho rozdelenia. Predpokladáme, že PFS krivka pre rameno OZI + PEX + 

ChT by sa pravdepodobne nachádzala niekde medzi týmito dvomi krivkami. V prípade aplikovania krivky 

podľa Gompertzovho rozdelenia v ramene OZI + PEX + ChT dochádza k navýšeniu ICUR o 8,0-tisíc €/QALY 

v prípade PFS dát podľa BICR a o 9,6-tisíc €/QALY v prípade PFS dát podľa skúšajúceho. Modelovanie PFS 

je preto spojené s neistotou a pravdepodobne podhodnocuje ICUR. Neistotu znižujeme nastavením 

vyprchania prínosu v ukazovateli PFS medzi 2. a 7. rokom - viac nižšie v časti Vyprchanie prínosu (z angl. 

waning effect). 

• Akceptujeme ostatné nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv na 

výsledok 
 

Vyprchanie prínosu (z angl. waning effect) 

• Neakceptujeme predložené nastavenie DR. Aplikujeme vyprchanie prínosu v ukazovateli PFS v období od 

2. do 7. roku. Ako uvádzame vyššie, v časti Prežívanie bez progresie, žiadna z extrapolovaných kriviek 

neposkytuje plauzibilné dlhodobé odhady PFS. Predpokladáme, že skutočný priebeh PFS krivky v ramene 

OZI + PEX + ChT by sa pravdepodobne nachádzal medzi extrapoláciou podľa Weibullovho a Gompertzovho 

rozdelenia. Aplikácia lineárneho vyprchania prínosu medzi 2. a 7. rokom na krivku podľa Weibullovho 

rozdelenia znižuje neistotu vyplývajúcu z výberu extrapolácie. Obdobie postupného vyprchania prínosu 
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od 2. do 7. roku sme zvolili na základe posúdenia priebehu KM dát zo štúdie FLAURA2 a extrapolácie podľa 

Weibullovho rozdelenia, ktorá už v skoršom období mierne nadhodnocuje pozorované KM dáta, pričom 

toto nadhodnotenie ovplyvňuje najmä tvar dlhodobého chvosta krivky. Päťročné obdobie postupného 

vyprchania prínosu zároveň predstavuje štandardne používaný prístup v ekonomických modeloch a bolo 

aplikované aj v hodnoteniach NICE a NIHO v situáciách s neistotou v dlhodobom pretrvávaní liečebného 

efektu. Aplikovanie vyprchania prínosu na ukazovateľ PFS použil NICE v podobnej situácii [48]. Zmena 

nastavenia aplikovania prínosu v ukazovateli PFS zvyšuje ICUR o 2,9-tisíc €/QALY. 

• Akceptujeme ostatné nastavenia. DR vo FER uvádza, že v modeli nezahrnul vyprchanie prínosu, avšak 

v modeli je po 245 cykloch (po približne 20. rokoch) v ramene OZI + PEX + ChT aplikované OS podľa ramena 

OZI, z čoho vyplýva, že DR počíta s vyprchaním prínosu po 20. rokoch. Vypnutie vyprchania prínosu 

v modeli má zanedbateľný vplyv na ICUR a zároveň vzhľadom na zvolené extrapolácie zmenu 

neaplikujeme.  
 

Obrázok 20: Porovnanie kriviek PFS 

 
Zdroj: [NIHO spracovanie na základe dodaného FEM] 

5.1.4 Klinická bezpečnosť 

• Akceptujeme predložené nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv 

na výsledok. 

5.1.5 Údaje o kvalite života 

• Neakceptujeme aplikované hodnoty utilít v stave PF (xxx) a PD (xxx). V stave PF aplikujeme hodnotu 

z NIHO hodnotenia 35B/69B (xxx) a v stave PD aplikujeme hodnotu xxx (hodnota utility v stave PF – 

dekrement PD-PF zo štúdie FLAURA2). Pre prehľadnosť uvádzame prehľad diskutovaných utilít v tabuľke 

nižšie (Tabuľka 6). Podrobnejší popis uvádzame nižšie:  

o V základnom scenári DR aplikoval hodnoty vychádzajúce zo štúdie FLAURA2 z dotazníkov EQ-5D-

5L mapovaných do EQ-5D-3L. Hodnoty považujeme za vysoké, hodnota v stave PF je vyššia ako 

hodnota utility všeobecnej populácie vypočítaná podľa metodiky Ara a Brazier v danom veku 

(xxxxxxxxx). Rovnaký názor zastáva aj NICE-EAG, ktorá považuje hodnotu v stave PF za 

neprimerane vysokú. Podľa NICE-EAG použitý model - zmiešaný model pre opakované merania 

(z angl. Mixed model for repeated measures, MMRM) nie je vhodný vzhľadom na chýbajúce údaje, 

pretože model predpokladá, že údaje chýbajú náhodne. To však pravdepodobne nie je prípad 

štúdie FLAURA2, keďže počas prvých 16 týždňov, keď pacienti užívali aj ChT, bol vyšší podiel 

chýbajúcich údajov o utilite. NICE-EAG očakáva, že počas tejto doby hodnoty utility budú nižšie 
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vzhľadom na AE spôsobené ChT. Komisia preto v stave PF aplikuje hodnotu 0,794 vychádzajúcu 

z hodnotenia OZI v monoterapii v rovnakej indikácii. V stave PD aplikuje hodnotu 0,678 tiež 

vychádzajúcu z hodnotenia OZI v monoterapii v rovnakej indikácii. V NIHO nastavení aplikujeme 

v stave PF hodnotu xxx, ktorá vychádza z hodnotenia 35B/69B. V stave PD aplikujeme hodnotu 

xxx, ktorá bola vypočítaná aplikovaním dekrementu PD-PF (xxxxxxxxxxxxxxxxxxxx) 

vychádzajúceho zo štúdie FLAURA2 na hodnotu v stave PF (xxxxxxxxxxxxx). 

o V scenári NIHO aplikujeme menší rozdiel medzi stavom PF a PD ako NICE. NICE však navyše 

aplikuje dekrement za AE na hodnotu PF, nakoľko považovali disutility za AE za príliš nízke 

a krátko trvajúce. Hodnota dekrementu aplikovaná NICE nie je verejná. Stotožňujeme sa 

s vyjadrením NICE, že aplikované disutility za AE nedostatočne reflektujú pokles kvality života 

v stave PF spôsobený AE z ChT (vypnutie disutilít za AE má zanedbateľný vplyv na ICUR). Nižší 

rozdiel medzi stavom PF a PD reprezentuje negatívny efekt ChT v stave PF, ktorý nie je 

dostatočne zachytený v aplikovaných disutilitách za AE.  

o Zmena hodnoty utility v stave PF a PD má za výsledok zvýšenie ICUR o 3,1-tisíc €/QALY. 

• Akceptujeme s neistotou aplikované disutility za AE. DR aplikuje disutility za AE jednorazovo v prvom 

cykle. Ako je spomenuté v bode vyššie, aplikované disutility za AE pravdepodobne nereflektujú dostatočne 

pokles kvality života v stave PF. Vypnutie disutilít za AE má zanedbateľný vplyv na ICUR. Expert zastupujúci 

pacientov sa pre NICE vyjadril, že zvládanie AE spôsobených monoterapiou OZI je náročné a pridanie ChT 

zhorší AE. Zhoršený bezpečnostný profil bol pozorovaný aj v štúdii FLAURA2 (Obrázok 14). Taktiež dodal, 

že AE spôsobené ChT pokračujú aj 1-2 mesiace po jej ukončení. Aplikované disutility za AE akceptujeme 

preto s neistotou. 

• Akceptujeme pokles kvality života z dôvodu zvyšujúceho sa veku. Z dôvodu zachovania vyššej granularity 

preferujeme pokles kvality života po cykle, DR modeluje pokles po roku. Zmena má však zanedbateľný 

vplyv na ICUR a preto ju neaplikujeme.  

 
Tabuľka 6: Prehľad hodnôt utilít podľa stavu v ekonomickom modeli 

Zdravotný stav v NSCLC Základný scenár DR NIHO hodnotenie 35B/69B NIHO nastavenie 

PF xxx xxx xxx 

PD xxx xxx*/xxx** xxx 

Rozdiel PF-PD xxx xxx/xxx xxx 

* na liečbe intervenciou, **bez liečby intervenciou 

Zdroj: [21, 22, 49] 

5.1.6 Náklady 

 

Čas na liečbe (z angl. time on treatment, TOT) 

• Akceptujeme predložené nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv 

na výsledok. 

Náklady na intervenciu a komparátory 

• Akceptujeme predložené nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv 

na výsledok. 

Náklady na následnú liečbu 

• Neakceptujeme náklady na liečivo atezolizumab podľa ZKL. Aplikujeme náklady podľa uzatvorenej 

dohode o riadenom vstupe - zmluve o podmienkach úhrady lieku (z angl. Managed Entry Agreement, MEA) 

a jej dodatkov vo výške xxx €. Zmena má za výsledok zvýšenie ICUR o xxx €/QALY. 

• Akceptujeme s neistotou zloženie následnej liečby. DR modeluje zloženie následnej liečby na základe 

údajov zo štúdie FLAURA2, ktoré boli DR upravené podľa dostupnosti liečby na Slovensku. DR počíta v 2. 

línii (2L) s xxxxx % zastúpením atezolizumabu v ramene OZI + PEX + ChT a xxxxx % zastúpením v ramene 

OZI. Zastúpenie atezolizumabu v slovenskej klinickej praxi považujeme za neisté, nakoľko dopytovaní 

klinickí odborníci neuvideli jeho využívanie v 2L metastatického NSCLC a nemáme iné relevantné dáta 

o jeho klinickom zastúpení. Podľa medzinárodných odporúčaní je po progresii ochorenia atezolizumab 
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odporúčaný iba v kombinácii s bevacizumabom, paklitaxelom a KPT, pričom sila dôkazu je nižšia ako 

v prípade ChT (Obrázok 3). Podľa kvalitatívneho prieskumu hodnotiaceho zastúpenie liečby v klinickej 

praxi u pacientov s metastatickým NSCLC s aktivujúcimi EGFR mutáciami od spoločnosti Pharm-in 

dodanému v rámci NIHO hodnotenia L187 je zastúpenie atezolizumabu v 2L pokročilého NSCLC po 

predošlej liečbe monoterapiou OZI xxx %. Zastúpenie atezolizumabu v 3L je podľa uvedeného dokumentu 

xxx % [50].  

Na základe vyššie spomenutej neistoty, informatívne uvádzame scenár, v ktorom sme nastavili zastúpenie 

atezolizumabu v 2L na 0 % (zastúpenie ostatných liečiv bolo alikvotne dopočítané). V prípade 

zapracovania uvedeného nastavenia dochádza k navýšeniu ICUR o 4,5-tisíc €/QALY. 

• Akceptujeme ostatné nastavenie DR. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré by mali relevantný vplyv na 

výsledok. 

Tabuľka 7: Zastúpenie liečiv v následnej línii liečby NSCLC v závislosti od liečby v 1L 

       Prvá línia liečby → 

 

Následná liečba ↓ 

OZI + PEX + ChT OZI 

FLAURA2 lokálna adaptácia* FLAURA2 lokálna adaptácia* 

CPT/KPT xxx xxx xxx xxx 

OZI xxx xxx xxx xxx 

PEX xxx xxx xxx xxx 

Docetaxel xxx xxx xxx xxx 

Atezolizumab xxx xxx xxx xxx 

Bevacizumab xxx xxx xxx xxx 

Afatinib xxx xxx xxx xxx 

Amivantamab xxx xxx xxx xxx 

Spolu xxx xxx xxx xxx 

*xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx xxxxxxxxxxxxxxxxxxx 

xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx 

xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx  

Zdroj: [21] 

Zahrnutie odpadu (z angl. wastage) 

• Akceptujeme nastavenie DR. Preferujeme zahrnutie odpadu ale zmena má zanedbateľný vplyv na ICUR 

a preto ju neaplikujeme.  

Náklady na manažment ochorenia 

• Akceptujeme s neistotou nastavenie DR. DR aplikuje náklady na monitorovanie jednotlivých zdravotných 

stavov (PFS/PD). Do modelovania nákladov nevstupuje hodnota, ktorú DR uvádza vo FER a na hárku 

Cost_DM. Jej aplikovanie má však zanedbateľný vplyv na ICUR a preto zmenu neaplikujeme. Navyše, 

naprieč viacerými hodnoteniami a žiadosťami týkajúcich sa NSCLC evidujeme významnú variabilitu v 

odhadoch nákladov na manažment ochorenia, pričom jednotlivé hodnoty sa môžu výrazne odlišovať bez 

zjavne zásadných metodických rozdielov pri ich získavaní. Táto nekonzistentnosť odráža limitácie 

expertných odhadov, ktoré nedokážu plne zachytiť variabilitu klinickej praxe na Slovensku. Preferovaným 

prístupom by bolo získavanie týchto údajov zo štatistických zdrojov napr. NCZI dát pre konkrétnu 

hodnotenú podskupinu pacientov, avšak k týmto údajom NIHO nemá bežne prístup. Testovali sme 

modelovanie nákladov na manažment ochorenia podľa priemerných hodnôt odvodených z viacerých 

predchádzajúcich hodnotení NIHO. Zmena nemá významný vplyv na ICUR, preto zmenu neaplikujeme. 

Nastavenie však z dôvodu vysokej variability naprieč hodnoteniami považujeme za neisté.  
 

Ostatné náklady 

• Akceptujeme ostatné nastavenia DR (náklady na administráciu, náklady na monitoring liečby, náklady na 

AE, náklady na terminálnu starostlivosť). Pri nákladoch na administráciu DR zakaždým aplikuje náklad na 

vyšetrenie pacienta s onkologickým ochorením pred podaním prvej chemoterapie, výber chemoterapie, 

výpočet povrchu tela vo výške xxx € čím navyšuje náklady na podanie i.v. liečiv. Zmena má však 
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zanedbateľný vplyv a preto ju neaplikujeme. Pri ostatných nákladoch sme nezistili nedostatky, ktoré by 

mali relevantný vplyv na výsledok. 

5.1.7 Ostatné aspekty a kvalita predloženej dokumentácie 

Informácie uvedené vo FER boli zrozumiteľné, avšak popísané nastavenie nákladov na manažment ochorenia (viac 

v 5.1.6) a zapracovania postupného vyprchávania prínosu (viac v 5.1.3) nekorešpondovalo s nastavením vo FEM. 

FER spĺňa požiadavky definované v metodickej príručke, hoci niektoré nastavenia sme v rámci hodnotenia upravili 

za účelom vyššej klinickej plauzibility. Dodaný model pracuje spoľahlivo, výsledky prepočítava automaticky 

a okamžite.  

5.2. Hodnotenie výsledkov farmakoekonomického modelu (E0006) 

5.2.1 Výsledok základného scenára predloženého DR 

 

Tabuľka 8: Výsledky nákladovej efektívnosti v základnom scenári predloženom DR 

  OZI + PEX + ChT OZI 

Dĺžka života (roky - nediskontované) xxx xxx 

QALY 

Pred progresiou xxx xxx 

Po progresii xxx xxx 

Zníženie kvôli AE xxx xxx 

Spolu xxx xxx 

Náklady (€) 

Manažment ochorenia - PFS xxx xxx 

Manažment ochorenia - PD xxx xxx 

Manažment ochorenia - Terminálna starostlivosť xxx xxx 

Náklady na lieky - CPT/KPT xxx xxx 

Náklady na lieky - OZI xxx xxx 

Náklady na lieky - PEX xxx xxx 

Náklady na podanie - CPT/KPT xxx xxx 

Náklady na podanie - OZI xxx xxx 

Náklady na podanie - PEX xxx xxx 

Monitoring xxx xxx 

AE xxx xxx 

Následná liečba xxx xxx 

Spolu  xxx xxx 

OZI + PEX + ChT vs. OZI 

Inkrementálne QALY    xxx 

Inkrementálne náklady (€)   xxx 

ICUR (€/QALY)   71 942 €/QALY 

Prahová hodnota (€/QALY) 12    72 043 €/QALY 

Zdroj: [NIHO spracovanie na základe FEM, ktorý bol dodaný DR] 

 
12 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 ICUR v prípade vypnutia tejto zmeny v NIHO nastavení.  

Úpravy so zverejneným vplyvom: 

o Zmena kriviek extrapolácie v ukazovateli OS v oboch ramenách (xxx €/QALY). 

o Aplikovanie vyprchania prínosu v ukazovateli PFS medzi 2. a 7. rokom (xxx €/QALY). 

o Zmena hodnoty utility v stave PF a PD (xxx €/QALY). 

Ostatné úpravy (zoradené podľa poradia v texte): 

o Úhrada atezolizumabu podľa MEA zmluvy a jej dodatkov (xxx €/QALY).  

5.2.3 Výsledok nákladovej efektívnosti podľa NIHO  

Podľa NIHO nastavenia dosahuje OZI + PEX + ChT voči OZI ICUR vo výške xxxxxx €/QALY, pričom prahová hodnota 

je 72 043 €/QALY. OZI + PEX + ChT dosahuje klinický prínos voči OZI xxx QALY pri inkrementálnych nákladoch vo 

výške xxx €.  

Aby liek Tagrisso v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny bol nákladovo efektívny 

podľa § 7 odsek 2 zákona č. 363/2011 Z. z., úhrada za balenie môže byť maximálne vo výške xxx €, čo 

predstavuje: , 

• zľavu xxx % oproti maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo výške 4 366 € v prípade žiadosti ZM (liek 

TAGRISSO tbl flm 30x1x80 mg) ) a zľavu xxx % voči požadovanej úhrade vo výške xxx € 

• zľavu xxx % oproti maximálnej úhrade vo verejnej lekárni vo výške 5 209 € v prípade žiadosti A1N (liek 

TAGRISSO tbl flm 30x1x40 mg) a zľavu xxx % voči požadovanej úhrade vo výške xxx €. 
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Tabuľka 9: Výsledky nákladovej efektívnosti podľa NIHO nastavenia modelu (pre žiadosť ZM aj A1N) 

  OZI + PEX + ChT OZI 

Dĺžka života (roky - nediskontované) xxx xxx 

QALY 

Pred progresiou xxx xxx 

Po progresii xxx xxx 

Zníženie kvôli AE xxx xxx 

Spolu xxx xxx 

Náklady (€) 

Manažment ochorenia - PFS xxx xxx 

Manažment ochorenia - PD xxx xxx 

Manažment ochorenia - Terminálna starostlivosť xxx xxx 

Náklady na lieky - CPT/KPT xxx xxx 

Náklady na lieky - OZI xxx xxx 

Náklady na lieky - PEX xxx xxx 

Náklady na podanie - CPT/KPT xxx xxx 

Náklady na podanie - OZI xxx xxx 

Náklady na podanie - PEX xxx xxx 

Monitoring xxx xxx 

AE xxx xxx 

Následná liečba xxx xxx 

Spolu  xxx xxx 

OZI + PEX + ChT vs. OZI 

Inkrementálne QALY    xxx 

Inkrementálne náklady (€)   xxx 

ICUR (€/QALY)   xxx 

Prahová hodnota (€/QALY) 13    72 043 €/QALY 

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 10: 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 

 

 
13 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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Neistotu spojenú s výsledkom nákladovej efektívnosti považujeme za strednú. To znamená, že vnímame 

stredné riziko, že ani pri uvedenej NIHO nákladovo efektívnej úhrade nebudú v praxi splnené kritériá nákladovej 

efektívnosti. Odporúčame preto zvážiť požadovanie dodatočnej zľavy z nákladovo efektívnej úhrady (nad rámec 

potrebnej zľavy diskutovanej v časti Výsledok nákladovej efektívnosti podľa NIHO). Diskusiu uvádzame nižšie. 

Model obsahoval viaceré zdroje neistoty, na základe ktorých môže byť výsledok nákladovej efektívnosti 

optimistický: 

• Modelovanie PFS dát na základe BICR. PFS dáta na základe BICR znižujú ICUR v porovnaní s PFS dátami 

podľa skúšajúceho (primárny ukazovateľ štúdie FLAURA2). 

• Extrapolácia PFS krivky. Krivka podľa Weibullovho rozdelenia v ramene OZI + PEX + ChT pravdepodobne 

nadhodnocuje PFS a podhodnocuje ICUR. Neistota v dlhodobých predpokladoch PFS bola čiastočne 

mitigovaná aplikáciou lineárneho vyprchávania prínosu v PFS. 

• Aplikované disutility za AE. Aplikované disutility za AE nereflektujú dostatočne pokles kvality života v stave 

PF. Na základe výsledkov štúdie FLAURA2 očakávame výrazne zhoršený bezpečnostný profil, ktorý má za 

následok navýšenie nákladov na AE a zhoršenie kvality života pacientov. Vypnutie disutilít za AE má v 

modeli zanedbateľný vplyv na ICUR. Predpokladáme, že v klinickej praxi môže byť vplyv významnejší. 

• Zloženie následnej liečby. DR modeluje xxxxxx % zastúpenie atezolizumabu v ramene OZI + PEX + ChT a 

xxxxx % zastúpenie v ramene OZI v následnej línii liečby. Oslovení klinickí odborníci neuviedli využitie 

atezolizumabu v následnej línii. Podľa kvalitatívneho prieskumu od spoločnosti Pharm-in je zastúpenie 

atezolizumabu v 2L pokročilého NSCLC po predošlej liečbe monoterapiou OZI xxx %; zastúpenie v 3. línii 

je xxx %. Predpokladáme, že zastúpenie atezolizumabu v slovenskej klinickej praxi bude menší po 

progresii na OZI + PEX + ChT alebo OZI ako modeluje DR a preto môže byť výsledok nákladovej efektívnosti 

optimistický.  

 

Model obsahoval zdroj neistoty, ktorej vplyv na výsledok nákladovej efektívnosti je nejasný: 

• Modelovanie nákladovej efektívnosti iba voči komparátoru OZI. Ako je spomínané vyššie v časti 3.7 a 3.8 

komparátor monoterapia OZI akceptujeme s neistotou. Časť pacientov môže byť liečená aj s TKI 1. a 2. 

generácie (najmä afatinib). Zároveň, časť pacientov v III. neoperovateľnom štádiu môže byť liečená aj 

rádioterapiou/chemoterapiou/chemorádioterapiou. Presné percento zastúpenia afatinibu a pacientov 

v III. neoperovateľnom štádiu liečených rádioterapiou/chemoterapiou/chemorádioterapiou však 

z dôvodu chýbajúcich relevantných dát nevieme určiť.  

• Modelovanie nákladov na manažment ochorenia v stave PFS a PD. Naprieč viacerými hodnoteniami a 

žiadosťami týkajúcich sa NSCLC evidujeme významnú variabilitu v odhadoch nákladov na manažment 

ochorenia. Aplikovanie priemernej hodnoty nákladov z predchádzajúcich hodnotení nemalo významný 

dopad na ICUR. Nakoľko však nemáme prístup k spoľahlivým dátam, považujeme toto nastavenie za 

neisté.  
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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 údaje vstupujúce do výpočtov pacientov vhodných na liečbu ako aj použité predpoklady. 

Podrobnú diskusiu uvádzame v bodoch, resp. v tabuľkách (Tabuľka 11, Tabuľka 12) nižšie: 

 

• Neakceptujeme výpočet cieľovej populácie. Aplikujeme odvodenie podľa NIHO hodnotenia L187 - Liečivo 

amivantamab (Rybrevant) v kombinácii s liečivom lazertinib (Lazcluze) v rovnakej indikácii ako 

predmetné hodnotenie. Podrobnejší popis uvádzame nižšie:  

o DR pri výpočte cieľovej populácie vychádzal z NIHO hodnotenia 35B/69B - liek Tagrisso 

v monoterapii v rovnakej indikácii ako predmetné hodnotenie L238. Predpoklady aplikované pri 

výpočte cieľovej populácie podľa DR sú staršie; hodnotenie bolo vydané v júni 2023 a viaceré 

údaje vstupujúce do odvodenia populácie pochádzajú z publikácie Pharm-in z roku 2018 [51]. 

V NIHO hodnotení L187 pochádzajú údaje z publikácie od spoločnosti Pharm-in vydanej v máji 

2025 [52].  

o V súlade s hodnotením NIHO L187 sme pridali aj rameno pacientov v súčasnosti vhodných na 

liečbu (PSVL).  

o Z nastavenia DR sme ponechali údaje o odhadovanej prevalencii pacientov pre rok 2026 až 2031, 

nakoľko vo vyššie uvedenej publikácii je uvedený údaj iba pre rok 2025.  

o Taktiež sme ponechali údaje o novodiagnostikovaných pacientov, ktoré sú totožné 

s hodnotením NIHO L187. Z dôvodu zosúladenia a aktualizácie zdrojov sme ostatné aspekty 

použité pri výpočte cieľovej populácie upravili podľa NIHO hodnotenia L187. Detailný postup je 

uvedený v tabuľke nižšie (Tabuľka 11).  

• Neakceptujeme penetráciu trhu v ramene PBVL podľa DR. Maximálnu penetráciu trhu v ramene PBVL 

aplikujeme v 3. rok a zároveň aplikujeme xx % penetráciu trhu v 1. roku v ramene PSVL. DR aplikuje xx % 

penetráciu trhu v 1. rok a maximálnu xx % penetráciu trhu od 2. roka. Aplikujeme postupný nástup 

maximálnej penetrácie trhu; v 2. roku predpokladáme xx % a od 3. roku predpokladáme xx % penetráciu. 

Taktiež, aplikujeme xx % penetráciu v 1. roku na PSVL rameno (Tabuľka 12).  

• Neakceptujeme modelované náklady na PEX. Aplikujeme priemerný mesačný náklad na PEX od 1. 

mesiaca liečby. DR aplikuje náklady na 2 dávky PEX počas prvého mesiaca a od 2. mesiaca aplikuje 

priemerný mesačný náklad. Takýmto spôsobom je navyšovaný náklad na PEX a preto aplikujeme 

priemerný mesačný náklad od 1. mesiaca.  

• Akceptujeme ostatné nastavenia DR v modeli dopadu na rozpočet. Nezistili sme v ňom nedostatky, ktoré 

by mali relevantný vplyv na výsledok. 
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Tabuľka 11: Výpočet cieľovej populácie v indikácii NSCLC pre liečbu OZI + PEX + ChT podľa NIHO 

Riadok 

Kritériá cieľovej 

populácie v zmysle 

navrhovanej indikácie  

% 

podiel 
Absolútny počet* Zdroj 

- 
PBVL 1 - 

novosprogredovaní 
- Rok 0 Rok 1 Rok 2 Rok 3 

Rok 

4 

Rok 

5 
- 

a Odhadovaná prevalencia  100 % 6 037 6 087 6 088 6 089 6 089 6 089 
NIHO 

69B 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

NIHO 

L187 

 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

- 

PSVL - 

novodiagnostikovaní v 

roku 0 (2026) 

- Rok 0 Rok 1 Rok 2 Rok 3 
Rok 

4 

Rok 

5 
- 

I Spolu 

novodiagnostikovaní v 

2026 

100 % 3 293 - - - - - 
NIHO 

69B 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx - - - - - 

NIHO 

L187 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx - - - - - 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx - - - - - 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx - - - - - 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx - - - - - 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx - - - - - 

- 
PBVL 2 - 

novodiagnostikovaní 
- Rok 0 Rok 1 Rok 2 Rok 3 

Rok 

4 

Rok 

5 
- 

p 
Spolu 

novodiagnostikovaní  
100 % 3 293 3 320 3 331 3 342 3 342 3 342 

NIHO 

69B 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

NIHO 

L187 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx´ 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Xxx 

Xxxx 
XXxxxxxxxxxX xxx xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

w = h + v PBVL (PBVL1 + PBVL2)  xxx xxx xxx xxx xxx xxx  

*Počet prevalentných/incidentných pacientov s karcinómom pľúc: rok 0 = štatistické údaje pre rok 2026, rok 1 = štatistické 

údaje pre rok 2027 atď. 
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Zdroj: [21,50] 

Tabuľka 12: Predpokladaný počet liečených pacientov po rokoch 
 Rok 0 Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4 Rok 5 

PSVL             

PSVL – cieľová populácia xxx xxx - - - - 

Penetrácia trhu pre PSVL - xxx - - - - 

Počet PSVL začínajúcich liečbu intervenciou  - xxx - - - - 

PBVL             

PBVL – cieľová populácia xxx xxx xxx xxx xxx xxx 

Penetrácia trhu pre PBVL - xxx xxx xxx xxx xxx 

Počet PBVL začínajúcich liečbu intervenciou - xxx xxx xxx xxx xxx 

Pacienti, u ktorých sa predpokladá liečba intervenciou - xxx xxx xxx xxx xxx 

Zdroj: [údaje z FER upravené NIHO] 

6.1.2 Projektovaný dopad na rozpočet podľa NIHO a miera neistoty 

Odhadujeme sumárnu úhradu z verejného zdravotného poistenia (VZP) za liečbu liekom Tagrisso v kombinácii 

s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny (hrubý dopad) pri nákladovo efektívnej úhrade v tretí rok od 

rozšírenia indikačného obmedzenia (liek TAGRISSO tbl flm 30x1x80 mg)/zaradenia do ZKL (liek TAGRISSO tbl flm 

30x1x40 mg) vo výške xxxxxx (z toho náklady na liek OZI vo výške xxxxxx €) a čistý dopad liečby liekom OZI 

v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny vo výške xxxxxx €. Odhad dopadu na rozpočet je 

spojený so strednou neistotou, ktorá vyplýva najmä zo vstupujúcich predpokladoch pri výpočte cieľovej populácie 

a veľkosti penetrácie trhu. Podrobnosti sú uvedené v tabuľkách nižšie (Tabuľka 13 a Tabuľka 14).  

 

V kategorizačnom procese sa aktuálne nachádza liek Rybrevant v kombinácii s liekom Lazcluze, ktorý je 

určený pacientom v rovnakej indikácii. V prípade, ak bude liek Rybrevant v kombinácii s Lazcluze zaradený 

do ZKL, očakávame výrazne nižší dopad na rozpočet. 
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Tabuľka 13: Odhadované dopady na rozpočet podľa NIHO, rozpočítané na kalendárne roky 

  2027* 2028 2029 2030 2031 

Počet začínajúcich pacientov xxx xxx xxx xxx xxx 

Počet pacientov z 

predchádzajúceho obdobia  
xxx xxx xxx xxx xxx 

Počet pacientov spolu xxx xxx xxx xxx xxx 

Náklady na liek OZI + PEX + 

ChT pri požadovanej úhrade 

(xxx €) 

xxx xxx xxx xxx xxx 

Náklady na liek OZI + PEX + 

ChT pri nákladovo efektívnej 

úhrade (xxx €) 

xxx xxx xxx xxx xxx 

Náklady na OZI v kombinácii 

s intervenciou pri nákladovo 

efektívnej úhrade (xxx €) 

xxx xxx xxx xxx xxx 

Hrubý dopad pri požadovanej 

úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx xxx xxx 

Hrubý dopad pri nákladovo 

efektívnej úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx xxx xxx 

Náklady na nahrádzanú liečbu 

OZI 
xxx xxx xxx xxx xxx 

Čistý dopad pri požadovanej 

úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx xxx xxx 

Čistý dopad pri nákladovo 

efektívnej úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx xxx xxx 

*Predpokladaný dátum vstupu 01.01.2027. 

Zdroj: [NIHO spracovanie na základe modelu dopadu na rozpočet, ktorý bol dodaný DR] 

 

Tabuľka 14: Odhadované dopady na rozpočet podľa NIHO, rozpočítané na obdobia 

  1 - 12 mesiacov 13 - 24 mesiacov 25 - 36 mesiacov 

Počet začínajúcich pacientov xxx xxx xxx 

Počet pacientov z predchádzajúceho obdobia  xxx xxx xxx 

Počet pacientov spolu xxx xxx xxx 

Náklady na liek OZI + PEX + ChT pri 

požadovanej úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx 

Náklady na liek OZI + PEX + ChT pri nákladovo 

efektívnej úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx 

Náklady na OZI v kombinácii s intervenciou pri 

nákladovo efektívnej úhrade (xxx €) 
xxx xxx xxx 

Hrubý dopad pri požadovanej úhrade (xxx €) xxx xxx xxx 

Hrubý dopad pri nákladovo efektívnej úhrade 

(xxx €) 
xxx xxx xxx 

Náklady na nahrádzanú liečbu OZI  xxx xxx xxx 

Čistý dopad pri požadovanej úhrade (xxx €) xxx xxx xxx 

Čistý dopad pri nákladovo efektívnej úhrade 

(xxx €) 
xxx xxx xxx 

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) 

Klinické dáta preukazujú prínos kombinácie OZI + PEX + ChT v ukazovateľoch OS a PFS v porovnaní s monoterapiou, 

čo môže mať dopad na pacienta samotného a rovnako aj na jeho spoločenský okruh. Prínos v kvalite života nebol 

preukázaný a z hľadiska bezpečnosti je kombinácia OZI + PEX + ChT spojená s výrazne horším bezpečnostným 

profilom. Pacientska organizácia pre NICE vyjadrila obavu z možných pridaných vedľajších účinkov spôsobených 

ChT nakoľko pacienti užívajúci iba OZI monoterapiu zažívajú vedľajšie účinky (najčastejšie hnačku, stratu apetítu, 

kožné vyrážky), ktoré môžu byť ťažko manažovateľné. Navyše, OZI je tableta užívaná perorálne, ktorú pacienti 

užívajú doma, čo predstavuje menšiu fyzickú aj emocionálnu záťaž v porovnaní s cestovaním do nemocnice, ktoré 
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by bolo potrebné pri kombinovanej liečbe. Komisia NICE tak dospela k záveru, že ďalšia možnosť liečby pokročilého 

NSCLC s EGFR-aktivujúcimi mutáciami je potrebná, avšak je potrebné zohľadniť dodatočné nežiaduce účinky a 

záťaž spojenú s pridaním chemoterapie k monoterapii OZI [46].  

Pri liečbe OZI + PEX + ChT neboli identifikované špecifické etické prekážky pri generovaní dôkazov o prínosoch 

a ujmách predmetnej technológie 

7.1.2 Profesionálne hodnoty (F0007) 

Oslovení odborníci sa vyjadrili, že kombinácia OZI + PEX + ChT je odbornou komunitou veľmi očakávaná a mala by 

byť čo najskôr dostupná. Podľa klinickej odborníčky A hodnotená kombinovaná liečba sa vyznačuje vyšším 

stupňom účinnosti, má lepšie výsledky v ukazovateľoch PFS a OS, má dokázanú účinnosť pri mozgových 

metastázach a je efektívnejšia, ak sú prítomné molekulárno-genetické znaky agresívneho ochorenia. Podľa 

klinického odborníka B hodnotená kombinovaná liečba predstavuje zásadný posun v liečbe NSCLC s aktivujúcimi 

EGFR mutáciami a zdravotný systém je na daný liečebný postup plne pripravený.  

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) 

Liečba kombinácie OZI + PEX + ChT predstavuje v porovnaní s komparátorom OZI (podávaným perorálne) vyššiu 

organizačnú záťaž pre pacienta aj lekárov, nakoľko PEX a CPT/KPT musia byť podávané intravenózne. Podľa 

klinického odborníka B PEX + CPT/KPT budú podávané ambulantne, avšak v závislosti od tolerancie môže byť 

vyžadovaná aj hospitalizácia. Z dôvodu pridania ChT k monoterapii OZI je možné očakávať nárast vedľajších 

účinkov a s tým spojená vyššia potreba hospitalizácie pacientov.  

 

Pred indikovaním liečby je potrebné identifikovať riadiace mutácie (tumor iniciujúce, tzv. driver mutácie). 

Vzhľadom na to, že tieto vyšetrenia by už mali súčasťou manažmentu pacientov s karcinómom pľúc, 

nepredpokladáme dodatočnú záťaž. 

7.2.2 Rozhodovanie o spôsobilosti na liečbu (G0009) 

V súlade s navrhovaným znením rozšíreného IO a PO lieku Tagrisso môže liečbu indikovať onkológ. Hradenie liečby 

podlieha predchádzajúcemu súhlasu zdravotnej poisťovne. Hradenie liečby nie je podmienené výkonnostným 

stavom (v súlade s klinickým dôkazom odporúčame podmienku pridať). 

 

Oslovení klinickí odborníci sa tiež vyjadrili, že by liečbu mal predpisovať klinický onkológ. 

7.3. Sociálno-pacientske aspekty 

7.3.1 Pacientske očakávania a úsudok o hodnote technológie (H0100, D0017) 

Z dôvodu chýbajúceho vstupu pacientov na Slovensku sa nevieme vyjadriť k očakávaniam pacientov s hodnotenou 

intervenciou. Predpokladáme, že pacienti by očakávali zlepšenie najmä v predĺžení života a predĺžení prežívania 

bez progresie. Na druhú stranu, u pacientov môže dôjsť k zníženiu kvality života počas užívania liečby z dôvodu AE 

spojených s liečbou OZI + PEX + ChT.  
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7.3.2 Rovnosť v prístupe (H0201, H0012) 

Pri kombinovanej liečbe OZI + PEX + KPT/CPT je časť liečby podávaná intravenózne. Pre niektorých pacientov môže 

cestovanie za zdravotnou starostlivosťou predstavovať problém – potrebu sprievodnej osoby, finančnú zaťaž 

a vyššiu fyzickú náročnosť v porovnaní s komparátorom (OZI monoterapia), ktorý môže pacient užívať perorálne 

v domácom prostredí. Pacienti, ktorí musia za liečbou cestovať, prípadne pacienti z nižších sociálnych vrstiev môžu 

mať preto znevýhodnený prístup k hodnotenej intervencii [21]. 

7.3.3 Vplyv technológie na prácu a každodenný život (D0014, D0016) 

Z dôvodu chýbajúceho vstupu pacientov na Slovensku sa nevieme vyjadriť k vplyvu technológie na aktivity, 

každodenný život a schopnosť pracovať. Zlepšenie kvality života nebolo v štúdii FLAURA2 preukázané. 

7.3.4 Komunikácia lekár-pacient (H0203) 

Pacienti by mali byť informovaní o príznakoch ochorenia a o možných nežiaducich účinkoch liečby. Zároveň je 

dôležité, aby pacienti a ich blízki rozumeli predpokladanej dĺžke liečby, ako aj jej hlavným míľnikom a cieľom. 

7.3.5 Zraniteľné pacientske skupiny (C0005, C0007, F0005) 

OZI sa podáva dospelým pacientom. Ženy vo fertilnom veku by mali byť poučené, aby počas liečby zabránili 

otehotneniu. Pacienti by mali používať účinnú antikoncepciu. Liek sa predovšetkým metabolizuje v pečeni, pričom 

bezpečnosť a účinnosť u pacientov s ťažkou poruchou pečene nebola stanovená, preto sa jeho použitie u tejto 

skupiny neodporúča. U pacientov s ťažkou poruchou obličiek alebo terminálnym štádiom ochorenia je potrebná 

opatrnosť [21].  

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 bez konfliktu záujmov 

Do hodnotenia sme nedostali žiadny vstup od odbornej organizácie, v ktorej by spracovateľ podkladu podľa 

vyhlásenia nemal akýkoľvek konflikt záujmov. 

9.2. Vstupy odborných organizácií a odborníkov s konfliktom záujmov 

Vstup klinickej odborníčky A 

Liečivo ozimertinib v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie dospelých 

pacientov s pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 

(L858R) receptora EGFR. 

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 dotazníku. Nemusíte odpovedať na každú otázku. Vezmite prosím na vedomie, že 

spolu s týmto dokumentom je potrebné vyplniť dokument Vyhlásenie o konflikte záujmov. 

 

Inštrukcie o vyplnení tohto dotazníku: 

• 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 a neprikladajte 

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 MUDr. Milada Veselá, MPH. 

Názov organizácie Univerzitná nemocnica Bratislava Ružinov 

Pracovná pozícia zástupca prednostu Kliniky pneumológie, ftizeológie a funkčnej 

diagnostiky LF SZU a Univerzitnej nemocnice Bratislava, primár 

Oddelenia klinickej onkológie 

Vyberte z nasledovného zoznamu. Ste: ☐ zamestnanec alebo zástupca odbornej zdravotníckej organizácie, 

ktorá zastupuje lekárov 

☒ špecialista na liečbu ľudí s predmetným ochorením 

☒ iné (uveďte): 

Konflikt záujmov  

(vypĺňa NIHO na základe vyplneného 

vyhlásenia) 

Xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx 

xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx  

Zdravotný problém a opis liečiva  

B0002 

1. Čo považujete za relevantné klinické 

ukazovatele pri liečbe?  

 

1.Relevantné klinické ukazovate sú výsledky klinickej štádie FLAURA 

2.Hodnotené liečivo v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na 

báze platiny preukázalo štatisticky významné zlepšenie PFS v porovnaní 

s monoterapiou Ozimertinib. Prínos PFS bol konzistentný vo všetkých 
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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? 

analyzovaných podskupinách. Finálna analýza OS ako sekundárneho 

koncového ukazovateľa bola vykonaná v júni 2025. Medián celkového 

prežívania bol 47,5 mesiacov v skupine Ozimertinib a platinový derivát 

a pemetrexed vs 37,6 mesiaca v skupine s monoterapiou ozimertinib ( HR 

0,77, 95%CI, 0,61-0,99). 

 

2.Výsledky Flaura 2 patria k najlepším v danej indikácii. Kombinácia 

cielenej liečby a chemoterapie je považovaná za doposiaľ jednu z dvoch 

najlepšie hodnotených prvolíniových kombinácií liečby v ESMO 

odporúčaniach. 

 

3.Hodnotené liečivo Ozimertinib v kombinácii s chemoterapiou má 

významný prínos pre pacientov s pokročilým a metastatickým NSCLC. 

Jedná sa o 10-15% pacientov s NSCLC a sú relatívne mladí. Mladší 

pacienti rozhodne potrebujú agresívnejšiu liečbu ako monoterapia 

Ozimertinib. Agresivita ochorenia vyžaduje podávanie najúčinnejšej 

liečby v prvej línii – kombinované režimy. Iba tak dosiahneme maximálny 

benefit pre pacienta v podobe dlhodobej remisie ochorenia. 

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. 

 

1. Ak berieme do úvahy predpoklad, že v monoterapii ozimertinib 

sme plánovali cca 80 pacientov, potom cca 60% z nich sa budú 

liečiť kombinovanou liečbou s chemoterapiou.  

2. Pacienti s EGFR mutáciami (DEL19, L858R), ktorí spĺňajú 

podmienky na liečbu chemoterapiou sa budú liečiť 

Ozimertinibom v kombinovanej liečbe, ostatní sa budú liečiť 

monoterapiou Ozimertinib. Targetová liečba má prednosť pred 

inými terapiami a podáva sa v prvej línii liečby. 

A0001 

Pre ktoré indikácie je hodnotené liečivo 

používané nad rámec SPC (tzv. off label)? 

 

Hodnotené liečivo sa nepoužíva v off label indikácii.  

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? 

Je rozdiel v liečbe pacientov v 

neoperovateľnom III. štádiu 

ochorenia a v IV. metastatickom? 

3. Existujú národné štandardné postupy 

(ŠDTP)? 

4. Čo je zaužívaná následná liečba 

(liečba v ďalších líniách nasledujúcich 

po hodnotenom liečive)? 

1. Ochorenie je diagnostikované biopsiou (odber nádorového 

tkaniva): bronchoskopicky pneumológom alebo 

transtorakálnou punkciou na CT rádiodiagnostikom alebo 

chirurgicky pri operácii. Patológ vyšetruje histológiu a následne 

je zrealizovaná molekulárno-genetická analýza.  

2. V súčasnosti liečba prebieha v monoterapii Ozimertinib 

u všetkých pacientov. Targetová liečba má prednosť pred inými 

terapiami a podáva sa v prvej línii liečby. U neoperovateľného 

štádia III sa často rozhodujeme pre liečbu Ozimertinibom. 

V štádiu IV sa všetci liečia Ozimertinibom. 

3. Liečba prebieha podľa smerníc ESMO. Sú vysoko profesionálne 

a nie je medicínska potreba národných smerníc. Sú to veľmi 

zložité a v čase sa meniace záväzné odporúčania liečby pre 

všetky krajiny EU. 

4. Následná liečba je v súčasnosti na Slovensku chemoterapia. 

Ideálne je zaradenie do klinického skúšania. Ocenila by som 

podporu klinických skúšaní v SR, pretože je to cesta k novým 

vysoko kvalitným možnostiam liečby.  

 

B0004  

Kto administruje hodnotené liečivo a jeho 

komparátory a v akom kontexte (napr. 

v akých priestoroch) je starostlivosť 

poskytovaná? 

Liečba je ambulantná a liečivo sa skladuje vo verejnej lekárni. 

Etické a organizačné aspekty  
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V priebehu hodnotenie vznikla potreba pre kvalifikovaný názor odborníka z klinickej praxe v súvislosti s 

predmetnou diagnózou. Klinickú odborníčku sme preto požiadali o konzultáciu v troch doplňujúcich otázkach, 

ktoré nám boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie: 

 

1. Aké predpokladáte približné percentuálne zastúpenie následnej liečby (2. línia, 3. línia) v prípade, ak v 1. 

línii budú pacienti užívať ozimertinib s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny? Uveďte prosím 

konkrétne typy chemoterapie, prípadne imunoterapie.  
 

Pacienti, ktorí budú liečení v prvej línii ozimertinibom s chemoterapiou, tam je predpoklad dobrého 

výkonnostného stavu. Takže väčšina týchto pacientov po progresii bude potrebovať druhú líniu liečby. 

Tretia línia je už sporná, väčšinou je to už vysoko paliatívny režim. Vieme z výskumov, že pacienti s 

aktivujúcimi mutáciami EGFR majú tzv. studené nádory zle reagujúce na liečbu imunoterapiou. Ideálne je 

po progresii u týchto pacientov skúmať opäť histologický materiál za účelom molekulárnej genetiky, či u 

nich pretrváva mutácia, alebo sa zmenila. 

Na našom pracovisku máme otvorenú klinickú štúdiu s modernými liekmi ADC (Antibody Drug Conjugate), 

ktoré sa javia ako vhodná následná liečba po zlyhaní ozimertinibom a chemoterapiou. 

Opakovane apelujem na ústretovosť nemocníc voči klinickým štúdiám, kde je stále dlhý administratívny 

proces. Bolo by dobré aj z Vašej strany podporovať klinické skúšania na Slovensku v špecializovaných 

centrách.  

H0201 

Existujú skupiny pacientov, ktorí 

v hodnotenej indikácii v súčasnosti 

nemajú dobrý prístup k dostupným 

terapiám? 

Nikto nemá prístup ku kombinovanej liečbe ozimertinibom 

s chemoterapiou. Liečba je veľmi potrebná. 

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 hodnoteného liečiva by mala byť čo najskôr dostupná 

pacientom na Slovensku. Liečba Ozimertinibom v monoterapii je 

kategorizovaná a zavedená do medicínskej praxe. Liečba ozimertinibom 

s chemoterapiou sa vyznačuje vyšším stupňom účinnosti. Posilnenie 

targetovej liečby má lepšie výsledky v ukazovateľoch PFS a OS, je 

dokázaná efektivita pri mozgových metastázach a kombinovaná liečba je 

efektívnejšia, ak sú prítomné molekulárno-genetické znaky agresívneho 

ochorenia.  

G0009 

Kto by mal podľa Vás mať možnosť 

hodnotené liečivo predpisovať a pri 

splnení akých kritérií?  

Klinický onkológ 

Ďalšie problémy 

Existujú ďalšie relevantné problémy, ktoré 

by ste radi pomenovali? 

nie 

Hlavná správa 

Maximálne v 5 bodoch zosumarizujte to, čo považujete za hlavné body Vášho vstupu: 

 

• Liečba Ozimertinibom s chemoterapeutickým platinovým režimom a pemetrexedom je vnímaná ako 

nenaplnená potreba na Slovensku. Na celom svete sa jedná o liečbu, ktorá je už dlho v medicínskej praxi. 

Pacienti na Slovensku by mali byť liečení liečbou, ktorá je určená do prvej línie NSCLC EGFR pozit.  

• Prosím o zrýchlené konanie v schvaľovaní liečby, ktorá veľmi chýba v praxi.  

Ďakujeme za Váš čas a za vyplnenie tohto dotazníka! 
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Pre ochorenia ako je toto, je ideálne pacientov na druhú líniu posielať do centier ( NOI Národný 

onkologický Inštitút zverejňuje všetky aktívne skúšania v SR) a ak sa dá zaradiť do klinických skúšaní. Je 

to vynikajúca liečba, ktorá nezaťažuje zdravotný systém, lekári majú skúsenosti s novými liekmi v reálnej 

praxi, čo zvyšuje ich vzdelanie a nevzďaľujeme sa tak od krajín EU. 

 

2. V zaslanom vstupe ste uviedli: 

„V súčasnosti liečba prebieha v monoterapii Ozimertinib u všetkých pacientov. Targetová liečba má 

prednosť pred inými terapiami a podáva sa v prvej línii liečby. U neoperovateľného štádia III sa často 

rozhodujeme pre liečbu Ozimertinibom. V štádiu IV sa všetci liečia Ozimertinibom." 
Medzi ozimertinibom a čím sa rozhodujete u pacientov s neoperovateľným štádium III? Približne koľko 

percent pacientov v tomto štádiu zaháji liečbu s ozimertinibom? 

 

V prípade štádia III je podľa ESMO odporúčaní pri EGFR mutovaných pacientoch možnosť liečby 

konkomitantnou rádioterapiou u vhodných pacientov (rozsah ochorenia posúdi rádioterapeut) a 

následne registrovaná liečba ( nie kategorizovaná) konsolidačný ozimertinib. K počtom sa neviem vyjadriť, 

nemám žiadne štatistiky, ale rozhodne na rádioterapiu je menšie percento pacientov. 

 

 

Vstup klinického odborníka B 

Liečivo ozimertinib v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny na liečbu prvej línie dospelých 

pacientov s pokročilým NSCLC, ktorých nádory vykazujú delécie exónu 19 alebo substitučné mutácie exónu 21 

(L858R) receptora EGFR. 

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 MUDr. Michal Urda, PhD. 

Názov organizácie FNsP F.D.Roosevelta, Banská Bystrica 

Pracovná pozícia Primár oddelenia pneumológie a ftizeológie 

Vyberte z nasledovného zoznamu. 

Ste: 
☐ zamestnanec alebo zástupca odbornej zdravotníckej organizácie, ktorá 

zastupuje lekárov 

☒ špecialista na liečbu ľudí s predmetným ochorením 

☐ iné (uveďte): 

http://www.niho.sk/
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Konflikt záujmov  
(vypĺňa NIHO na základe 
vyplneného vyhlásenia) 

Xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx 

xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx 

xxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxxx 

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. PFS, OS, intrakraniálna efektivita 

 

 

2. Predĺženie PFS v porovnaní so štandardom liečby (t.j. mono-

th. osimertinib) 

 

 

3. Áno 

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. 

 

1. 60-65 ročne (ak bude paralelne dostupná kombinácia 

lazertinib + amivantamab, tak bude pacientov menej). 

 

 

2. Liečba vzhľadom k efektivite bude preferovaná u všetkých 

del19/L858R pacientov, ktorí ju zvládnu. Pacienti, ktorí 

sú/budú pre kombinovanú liečbu rizikoví (vzhľadom k vyššej 

toxicite), budú aj naďalej liečení mono-th. Osimertinibom. 

A0001 

Pre ktoré indikácie je hodnotené 

liečivo používané nad rámec SPC 

(tzv. off label)? 

Osimertinib sa na SVK podáva v súlade s SPC lieku. 

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? Je 

rozdiel v liečbe pacientov v 

neoperovateľnom III. štádiu 

ochorenia a v IV. 

metastatickom? 

3. Existujú národné štandardné 

postupy (ŠDTP)? 

4. Čo je zaužívaná následná 

liečba (liečba v ďalších líniách 

nasledujúcich po 

hodnotenom liečive)? 

1. Pacienti/pacientky (väčšinou nefajčiari!!!) sú diagnostikovaní 

kombináciou zobrazovaních metodík (CT hrudníka) a 

bronchoskopie/ihlovej biopsie pod CT kontrolou/chirurgie. Genetickú 

alteráciu potvrdzuje RT-PCR alebo NGS. 

 

 

2. Štandardom liečby inoperabilných štádií EGFR M+ NSCLC je liečba 

EGFR-TKI (osimertinib). Pacienti v inoperabilnom III. KŠ by mohli byť 

liečení aj podľa klinickej štúdie LAURA - konkomitantá chemo-

rádioterapia s následnou konsolidačnou th. osimertinibom (na SVK bez 

úhrady). 

 

 

3. Používame ESMO odporúčania (ako krajina EÚ). 

 

 

4. Následná liečba by sa mala riadiť rezistenčným mechanizmom, ktorý 

by mal byť detekovaný z rebiopsie a NGS analýzy, lieky na väčšinu 

rezistentných mechanizmov nemajú na SVK úhradu. Aj z tohto dôvodu 

je/bude štandardom 2L CHT (v.s. Docetaxel). 
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V priebehu hodnotenie vznikla potreba pre kvalifikovaný názor odborníka z klinickej praxe v súvislosti s 

predmetnou diagnózou. Klinickú odborníčku sme preto požiadali o konzultáciu v troch doplňujúcich otázkach, 

ktoré nám boli zodpovedané prostredníctvom e-mailovej komunikácie: 

 

B0004  

Kto administruje hodnotené 

liečivo a jeho komparátory 

a v akom kontexte (napr. v akých 

priestoroch) je starostlivosť 

poskytovaná? 

Klinický onkológ. Osimertinib (ambulantná preskripcia). CHT (platina+PEM) a 21 

dní ambulantne alebo počas hospitalizácie (podľa tolerancie).  

Etické a organizačné aspekty  

H0201 

Existujú skupiny pacientov, ktorí 

v hodnotenej indikácii v 

súčasnosti nemajú dobrý prístup k 

dostupným terapiám? 

Pacienti sú aktuálne na SVK od 1.6.25 liečení mono-th. Osimertinibom.  

Kombinovaná liečba (osimertinib+platina+PEM, resp. lazertinib + amivantamab) 

predstavuje zásadný posun v liečbe EGFR M+ NSCLC. 

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. 

Kombinovaná liečba (osimertinib+platina+PEM) predstavuje zásadný posun v 

liečbe EGFR M+ NSCLC a je odbornou komunitou veľmi očakávaná. 

 

Zdravotný systém je na tento liečbený postup plne pripravený. 

G0009 

Kto by mal podľa Vás mať možnosť 

hodnotené liečivo predpisovať a 

pri splnení akých kritérií?  

Klinický onkológ. 

Ďalšie problémy 

Existujú ďalšie relevantné 

problémy, ktoré by ste radi 

pomenovali? 

• Implementáciu osimertinib+platina+PEM do klinickej praxe považujem 

za bezproblémovú. 

Hlavná správa 

Maximálne v 5 bodoch zosumarizujte to, čo považujete za hlavné body Vášho vstupu: 

 

• Kombinovaná liečba (osimertinib+platina+PEM) predstavuje zásadný posun v liečbe EGFR M+ NSCLC a je odbornou 

komunitou veľmi očakávaná. 

• Zdravotný systém je na tento liečbený postup plne pripravený. 

• Klinická štúdia FLAURA2 preukázala jednoznačnú superioritu kombinácie v porovnaní mono-th. Osimertinibom. 

• Benefit bol preukázaný aj z hľadiska CNS efektivity. 

• Väčšina pacientou s del19/L858R sú nefajčiari!!! 

Ďakujeme za Váš čas a za vyplnenie tohto dotazníka! 
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1. Aké predpokladáte približné percentuálne zastúpenie následnej liečby (2. línia, 3. línia) v prípade, ak v 1. 

línii budú pacienti užívať ozimertinib s pemetrexedom a chemoterapiou na báze platiny? Uveďte prosím 

konkrétne typy chemoterapie, prípadne imunoterapie.  
 

Následná liečba by sa mala riadiť rezistenčným mechanizmom, ktorý by mal byť detekovaný z rebiopsie a 

NGS analýzy. NGS je na SVK dostupná veľmi limitovane, podobne lieky na väčšinu rezistentných 

mechanizmov nemajú na SVK úhradu. Aj z tohto dôvodu je/bude štandardom 2L CHT (v.s. Docetaxel). 

 

Predpokladám, že 2L bude dostávať 70% pacientov, 3L 30-40%. Náklady na 2L a 3L budú nízke. 

 

Imunoterapiu u EGFR M+ podávať nebudeme, nefunguje.. Jedinou "pozitívnou" kombináciou je 

CBDCA+PCTX+bevacizumab+atezolizumab, ktorá dosiaľ na SVK nemá úhradu. 

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 

Do hodnotenia sme nedostali žiaden vstup od pacientskej organizácie, v ktorej by spracovateľ podkladu podľa 

vyhlásenia nemal akýkoľvek konflikt záujmov. 
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9.5. Komunikácia s držiteľom registrácie  

S DR sme v procese hodnotenia liečiva ozimertinib v kombinácii s pemetrexedom a chemoterapiou v predmetnej 

indikácii komunikovali prostredníctvom 1 žiadosti o súčinnosť prostredníctvom elektronickej pošty. Priebeh 

komunikácie je popísaný v tabuľkách nižšie. Kompletné dokumenty výziev a odpovedí sú dostupné na 

kategorizačnom portáli.  

 

Žiadosť o súčinnosť číslo 1 (komunikácia emailom) 

 

 

Požadované doplnenia 

Dátum poslania: 08.04.2026 

Odpoveď DR 

Dátum odpovede: 14.04.2026 

Vyhodnotenie odpovede DR 

Doplnenie zápisu z Advisory boardu 

LAURA s otázkami a odpoveďami 

každého dopytovaného odborníka. 

DR v modeli dopadu na rozpočet 

uvádza ako zdroj pre % podiel 

testovaných adenokarcinómov (xxx 

%), % podiel iných typov (xxx %) a % 

podiel EGFR+ z iných typov (xxx %) 

AdBoard LAURA. DR taktiež uvádza, že 

záznam z tohto Advisory boardu je 

prílohou konania. DR však dodal 

záznam iba z Advisory boardu 

FLAURA2 (v tomto zázname nie sú 

vyššie uvedené údaje spomínané). 

DR poslal zápis z požadovaného 

advisory boardu LAURA. 

Otázky a odpovede každého 

dopytovaného odborníka nemá DR 

k dispozícii , nakoľko výstupom 

advisory boardu je konsenzus 

všetkých prítomných odborníkov na 

danú otázku. Odpovede každého 

dopytovaného odborníka nie sú 

 

Odpoveď akceptujeme.  
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