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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zé#tym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy
(nie dotyczy).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylaczenia jawnosSci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz.U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz.U.
z2022r., poz. 1233), art. 35 ust. 4a—4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)! i art. 35a ustawy z dnia
12maja 2011 r. o refundacji lekéw, sSrodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz.U. z 2025 r., poz. 907 z pézn. zm.)2.

Organ dokonujacy wylfaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylfgczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakre$lone kolorem czarmym stanowig informacje publiczne podlegajgce wylgczeniu ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow
(nie dotyczy).

Zakres wylgczenia jawnoSci: dane (nie dotyczy) stanowigce tajemnice przedsiebiorcy i dane stanowigce tajemnice
refundacyjng.

Podstawa prawna wyfaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzes$nia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz.U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji
(Dz.U. z 2022r., poz. 1233 z pdzn. zm.), art. 35 ust. 4—4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2025 r., poz. 907 z p6zn. zm.)' i art. 35a ustawy
Z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz.U. z 2025 ., poz. 907 z p6zn. zm.)? oraz art. 30b ust.1 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2025 r., poz. 907 z pdzn. zm.)?.
Organ dokonujacy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacii.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: (nie dotyczy).

Dane zakreslone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcow
(nie dotyczy).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej
(Dz.U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz.U.
z2022r., poz. 1233) i art. 35 ust. 4a—4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2025 r., poz. 907 z pézn. zm.)! i art. 35a ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw
medycznych (Dz.U. z 2025 r., poz. 907 z pézn. zm.)2.

Organ dokonujacy wylaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylfaczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnos$c osoby fizyczney.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wyfgczenia jawnoSci: art. 5 ust. 1 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji publicznej (Dz.U.
7 2022r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Partamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia 2016 r. w sprawie
ochrony 0sob fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz
uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdine rozporzgdzenie o ochronie danych) (Dz.U. UE.L. z 2016 . 119.1).

Organ dokonujacy wylaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktérego dokonano wylgczenia jawnosci: dane osobowe.

! podstawa prawna zakreslen danych objetych tajemnicg przedsigbiorcy bedgcego wnioskodawcg w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
Srodkéw spozywcezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2025r., poz. 907 z pézn. zm.)

2 podstawa prawna zakreslen w analizie weryfikacyjnej Agencii danych objetych tajemnica przedsigbiorcy bedgcego wnioskodaweg w rozurmieniu ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, Srodkow spozywczych specialnego przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2025r.,, poz. 907 z pézn. zm.)
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Wykaz wybranych skrotéw

ACA

ACC
ACTH
Agencja/ AOTMIT
Al

AOS

CAH
ENSAT
ESE
ESMO
GC-Ms
HSE
ICD-10
ICD-9
K$oz
LC-MS/MS

LDA
LOO
LSz
NFZ
NHS
NIO

NPV
OP$

PPV
SSN

Gruczolak kory nadnerczy (ang. Adrenocortical Adenoma)

Rak kory nadnerczy (ang. Adrenocortical Carcinoma)

Hormon adrenokortykotropowy

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Nieczynnymi guzami nadnerczy (ang. adrenal incidentaloma)

Ambulatoryjna opieka specjalistyczna

Wrodzony przerost nadnerczy (ang. Congenital Adrenal Hyperplasia)
European Network for the Study of Adrenal Tumors

European Society of Endocrinology

European Society for Medical Oncology

Chromatografia gazowa sprzezona ze spektrometrig mas (ang. Gas Chromatography—Mass Spectrometry)
Health Service Executive

Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorob i Probleméw Zdrowotnych
Miedzynarodowa Klasyfikacja Procedur Medycznych

Karta Swiadczenia Opieki Zdrowotnej

Chromatografia cieczowa sprzezona z tandemowg spekirometrig mas (ang. Liquid Chromatography—Tandem Mass
Spectrometry)

Liniowa analiza dyskryminacyjna (ang. Linear Discriminant Analysis)
Walidacja krzyzowa (ang. Leave-One-Out Cross Validation)
Leczenie szpitaine

Narodowy Fundusz Zdrowia

National Health Service

Narodowy Instytut Onkologii

Warrto$¢ predykcyjna ujemna (ang. Negative Predictive Value)
Odwrocona Piramida Swiadczen

Wartos¢ predykcyjna dodatnia (ang. Positive Predictive Value)
Servizio Sanitario Nazionale

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej 3/64



LProfil steroidowy w moczu” — ocena zasadnosci zakwalifikowania Swiadczenia do wykazu swiadczen AOS DWSGiZS.4100.1.2026

Spis tresci

Wykaz wybranyCh SKIrOtOW ...........ociiciiiiiiiiiiiiiiis s s s s s s s s s e e s e s 3
£ oL €= o 1 PSSP 4
1. Podstawowe informacje 0 ZIECENIU .............iiiiiiiiccc s ssen e s s mnn e e e e e e s a s nmnn e e e e e e sannnn 5
203 1 Y57 o721 0 T8 - T o o) o U SRR 6
3. Przedmiot i historia zlecenia .........cccooiiiiiiiiiiii e —————————————————— 13
L S e o1 =Y 4 e 1= o3 V4] 15
o I e o 1= ¢ W0 | {0110} {0 Y2 16
4.2. Charakterystyka wnioskowanego badania.............coouiiiiiiiiiiiii e 22
4.3. Opis $wiadczenia opieki zdrowotnej — na podstawie Karty Swiadczenia Opieki Zdrowotne;.............. 22
4.4. Weczeséniejsze oceny AOTMIT zwigzane merytorycznie z przedmiotowym zleceniem .............ccccc.... 23
4.5. Rekomendacje i wytyczne praktyki KIINICZNE] ..........ocueiiiiiiiiiii e 24
4.6. Opinie ekspertOw KIINICZNYCH ........cooiiii e 32
4.7. AernatyWne SWIAUCZENIA ........uuuuiuiiiiiiiiiiiiiiieieieietera aeera e ee—e—e—e e ra—e———e—srata—ere e rarsrsrarsssrnsssnsnnnsnnnnnnnnns 33
4.8. Obowigzujgce warunki realizacji i zasady finansowania $wiadczen zwigzanych z diagnostykg i
monitorowaniem chorob NAANEICZY ...........ooooiiiiiiii e 33
4.9. Aktualny stan realizacji Swiadczen finansowanych ze $rodkéw publicznych..............ccccccooi. 35
5. Analiza skutecznosci i bezpieCzeNnstWa ... 38
5.1. Metodyka przegladu SystematyCZNEgO ........ccoovviiiiiiiiieieeee e 38
5.2.  Wyniki przeglgdu SyStemMatyCZNEQO .........uuiiiiiiiiii i 38
5.2.1 Wyniki dotyczgce populacji z guzami Kory Nadnerczy ............occeeiiieiiiiiieee e 38
5.2.2 Wyniki dotyczgce populacji z zespotem CUSHINGA ........coociiiiiiiiiiiiii e e 41
LR B O o | =1 a1 Te7.2=1 0 = R PP 42
6. Analiza wplywu finansowania swiadczenia opieki zdrowotnej ze srodkéw publicznych na system
OCNHIONY ZAFOWI@ ...t s e r e e s s E e e e e e e aa e am R e R e e e e e s e am s e n e e e nenaann 44
6.1. Opinia Prezesa Narodowego FUNAUSZU ZArOWIA .......cooiiiuiiiiiiiie it e e 44
6.2. Szacowane skutki finansowe dla systemu ochrony zdrowia — oszacowanie wtasne AOTMIT ........... 45
7. Przeglad analiz e€kONOMICZNYCh ... e 48
Rozwigzania organizacyjne i refundacyjne przyjete w innych krajach...........cccccooniiiiininiiiniccccinnne, 49
L TR o =3 4 01T 010 0 AT 51
- ¥ T4 3 T 53
Zatgcznik 1. Strategia wyszukiwania PUBIIKaC)i ...........cuieiiiiiiii i 53
Zatgcznik 3. Diagram selekCji Dadan ..........oc.uoiii i 54
Zatgcznik 4. PUDIKACIE WYKIUCZONE .......ooiiiiiiiiiieeee et e e s 55
Zatgcznik 5. Charakterystyka publikacji wigczonych do analizy Klinicznej..........cccccovviiieiiiiiiiiiiie e, 55
Zatgcznik 6. Opinie ekspertOw KIINICZNYCH .........ocuiiiiiie et ee e 58

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej 4/64



LProfil steroidowy w moczu” — ocena zasadnosci zakwalifikowania Swiadczenia do wykazu Swiadczen AOS DWSGiZS.4100.1.2026

1. Podstawowe informacje o zleceniu

Data wptyniecia zlecenia do AOTMIT (dd.mm.rrrr) i znak pisma zlecajgcego:
o Zzlecenie Ministra Zdrowia z dnia 19.01.2026 r. (znak: ASG.741.6.2026.MK)

Petna nazwa swiadczenia opieki zdrowotnej (z pisma zlecajgcego) /przedmiot zlecenia:
Przygotowanie rekomendaciji w sprawie zasadnosci zakwalifikowania swiadczen:

o profil steroidowy w moczu,

o makroprolaktyna,

o inhibina B,

jako swiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej wraz z opracowaniem
wyceny dla Swiadczenia

Typ zlecenia:

[ ] zakwalifikowanie jako $wiadczenia gwarantowanego, wraz z okresleniem poziomu finansowania
w sposob kwotowy albo procentowy lub sposobu jego finansowania, lub warunkéw jego
realizacji (art. 31c ustawy o swiadczeniach)

O usuniecie swiadczenia opieki zdrowotnej z wykazu $wiadczeh gwarantowanych albo dokonanie zmiany
poziomu lub sposobu finansowania, lub warunkdéw realizacji $wiadczenia gwarantowanego (art. 31e—f
ustawy o sSwiadczeniach)

O realizacja innych zadan zleconych przez Ministra wiasciwego do spraw zdrowia (art. 31n pkt 5 ustawy
o $wiadczeniach)

Zlecenie dotyczy swiadczenia gwarantowanego z zakresu:

podstawowej opieki zdrowotne;j

ambulatoryjnej opieki specjalistycznej

leczenia szpitalnego

opieki psychiatrycznej i leczenia uzaleznien

rehabilitacji leczniczej

Swiadczen pielegnacyjnych i opiekunczych w ramach opieki dtugoterminowej
leczenia stomatologicznego

lecznictwa uzdrowiskowego

O 0O O0Oo0Oo0ooQoo e d

zaopatrzenia w wyroby medyczne, na zlecenie osoby uprawnionej oraz ich naprawy, o ktérych mowa
w ustawie o refundaciji

ratownictwa medycznego
opieki paliatywnej i hospicyjne;j

Swiadczen wysokospecjalistycznych

I R I R I |

programéw zdrowotnych

Whnioskodawca (pierwotny):
Minister Zdrowia

Producent / podmiot odpowiedzialny dla ocenianego $wiadczenia:
Nie dotyczy
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2. Streszczenie raportu

Problem decyzyjny

Celem opracowania jest ocena zasadno$ci zakwalifikowania oznaczenia stezenia profilu steroidowego w moczu jako
$wiadczenia gwarantowanego realizowanego w ramach AOS oraz przygotowanie propozycji jego wyceny.

Profil steroidowy moczu jest badaniem polegajagcym na ilosciowym oznaczaniu metabolittw hormonéw steroidowych
wydalanych z moczem w ciggu doby, obejmujacych m.in. metabolity glikokortykosteroidéw, mineralokortykosteroidéw,
androgendéw oraz ich prekursoréw. Analiza przeprowadzana jest z wykorzystaniem technik chromatografii sprzezonej
ze spektrometrig mas (GC-MS lub LC-MS/MS), co umozliwia jednoczesng ocene wielu metabolitdw oraz ich wzajemnych
stosunkow ilosciowych. Uzyskany profil pozwala oceni¢ funkcjonowanie szlakéw steroidogenezy w korze nadnerczy
i moze wspiera¢ diagnostyke zaburzen steroidogenezy oraz guzéw nadnerczy.

Obecnie wnioskowane badanie nie jest ujete w wykazie $wiadczen gwarantowanych finansowanych w ramach
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej. Oznaczenie profilu steroidowego w moczu (metodg GC/MS) funkcjonuje natomiast
jako produkt statystyczny sprawozdawany przez Osrodki Eksperckie Chorob Rzadkich (OECR), zgodnie
z obowiazujacym zarzadzeniem Prezesa NFZ w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju
leczenie szpitalne oraz leczenie szpitalne — $wiadczenia wysokospecjalistyczne. Badanie to moze by¢ wykonywany
wylacznie u pacjentéw z podejrzeniem choroéb rzadkich, w ramach pobytéw diagnostycznych finansowanych produktami
dedykowanymi diagnostyce chorob rzadkich.

W aktualnym wykazie swiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej dostepne s3 inne
badania wykorzystywane w diagnostyce i monitorowaniu funkcji nadnerczy, obejmujace m.in. oznaczenia stezenia
w surowicy krwi stezenia androstendionu, kortyzolu, dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS), 11-dezoksykortyzolu,
hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) i 17-hydroksyprogesteronu.

Przedmiotowe $wiadczenie byto analizowane we wcze$niejszych opracowaniach analitycznych AOTMIT:

o opracowaniu nr WS.422.10.2025 z dnia 18.06.2025 r. pn.: ,Analiza propozycji nowych $wiadczen dotyczacych
diagnostyki ileczenia choréb uktadu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej” —
przygotowanym na potrzeby Ministra Zdrowia w projekcie: ,Odwrécona Piramida Swiadczen”, oraz

o opracowaniu nr WS.422.10.2025 z dnia 16.10.2025 r. ,Opracowanie uzupeiniajace do raportu Analiza propozycji
nowych $wiadczen dotyczacych diagnostyki i leczenia choréb ukfadu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej
opieki specjalistycznej” — rozszerzonym o dodatkowe materiaty eksperckie, réwniez przygotowanym na potrzeby
Ministra Zdrowia w projekcie: ,Odwrécona Piramida Swiadczen™;

w ktérych wskazano, ze badanie to jest zalecane w wytycznych praktyki klinicznej oraz finansowane ze $rodkéw
publicznych w innych krajach, co stanowito przestanke do rozwazenia pod katem jego wigczenia do wykazu swiadczen
gwarantowanych AOS.

W ramach niniejszego opracowania przeprowadzono prace analityczne w odniesieniu do ocenianego $wiadczenia opieki
zdrowotnej, ukierunkowane na identyfikacje kluczowych determinant decyzji, obejmujgce w szczegolnosci:

o przeglad i analize wytycznych klinicznych w zakresie diagnostyki choréb nadnerczy;
o analize skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa zastosowania wnioskowanego badania;
o przeglad analiz ekonomicznych;

o analize aktualnego stanu finansowania badan laboratoryjnych stosowanych w diagnostyce i monitorowaniu
choréb nadnerczy;

o prognoze skutkéw finansowych dla pfatnika publicznego w przypadku wiaczenia $wiadczenia do zakresu
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej;

o przeglad rozwigzan miedzynarodowych i zasad finansowania wnioskowanego badania w innych krajach.

Przeprowadzone analizy maja na celu dostarczenie informacji niezbednych do oceny zasadno$ci wigczenia do wykazu
$wiadczen gwarantowanych z zakresu AOS badania polegajacego na oznaczeniu stezenia profilu steroidowego
W moczu.
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Problem zdrowotny

Kora nadnerczy odpowiada za synteze kluczowych hormonéw steroidowych, w tym glikokortykosteroidéw (gtownie
kortyzolu), mineralokortykosteroidéw (aldosteronu) oraz androgenéw nadnerczowych. Hormony te odgrywajg istotna role
w regulacji proceséw metabolicznych, réwnowagi elekirolitowej, odpowiedzi na stres oraz utrzymaniu homeostazy
organizmu. Zaburzenia funkcji kory nadnerczy moga prowadzi¢ zarédwno do niedoboru, jak i nadmiaru hormonéw
steroidowych, a takze do zmian strukturalnych, takich jak guzy fagodne lub ztosliwe.

Do najwazniejszych chordb zwiazanych z zaburzeniami czynnosci kory nadnerczy naleza wrodzony przerost nadnerczy,
niedoczynnos¢ kory nadnerczy, ostra niewydolno$¢ nadnerczy (przetom nadnerczowy), zespét Cushinga oraz rak kory
nadnerczy. Wrodzony przerost nadnerczy jest grupa dziedzicznych zaburzen enzymatycznych prowadzacych
do uposledzenia syntezy kortyzolu, a w niektérych postaciach takze aldosteronu, co skutkuje wiérnym wzrostem ACTH,
przerostem kory nadnerczy i nadmierng produkcja androgenéw. Niedoczynno$¢ kory nadnerczy polega
na niedostatecznej produkcji hormonéw nadnerczowych i moze mie¢ charakter pierwotny, wtdrny lub trzeciorzedowy,
zaleznie od miejsca uszkodzenia osi podwzgérze—przysadka—nadnercza. Szczegdlnie ciezka postacia jest przetom
nadnerczowy, bedacy stanem bezposredniego zagrozenia zycia zwigzanym z nagtym niedoborem glikokortykosteroidow.

Zaburzenia czynnosci nadnerczy moga takze prowadzi¢ do nadmiernej produkcji hormonéw steroidowych. Przyktadem
jest zespot Cushinga, bedacy zespotem objawéw wynikajacych z przewlektego nadmiaru glikokortykosteroiddw.
Rzadkim, ale powaznym schorzeniem jest rak kory nadnerczy — nowotwér ztosliwy o duzej sktonnosci do inwazji
miejscowej i przerzutéw odlegltych, ktdrego zapadalno$¢ wynosi okoto 0,5-2 przypadkéw na milion mieszkancéw rocznie.
W przebiegu choroby konieczne jest systematyczne monitorowanie pacjentéw, obejmujgce m.in. badania obrazowe oraz
oznaczenia hormonalne w celu wykrycia wznowy choroby, przerzutéw oraz powikian leczenia.

Opis proponowanego $wiadczenia na podstawie Karty Swiadczenia Opieki Zdrowotnej

Whioskowane $wiadczenie polega na wykonaniu badania ,profil steroidowy moczu”, obejmujacego oznaczenie stezen
kluczowych hormondéw steroidowych oraz ich metabolitdw w dobowej zbiérce moczu, co umozliwia ocene funkcji
nadnerczy oraz identyfikacje nieprawidtowosci w szlakach syntezy hormonéw steroidowych. Analiza wykonywana jest
z wykorzystaniem metod chromatografii gazowej lub cieczowej sprzezonej ze spektrometrig mas (GC-MS lub LC-MS).
Badanie znajduje zastosowanie w diagnostyce zaburzen steroidogenezy, w szczegélnosci wrodzonego przerostu
nadnerczy, a takze w diagnostyce i monitorowaniu guzéw nadnerczy, w tym raka kory nadnerczy

Populacja. Populacje docelowg stanowig pacjenci z wrodzonym przerostem nadnerczy (E25 — zespoly nadnerczowo-
piciowe), z nowotworem nadnerczy (C74.0 — nowotwér ztosliwy kory nadnerczy) oraz z podejrzanymi guzami nadnerczy
(D44.1 — nowotwor o niepewnym lub nieznanym charakterze nadnerczy). W przypadku podejrzenia guza nadnerczy
badanie wykonywane jest jednorazowo w ramach diagnostyki, natomiast u pacjentéw monitorowanych z powodu raka
nadnerczy — dwa razy w roku. Szacuje sie, ze badanie bedzie wykonywane u okoto 1 000 pacjentéw rocznie.

Poziom lub spos6b finansowania $wiadczenia. Zgodnie z Karta Swiadczenia Opieki Zdrowotnej $wiadczenie ma byé
finansowane w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej z zakresu endokrynologii oraz w trakcie hospitalizacji
w oddziatach endokrynologicznych. Badanie ma czesto charakter wysytkowy i wykonywane jest w wyspecjalizowanych
osrodkach laboratoryjnych. Wprowadzenie $wiadczenia do wykazu $wiadczen gwarantowanych ma wspieraé
diagnostyke zaburzen steroidogenezy oraz usprawni¢ diagnostyke i monitorowanie raka kory nadnerczy.

Koszt pojedynczego badania oszacowano na okoto 1 000 zt.
Rekomendacje i wytyczne praktyki klinicznej

Do analizy wiaczono 6 dokumentéw opublikowanych w latach 2008—-2024 nastepujacych towarzystw naukowych oraz
organizacji eksperckich opracowujgcych wytyczne praktyki klinicznej: Endocrine Society (ES 2008), European Society of
Endocrinology (ESE 2018), European Society of Endocrinology/ European Network for the Study of Adrenal Tumors
(ESE/ ENSAT 2023), European Society for Medical Oncology (ESMO 2020), Narodowy Instytut Onkologii (NIO 2024)
i Pituitary Society (PS 2021).

Analiza przegladu wytycznych praktyki klinicznej wykazata, ze:

o w zakresie diagnostyki monitorowania raka kory nadnerczy:
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- u pacjentdw z podejrzeniem raka kory nadnerczy (ACC) zaleca sie przeprowadzenie kompleksowej
diagnostyki hormonalnej, obejmujacej ocene wydzielania glikokortykosteroidéw, hormonéw
ptciowych, mineralokortykosteroidéw oraz prekursoréw steroidowych, z wykorzystaniem profilowania
steroidowego w surowicy i moczu (NIO 2024 — sita zalecenia 1 ,,rekomendujemy’”, wysoki poziom
Jakosci dowoddw, ESE/ENSAT 2023 — niski poziom jakosci dowodéw, ESMO 2020 — sifa zalecenia
A, niski poziom jakosci dowodow),

- w diagnostyce preferowane jest wielosteroidowe profilowanie z zastosowaniem metod
chromatograficznych i spekirometri masowej (LC-MS/MS Ilub GC-MS), jako narzedzia
zwiekszajgcego dokfadnosé oceny biochemicznej (NIO 2024 — sita zalecenia 1 ,,rekomendujemy’,
wysoki poziom jakosci dowodow, ESE/ENSAT 2023 — niski poziom jakosci dowoddw);

- wwybranych grupach pacjentéw, szczegélnie nieleczonych operacyjnie, zaleca sie dalsza obserwacje
kliniczng ukierunkowang na choroby wspétistniejace zwigzane z nadmiarem kortyzolu, z mozliwoscig
ponownej oceny endokrynologicznej w przypadku progresji objawéw (ESE/ENSAT 2023 — niski
poziom jakosci dowodéw),

o W obszarze diagnostyki choroby Cushinga:

- w diagnostyce wstepnej zaleca sie zastosowanie jednego z nastepujacych badan: test hamowania
deksametazonem (DST), oznaczenie wolnego kortyzolu w dobowej zbiérce moczu (UFC) lub
péznowieczorne oznaczenie kortyzolu w slinie (LNSC) — PS 2021 — silne zalecenie, wysoki poziom
Jakosci dowodow; ES 2008 — silne zalecenie, bardzo niski poziom jakosci dowodow,

- w przypadku nieprawidtowych wynikéw badan przesiewowych zaleca sie wykonanie kolejnego testu
diagnostycznego oraz dalszg ocene specjalistyczng, natomiast przy zgodnie ujemnych wynikach
dwoch roéznych testow dalsza diagnostyka zwykle nie jest konieczna (ES 2008 — silne zalecenie,
bardzo niski poziom jakosci dowodow);

o odnoszac sie do wrodzonego przerostu nadnerczy - w przypadku wartosci granicznych
17- hydroksyprogesteronu zaleca sie wykonanie pelnego profilu steroidowego po tescie stymulacyjnym
z kosyntroping (ESE 2018 — silne zalecenie, umiarkowany poziom jakosci dowodow).
Analiza wytycznych prakiyki klinicznej wykazata, ze u pacjentéw z podejrzeniem choréb nadnerczy zaleca sie
przeprowadzenie kompleksowej diagnostyki hormonalnej obejmujgcej ocene wydzielania hormondéw kory nadnerczy oraz
ocene objawéw klinicznych. W dwéch analizowanych dokumentach (NIO 2024 oraz ESMO 2020) odniesiono sie
do zastosowania oznaczania profilu steroidowego z wykorzystaniem metod chromatograficznych sprzezonych
ze spektrometrig mas w diagnostyce guzéw nadnerczy oraz réznicowaniu zmian fagodnych i ztosliwych. W odniesieniu
do choroby Cushinga podkresla sie znaczenie wiasciwej kwalifikacji pacjentéw do diagnostyki oraz zastosowania testéw
przesiewowych oceniajacych hiperkortyzolemie, a w przypadku wynikéw nieprawidtowych — konieczno$é¢ dalszej
diagnostyki specjalistycznej. W odniesieniu do wrodzonego przerostu nadnerczy wskazuje sie, ze w przypadkach
niejednoznacznych, w tym przy granicznych wartosciach 17-hydroksyprogesteronu, zaleca sie wykonanie petnego profilu
steroidowego — szczegdlnie po tescie stymulacyjnym — jako elementu diagnostyki zaburzen steroidogenezy.

Rozwiazania organizacyjne i refundacyjne w wybranych krajach

W ramach przegladu rozwigzan miedzynarodowych dotyczacych organizacji i finansowania badania stezenia
w oznaczenia profilu steroidowego w moczu przeanalizowano tgcznie 5 parnstw: Australie, Irlandie, Stany Zjednoczone
Ameryki, Wielka Brytanie, Wiochy.

Analiza rozwigzan organizacyjnych w parnstwach objetych przegladem wykazata, ze:
o W Australii oznaczenie profilu steroidowego w moczu stanowi element ziozonego $wiadczenia refundowanego

w systemie Medicare, obejmujgcego ilosciowe oznaczanie hormondw i biatek wigzacych hormony we krwi lub
moczu;

o W Wielkiej Brytanii badanie jest ujete w Narodowym Katalogu Testow Genomowych (NHS Genomic Test
Directory) i wykorzystywane w diagnostyce zaburzen rozwoju ptci i oraz choréb nadnerczy;

o wlrandii badanie zostato wymienione w wykazie badan wykonywanych przez publiczne laboratorium dziatajace
w strukturach Health Service Executive (HSE);
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o W Stanach Zjednoczonych oznaczenie profilu steroidowego w moczu zostato ujete w systemie kodowania
Medicare, co umozliwia jego rozliczanie w ramach systemu publicznego w uzasadnionych wskazaniach
klinicznych;

o we Wioszech w analizowanych regionalnych nomenklatorach taryfowych SSN nie zidentyfikowano odrebnej
pozycji ani kodu dla oznaczenia profilu steroidowego w moczu; uwzgledniono natomiast oznaczenia
poszczegdlnych hormondw steroidowych oraz ich metabolitow.

Podsumowujac wyniki przegladu rozwigzan organizacyjnych w innych krajach, mozna stwierdzi¢, ze w 3 z 5 panstw
(Australii, Stanach Zjednoczonych i Wielkiej Brytanii) badanie profilu steroidowego w moczu zostato ujete w formalnych
systemach organizacyjnych lub rozliczeniowych.

Opinie ekspertow klinicznych w sprawie zasadnosci wiaczenia wnioskowanego swiadczenia do wykazu
Swiadczen gwarantowanych

W toku przeprowadzonych prac Agencja otrzymata opinie czterech ekspertow klinicznych, dotyczace zasadnosci
wprowadzenia wnioskowanego badania do wykazu $wiadczen gwarantowanych z zakresu AOS.

Eksperci zgodnie wskazali na zasadno$¢ finansowania oznaczenia profilu steroidowego jako badania wykorzystywanego
w diagnostyce zaburzen steroidogenezy oraz choréb nadnerczy, w tym wrodzonego przerostu nadnerczy i guzéw
nadnerczy. Podkreslono, ze badanie pozwala na kompleksowa ocene szlakéw metabolicznych steroidéw, stanowi
uzupetnienie dotychczas stosowanych metod diagnostycznych oraz wspiera decyzje kliniczne dotyczace dalszej
diagnostyki i leczenia. Zaznaczono réwniez, ze zastosowanie badania moze przyczynia¢ sie do skrécenia Sciezki
diagnostycznej, poprawy réznicowania zaburzen oraz usprawnienia monitorowania leczenia.

Jednoczesnie podkreslono konieczno$¢ zapewnienia odpowiednich warunkéw organizacyjnych, w tym dostepu
do zaawansowanych technik analitycznych oraz wtasciwej interpretacji wynikéw. Eksperci zwrécili uwage na ograniczong
dostepnos¢ badania wynikajacg z wysokiego kosztu oraz wymogu stosowania specjalistycznych metod analitycznych,
co zdaniem ekspertéw wiaze sie z potencjalng potrzebg wykonywania badania w osrodkach dysponujacych odpowiednim
zapleczem analitycznym, w tym takze w formie badan wysytkowych.

W odniesieniu do szacunkowej liczebno$ci populacji docelowej odnotowano rozbieznosci pomiedzy opiniami ekspertow.
Szacowane wartosci obejmuja zakres od ok. 1 tys. do ponad 2 tys. pacjentéw w pierwszych latach realizacji $wiadczenia,
przy czym poszczegélni eksperci przedstawili odmienne prognozy dotyczace skali wykorzystania badania.

Analiza skutecznosci i bezpieczenstwa

W ramach przegladu systematycznego przeprowadzono wyszukiwanie dowodéw naukowych dotyczacych skutecznosci
i bezpieczenstwa stosowania profilu steroidowego oznaczanego w dobowej zbiérce moczu. W przegladzie nie
odnaleziono zadnej publikacji odpowiadajacej ocenie skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej technologii. Wiaczono
dwa dodatkowe badania retrospektywne:

o Vogg 2023, odpowiadajace populacji pacjentéw ze schorzeniami guza kory nadnerczy;
o Kottowska 2017, obejmujgce pacjentéw z zespotem Cushinga.

Celem obu badan byfa identyfikacja kluczowych metabolitéw steroidowych umozliwiajgcych rozpoznawanie zaburzen
oraz klasyfikacje pacjentéw.

Wyniki badania Vogg 2023

W badaniu zastosowano model klasyfikacyjny oparty na analizie wartosci predykcyjnych, ktéry sposrod 11 analizowanych
steroidéw wyltonit dwa o najwyzszej zdolnosci dyskryminacyjnej: 5-PT (5-pregnenetriol) oraz THS (tetrahydro-11-
deoxycortisol). Na podstawie ich stezen znormalizowanych wzgledem kreatyniny opracowano drzewo decyzyjne stuzace
do oceny ryzyka raka kory nadnerczy (ACC). Wysokie ryzyko ACC przypisywano pacjentom z wartosciami
5- PT > 276 ug/g kreatyniny oraz THS > 1062 ug/g kreatyniny.

W zakresie przyjetych progéw dla 5-PT oraz THS wykazano, ze:

o W grupie wysokiego ryzyka warto$¢ predykcyjna dodatnia (PPV) wyniosta 77,8%;
o W grupie niskiego ryzyka warto$¢ predykcyjna uiemna (NPV) osiagneta 100%.
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Catkowita doktadnos¢ klasyfikacji wyniosta 57,7%, co wskazuje na ograniczong skuteczno$é modelu jako samodzielnego
narzedzia diagnostycznego, przy jednoczesnej potencjalnej przydatnosci jako uzupetienia metod obrazowych i oceny
klinicznej.

Wyniki badania Kottowska 2017

W badaniu zastosowano trzystopniowy proces selekcji, w wyniku ktérego sposrod 19 steroidéw wyodrebniono
6 kluczowych metabolitéw: etiocholanolon, tetrahydrokortyzon (THE), tetrahydro-11-dehydrokortykosteron (THA),
tetrahydrokortykosteron (THB), tetrahydrokortyzol (THF) oraz a-kortol (a-C). Analiza obejmowata poréwnanie profilu

steroidowego w moczu pomiedzy pacjentami z zespotem Cushinga, pacjentami z nieczynnymi guzami nadnerczy oraz
osobami zdrowym.

Model klasyfikacyjny oparty na liniowej analizie dyskryminacyjnej wykazat:

o doktadnos¢ catkowitg na poziomie ok. 90%

o trafnosé¢ klasyfikacji w grupie oséb zdrowych o wartosci ok. 92%;

o skutecznosé w grupie nieczynnych guzéw nadnerczy o wartosci ok. 80%;

o skutecznosé klasyfikacji pacjentéw z zespotem Cushinga o wartosci 100%.
Whioski:

Profil steroidowy oznaczany w dobowej zbiérce moczu stanowi narzedzie wspomagajgce w diagnostyce zaburzen
funkcjonowania nadnerczy.

Przeglad analiz ekonomicznych

W ramach przeprowadzonego przegladu nie zidentyfikowano analiz ekonomicznych spetniajgcych wszystkie przyjete
kryteria wigczenia.

Skutki finansowe dla systemu ochrony zdrowia

Aktualny stan finansowania i rozliczania Swiadczenia
Analiza danych sprawozdawczo-rozliczeniowych Narodowego Funduszu Zdrowia z lat 2021-2024 wykazata, ze:

o laczna liczba pacjentéw z rozpoznaniami D44.1, E25, C74.0 wzrosta z 9 108 do 14 205;

o liczba oséb z rozpoznaniem D44.1 zwiekszyta sie z 7 365 do 12 408 (+68%) i stanowita najwiekszg grupe,
podczas gdy liczba pacjentéw z E25 pozostawata stabilna (ok. 1,5 tys. rocznie), a w przypadku C74.0
odnotowano umiarkowany wzrost (z 272 do 328);

o odsetek pacjentdw, u ktdérych wykonano co najmniej jedno z analizowanych badan diagnostycznych, wynosit ok.
35-36%, a liczba pacjentéw objetych diagnostykg wzrosta z 3 262 do 5 078;

o 2zwiekszyta sie liczba badan hormonalnych, szczegélnie oznaczen kortyzolu (+74%), ACTH (+66%) i DHEAS
(+47%), przy jednoczes$nie mniejszej dynamice wzrostu pozostatych parametréw steroidowych (androstendion
+40%, 17-hydroksyprogesteron +50%, estradiol +26%);

o niektére badania wykonywano rzadko lub ich liczba pozostawata na niskim poziomie, w szczegélno$ci estradiol
(452-571 pacjentdw rocznie) oraz 11-dezoksykortyzol (7 pacjentéw rocznie);

o liczba pacjentéw, u ktérych wykonano pakiet co najmniej 3 badania (kortyzol, DHEAS, ACTH, androstendion,
17- hydroksyprogesteron, estradiol, 11-dezoksykortyzol) wzrostaz 1 075w 2021 r.do 1717 w 2024 r.

Opinia Prezesa NFZ
W przekazanej opinii Prezes NFZ zwrécit uwage, ze:

o populacja wskazana w Karcie Swiadczenia moze by¢ istotnie niedoszacowana, poniewaz analiza powinna
uwzglednia¢ réwniez pacjentow z rozpoznaniem C74 — nowotwdr ziosliwy nadnerczy, ktore nie zostato literalnie
ujete w KSOZ;
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o wediug danych sprawozdawczych Funduszu liczba pacjentéw leczonych z rozpoznaniami wskazanymi
w KSOZ, poszerzonymi o kod ICD-10: C74, wynosi blisko 20 tys. rocznie, podczas gdy w Karcie Swiadczenia
okreslono populacje na poziomie okoto 1000 pacjentdw;

o badanie ma najczesciej charakter wysytkowy, a wiodaca placowka wykonujaca je w Polsce jest Pracownia
Hormonéw Steroidowych w IPCZD w Warszawie, przy czym probki moczu moga byé przechowywane
w temperaturze 2—4°C do 48 godzin przed wysykka;

o wocenie Prezesa NFZ wskazana organizacja $wiadczenia moze skutkowaé bardzo ograniczong dostepnoscia
badania na terenie kraju, co budzi watpliwosci dotyczace zasadnosci jego wiaczenia do wykazu $wiadczen
gwarantowanych.

Oszacowanie wydatkow platnika publicznego

Szacunkowa liczba pacjentdw kwalifikujgcych sie do badania w AOS, okreSlona na podstawie danych
sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ z lat 2021-2024 oraz przy zatozeniu, ze do populacji wiacza sie osoby, u ktérych
wykonano co najmniej trzy sposrod nastepujacych badan diagnostycznych: kortyzol, DHEAS, ACTH, androstendion,
17-hydroksyprogesteron, estradiol, 11-dezoksykortyzol, wynosi:

o ok. 2227 pacjentéw w | roku wprowadzenia wnioskowanego $wiadczenia;
o ok. 2409 pacjentéw w Il roku wprowadzenia wnioskowanego $wiadczenia.
Przyjeto, ze u kazdego pacjenta wykonywane jest:
o 1badanie dla ICD-10 D44.1 oraz E25, jezeli wykonano =3 z ww. badan,
o 2badaniadla ICD-10 C74.0, jezeli wykonano =3 z ww. badan.
Szacowane skutki finansowe wdrozenia ocenianego Swiadczenia na podstawie wyceny zaproponowanej przez Agencje
(w oparciu o dane sprawozdawczo-rozliczeniowe) — przy cenie 479 zt za badanie wyniosa:
o ok. 1,13 min zt w | roku obowiazywania wnioskowanego badania;
o ok. 1,22 min zt w Il roku obowigzywania wnioskowanego badania.
Prognoza ma charakter statyczny, nie uwzglednia mozliwych zmian w systemie ochrony zdrowia i opiera sie

na uproszczonym doborze populacji; dodatkowo nie analizuje wplywu $wiadczenia na dalsza diagnostyke ani nie zostata
zweryfikowana innymi metodami czy zrédtami danych.

Whioski

Problem decyzyjny i kontekst systemowy

o Przedmiot oceny: analiza zasadnosci zakwalifikowania oznaczania stezen steroidowych w moczu,
wykonywanego metodami chromatografii gazowej lub cieczowej sprzezonej ze spektrometrig mas (GC-MS lub
LC-MS) jako $wiadczenia gwarantowanego realizowanego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej oraz
przygotowanie propozycji wyceny tego $wiadczenia.

o Zalozeniaz KSOZ: precyzyjna analiza profilu steroidowego ma istotne znaczenie dla prawidiowego rozpoznania
oraz wdrozenia odpowiedniego leczenia u pacjentdéw z chorobami nadnerczy. Badanie to znajduje zastosowanie
zaréwno na etapie diagnostyki wstepnej, jak i w monitorowaniu skutecznosci terapii.

o Stan obecny: obecnie na poziomie AOS badanie stezenia profilu steroidowego w moczu nie jest objete
finansowaniem ze srodkéw publicznych. Badanie to funkcjonuje wytacznie jako produkt statystyczny okreslony
w przepisach Prezesa NFZ dotyczacych rozliczania $wiadczen w rodzaju leczenie szpitalne oraz leczenie
szpitalne — $wiadczenia wysokospecjalistyczne i moze byé¢ sprawozdawane przez Osrodki Eksperckie Choréb
Rzadkich w ramach pobytow diagnostycznych (grupa | - Badania diagnostyczne w chorobach rzadkich).

Oceniana technologia medyczna

o Profil steroidowy moczu to badanie, w ktérym metoda iloSciowag oznacza sie rézne metabolity hormondéw
steroidowych wydalanych w ciagu doby, co pozwala oceni¢ funkcjonowanie poszczegolnych szlakéw
steroidogenezy w korze nadnerczy. Badanie wykonywane jest z wykorzystaniem technik wysokiej rozdzielczosci,
najczesciej chromatografii gazowej sprzezonej ze spekirometria mas (GC-MS) lub wysokosprawnej
chromatografii cieczowej z tandemowa spekirometrig mas (LC-MS/MS).
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Wytyczne praktyki klinicznej

o W diagnostyce guzéw nadnerczy oraz w przypadkach podejrzenia lub niejednoznacznych wynikéw w kierunku
wrodzonego przerostu nadnerczy zaleca sie wykonanie oznaczen profilu steroidowego w surowicy lub moczu,
przy czym w odniesieniu do guzéw nadnerczy w dwéch dokumentach wskazano na zastosowanie metod LC-
MS/MS lub GC-MS.

o W chorobie Cushinga podkresla sie znaczenie wiasciwej kwalifikacji pacjentdow do diagnostyki oraz zastosowania
testow przesiewowych oceniajgcych hiperkortyzolemig, a w przypadku wynikdw nieprawidtowych koniecznos$¢
dalszej diagnostyki specjalistyczne;.

Wyniki analizy skutecznosci i bezpieczenstwa

o Zuwagi na ograniczenie jakim jest nieodnalezienie publikacji dotyczacych oceny skutecznosci i bezpieczenstwa

ocenianej technologii, wszelkie wartosci miar odnoszg sie trafno$ci klasyfikadji:
- W diagnostyce raka kory nadnerczy, wykazano umiarkowang warto$¢ predykcyjng i niskg doktadnosé
0gding;
- W diagnostyce zespotu Cushinga uzyskano petng trafnos¢ klasyfikacji pacjentéw z jawng postacig
choroby.
Rozwigzania organizacyjne w innych krajach

o W wiekszosci analizowanych krajow badanie profilu steroidowego w moczu zostato ujete w publicznych
systemach zdrowotnych, przy czym jego forma organizacyjna i rozliczania réznig sie.

Opinie ekspertow klinicznych

o Wszyscy eksperci uznali za zasadne wprowadzenie oznaczenia profilu steroidowego w moczu do $wiadczen
gwarantowanych, wskazujac, ze badanie stanowi uzupemienie diagnostyki zaburzen steroidogenezy i choréb
nadnerczy oraz moze usprawniac proces diagnostyczny.

o Zwrécono uwage na koniecznos¢ wykonywania badania w wyspecjalizowanych osrodkach ze wzgledu
na wymagania techniczne (zaawansowane metody analityczne) oraz potrzebe odpowiedniej interpretacii
wynikéw, co moze ogranicza¢ dostepnos¢ badania.

o Wsrdd ekspertow wystapity rozbieznosci dotyczace szacowanej liczebnosci populaciji docelowej, ktéra wedtug
przedstawionych opinii moze wynosi¢ od okoto 1 tys. do ponad 2 tys. pacjentéw rocznie, co wskazuje
na niepewnos¢ co do skali przysztego wykorzystania badania.

Opinia Prezesa NFZ
o Badanie, ktdre w praktyce wykonywane jest gtéwnie w IPCZD w Warszawie, moze by¢ trudno dostepne w skali
kraju, co rodzi watpliwosci co do zasadnosci jego wigczenia do wykazu swiadczen gwarantowanych.

o Populacja wskazana w KSOZ jest niedoszacowana, poniewaz nie uwzglednia pacjentéw z rozpoznaniem
ICD- 10: C74 (nowotwor ztosliwy nadnerczy). Wedtug danych sprawozdawczych faktyczna liczba pacjentéw
kwalifikujgcych sie do $wiadczenia siega ok. 20 tys. rocznie, podczas gdy w Karcie okreslono jg jedynie
na ok. 1 tys. oséb.

Szacowany skutek finansowy

Szacowane skutki finansowe wdrozenia ocenianego swiadczenia na podstawie wyceny zaproponowanej przez Agencje
(w oparciu o dane sprawozdawczo-rozliczeniowe) — przy cenie 479 zt za badanie wyniosa:

o ok. 1,13 min zt w | roku obowigzywania wnioskowanego badania;

o ok. 1,22 min zt w |l roku obowigzywania wnioskowanego badania.
Niepewnos¢ szacunkéw: prognoza ma charakter statystyczny i opiera sie na kontynuacji trendu z danych historycznych,
nie uwzglednia mozliwych zmian w systemie ochrony zdrowia, nie zostata zwalidowana alternatywnymi metodami oraz

nie analizuje wplywu $wiadczenia na dalszg diagnostyke ani nie zostata zweryfikowana innymi metodami czy Zrédtami
danych.
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3. Przedmiot i historia zlecenia

Przedmiotem zlecenia Ministra Zdrowia jest przygotowanie rekomendacji w sprawie zasadnosci zakwalifikowania
Swiadczenia ,profil steroidowy w moczu” jako $wiadczenia gwarantowanego z zakresu ambulatoryjnej opieki
specjalistycznej wraz z opracowaniem wyceny dla swiadczenia.

Podstawa prawna i historia zlecenia: Pismem z dnia 19 stycznia 2026 r. znak: ASG.741.6.2026.MK Minister Zdrowia,
na podstawie art. 31c ustawy o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych, zlecit Prezesowi
AOTMIT przygotowanie rekomendacji w sprawie zasadnosci zakwalifikowania $wiadczenia ,profil steroidowy w moczu”
jako swiadczenia gwarantowanego z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej wraz z opracowaniem wyceny dla
Swiadczenia. Minister Zdrowia podkreslit, ze omawiane $wiadczenie ma by¢ dostepne w zakresie endokrynologii.

W pidmie zaznaczono, ze omawiane $wiadczenie bylo jednym ze Swiadczen ujetych w opracowaniu analitycznym
pt. ,Analiza propozycji nowych swiadczen dotyczacych diagnostyki i leczenia chordb uktadu dokrewnego w ramach
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej” nr WS.422.10.2025 przygotowanego w ramach zlecenia Ministra Zdrowia
dotyczgcego zaopiniowania wykazu propozycji nowych $wiadczen dotyczgcych diagnostyki i leczenia choréb uktadu
dokrewnego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, ktdre zostaty zgtoszone przez ekspertow w toku prac nad
projektem pn. ,Odwrdécona Piramida Swiadczen” i uzyskato pozytywng opinie AOTMIT w kwestii dalszego procesu
opiniowania i potencjalnej zmiany systemowe;j.

W ramach zlecenia przekazana zostata Karta Swiadczenia Opieki Zdrowotnej, przygotowana przez _
I —
I —

Historia korespondencji

Prezes NFZ. Dnia 18.02.2026 r. pismem znak: DWSGiZS.4100.1.2026 wystgpiono do Prezesa NFZ z prosbg
0 przedstawienie opinii w zakresie mozliwosci sfinansowania przedmiotowego swiadczenia w przypadku ewentualnego
zakwalifikowania procedury badania profilu steroidowego w moczu jako $wiadczenia gwarantowanego z zakresu
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej. Opinie Prezesa NFZ w ww. przedmiocie otrzymano w dniu 24.03.2026 r. (pismo
znak: NFZ-DSOZ-SAQ0S.421.5.2026 2026.148931.KAO).

Eksperci kliniczni. W toku prac analitycznych w dniu 19.02.2026 r. pismem znak: DWSGiZS.4100.1.2026 wystgpiono
do nastepujacych ekspertow:
o NG - 2 proshba o doprecyzowanie kwestii wynikajacych z analizy Karty
Swiadczenia Opieki Zdrowotnej (nie otrzymano opinii);
o prof. dr. hab. Marka Ruchate — konsultanta krajowego w dziedzinie endokrynologii (opinie otrzymano w dniu
18.03.2026 r.);

o prof. dr hab. Barbary Dotegowskiej — konsultant krajowej w dziedzinie diagnostyki laboratoryjnej (opinie
otrzymano w dniu 19.03.2026 r.);

o prof. dr. hab. n. med. Macieja Krzakowskiego — konsultanta krajowego w dziedzinie onkologii klinicznej (w dniu
19.02.2026 r. poinformowano o braku mozliwosci przygotowania opinii);

o prof. dr. hab. n. med. Roberta Spaczynskiego — konsultanta krajowego w dziedzinie endokrynologii
ginekologicznej i rozrodczosci (nie otrzymano opinii);

o prof. dr. hab. n. med. Tomasza Szydetko — konsultanta krajowego w dziedzinie urologii (nie otrzymano opinii);

o prof. dr. hab. n. med. Wojciecha Zgliczynskiego — konsultanta wojewddzkiego dla wojewddztwa mazowieckiego
w dziedzinie endokrynologii (nie otrzymano opinii);

o I ———
D (W dniu 09.03.2026 r. poinformowano o braku mozliwosci
przygotowania opinii);

o I ————
I (opinie ofrzymano w dniu

17.03.2026 r.);
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O

(nie otrzymano opinii);

o

(nie otrzymano opinii);

O

(nie otrzymano opinii);

I (opinie otrzymano w dniu 02.03.2026 r.);

(nie otrzymano opinii);
z prosba o przekazanie opinii eksperckiej, zgodnie z art. 31c ust. 3 pkt. 1 ustawy o Swiadczeniach, w sprawie zasadnosci
zakwalifikowania ocenianego $wiadczenia do wykazu $wiadczen gwarantowanych.
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4. Problem decyzyjny

Celem niniejszego opracowania jest ocena zasadnosci zakwalifikowania oznaczania stezen steroidowych w moczu
metodg chromatografii gazowej lub cieczowej ze spektrometrig mas (GC-MS lub LC-MS) jako $wiadczenia
gwarantowanego realizowanego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej oraz przygotowanie propozycji wyceny
tego Swiadczenia. Prace analityczne zostaty przeprowadzone w zwigzku ze zleceniem Ministra Zdrowia i majg na celu
ocene, czy to badanie diagnostyczne — powinno zosta¢ ujete w wykazie swiadczeh gwarantowanych realizowanych
w warunkach ambulatoryjnych.

Obecnie w wykazie $wiadczeh gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej dostepne sg inne
badania wykorzystywane w diagnostyce i monitorowaniu choréb nadnerczy, obejmujgce m.in. oznaczenia stezenia
w surowicy krwi stezenia androstendionu, kortyzolu, dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS), 11-dezoksykortyzolu,
estradiolu, hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) i 17-hydroksyprogesteronu.

Profil steroidowy moczu jest badaniem diagnostycznym polegajacym na ilosciowej ocenie metabolitow hormondéw
steroidowych wydalanych w dobowej zbiérce moczu. Analiza obejmuje metabolity glikokortykosteroidéw,
mineralokortykosteroidow, androgendw oraz ich prekursoréw, co umozliwia kompleksowg ocene szlakéw steroidogenezy
w korze nadnerczy. Oznaczenie wykonywane jest z zastosowaniem metod wysokorozdzielczych (GC-MS Iub LC-
MS/MS), pozwalajgcych na jednoczesne oznaczenie wielu metabolitéw oraz ocene ich wzajemnych proporcii, ktére majg
znaczenie diagnostyczne i sg wykorzystywane w diagnostyce zaburzenh steroidogenezy oraz ocenie zmian w obrebie
nadnerczy. Znajduje zastosowanie m.in. w diagnostyce wrodzonych defektdéw enzymatycznych, zespotéw nadmierne;
produkcji steroidéw oraz w réznicowaniu i charakterystyce guzéw nadnerczy, w tym zmian o potencjalnie zlosliwym
charakterze. Wynik ma charakter profilu metabolicznego, a jego interpretacja opiera sie na analizie wzorca metabolitéw,
co moze mie¢ znaczenie dla dalszej diagnostyki, kwalifikacji do leczenia oraz wyboru strategii terapeutycznej.

Whioskowane badanie nie jest ujete w koszyku swiadczen gwarantowanych finansowanych w rodzaju ambulatoryjna
opieka specjalistyczna. Wskazac jednak nalezy, ze od 01.05.2025 r. profil steroidowy w moczu (metoda GC/MS)
funkcjonuje jako produkt statystyczny sprawozdawany w ramach $wiadczen realizowanych w Osrodkach Eksperckich
Choréb Rzadkich (OECR), zgodnie z obowigzujacym zarzadzeniem Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia w sprawie
okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umoéw w rodzaju leczenie szpitalne oraz leczenie szpitalne — Swiadczenia
wysokospecjalistyczne. Badanie moze by¢ wykonywane wytgcznie na rzecz pacjentdw z chorobami rzadkimi, w ramach
pobytéw diagnostycznych finansowanych produktami dedykowanymi diagnostyce choréb rzadkich.

Whioskowane swiadczenie byto przedmiotem wczesniejszych opracowan analitycznych AOTMIT:

o opracowania nr WS.422.10.2025 z dnia 18.06.2025 r. pn.: ,Analiza propozycji nowych swiadczen dotyczacych
diagnostyki ileczenia choréb ukfadu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej” —
opracowanie analityczne na potrzeby Ministra Zdrowia w projekcie: ,Odwrécona Piramida Swiadczen”, oraz

o opracowania nr WS.422.10.2025 z dnia 16.10.2025 r. ,Opracowanie uzupetniajgce do raportu Analiza propozycji
nowych swiadczenh dotyczacych diagnostyki i leczenia choréb ukfadu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej
opieki specjalistycznej” — uzupetnione o dodatkowe materialy ekspertow na potrzeby Ministra Zdrowia w
projekcie: ,0dwrécona Piramida Swiadczen”;

ktére dotyczyly oceny propozycji nowych swiadczen z obszaru diagnostyki i leczenia choréb uktadu dokrewnego, ktére
zostaly zgloszone przez ekspertéw w toku prac nad projektem pn. ,Odwrécona Piramida Swiadczer”. Podstawg ich
oceny byly zaréwno wyniki analizy rekomendacji zawartych w wytycznych postepowania diagnostyczno-terapeutycznego
oraz aktualnej dostepnosci swiadczen gwarantowanych, a takze zasad ich finansowania ze srodkéw publicznych.
W odniesieniu do wnioskowanego swiadczenia wskazano, ze badanie to jest rekomendowane w wytycznych praktyki
klinicznej oraz finansowane ze srodkéw publicznych w innych krajach, co stanowito przestanke do rozwazenia pod katem
jego wigczenia do wykazu swiadczen gwarantowanych AOS.

W ramach niniejszego opracowania przeprowadzono prace analityczne w odniesieniu do ocenianego $wiadczenia opieki
zdrowotnej, ukierunkowane na identyfikacje kluczowych determinant decyzji, obejmujgce w szczegdinosci:

o przeglad i analize wytycznych klinicznych w zakresie diagnostyki choréb nadnerczy;

o przeglad rozwigzan miedzynarodowych i zasad finansowania wnioskowanego badania stosowanych w innych
krajach;
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o analize skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa;

o analize aktualnego stanu finansowania badan laboratoryjnych stosowanych w diagnostyce i monitorowaniu
choréb nadnerczy;

o prognoze skutkéw finansowych dla pfatnika publicznego w przypadku wigczenia $wiadczenia do zakresu
ambulatoryjnej opieki specjalistyczne;.

Przeprowadzone analizy majg na celu dostarczenie niezbednych informacji do oceny zasadnosci wigczenia do wykazu
Swiadczen gwarantowanych a zakresu AOS badania polegajgcego na oznaczeniu profilu steroidowego w moczu, ktére
obecnie nie jest objete finansowaniem ze srodkéw publicznych.

4.1. Problem zdrowotny

Kora nadnerczy to cze$¢ nadnercza odpowiedzialna za synteze kluczowych hormondw steroidowych:
glikokortykosteroidéw (gtéwnie kortyzolu), mineralokortykosteroidéw (gtéwnie aldosteronu) oraz androgendw
nadnerczowych. Zaburzenia funkcji kory nadnerczy prowadzg do réznorodnych stanéw klinicznych, obejmujgcych
zaréwno niedobor produkowanych hormondw, jak i ich nadprodukcje, a takze zmiany strukturalne, takie jak guzy tagodne
i ztosliwe. Prawidlowa funkcja tych hormondw jest kluczowa dla proceséw metabolicznych, réwnowagi elektrolitowe;,
odpowiedzi na stres oraz homeostazy organizmu.

[(MP]

Wrodzony przerost nadnerczy

Wrodzony przerost nadnerczy (ang. Congenital Adrenal Hyperplasia, CAH) to grupa dziedzicznych zaburzen
enzymatycznych prowadzgcych do uposledzenia syntezy kortyzolu, a w czesci postaci rowniez aldosteronu. Niedobor
hormonéw powoduje wtdrny wzrost ACTH i przerost kory nadnerczy oraz nadmierng produkcje androgenow.

Etiologia

Choroba dziedziczona jest autosomalnie recesywnie. Najczestszg przyczyng jest mutacja genu CYP21A2 powodujgca
niedobdr 21-hydroksylazy. Rzadziej wystepujg niedobory enzyméw: 113-hydroksylazy, 17a-hydroksylazy, 33-HSD czy
POR. Kazdy z tych defektéw prowadzi do blokéw metabolicznych w steroidogenezie.

Epidemiologia

Klasyczna posta¢ CAH wystepuije z czestoscig okoto 1:14 000 urodzen. Posta¢ nieklasyczna jest zdecydowanie czestsza
— szacowana czestos¢ ok. 1:1000. Choroba moze by¢ czestsza w populacjach o zwiekszonej konsanguinitetnosci.

Objawy
o posta¢ klasyczna z utratg soli: objawy niewydolnosci nadnerczy u niemowlecia (odwodnienie, wymioty, apatia);
hiponatremia, hiperkaliemia, hipoglikemia; ryzyko przetomu nadnerczowego;

o posta¢ wirylizujgca: wirylizacja narzadéw piciowych u dziewczynek; przedwczesne dojrzewanie rzekome
u chtopcow;

o posta¢ nieklasyczna: tagodny hiperandrogenizm (hirsutyzm, trgdzik); zaburzenia miesigczkowania; trudnosci
Z zajsciem w cigze.
Rozpoznanie

Rozpoznanie opiera sie na oznaczeniu podwyzszonego stezenia 17-hydroksyprogesteronu, szczegdlnie po stymulacji
ACTH. Pomocne jest oznaczanie elektrolitow, hormonéw steroidowych i wykonanie badan genetycznych w genie
CYP21A2. U noworodkdw stosuje sie badania przesiewowe.

Leczenie

Podstawg terapii jest przewlekie podawanie glikokortykosteroidow, ktére hamujg ACTH i normalizujg produkcje
androgenéw. W postaciach z utratg soli stosuje sie fludrokortyzon oraz suplementacje sodu. U dziewczynek w razie
potrzeby wykonuije sie leczenie chirurgiczne korygujgce narzady piciowe.

[Szczeklik 2025a], [Sharma 2025], [Speiser 2018]
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Niedoczynnos¢ kory nadnerczy

Niedoczynnos¢ kory nadnerczy to zaburzenie, w ktdrym nadnercza nie produkujg wystarczajgcej ilosci kortyzolu,
aw postaci pierwotnej takze aldosteronu. Moze by¢ pierwotna (uszkodzenie nadnerczy), wtérna (niedobér ACTH) lub
trzeciorzedowa.

Etiologia
Wyrdznia sie trzy rodzaje niedoczynnosci kory nadnerczy:
o pierwotna niedoczynnos$¢ kory nadnerczy (choroba Addisona) Najczestsza przyczyna przewlekiej niewydolnosci
nadnerczy w populacji krajéw rozwinietych. Etiologie obejmuja: autoimmunologiczne zapalenie kory nadnerczy

(najczestsze); gruzlica i inne infekcje (HIV, grzybicze); przerzuty nowotworowe; krwawienia do nadnerczy;
dziatanie lekéw hamujacych steroidogeneze (ketokonazol, etomidat);

o wtdrna niedoczynnos¢ kory nadnerczy: guzy przysadki; uszkodzenie po zabiegach neurochirurgicznych lub
radioterapii; zespot Sheehana; pourazowa lub pozapalna niewydolnos¢ przysadki;

o trzeciorzedowa niedoczynnos¢ kory nadnerczy: dlugotrwata terapia glikokortykosteroidami prowadzaca
do zahamowania wydzielania CRH i ACTH: choroby podwzgérza.

Epidemiologia

Pierwotna niedoczynnos¢ kory nadnerczy (choroba Addisona) wystepuje z czestoscig 40—110 przypadkéw na milion
mieszkancow. Zachorowania obserwuje sie czesciej u kobiet. Szczyt zachorowan przypada na wiek dorosty, najczesciej
miedzy 20. a 50. rokiem zycia.

Niedoczynnos¢ wtérna i trzeciorzedowa sg ogétem czestsze niz choroba Addisona, jednak trudno o ich jednoznaczne
dane epidemiologiczne, poniewaz sg zwigzane z szerokg grupa zaburzen przysadkowo-podwzgorzowych oraz
leczeniem glikokortykosteroidami.

Objawy

Objawy wynikajg z niedoboru glikokortykosteroidow (wszystkie postaci) oraz mineralokortykosteroidow (postac
pierwotna).

Objawy wspdlne dla wszystkich typow niedoczynnosci: przewlekte zmeczenie, ostabienie; utrata masy ciata, brak apetytu;
nudnosci, bole brzucha; hipoglikemia, ostabiona tolerancja wysitku; niedocidnienie tetnicze.

Objawy charakterystyczne dla choroby Addisona (postac¢ pierwotna): hiperpigmentacja skory i bton $luzowych (efekt
wysokiego ACTH); hiponatremia i hiperkaliemia (niedobdr aldosteronu); odwodnienie, niskie cisnienie, skionnosc
do zastabniec.

Objawy postaci wtornej / trzeciorzedowej: brak hiperpigmentacji; prawidtowe stezenia potasu (zachowana funkcja
aldosteronu); objawy choroby podstawowej przysadki/podwzgorza.
Rozpoznanie
Diagnostyka obejmuije:
o oznaczenie kortyzolu porannego,
o oznaczenie ACTH (wysokie — postaé pierwotna, niskie — wtdrna/trzeciorzedowa),
tet stymulacji ACTH (Synacthen) — badanie potwierdzajgce,
oznaczenia elektrolitow: Na|, K1 (tylko posta¢ pierwotna),

o O O

badania autoimmunologiczne (przeciwciata przeciw 21-hydroksylazie).

W razie podejrzenia przyczyn wtérnych / trzeciorzedowych wykonuje sie badania obrazowe przysadki i podwzgorza
(MRI).

Leczenie

Terapia polega na substytucji hormondéw:
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o posta¢ pierwotna (choroba Addisona): hydrokortyzon (lub ekwiwalentny glikokortykosteroid) w dawkach
dobowych podzielonych, fludrokortyzon jako substytucja mineralokortykosteroidowa, w razie odwodnienia —
suplementacja sodu

o posta¢ wtdérna i trzeciorzedowa: wylgcznie substytucja glikokortykosteroidowa, brak koniecznosci podawania
fludrokortyzonu, leczenie choroby przysadki/podwzgdrza, jesli mozliwe;

Zasady ogélne dla wszystkich postaci: zwiekszanie dawki steroidow w sytuacjach stresowych; edukacja i karta chorego
z niewydolnos$cig nadnerczy; profilaktyka przetfomu nadnerczowego.

[Savvas 2025], [Szczeklik 2025b], [Szczeklik 2025c]
Ostra niewydolnos$¢ kory nadnerczy (przetom nadnerczowy)

To stan zagrazajgcy zyciu spowodowany nagtym, ciezkim niedoborem glikokortykosteroidéw + mineralokortykosteroidow,
wymagajgcy natychmiastowej interwencji.

Etiologia

Wsréd przyczyn przetomu nadnerczowego wymienia sie: ostry stres (infekcja, uraz, operacja) u oséb z nieleczong lub
niedostatecznie leczong niedoczynnoscia; nagte odstawienie przewlektych steroidéw; krwawienia do nadnerczy (zespot
Waterhouse’a-Friderichsena); uszkodzenia przysadki.

Epidemiologia

Brak precyzyjnych danych liczbowych; przetom nadnerczowy jest rzadki, ale czesto pierwszg manifestacjg niewydolnosci
nadnerczy.

Objawy

Przetom nadnerczowy stanowi bezposrednie zagrozenie zycia. Natychmiastowe leczenie ma zasadnicze znaczenie dla
przezycia chorego.

Objawy zwiastujgce: utrata taknienia, nudnosci, bl miesni i zte samopoczucie. Zagrazajacy przetom (faza przed
wstrzgsem): nasilajgce sie ostabienie, nudnosci i wymioty, bél brzucha, czasem luzne stolce, grypopodobny bol miesni,
stopniowe obnizanie si¢ cisnienia tetniczego; mozliwy wzrost temperatury ciata wywotany przez cytokiny uwalniane przy
niedoborze kortyzolu.

Objawy przetomu: rozwiniety przetom nadnerczowy przebiega pod postacig hipotensji lub wstrzgsu hipowolemicznego
opornego na leczenie katecholaminami, z towarzyszacym =1 z objawdw: nudnosci lub wymioty, powazne zmeczenie lub
osfabienie, podwyzszona temperatura ciata, zaburzenia swiadomosci (w tym letarg, dezorientacja, sennos¢, zapasg,
majaczenie, $pigczka i drgawki). Wstrzgs hipowolemiczny ma nieproporcjonalnie ciezki przebieg wzgledem nasilenia
czynnika wyzwa-lajgcego (jesli zostat zidentyfikowany), stabo reaguje na podanie lekéw dziatajagcych inotropowo dodatnio
i na resuscytacje ptynowa, a widoczng poprawe przynosi pozajelitowe podanie GKS.

W przelomie nadnerczowym w przebiegu sepsy, zwtaszcza meningokokowej, w ktérej wystepuje DIC, objawom ostrej
niewydolno$ci kory nadnerczy towarzyszg rozlegte wylewy krwi w skorze, jest to zespdt Waterhouse’a i Friderichsena.

Badania pomocnicze:

o badania biochemiczne: hiponatremia, hiperkaliemia (czesciej w pierwotnej NKN), w ktérej dodatkowo
uposledzone jest wydzielanie aldosteronu, niz we lub posteroidowej NKN, w ktdrych jest ono zachowane),
ponadto hipoglikemia, cechy odwodnienia, mozliwe zwiekszone stezenia mocznika i kreatyniny w surowicy
(w przebiegu odwodnienia), hiperkalcemia (zazwyczaj fagodna), limfocytoza, eozynofilia.

o badania hormonalne: zmniejszone stezenie kortyzolu w surowicy (leczenie rozpocznij natychmiast, jeszcze
przed otrzymaniem wyniku oznaczania kortyzolu);

o badania obrazowe: zaleznie od podejrzewanej przyczyny przetomu nadnerczowego.
Leczenie

Ma na celu uzupetnienie niedoboru kortyzolu, ptynéw i glukozy, wyréwnanie zaburzen elektrolitowych oraz réwnoczesne
opanowanie ewentualnego zakazenia lub innego stanu stymulujgcego rozwoj przetomu nadnerczowego.
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Zagrazajacy przetom nadnerczowy: moze wystarczy¢ wczesne wstrzykniecie i.v., s.c. lub i.m. 100 mg hydrokortyzonu;
aby zapobiec dalszym nasilonym objawom — zapewnij wtasciwg substytucje hydrokortyzonu, wyréwnaj ewentualne
zaburzenia elektrolitowe i lecz chorobe podstawowa.

Ostra niewydolnos¢ KN: leczenie rozpocznij niezwtocznie po pobraniu prébek krwi do badan podstawowych (glukoza,
sOd, potas, kreatynina) i hormonalnych (kortyzol, ACTH) oraz ew. w kierunku zakazenia

[Szczeklik 2025d]
Zespot Cushinga

Zespot Cushinga to zespot objawdw klinicznych wywotanych przewleklym nadmiarem glikokortykosteroidéw (GKS)
we krwi. Glikokortykosteroidy produkowane sg gtéwnie przez kore nadnerczy i sg kluczowe dla metabolizmu, gospodarki
wodno-elektrolitowej, reakcji na stres oraz kontroli proceséw immunologicznych. Nadmierne stezenie tych hormondw
prowadzi do charakterystycznych zaburzen klinicznych.
Etiologia
Zespot Cushinga mozna podzielié na:

o przyczyny egzogenne (polekowe) — wynik przewlektego podawania glikokortykosteroidow jako lekow

przeciwzapalnych, immunosupresyjnych lub w innych wskazaniach klinicznych;
o przyczyny endogenne — nadmierna produkcja hormondw przez organizm:

— ACTH-zalezne: nadmierna produkcja ACTH przez gruczolaki przysadki lub ektopowe wydzielanie
ACTH przez nowotwory pozaprzysadkowe;

— ACTH-niezalezne: nadmierna produkcja kortyzolu przez nadnercza (gruczolaki, rzadziej rak lub
przerost kory nadnerczy).
Epidemiologia

Doktadne dane epidemiologiczne dla catego zespotu Cushinga nie sg podane, ale literatura naukowa wskazuje, ze
endogenny zespdt Cushinga jest rzadki; w badaniach epidemiologicznych choroba Cushinga (najczestsza forma
endogenna) stwierdzana jest u okoto 10—-15 oséb na milion rocznie, z przewaga u kobiet i najczestszym rozpoznaniem
w wieku 20-50 lat.

Objawy

Zespot Cushinga charakteryzuje sie licznymi zmianami fizycznymi i metabolicznymi, wynikajgcymi z diugotrwatego
dziatania nadmiaru kortyzolu: zmiany w sylwetce: otyto$¢ centralna (tzw. ,petnia ksiezycowa”), nagromadzenie ttuszczu
na karku i tutowiu, cienkie konczyny; skérne: czerwone lub purpurowe rozstepy, cienka i fatwo siniejgca skoéra; miesniowo-

szkieletowe: ostabienie migsni, osteoporoza; metaboliczne: nadcisnienie tetnicze, zaburzenia glikemi,
hipertriglicerydemia; psychiczne: zaburzenia nastroju, labiino$¢ emocjonalna, depresja.

Wiele z tych objawdw ma charakter przewlekly i niespecyficzny, dlatego rozpoznanie czesto jest opoznione.
Rozpoznanie
Diagnostyka zespotu Cushinga obejmuje:

o badania przesiewowe: test hamowania deksametazonem (np. test z 1 mg) — brak supresji kortyzolu po podaniu
deksametazonu sugeruje hiperkortyzolemie, dobowg zbiérke moczu na wolny kortyzol, péznowieczorny kortyzol
slinowy,odzwierciedla utrate rytmu dobowego kortyzolu.

o oznaczenie ACTH —w celu rozréznienia przyczyn zaleznych od ACTH lub niezaleznych, obrazowanie: rezonans
magnetyczny przysadki, TK/MR nadnerczy.

Takie podejscie pozwala odrézni¢ formy zalezne od ACTH od niezaleznych i ustali¢ dalsze postepowanie terapeutyczne.
Leczenie
Leczenie zespotu Cushinga zalezy od etiologii:

o przyczyny egzogenne: stopniowa redukcja dawki glikokortykosteroidéw pod kontrolg lekarza,

o ACTH-zalezne (choroba Cushinga): usuniecie gruczolaka przysadki metodami neurochirurgicznymi,
ewentualnie leczenie uzupetniajace,
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o ACTH-niezalezne: adrenalektomia w przypadku guzéw/rozrostéw nadnerczy,

o leki hamujgce steroidogeneze: ketokonazol, metyrapon i inne — stosowane w przypadkach przeciwwskazan
do operacji lub w leczeniu uzupetniajgcym.

Leczenie obejmuje rowniez kontrole powiktarn metabolicznych i nadcisnienia.
[Szczeklik 2025€], [ESE 2022]
Rak kory nadnerczy

Rzadki nowotwor zto$liwy pochodzenia nabtonkowego, wywodzacy sie z kory nadnerczy, o duzej sklonnosci do inwazji
miejscowej i przerzutéw odleglych. Do najczestszych zaburzerh genetycznych w raku nadnercza (ang. adrenocortical
carcinoma, ACC) nalezg mutacje genu supresorowego TP53, genéw hMSH2 i hMLH1 oraz genu [3-kateniny, przy czym
wiekszos¢ przypadkéw ACC to guzy sporadyczne. Zdolnos¢ do syntezy biologicznie czynnych kortykosteroidow zalezy
od stopnia zréznicowania komérkowego. Dosé czesto wystepujg zaburzenia steroidogenezy — wysoko zrdznicowany
ACC wydziela w nadmiarze gtéwnie kortyzol i androgeny, ale moze tez wytwarza¢ znaczne ilosci estrogenow
i mineralokortykosteroidéw (MKS). Gdy nie wystepujg objawy wzmozonej czynnosci hormonalnej, moga by¢ wydzielane
w nadmiarze nieczynne biologicznie kortykosteroidy typu ptodowego, np. 16-OH-androstendiol albo (najczesciej)
metabolity prekursoréw aktywnych metabolicznie kortykosteroidow. Rzadko zdarza sie wydzielanie innych hormondw,
np. hormonu wzrostu albo erytropoetyny.

Etiologia i obraz kliniczny

Zalezy od tego, czy jest to guz czynny czy nieczynny hormonalnie. ACC czynny hormonalnie najczesciej wywoluje zespot
Cushinga (ZC), ze wspdfistniejgcymi cechami androgenizacii (nierzadko o bardzo dynamicznym przebiegu u kobiet), ktdre
u mezczyzn mogg zosta¢ niedostrzezone. Czesto wystepuje nadcisnienie tetnicze i wtérny brak miesigczki u kobiet.
Nadmiar estrogenéw moze powodowaé u mezczyzn ginekomastie i inne objawy feminizagji, np. zmiane rozktadu tkanki
tluszczowej, a u kobiet bardzo obfite krwawienia miesieczne. ACC nieczynny hormonalnie ujawnia sie p6zno, zwykle
postepujgcg utratg masy ciata i dolegliwosciami zwigzanymi z lokalizacjg przerzutdow odlegtych. Przerzuty, poza
regionalnymi weztami chtonnymi, umiejscawiajg si¢ najczesciej w ptucach, watrobie i kosciach.

Epidemiologia
Rak kory nadnerczy jest bardzo rzadkim nowotworem ztosliwym. W badaniach populacyjnych jego zapadalnosé wynosi

okoto 0,5-2 przypadkéw na milion mieszkancédw rocznie, co czyni go jednym z najrzadszych nowotworéw endokrynnych.

Rozktad zachorowan wykazuje dwa szczyty wieku — pierwszy we wczesnym dziecinstwie (szczegdlnie <5 lat), drugi
w wieku dorostym okoto 40-50 lat — oraz przewage zachorowan wsrdd kobiet w poréwnaniu z mezczyznami.

W populacji pediatrycznej ACC stanowi rzadki podtyp nowotwordw zto$liwych, odpowiadajgc za niewielki procent
wszystkich nowotwordw u dzieci, przy czym mediana wieku rozpoznania u dzieci wynosi okoto 3,2 roku.

Badania epidemiologiczne wskazujg rowniez, ze czynniki takie jak palenie papieroséw u mezczyzn oraz dodatni wywiad
rodzinny nowotworowy mogg wigzaé sie z nieznacznie podwyzszonym ryzykiem rozwoju ACC, chociaz etiologia
wiekszosci przypadkdw pozostaje niejasna.

Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotwordw, w 2023 roku nowotwor ziosliwy nadnercza (ICD-10 C74) nalezat
do bardzo rzadkich nowotworéw w Polsce. Standaryzowany wspdétczynnik zachorowalnosci (ASW) wyniést 0,4/100 000
u mezczyzn oraz 0,6/100 000 u kobiet. Wskazuje to na niskg czesto$¢ wystepowania tego nowotworu w populacji ogéine;.

[KRN 2023]
Rozpoznanie

Diagnostyka raka nadnerczy obejmuije:

o podstawowe badania biochemiczne: przyspieszony OB, zwiekszone stezenie CRP, hipokaliemia, hiperglikemia;
w razie rozleglych przerzutdw w watrobie — zwiekszona aktywnos$¢ aminotransferaz i fosfatazy zasadowej,
hiperbilirubinemia;

o badania hormonalne: w razie niewatpliwych objawow klinicznych ACC ogranicz ich zakres do oznaczen
w warunkach podstawowych, aby nie opéznia¢ leczenia operacyjnego. Hiperkortyzolemia — jezeli wystepuje ZC.
Czesto stwierdza sie bardzo duze stezenia androgenéw we krwi (testosteronu, androstendionu i DHEA-S);
zwiekszone stezenie DHEA-S lub androstendionu w surowicy moze by¢ wczesnym objawem. Zwiekszone

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej 20/64



LProfil steroidowy w moczu” — ocena zasadnosci zakwalifikowania Swiadczenia do wykazu Swiadczen AOS DWSGiZS.4100.1.2026

stezenie 17-OH-progesteronu $wiadczy o nieprawidiowym przebiegu steroidogenezy. W przypadkach niemych
klinicznie, przypadkowo wykrytych guzéw nowotworowych, wyniki standardowych badan hormonalnych moga
by¢ prawidlowe, ale pozornie nieme hormonalnie ACC mogg produkowac prekursory hormonéw steroidowych
— pomocna jest metoda chromatograficznej oceny dobowego wydalania z moczem tych prekursoréw i ich
metabolitéw (tzw. analiza metabolomiczna);

o badania obrazowe: TK albo MR jamy brzusznej i miednicy mniejszej pozwala z bardzo duzym
prawdopodobienstwem ustali¢ rozpoznanie ACC na podstawie nastepujgcych cech: 1) w TK — duzy guz
(szczegdlnie podejrzane sg guzy o srednicy >6 cm), nieregu-larny ksztalt guza, gestosé w TK bez kontrastu >10
j.H. (najczesciej >20 j.H.), widoczne w guzie obszary martwicy i zwapnienia, bezwzgledny wspdiczynnik
wyptukiwania <60% po 15 min; 2) w MR — guz nisko- lub beztluszczowy (do réznicowania z guzem
chromochtonnym). TK klatki piersiowej, scyntygrafie 18F-FDG-PET-TK, MR/TK kosci, MR mdzgu — wykonuje
sie w celu oceny stopnia zaawansowania i w razie podejrzenia przerzutéw. Badania obrazowe umozliwiajg ocene
wielkosci, zakresu lokalnej inwazji, zajecia weztéw chionnych i wystepowania przerzutéw ACC, sg niezbedne
do okreslenia stopnia jego zaawansowania. Najczesciej uzywa sie klasyfikacji ENSAT oraz bardzo do niej
zblizonej klasyfikacji TNM. Najprostszy jest sposdb oceny wg NIH:

— postac¢ miejscowa — bez inwazji;
— postac regionalna — z naciekaniem okolicznych tkanek lub zajeciem weztéw chtonnych;

— postac przerzutowa — z przerzutami odlegtymi. Mozliwe sg réwniez przerzuty innych nowotworéw
do nadnerczy — pod wzgledem czestosci zajmujg 4. pozycje po przerzutach nowotworowych do ptuc,
watroby i kosci.

Decydujgce znaczenie majg badania obrazowe, na podstawie ktdrych podejmuje sie decyzje o koniecznosci leczenia
operacyjnego; podejrzenie ACC stanowi przeciwwskazanie do biopsji guza nadnercza. O ostatecznym rozpoznaniu
decyduje wynik badania histologicznego po operacyjnym usunieciu guza (pozwala jednoznacznie rozpozna¢ ACC lub
przerzut innego nowotworu do nadnerczy).

Leczenie

Ze wzgledu na rzadkos¢ wystepowania, zte roko-wanie oraz ograniczong dostepnos¢ metod terapeu-tycznych chorzy
z rozpoznaniem ACC wymagajg leczenia w osrodkach specjalistycznych.

Leczenie operacyjne — metodg z wyboru jest radykalna adrenalektomia wykonywana technikg otwarta, obejmujgca
resekcje blokowa z usunieciem nadnercza, tkanki ttuszczowej okotonadnerczowej i podejrzanych weziéw chtonnych. Jesli
technicznie mozliwe, nalezy usuwac rowniez przerzuty. U pacjentdow z nasilonymi objawami hiperkortyzolemii konieczne
jest wezesniejsze przygotowanie inhibitorem steroidogenezy.

Leczenie farmakologiczne — stosuje sie mitotan (stezenie docelowe 14—-20 mg/l), ktory:

o hamuje czynnos¢ guzéw hormonalnie czynnych;

o jest leczeniem uzupetniajgcym przez 2-5 lat u pacjentow wysokiego ryzyka (ENSAT -1V, Ki-67 >10%,
niedoszczetna resekcja R1/Rx);

o stanowi leczenie paliatywne w chorobie zaawansowanej lub nieresekcyjne;.

U chorych z niskim lub posrednim ryzykiem wznowy (RO, ENSAT I-ll, Ki-67 <10%) decyzje o leczeniu mitotanem
podejmuje sie indywidualnie.

Radioterapia — moze by¢ stosowana jako leczenie uzupetniajgce w przypadku niedoszczetnej resekgcji (R1, Rx — takze
przy peknieciu torebki guza) lub przy nawrocie lokoregionalnym.

W indywidualnych przypadkach rozwaza sie techniki takie jak termoablacja, radioembolizacja czy chemoembolizacja,
zwlaszcza przy zmianach nieresekcyjnych lub przerzutach.

Monitorowanie

Badania kontrolne co 3—6 mies. stuzg do wykrycia wznowy (TK lub MR jamy brzusznej, oznaczenia kortyzolu i DHEA-S),
przerzutow (TK lub MR jamy brzusznej, RTG lub TK klatki piersiowej, 18F-FDG PET-TK) i powiktan leczenia mitotanem
(morfologia krwi obwodowej, wskazniki czynnosci watroby, lipidogram, wolne hormony tarczycy, testosteron, LH i SHBG).
U chorych po catkowitej resekcji guza zaleca sie regularne kontrolne badania obrazowe: co 3 mies. w ciggu pierwszych
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2 lat; nastepnie co 3—6 mies. przez 3 lata; po 5 latach sugeruje sie ocene co 12 mie-s. W zaawansowanym ACC zakres
i czestos¢ ba-dan monitorujgcych ustala sie indywidualnie.

[Szczeklik 2025¢], [Dasiewicz 2024]

4.2. Charakterystyka wnioskowanego badania

Profil steroidowy moczu jest badaniem polegajagcym na iloSciowym oznaczaniu szerokiego zakresu metabolitdw
hormondw steroidowych wydalanych z moczem w ciggu doby. Analiza obejmuje metabolity glikokortykosteroidéw,
mineralokortykosteroidéw, androgenéw oraz ich prekursoréw, co pozwala oceni¢ funkcjonowanie poszczegdlinych
szlakéw steroidogenezy w korze nadnerczy.

Badanie wykonywane jest z wykorzystaniem technik wysokiej rozdzielczosci, najczesciej chromatografii gazowej
sprzezonej ze spektrometrig mas (GC-MS) lub wysokosprawnej chromatografii cieczowej z tandemowg spektrometrig
mas (LC-MS/MS). Metody te umozliwiajg umozliwia jednoczesng ocene wielu metabolitbw oraz ich wzajemnych
stosunkéw ilosciowych.

Interpretacja profilu steroidowego opiera sie na poréwnaniu wzorcéw metabolitw z populacyjnymi zakresami
referencyjnymi dotyczacymi ich wydalania w moczu oraz na ocenie relacji pomiedzy poszczegdlnymi steroidami. Zakresy
referencyjne sg zwykle ustalane dla grup wiekowych i pici, natomiast wynik ma charakter profilu metabolicznego, a nie
pojedynczej wartosci referencyjnej, poniewaz znaczenie diagnostyczne ma caty uktad metabolitéw i ich wzajemne
proporcje.

Profil steroidowy moczu znajduje zastosowanie w réznicowaniu zaburzen steroidogenezy oraz w diagnostyce guzéw
nadnerczy, w tym zmian podejrzanych o charakter ztosliwy. Uzyskane dane odzwierciedlajg nieprawidtowosci w produkciji
steroiddw wynikajgce z nadczynnosci nadnerczy, defektdw enzymatycznych lub zaburzeh proliferacji komorek
steroidogennych.

[Rao 2025], [Olesti 2021], [Chortis 2020]

Na podstawie przegladu ogolnodostepnych informacji publikowanych przez laboratoria komercyjne wskazuje sie
na istotng zmiennos¢ liczby oznaczanych metabolitéw steroidowych. W czesci przypadkow liczba ta jest jednoznacznie
okreslona (np. 39 metabolitéw), natomiast w innych brak jest szczeg&towych informacji dotyczgcych sktadu panelu
analitycznego, w tym listy oznaczanych steroidéw. Zwraca réwniez uwage dtugi czas oczekiwania na wynik badania,
ktory niekiedy moze wynosi¢ nawet kilkanascie tygodni (do okoto 20 tygodni). Ponadto opisy oferowanych badan czesto
nie zawierajg szczegotowych danych odnoszacych sie do zakresu analizy ani parametrow metodycznych.

4.3. Opis swiadczenia opieki zdrowotnej — na podstawie Karty
Swiadczenia Opieki Zdrowotnej

Zalgczona do zlecenia Ministra Zdrowia Karta Swiadczenia Opieki Zdrowotnej odnosi sie do $wiadczenia opieki
zdrowotnej ,profil steroidowy moczu” polegajgcego na oznaczeniu stezeh kluczowych hormondéw steroidowych i ich
metabolitéw w dobowej zbidrce moczu, co umozliwia ocene funkcji nadnerczy oraz wykrycie nieprawidtowosci w szlakach
syntezy hormonoéw steroidowych. Badanie wykonuje sie metodg chromatografii gazowej lub cieczowej ze spektrometrig
mas (GC-MS lub LC-MS).

Populacja. Populacje docelowg stanowig pacjenci z wrodzonym przerostem nadnerczy (E25 — zespoty nadnerczowo-
piciowe), z nowotowtem nadnerczy (C74.0 — nowotwor ztosliwy kory nadnerczy) oraz z podejrzanymi guzami nadnerczy
(D44.1 — nowotwdr o niepewnym lub nieznanym charakterze nadnerczy). Pacjenci z podejrzeniem guza poddawani sg
diagnostyce jednorazowej, natomiast pacjenci w monitorowaniu raka — badaniom dwa razy w roku. Szacunkowo badanie
bedzie wykonywane u ok. 1 000 pacjentéw rocznie.

W odniesieniu do warunkéw realizacji w KSOZ wskazano, ze badanie ma najcze$ciej charakter wysytkowy — wiodgcg
placowkg w Polsce jest Pracownia Hormondéw Steroidowych w Instytucie ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
w Warszawie. Mocz mozna przechowywac¢ w temperaturze 2-4 stopni Celsjusza do 48 godzin przed wysyika.

Badanie u kobiet miesigczkujgcych przeprowadza sie w fazie folikularnej. Przyjmowanie lekéw steroidowych wymaga
kazdorazowo kontaktu z pracownia, aby ustali¢ mozliwo$¢ przeprowadzenia badania i ustali¢ zasady interpretaciji wynik.
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Przewiduje sie, ze zakwalifikowanie ocenianego swiadczenia jako $wiadczenia gwarantowanego wptynie na sytuacje:
o Swiadczeniobiorcéw — umozliwienie wkasciwego leczenia i diagnostyki;
o Swiadczeniodawcow — umozliwienie postawienie rozpoznania i podjecie decyzji terapeutycznych;
o ptatnika—zoptymalizuje diagnostyke wrodzonego przerostu kory nadnerczy, de facto zmniejszy kosztochtonnos$¢

dotychczasowej diagnostyki opartej na oznaczaniu wielu hormondéw steroidowych i ich metabolitéw we krwi;
zracjonalizuje Swiadczenia w zakresie diagnostyki i monitorowania raka kory nadnerczy.

W uzasadnieniu wskazano, ze profil steroidowy to badanie wykorzystywane w diagnostyce wrodzonego przerostu kory
nadnerczy oraz innych zaburzenh steroidogenezy, w tym w raku nadnerczy. Polega na oznaczeniu stezen kluczowych
hormonéw steroidowych i ich metabolitdbw, co umozliwia ocene funkcji nadnerczy oraz wykrycie nieprawidtowosci
w szlakach syntezy hormondéw. Badanie jest szczegdlnie istotne w rozpoznawaniu wrodzonego przerostu kory nadnerczy
(CAH), ktory wynika z defektéw enzymatycznych prowadzacych do nieprawidtowej produkcji kortyzolu, aldosteronu
i androgendéw. Zaburzenia te mogg powodowac objawy takie jak nadmierne owtosienie, zaburzenia dojrzewania
ptciowego, nadcisnienie czy niewydolnos¢ nadnerczy. Profil steroidowy odgrywa rowniez istotng role w diagnostyce raka
nadnerczy, umozliwiajgc wykrycie nadmiernej sekrecji hormondéw charakterystycznej dla nowotwordow ziosliwych.
Pomaga takze w ocenie réznicowej pomiedzy gruczolakami, a nowotworami ztosliwymi kory nadnerczy. Precyzyjna
analiza steroiddéw jest kluczowa dla postawienia wtasciwej diagnozy i wdrozenia skutecznej terapii. Badanie to znajduje
zastosowanie zaréwno w diagnostyce wstepnej, jak i w monitorowaniu leczenia pacjentéw z chorobami nadnerczy.
Zakwalifikowanie wnioskowanego $wiadczenia bedzie zwigzane z nowelizacjg rozporzadzenia Ministra Zdrowia
w sprawie Swiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistyczne;.

W czesci dotyczacej aktualnych i opcjonalnych $wiadczen, zwrécono uwage do dostepnos¢ do analizy licznych
hormonow steroidowych oraz ich metabolitéw w surowicy krwi.

Poziom lub sposéb finansowania $wiadczenia. W Karcie Swiadczenia Opieki Zdrowotnej wskazano, ze $wiadczenie
ma by¢ finansowanie w ramach AOS z endokrynologii i ramach hospitalizacji w oddziatach endokrynologicznych.

Koszt jednego badania oszacowano na kwote ok. 1 000 zt.

4.4. Wczesniejsze oceny AOTMIT 2zwigzane merytorycznie
z przedmiotowym zleceniem

Omawiane Swiadczenie, dotyczace biopsji przytarczyc zostato ujete w nastepujgcych opracowaniach analitycznych
AOTMIT:

o nr WS.422.10.2025 z dnia 18.06.2025 r. pn.: ,Analiza propozycji nowych swiadczen dotyczacych diagnostyki
i leczenia choréb ukiadu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej” - opracowanie
analityczne na potrzeby Ministra Zdrowia w projekcie: ,Odwrécona Piramida Swiadczen”;

o nrWS.422.10.2025 z dnia 16.10.2025 r. ,Opracowanie uzupetiajgce do raportu ,Analiza propozycji nowych
Swiadczen dotyczacych diagnostyki i leczenia chordb ukladu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej opieki
specjalistycznej”. Opracowanie analityczne uzupetnione o dodatkowe materiaty ekspertéw na potrzeby Ministra
Zdrowia w projekcie: ,Odwrécona Piramida Swiadczery”.

Celem projektu ,Odwrécona Piramida Swiadczen” jest przeniesienie ciezaru realizacji $wiadczen z lecznictwa szpitalnego
do ambulatoryjnej opieki specjalistycznej oraz podstawowej opieki zdrowotnej. Projekt ten zaktada zmiane struktury
udzielanych $wiadczen na rzecz trybu ambulatoryjnego, co ma na celu zwigkszenie efektywnosci systemu ochrony
zdrowia. Zamierzonym efektem wdrazanych zmian jest ograniczenie kosztéw poprzez wyeliminowanie bodZzcow
do wykonywania badan diagnostycznych i leczniczych o charakterze ambulatoryjnym w ramach $wiadczen szpitalnych.
Jednoczesnie ma na celu poprawe dostepnosci do swiadczen opieki zdrowotnej i polepszenie sytuacji pacjentow
nalezgcych do grup szczegdlnie wrazliwych.

Wspomniane powyzej opracowania AOTMIT dotyczyly oceny propozycji nowych swiadczen z obszaru diagnostyki
i leczenia chordb uktadu dokrewnego w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, ktére zostaty zgloszone przez
ekspertéw w toku prac nad projektem pn. ,Odwrécona Piramida Swiadczery”. Podstawg ich oceny byly zaréwno wyniki
analizy rekomendacji zawartych w wytycznych postepowania diagnostyczno-terapeutycznego oraz aktualnej dostepnosci
Swiadczenh gwarantowanych w zakresie choréb uktadu dokrewnego, zasad ich finansowania ze $rodkéw publicznych, jak
rowniez uwarunkowan systemowych stosowanych poza granicami kraju. W odniesieniu do wnioskowanego $wiadczenia
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diagnostycznego wskazano, ze badanie to jest zalecane w wytycznych praktyki klinicznej oraz finansowane ze srodkéw
publicznych w innych krajach, co stanowito przestanke do rozwazenia pod katem jego wigczenia do wykazu $wiadczen
gwarantowanych AOS.

4.5. Rekomendacje i wytyczne praktyki klinicznej

Analize wytycznych praktyki klinicznej przeprowadzono jako aktualizacje przeglagdu przedstawionego we wczesniejszych
opracowaniach AOTMIT nr WS.422.10.2025 z dnia 18.06.2025 r. oraz z dnia 16.10.2025 r. dotyczacych stosowania
w diagnostyce zaburzen czynnosci kory nadnerczy, w tym choroby Cushinga i raka kory nadnerczy.

W celu aktualizacji przegladu, w dniach 04—06.02.2026 r., przeprowadzono dodatkowe wyszukiwanie wytycznych
praktyki Kklinicznej dotyczacych zastosowania wnioskowanego s$wiadczenia z zastosowaniem nastepujgcych stow
kluczowych: profil steroidowy, choroby nadnerczy, wytyczne, steroid profile, adrenal disease, recommendation(s).
Wyszukiwanie wykonano w ogdlnodostepnych zrddtach internetowych, bez stosowania ograniczen dotyczgcych daty
publikaciji.

tacznie do analizy wtgczono 6 dokumentéw opublikowanych w latach 2008—2024, w tym:

o 3 wytyczne uzwglednione we wczesniejszych opracowaniach AOTMIT — European Society of Endocrinology
(ESE 2018), European Society of Endocrinology/ European Network for the Study of Adrenal Tumors (ESE/
ENSAT 2023), Narodowy Instytut Onkologii (NIO 2024);

o 3 dokumenty zidentyfikowane w ramach aktualizacji wyszukiwania — Endocrine Society (ES 2008), European
Society for Medical Oncology (ESMO 2020), Pituitary Society (PS 2021).

Analiza przegladu wytycznych praktyki klinicznej wykazata, ze:
o w zakresie diagnostyki monitorowania raka kory nadnerczy:

— u pacjentéw z podejrzeniem raka kory nadnerczy (ACC) zaleca sie przeprowadzenie kompleksowej
diagnostyki hormonalnej, obejmujacej ocene wydzielania glikokortykosteroidow, hormondéw
ptciowych, mineralokortykosteroidow oraz prekursoréw steroidowych, z wykorzystaniem profilowania
steroidowego w surowicy i moczu (NIO 2024 — sifa zalecenia 1, poziom jakosci dowoddéw |,
ESE/ENSAT 2023 — poziom jakosci dowodéw niski, ESMO 2020 — sifa A, poziom jakosci dowodéw
vy,

— w diagnostyce preferowane jest wielosteroidowe profilowanie z zastosowaniem metod
chromatograficznych i spektrometri masowej (LC-MS/MS Ilub GC-MS), jako narzedzia
zwiekszajgcego dokfadnos¢ oceny biochemicznej (NIO 2024 — sita zalecenia 1, poziom jakosci
dowoddbw |, ESE/ENSAT 2023 — poziom jakoSci dowoddbw niski);

— podkresla sie koniecznosé mozliwie wczesnego réznicowania zmian tagodnych i zto$liwych nadnerczy
oraz przeprowadzenia doktadnej oceny klinicznej w kierunku objawéw nadmiaru hormondéw
nadnerczowych (ESE/ENSAT 2023 i ESMO 2020 — brak sity zalecenia);

— u chorych z prawidtowymi wynikami badan hormonalnych w ocenie poczatkowej nie zaleca sie
rutynowego powtarzania badah hormonalnych, o ile nie pojawig sie nowe objawy kliniczne lub
pogorszenie choréb wspdlistniejgcych (ESE/ENSAT 2023 — poziom jako$ci dowoddéw niski);

— w wybranych grupach pacjentéw, szczegdlnie niepoddanych leczeniu operacyjnemu, zaleca sie
dalszg obserwacje kliniczng ukierunkowang na choroby wspotistniejgce zwigzane z nadmiarem
kortyzolu, z mozliwodcig ponownej oceny endokrynologicznej w przypadku progresji objawdw
(ESE/ENSAT 2023 — poziom jakoSci dowoddéw niski);

o w obszarze diagnostyki choroby Cushinga:

— podkresla sie znaczenie oceny klinicznej oraz indywidualizacji decyzji diagnostycznych, poniewaz nie
istnieje jeden preferowany test diagnostyczny; wybdr badania powinien zaleze¢ od kontekstu
klinicznego oraz dostepnosci metod diagnostycznych (PS 2021 — silne zalecenie, wysoki poziom
Jakosci dowodéw);

— w diagnostyce wstepnej zaleca sie zastosowanie jednego z nastepujgcych badan: test hamowania
deksametazonem (DST), oznaczenie wolnego kortyzolu w dobowej zbiérce moczu (UFC) lub
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pbéznowieczorne oznaczenie kortyzolu w slinie (LNSC) — PS 2021 — silne zalecenie, wysoki poziom
Jakosci dowodéw; ES 2008 — silne zalecenie, bardzo niski poziom jako$ci dowodéw;

—  w przypadku nieprawidtowych wynikdw badan przesiewowych zaleca sie wykonanie kolejnego testu
diagnostycznego oraz dalszg ocene specjalistyczng, natomiast przy zgodnie ujemnych wynikach
dwoch réznych testéw dalsza diagnostyka zwykle nie jest konieczna (ES 2008 — silne zalecenie,
bardzo niski poziom jakos$ci dowodow);

— nie zaleca sie stosowania w diagnostyce zespotu Cushinga losowych oznaczen kortyzolu lub ACTH,
oznaczania 17-ketosteroidow w moczu, testu tolerancji insuliny ani testu z loperamidem (ES 2008 —
silne zalecenie, bardzo niski poziom jako$ci dowodéw);

o odnoszgc sie do wrodzonego przerostu nadnerczy:

— 0s6b z objawami sugerujgcymi nieklasyczng posta¢ wrodzonego przerostu nadnerczy po okresie
niemowlecym zaleca sie poranne oznaczenie stezenia 17-hydroksyprogesteronu (17-OHP) metodag
LC-MS/MS w ramach profilu steroidowego (ESE 2018 — brak sity zalecenia ani poziomu jakoSci
dowoddéwy);

— w przypadku wartosci granicznych 17-hydroksyprogesteronu zaleca sie wykonanie petnego profilu
steroidowego po tescie stymulacyjnym z kosyntroping (ESE 2018 — silne zalecenie, umiarkowany
poziom jakosci dowodow).

Podsumowujgc, analiza wytycznych praktyki klinicznej wskazuje, ze u pacjentéw z podejrzeniem choréb nadnerczy
zaleca sie przeprowadzenie kompleksowej diagnostyki hormonalnej, obejmujacej w pierwszej kolejnosci ocene
wydzielania kortyzolu (np. test hamowania deksametazonem, dobowe wydalanie wolnego kortyzolu w moczu lub
oznaczenie kortyzolu w $linie), a nastepnie — w zaleznosci od wskazan klinicznych — rozszerzenie diagnostyki
ooznaczenia innych hormondéw kory nadnerczy oraz profilowanie steroidowe z wykorzystaniem metod
chromatograficznych sprzezonych ze spektrometrig masowa. Integralnym elementem postepowania pozostaje rowniez
szczego6iowa ocena kliniczna objawdw nadmiaru hormondw.

Jednoczesnie nalezy podkresli¢, ze w dwdch analizowanych dokumentach — wytycznych NIO 2024 oraz ESMO 2020
dotyczgcych diagnostyki raka kory nadnerczy (ACC) — odniesiono sie do zastosowania oznaczania profilu steroidowego
z wykorzystaniem metod chromatograficznych sprzezonych ze spektrometria mas (LC-MS/MS Ilub GC-MS)
w diagnostyce guzéw nadnerczy oraz réznicowaniu zmian tagodnych i ztosliwych. W wytycznych NIO 2024 wskazano
bezposrednio na oznaczanie profilu steroidowego w moczu, natomiast w wytycznych ESMO 2020 podkreslono znaczenie
analiz wielosteroidowych wykonywanych z wykorzystaniem spektrometrii mas jako elementu wspomagajgcego ocene
biochemiczng guzéw nadnerczy.

Jednoczesnie w analizowanych dokumentach wskazuje sie, ze przy prawidlowych wynikach badarn hormonalnych
w ocenie poczatkowej nie zaleca sie rutynowego powtarzania badann hormonalnych, o ile nie pojawig sie nowe objawy
kliniczne lub pogorszenie chordb wspdtistniejgcych, co moze stanowi¢ wskazanie do ponownej oceny
endokrynologicznej.

W odniesieniu do choroby Cushinga wytyczne podkreslajg znaczenie wiasciwej kwalifikacji pacjentéw do diagnostyki oraz
indywidualizacji postepowania diagnostycznego w zaleznosci od obrazu klinicznego. W diagnostyce wstepnej zaleca sie
zastosowanie jednego z testdw przesiewowych oceniajgcych hiperkortyzolemie, takich jak test hamowania
deksametazonem, oznaczenie wolnego kortyzolu w dobowej zbidérce moczu lub péznowieczorne oznaczenie kortyzolu
w $linie. W przypadku uzyskania wynikow sugerujgcych hiperkortyzolemie w badaniach przesiewowych zaleca sie dalszg
diagnostyke specjalistyczng w celu potwierdzenia rozpoznania oraz ustalenia przyczyny nadmiaru kortyzolu.

W odniesieniu do wrodzonego przerostu nadnerczy wytyczne wskazujg na istotng role oznaczania stezenia
17- hydroksyprogesteronu (17-OHP), szczegdlnie w diagnostyce nieklasycznej postaci choroby, z preferencjg dla metod
opartych na spektrometri mas (LC-MS/MS). W przypadku wynikéw granicznych zaleca sie przeprowadzenie testu
stymulacyjnego z kosyntroping oraz wykonanie petnego profilu steroidowego, co umozliwia doktadniejszg ocene
zaburzen steroidogenez.

Szczegobtowa tre$¢ dokumentéw wigczonych do przegladu przedstawiono w tabeli ponize;.
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Tabela 1. Najwazniejsze zalecenia odnoszace sie do wnioskowanego swiadczenia zawarte w odnalezionych wytycznych

praktyki klinicznej

Narodowy Instytut
Onkologii

Polskie rekomendacje
diagnostyczno-
terapeutyczne w raku
kory nadnercza

Metodyka: Site zalecen
okreslono zgodnie z
klasyfikacja National
Comprehensive Cancer
Network (NCCN),
natomiast jakosS¢
dowodow oceniono
wedtug kryteriow NCCN
oraz European Society
of Medical Oncology
(ESMO).

Zrédto finansowania i
konflikt interesow: Nie
podano.

Organizacja, tytut Tres¢ rekomendaciji
Rak kory nadnerczy
NIO 2024 o Rekomenduje sig, aby u pacjenta z podejrzeniem ACC oznaczac profil steroidowy w surowicy krwi i w moczu,

obejmujacy prekursory i metabolity steroidowe, przy uzyciu dostepnych narzedzi diagnostycznych, przy czym
preferuje sie zastosowanie metody chromatografii cieczowej i chromatografii gazowej (sita zalecen 1; poziom
jakosci dowodow: 1).

o Rekomenduje sie, aby u kazdego pacjenta z podejrzeniem ACC wykonac¢ badania biochemiczne majace na celu
ustalenie funkcji hommonalne] w zakresie wydzielania glikokortykosteroidow, homondéw piciowych,
mineralokortykosteroidow badz prekursorow steroidowych hormonow kory nadnerczy (sita zalecen 1, poziom
jakosci dowodow ).

Komentarz analityczny: Autorzy wytycznych zwracaja uwage, Ze ocena biochemiczna powinna koncentrowac sie na

stezeniu hormonow lub metabolitow hormondw stwierdzanych przy rozpoznaniu pierwotnego ACC, ale nawet

u pacjentow z nieczynnym hormonalnie ACC moze byc¢ wskazana kontrola hormonalna z uwagi na moZliwg

aktywnosc¢ hormonalna przerzutow. Do badan tych naleZy ocena steZenia: kortyzolu, testosteronu (u kobiet), DHEA-S,

androstendionu, 17b-estradiolu (u mezczyzn), androstendionu, 11-deoksykortyzolu, 170HPG. W przypadku wyjsciowej
oceny analizy profilowej steroidow w moczu lub osoczu ta metoda moze takze by¢ pomocna w monitorowaniu pacjentow.

Ponizej przedstawiono obligatoryjne i fakultatywne badania biochemiczne w przypadku podejrzenia ACC

nadnercza.

Cel oznaczenia Zalecany test

Badania biochemiczne obligatoryjne u wszystkich chorych

Test hamowania z 1 mg deksametazonu (lub ocena stezenia kortyzolu w slinie/dobowe

Ocena zaburzeri w wydzielaniu wydalanie kortyzolu w moczu)

glikokortykosteroidéw
Oznaczenie stezenia ACTH

Ocena zaburzen Oznaczenie kalemii

w wydzielaniu mineralokortykosteroidow Wskaznik aldosteron/renina (u chorych z nadcisnieniem)

Ocena hormondéw ptciowych i prekursorow
steroidowych

Oznaczenie stezenia DHEA-S, 170HPG, androstendion, testosteron (tylko u kobiet), 175-estradiol
(mezczyini i kobiety w okresie pomenopauzalnym), 11-deoksykortyzol

Dobowe wydalanie frakcjonowanych metoksykatecholamin w moczu lub

Whykluczenie guza chromochlonnego .
Y e 9 g stezenie metoksykatecholamin w osoczu™®

Badania pomocnicze

Podejrzenie hiperkortyzolemii Oznaczenie DHEA-S w osoczu

Profil steroidowy* Oznaczenie w moczu

*Autorzy rekomendacii uwazaja, ze przy szerszej dostepnosci badania powinno stac sie ono obligatoryjne. ACTH (adrenocorticotropic hormone) — hormon
adrenokortykotropowy; DHEA-S (dehydroepiandrosterone sulfate) — siarczan dehydroepiandrosteronu; 170HPG (17-hydroxyprogesterone) — 170H-progesteron

Objasnienia:
*poziom jakoSci dowodow:
- “poziom I’ (bardzo wysoki) - Dowody z co najmniej jednego duzego RCT o wysokiej jakosci metodologicznej (niskie ryzyko biedu
systematycznego) lub metaanalizy poprawnie zaprojektowanych badar RCT bez istotnej heterogennosé
**sita zalecen:
- “1" (rekomendujemy) - Zalecenia oparte na materiale dowodowym wysokiej jakosci w stosunku, do ktorego osiggnieto
JjednomysinoSc lub wysoki poziom konsensusu zespofu eksperckiego

ESE/ ENSAT 2023

European Society of
Endocrinology/
European Network for
the Study of Adrenal
Tumors

European Society of
Endocrinology clinical
practice guidelines on the
management of adrenal
incidentalomas, in
collaboration with the
European Network for the
Study of Adrenal Tumors
Wytyczne kliniczne
Europejskiego
Towarzystwa
Endokrynologicznego
dotyczace postepowania
z incydentaloma
nadnerczy, opracowane

we wspolpracy z

o  Zaleca sie dazenie do mozliwie najwyzszej pewnosci co do tego, czy guz nadnercza ma charakter tagodny czy
ZloSliwy juz w momencie jego pierwszego wykrycia (nie okreslono sity zalecern).

o Autorzy wytycznych zalecaja, aby kazdy pacjent z incydentaloma nadnerczy zostat poddany doktadnej ocenie,
obejmujacej badanie kliniczne w kierunku objawéw i cech nadmiaru hormonéw nadnerczowych (nie okreslono sity
zalecen).

o  Sugeruje sie pomiar steroidow plciowych i prekursorow steroidogenezy (najlepiej przy uzyciu profilowania
wielosteroidowego za pomoca tandemowe] spektrometrii masowej) u pacjentow, u ktérych na podstawie
obrazowania lub cech klinicznych podejrzewa sie raka kory nadnerczy (poziom jakos$ci dowodow @@ oo).

o Zaleca sie nie powtarza¢_badan hormonalnych, jesli ich wyniki w ocenie poczatkowej byly prawidlowe, chyba ze
pojawia sie nowe objawy sugerujace aktywnos¢ hormonalng lub nastapi pogorszenie choréb wspdtistniejgcych (np.
nadcisnienia tetniczego, cukrzycy typu 2) — poziom jakosci dowodow @ oo.

o U pacjentow z MACS, ktorzy nie sa poddani adrenalektomii, autorzy wytycznych zalecaja jedynie coroczng ocene
chorob wspélistniejacych potencjalnie zwigzanych z nadmiarem kortyzolu (zalecenie o niskiej jakosci dowodow).
W tym celu mozna rozwazy¢ zakonczenie specjalistycznej, endokrynologicznej opieki ambulatoryjnej i prowadzenie
obserwacji w zakresie tych choréb przez lekarza podstawowe] opieki zdrowotnej, jesli w Srodowisku jest
zapewniona odpowiednia kontrola (poziom jakosci dowodow @ oo). Jezeli choroby wspolistniejace rozwijaja sie
lub nasilaja, sugeruje sie ponowne skierowanie do endokrynologa w celu ponownej oceny stanu hormonalnego
1 rozwazenia ewentualnej interwencii.

Komentarz analityczny: W tresci dokumentu autorzy wytyczny wskazuja, Ze profil steroidow w moczu (jak i w osoczu)
charakteryzuje sie czutoscig na poziomie ok. 80%, przez co nie jest wystarczajacy do samodzielnego okreslenia
zlosliwosci guza. Jednakze w polaczeniu z badaniami obrazowymi (krytenium wielkosci: guz >4 cm i HU >20),
metabolomika steroidowa oparta na profilowaniu metabolitow steroidowych w moczu moze zwieksza¢c wartosc
diagnostyczng oceny. W przypadku gdy obrazowanie drugiego rzutu lub profil_ metabolitow_steroidowych w_moczu
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Organizacja, tytut

Tres¢ rekomendac;ji

Europejska Siecig Badan
nad Guzami Nadnerczy

Metodyka: Dokument
opracowat zespot
ekspertow. Poziom
jakosci dowodow
sformutowano wedtug
metodologii GRADE,

Zrédto finansowania:
Dokument powstat przy
wsparciu Europejskiej
Sieci Badan nad
Guzami Nadnerczy
(ENSAT) oraz Akgji
COST ,Harmonizacja
opieki klinicznej i badan
nad guzami nadnerczy
w krajach europejskich”
(HARMONIZACJA)
CA20122, wspieranej
przez COST
(Europejska
Wspolprace w
Dziedzinie Nauki i
Technologii) Czes¢
autoréw zgtosita konflikt
interesow.

sugeruja fagodny charakter zmiany lub gdy z jakiegokolwiek powodu nie wykonano operacji, preferowang strategia jest
kontrolne badanie obrazowe po 6—12 miesiacach.

Objasnienia:
*poziom jakosSci dowodow:
- bardzo niski (Pooo),
- niski (@-o),
- umiarkowany (@@ &-),
- siny (PDDD)-

ESMO 2020

European Society for
Medical Oncology

Adrenocortical
carcinomas and
malignant
phaeochromocytomas:
ESMO-EURACAN
Clinical Practice
Guidelines for diagnosis,
treatment and follow-up
Raki kory nadnerczy i
Zlosliwe
guzchromochtonne:
wytyczne kliniczne
ESMO-EURACAN
dotyczace diagnostyki,
leczenia i monitorowania

Metodyka: Dokument
opracowat zespot
ekspertow na podstawie
systematycznych
przegladow dostepnych
danych naukowych oraz
konsensusu. Zalecenia
formutowano na
podstawie poziomu
dostepnych dowodow
naukowych i stopnia sity
rekomendacji, zgodnie ze
standardowg
metodologiag ESMO dla
Clinical Practice
Guidelines.

Zrédio finansowania:
Koszty ich opracowania
zostaly pokryte przez
ESMO ze Srodkow
wiasnych organizacii.

o U wszystkich pacjentéw z podejrzeniem guza nadnerczy, u ktorych podejrzewa sie ACC lub guz chromochtonny
nadnerczy, nalezy przeprowadzic doktadng ocene kliniczng w celu wykrycia objawow nadmiaru hormonu
nadnerczy (brak sity zalecenia oraz poziomu jako$ci dowodow).

o  Wszystkie osoby z podejrzeniem lub rozpoznanym ACC albo PPGL powinny zostaC poddane ocenie
wielodyscyplinamego zespolu ekspertow, przynajmniej w chwili rozpoznania oraz w razie progresji choroby (brak
sily zalecenia oraz poziomu jakosci dowodow).

o  Wszyscy pacjenci z podejrzeniem ACC wymagaja kompleksowych badan endokrynologicznych w celu wykrycia
potencjalnego autonomicznego nadmiaru glikokortykosteroidow, hormonéw piciowych, mineralokortykosteroidow
1 prekursorow hormonow kory nadnerczy (sita zalecenia A, poziom jakosci dowodow V).

Komentarz analityczny: W tresci dokumentu autorzy zwracaja uwage, Ze diagnostyka roznicowa ACC i gruczolaka moze
byc trudna, poniewaz Zaden pojedynczy marker nie wskazuje na ztosliwosc. Najczesciej stosowany wynik diagnostyczny
obejmuje dziewiec¢ parametrow.

Objasnienia:
*poziom jakosSci dowodow:
- 49V (niski) - Retrospektywne badania kohortowe lub badania kiiniczno-ontroine (case—control).
- “V”(bardzo niski) - Badania bez grupy kontroinej, opisy przypadkow, opinie ekspertow.
*'sita zalecen:
- “A”(zdecydowanie rekomendowane) - Siine dowody na skutecznoS¢ oraz wyrazna korzysc kiiniczna.
- ‘B”(ogolinie rekomendowane) - Silne lub umiarkowane dowody na skutecznosc, ale z ograniczong korzyscig kiiniczng.

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej
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Czesc¢ autorow (5z 10)
zgtosito konflikt interesow.
Choroba Cushinga

PS 2021
Pituitary Society

Consensus on
Diagnosis and
Management of
Cushing’s Disease: A
Guideline Update

Konsensus w sprawie
diagnozy i leczenia
choroby Cushinga:
aktualizacja wytycznych

Metodyka: Dokument
opracowano na
podstawie przegladu
literatury oraz
konsensusu ekspertow.

Zrédta finansowania i
konflikt interesow:
Dokument zostat
sfinansowany przez
Pituitary Society i
wsparty grantami
edukacyjnymi od
przemystu
farmaceutycznego.
Czes¢ autorow
zadeklarowata
potencjalne konflikty
interesow.

Zalecenia dof

o

o

Autorzy konsensus przedstawili algorytm diagnostyczny zespotu Cushinga obejmujacy potwierdzenie hiperkortyzolemii,
ocene stezenia ACTH oraz dalszg diagnostyke obrazowa w celu lokalizacji zroédta nadmiemej produkcji kortyzolu.

ce diagnostyki choroby Cushinga

Nie ma jednego preferowanego testu diagnostycznego w kierunku choroby Cushinga, ani konsensusu co do tego,
czy i kiedy nalezy wykonac test, pomimo prob opracowania skali utatwiajgcej diagnoze. Ocena kliniczna i wskaznik
podejrzenia choroby sg bardzo wazne i podkreslaja potrzebe indywidualizacji decyzji dotyczacych czasu i wyboru
badan diagnostycznych w oparciu o scenariusz kliniczny (silne zalecenie, wysoki poziom jakosci dowodow).

W przypadku podejrzenia choroby, kazdy z testow diagnostycznych moze by¢ przydatny. Zaleca sie rozpoczecie
od testu hamowania deksametazonem (DST), oznaczenia wolnego kortyzolu w dobowej zbiorce moczu (UCF) flub
péznowieczomego oznaczenie kortyzolu w Slinie LNSC (silne zalecenie, wysoki poziom jakoSci dowodow),
w zaleznosci od lokalnej dostepnosci; wykonanie kilkku LNSC moze byc¢ fatwiejsze dla pacjenta (silne zalecenie,
wysoki poziom jako$ci dowodow). W przypadku podejrzenia guza nadnerczy zalecamy rozpoczecie od DST (silne
zalecenie, poziom jakosci dowodow umiarkowany) i stosowanie LNSC tylko wiedy, gdy mozliwe jest rowniez
okreslenie poziomu kortyzonu ((silne zalecenie, poziom jakosci dowodow umiarkowany).

Test hamowania deksametazonem moze by¢ preferowanym testem u pracownikéw zmianowych oraz u pacjentow
z zaburzonym rytmem dobowym wynikajagcym z nieregulamego hammonogramu snu, jednak moze byc
niewiarygodny u kobiet leczonych doustnymi estrogenamii (silne zalecenie, wysoki poziom jakosci dowodow).
Oznaczenie stezenia deksametazonu moze by¢ przydatne w sytuacji podejrzenia falszywie dodatniego wyniku
testu DST, wynikajacego z kontekstu klinicznego (silne zalecenie, poziom jakosci dowodow umiarkowany).

Jesli stosuje sie oznaczenie wolnego kortyzolu w dobowej zbiorce moczu (UFC), nalezy wykonac dwie lub trzy
zbiorki, aby oceni¢ zmienno$¢ wynikow (silne zalecenie, wysoki poziom jakosci dowodow).

Jesli stosuje sie po6znowieczome oznaczenie kortyzolu w Slinie (LNSC), zaleca sie wykonanie co najmniej dwoch
lub trzech oznaczen (silne zalecenie, wysoki poziom jakosci dowodow).

W przypadku klasycznej cyklicznej choroby Cushinga lub u pacjentéw z nieprzewidywalnymi wahaniami stezenia
kortyzolu, badania dynamiczne oraz badania lokalizacyjne, w tym IPSS, powinny by¢ poprzedzone potwierdzeniem
aktywnej fazy choroby za pomocg LNSC, DST lub UFC (brak sity zalecenia i poziomu jakosci dowodow).

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej
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Tresc¢ rekomendacji

Clinical suspicion for Cushing's syndrome (CS)
¥

Does the patient take exogenous GC (oral, injections, inhalers, topical)?
1

stopGeif | [ =
pogsible, (Ve ) Assess clinical likelihood of —( M)

follow endogenous CS
symptoms [ |

(Low ) * Late night salivary cortisol (" Intermediate or High )

(22 tests) ‘

2-3 screening

24 h UFC (22 tests) tosts

Screening test

o ] Overnight 1 mg DST

Normal )  (“Abnormal ) ("Abnormal )
l ¥ ¥
1. Repeat 1-2 screening tests

2. Exclude non-neoplastic hypercortisolism
(Consider Dex-CRH, DDAVP, midnight serum cortisol)

1 Ry
N Consider.
Discrepant ) Psychiatric disorders
1

Abnormal )

Alcohol use disorder
Pregnancy
Severe obesity

( Normal )

CS is unlikely

CS is unlikely or cyclic CS

(" Nomal ) C

J

T I
CS unlikely or cyclic CS CS diagnosed Periodically re-evaluate

clinically, repeat testing 5
Uncontrolled DM
Anorexia, malnutrition
Excessive exercise
lliness/surgery

CBG state
resistance

v
Measure ACTH
|

P — |

C Low ACTH D (_Normal or high ACTH ) z
I - :

ACTH-independent CS ACTH-dependent CS

¥ ¥
Adrenal CT or MRI Pituitary MRI

(" Noadenoma or equivocal ) I

—
( ( Adencma present )
. \ J

l / .
Ectopic CS or CD < 6-9 mm* =10 mm*
1

v
‘ CRH and DDAVP test
IPSS o = plus
4————————— Inconclusive whole-body CT**
| 1 |
] I 1
[ Pituitary ) (" Pituitary x] ~ -CRH agngDA VP < +CRH and +DDAVP
\‘gladnem absem/, \\gradiem present / T

—l_. = l i ; e * .

Ectopic CS CD Ectopic CS

A
Presumed CD

*There is consensus that all patients with lesions <6mm should have
IPSS and those with lesions of 210mm do not need IPSS, but thereis a
gral' zone between 6-9 mm where expert opinions differed.

**This altemative option does not have clear consensus and needs
further research.

Zrédto: dokument PS 2022.
Objasnienia:

*Silne zalecenie oznacza wysoka zgodnoSc panelu ekspertow co do rekomendowanego postepowania, ktorego korzysci przewyzszajq
potencjalne ryzyko i ktore powinno byc stosowane w wiekszosci sytuacji klinicznych.

DWSGiZS.4100.1.2026

**Wysoki poziom jakosci dowodow oznacza duzg pewnosc co do wiarygodnoSci wynikow badan, natomiast umiarkowane, niskie i bardzo
niskie poziomy jakosci dowodow wskazujg odpowiednio na umiarkowana, niskg oraz bardzo niskq pewnosc dostepnych danych.

ES 2008
Endocrine Society

The Diagnosis of
Cushing's Syndrome:
An Endocrine Society
Clinical Practice
Guideline

Metodyka: Dokument
opracowat zespot
ekspertéw w oparciu o
przeglad dostepnej
literatury. Site zalecen
oraz poziom jakosci
dowodoéw sformutowano

Zalecenia do

o

o

ce diagn i biochemicznej
Zaleca sie uzyskanie szczegolowego wywiadu dotyczacego stosowanych lekow w celu wykluczenia nadmiemej
ekspozycji na egzogenne glikokortykosteroidy prowadzacej do jatrogennego zespotu Cushinga przed wykonaniem
badan biochemicznych (silna rekomendacja, wysoki poziom jakosci dowodow — DD D).
Zaleca sie przeprowadzenie diagnostyki w kierunku zespolu Cushinga w nastepujacych grupach:
- pacjenci z nietypowymi dla wieku objawami (np. osteoporoza, nadcisSnienie tetnicze) — (silna rekomendacja, nisko
poziom jakosci dowodow — @ oo);
- pacjenci z wieloma i postepujgcymi objawami, szczegolnie tymi bardziej charakterystycznymi dla zespotu
Cushinga (silna rekomendacja, nisko poziom jako$ci dowodow — & oo);
- dzieci z obnizajacym sie percentylem wzrostu i jednoczesnym zwiekszaniem masy ciata (silna rekomendacja,
bardzo niski poziom jako$ci dowodow — poco),
- pacjenci z incydentalnie wykrytym guzem nadnercza (adrenal incidentaloma) o obrazie zgodnym z gruczolakiem
(silna rekomendacja, bardzo niski poziom jakosci dowodow — @ooo).
W poczatkowej diagnostyce zespolu Cushinga zaleca sie zastosowanie jednego z nastepujacych badan,
w zaleznosci od jego odpowiednioSci dla danego pacjenta (silna rekomendacja, bardzo niski poziom jakosci
dowodow — @ooo):

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej
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va‘iRdAl[j)gEmemeIogii - oznaczenie wolnego kortyzolu w dobowej zbiorce moczu (UFC) — co najmniej dwa pomiary;

- oznaczenie kortyzolu w slinie p6zno w nocy — dwa pomiary;

.. L. - test hamowania 1 mg deksametazonu podanego na noc (ovemight DST),

i;:(t":iil’(tﬁi:i:rseosvgxfla ! - wydluzony test hamowania niska dawka deksametazonu — 2 mg na dobe przez 48 godzin.

Finansowanie ze ’ Ponizej przedstawiono opracowany przez autorow wytycznych algorytm diagnostyczny u pacjentow z podejrzeniem

rodkow wiasnych zespolu Cushinga (CS). Wszystkie stwierdzenia stanowig rekomendacje, z wyjatkiem tych poprzedzonych

Konflikt interesow ’ sformulowaniem sugeruje sie”. Kryteria diagnostyczne sugerujace zesp6t Cushinga obejmuja: stezenie wolnego

zglosito 5 z 7 autoréw kortyzolu w moczu (UFC) powyzej zakresu referencyjnego dla danej metody, stezenie kortyzolu w surowicy >1,8 ug/dl
" |(50 nmol/l) po podaniu 1 mg deksametazonu (test 1-mg DST) oraz stezenie kortyzolu w $linie p6zno w nocy >145 ng/dl

(4 nmol/).

Cushing's syndrome suspected
(consider endocrinologist consultation)

Exclude exogenous glucocorticoid exposure

Perform one of the following tests
[ | 1
24-h UFC (= 2 tests) Overnight Late night salivary
1-mg DST cortisol (> 2 tests)

Consider caveats for each test (see text)
Use 48-h, 2-mg DST in certain populations (see text)

ANY ABNORMi‘\L RESULT Normal (CS unlikely)

Exclude physiologic causes of hypercortisolism (Table 2) |

|
Consult endocrinologist
|
Perform 1 or 2 other studies shown above

Suggest consider or repeating the abnormal study
Suggest Dex-CRH or midnight serum cortisol in
certain populations (see text)

Discrepant ABNORMAL Normal (CS unlikely)
(Suggest additional evaluation) |
Cushing’s syndrome

Zrodio: wytyczne ES 2008.

o Nie zaleca sie stosowania nastepujacych badan w diagnostyce zespolu Cushinga (silna rekomendacja, bardzo
niska jakos¢ dowodow — @ooo):
- losowe oznaczenie kortyzolu w surowicy lub ACTH w osoczu;
- oznaczanie 17-ketosteroidow w moczu;
- test tolerancji insuliny;
- testzloperamidem;
- badan sluzacych do ustalenia przyczyny zespolu Cushinga (np. obrazowanie przysadki i nadnerczy, test
hamowania z 8 mg deksametazonu).

o U osdb z prawidiowymi wynikami badan, u ktorych prawdopodobienstwo przedtestowe jest wysokie (np. pacjenci
Z objawami sugerujgcymi zespot Cushinga, z incydentaloma nadnercza lub z podejrzeniem cyklicznego
hiperkortyzolizmu), zaleca sie dalsza ocene przez endokrynologa w celu potwierdzenia lub wykluczenia
rozpoznania (silna rekomendacja, bardzo niska jakos¢ dowodow — @coo).

o U innych os6b z prawidiowymi wynikami badan (u ktérych zespét Cushinga jest bardzo mato prawdopodobny)
sugeruje sie ponowng ocene po 6 miesigcach, jesl objawy kliniczne postepuja (staba rekomendacja, bardzo niska
jakos¢ dowodow — pooo).

o U osob z co najmniej jednym nieprawidtowym wynikiem badania (ktéry moze by¢ falszywie dodatni lub wskazywac
na zespot Cushinga) zaleca sie dalsza ocene przez endokrynologa w celu potwierdzenia lub wykluczenia
rozpoznania (silna rekomendacja, bardzo niska jakos¢ dowodow — @ooo).
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Dalsza diagnostyka

o W dalszej ocenie nieprawidtowych wynikow badan wstepnych zaleca sie wykonanie kolejnego rekomendowanego
testu (silna rekomendacja, bardzo niska jako$¢ dowodow — @ooo).

o W okreslonych sytuacjach sugeruje si¢ dodatkowe zastosowanie testu deksametazon—-CRH lub oznaczenia
stezenia kortyzolu w surowicy o péinocy (silna rekomendacja, bardzo niska jako$¢ dowodéw — @ooo).

o Nie zaleca sie stosowania testu z desmopresyna, z wyjatkiem badan naukowych, do czasu uzyskania dodatkowych
danych potwierdzajacych jego przydatnos¢ (staba rekomendacja, bardzo niska jakos¢ dowodow — @oco).

o Nie zaleca sie dalszej diagnostyki w kierunku zespotu Cushinga u osob z zgodnie ujemnymi wynikami dwoch
roznych testow (z wyjatkiem pacjentow z podejrzeniem bardzo rzadkiej postaci cyklicznej choroby) — silna
rekomendacja, bardzo niska jako$¢ dowodow — @ooo.

o U pacjentéw z zgodnie dodatnimi wynikami dwaoch réznych testow zaleca sie wykonanie badan w celu ustalenia
przyczyny zespolu Cushinga, o ile nie ma podejrzenia hiperkortyzolizmu niezwigzanego z zespolem Cushinga (silna
rekomendacja, niska jakos¢ dowodow — & oo).

Objasnienia:
*sita zalecenia:
- silna rekomendacja — wiekszoS¢ pacjentow powinna otrzymac dane postepowanie.
- slaba rekomendacja — decyzja moze zaleze¢ od sytuaciji klinicznej i preferenciji pacjenta.
*poziom jakosci dowodow:
- DOPDD (High) — wysoka jakos¢ dowodow; istnieje duza pewnosE, ze rzeczywisty efekt jest bardzo zblizony
do oszacowanego, a dalsze badania prawdopodobnie nie zmienia istotnie tej oceny.
- @©®®o (Moderate) — umiarkowana jakoS¢ dowodow; rzeczywisty efekt jest prawdopodobnie zblizony
do oszacowanego, ale istnieje mozliwos¢, ze dalsze badania moga zmieni¢ pewnosc¢ lub wielkosS¢ efektu.
- @®oo (Low)—niska jakos¢ dowodow; pewnosc co do oszacowanego efekiu jest ograniczona i dalsze badania
prawdopodobnie znaczaco wplyng na jego ocene.
- @ooo (Very low) — bardzo niska jakos¢ dowodow; rzeczywisty efekt moze istotnie roznic si¢ od oszacowanego

Wrodzony przerost nadnerczy

ESE 2018

European Society of
Endocrinology

Congenital Adrenal
Hyperplasia Due to
Steroid 21-Hydroxylase
Deficiency: An
Endocrine Society
Clinical Practice
Guideline

Wrodzona hiperplazja
nadnerczy z powodu
niedoboru steroidowej
21-hydroksylazy:
wytyczne kliniczne
Towarzystwa
Endokrynologicznego
Metodyka: Wytyczne
opracowat zespot
ekspertow w oparciu o
przeglady
systematyczne i
metaanalizy. Site
zalecen i poziom jakosci
dowodow sformutowano
wedtug metodologii
GRADE.

Zrédta finansowania i
konflikt interesow:
Dokument
sfinansowany ze
Srodkow wiasnych ESE.
Czes¢ autorow zglosita
konflikt interesow.

o U osob z objawami po okresie niemowlecym zaleca sie poranne oznaczenie 17-hydroksyprogesteronu (17-OPH)
metodg LC-MS/MS (profil steroidowy) - silne zalecenie, poziom jakosci dowodow umiarkowany @@ o).

o U oséb z granicznymi wartosciami 17-OHP zaleca sie wykonanie peilnego profilu steroidowego po tescie
stymulacyjnym z kosyntroping - sile zalecenie, poziom jakosci dowodéw umiarkowany @@ @o).

*Objasnienia:
- Zalecenie silne: korzysci wyraznie przewyzszajgq szkody i obcigzenia.
- Umiarkowany poziom jakosci dowodow (@& o). RCT z pewnymi ograniczeniami, silne dowody z bezstronnych
badan obserwacyjnych.

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT
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4.6. Opinie ekspertéw klinicznych

Do dnia zakonhczenia prac nad niniejszym raportem analitycznym otrzymano cztery opinii eksperckie w sprawie
zasadnosci zakwalifikowania wnioskowanego $wiadczenia do wykazu $wiadczen gwarantowanych w ramach
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, {.:

o

prof. dr. hab. Marka Ruchaty — konsultanta krajowego w dziedzinie endokrynologii (stanowisko otrzymano w dniu
18.03.2026 r.);

prof. dr hab. Barbary Dotegowskiej — konsultant krajowej w dziedzinie diagnostyki laboratoryjnej (opinie
otrzymano w dniu 19.03.2026 r.);

(opinie otrzymano w dniu 17.03.2026 r.);

(stanowisko otrzymano w dniu 02.03.2026 r.).

Podsumowanie stanowisk eksperckich:

O

wszyscy eksperci podkreslili zasadnos¢ finansowania ze srodkéw publicznych oznaczenia profilu steroidowego
jako badania wykorzystywanego w diagnostyce zaburzen steroidogenezy oraz choréb nadnerczy, w tym
wrodzonego przerostu nadnerczy i guzéw nadnerczy;

badanie umozliwia kompleksowg ocene metabolicznych szlakéw steroidowych i stanowi bardziej precyzyjne
narzedzie diagnostyczne w poréwnaniu z pojedynczymi oznaczeniami hormondéw w surowicy;

wskazano, ze oznaczenie profilu steroidowego moze wspieraC proces diagnostyczny, skracaé czas
do rozpoznania oraz utatwia¢ roznicowanie typow zaburzen steroidogenezy i charakteru zmian w nadnerczach;

eksperci Kkliniczni podkreslili na wysokg wartos¢ diagnostyczng badania, w tym w chorobach rzadkich oraz
w nowotworach nadnerczy, co moze miec istotne znaczenie dla podejmowania decyzji terapeutycznych;

konsultant krajowa w dziedzinie diagnostyki laboratoryjnej zwrécita uwage na ograniczenia wynikajgce
z wysokiego kosztu badania oraz jego ograniczonej dostepnosci, zwigzanej z koniecznoscig stosowania
zaawansowanych metod analitycznych. wskazata takze na potrzebe wykonywania swiadczenia w osrodkach
referencyjnych lub w modelu badan wysytkowych;

zdaniem |GG  drozenie $wiadczenia wymaga zapewnienia

odpowiednich warunkéw organizacyjnych, w tym dostepu do wyspecjalizowanych laboratoriéw, wiasciwej
interpretacji wynikdw oraz okreslenia zasad kwalifikacji pacjentow;

w opinii [ badanie moze przyczynic sig do wezesniejszego
rozpoznania ciezkich chordb nadnerczy oraz skrécenia $ciezki diagnostycznej, co ma szczegdlne znaczenie
w przypadku zmian nowotworowych;

w odniesieniu do liczby oznaczen wykonywanych rocznie na jednego pacjenta wskazano, ze badanie jest zwykle
wykonywane jednorazowo w procesie diagnostycznym, natomiast w monitorowaniu leczenia moze byé
powtarzane — najczesciej 1-2 razy w roku.

stwierdzono rozbieznosci dotyczgce szacunkowej liczebnosci populacji pacjentéw, ktdrzy mogliby skorzystaé
z badania w poziomie AOS:

— w ocenie konsultanta krajowego w dziedzinie endokrynologii liczba pacjentow w | roku
po ewentualnym wprowadzeniu $wiadczenia moze wynosi¢ ok. 2 tys. os6b, natomiast w Il roku ok.
1tys,;

— w opinii konsultant krajowej w dziedzinie diagnostyki laboratoryjnej szacunkowa liczebnos¢ populacii
wyniostaby ok. 1 tys. pacjentéw w | roku oraz 1,2 tys. w Il roku;

~ wetug [ liczba pacjentow wynositaby ok. 1 tys.

w i Il roku;

— natomiast wedtug _ w oparciu o dane szacunkowe w | roku

z badania mogtoby skorzysta¢ 1 050-1 440 pacjentéw, a w kolejnym roku 1 750-2 050 oséb.
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Opinie ekspertéw sg spojne i wskazujg na zasadnosé¢ finansowania ze $rodkéw publicznych oznaczenia profilu
steroidowego jako badania wykorzystywanego w diagnostyce zaburzen steroidogenezy oraz choréb nadnerczy, w tym
wrodzonego przerostu nadnerczy i guzéw nadnerczy. W ocenie ekspertow badanie umozliwia kompleksowg ocene
szlakéw metabolicznych steroiddw, stanowi bardziej precyzyjne narzedzie diagnostyczne niz pojedyncze oznaczenia
hormonéw w surowicy oraz moze wspieraé proces podejmowania decyzji klinicznych poprzez przyspieszenie
i usprawnienie diagnostyki.

Eksperci podkreslili, ze oznaczenie profilu steroidowego moze skracaé czas do rozpoznania, utatwia¢ réznicowanie typow
zaburzen steroidogenezy oraz charakteru zmian w nadnerczach, a takze przyczynia¢ sie do ograniczenia liczby badan
czgstkowych, redukcji hospitalizacji i poprawy monitorowania leczenia. Jednoczesnie zwrécono uwage na aspekty
organizacyjne, takie jak koniecznos¢ zapewnienia dostepu do wyspecjalizowanych laboratoriéw, zaawansowanych
metod analitycznych oraz witasciwej interpretacji wynikow. Wskazano réwniez na ryzyko ograniczonej dostepnosci
Swiadczenia oraz zasadnos¢ realizacji badania w osrodkach referencyjnych lub w modelu badan wysytkowych.

W odniesieniu do liczby wykonah u pojedynczego pacjenta podkreslono, ze badanie wykonywane jest zazwyczaj
jednokrotnie w procesie diagnostycznym, natomiast w monitorowaniu leczenia moze by¢ powtarzane najczesciej
1- 2 razy w roku.

W zakresie szacunkowej liczebnosci populacji, ktéra mogtaby skorzysta¢ ze swiadczenia na poziomie AOS, wskazano
rozbieznosci pomiedzy opiniami ekspertéw. Szacowane wartosci obejmujg przedziat od ok. 1 tys. do ponad 2 tys.
pacjentow w pierwszych latach realizacji Swiadczenia, przy czym poszczegélni eksperci przedstawiali odmienne dane
dotyczgce dynamiki liczby wykonywanych badan w kolejnych latach.

Szczegodtowa tres¢ opinii ekspertdw klinicznych zostata przedstawiona w zatgczniku nr 6 do niniejszego opracowania.

4.7. Alternatywne swiadczenia

Bioragc pod uwage opis $wiadczenia zawarty w Karcie Swiadczenia Opieki Zdrowotnej zataczonej do przedmiotowego
Zlecenia, a takze zalecenia zawarte w aktualnych wytycznych praktyki klinicznej oraz opinie eksperckie, mozna stwierdzic,
ze w diagnostyce chordb kory nadnerczy stosowane sg takze inne badania laboratoryjne polegajgce na oznaczeniu
stezen wybranych hormonéw steroidowych i ich prekursorow w surowicy krwi. Badania te mogg stanowi¢ element
diagnostyki réznicowej zaburzeh czynnosci nadnerczy oraz by¢é wykorzystywane jako alternatywne lub uzupetniajgce
Swiadczenia diagnostyczne w stosunku do oznaczenia profilu steroidowego w moczu.

Do badan laboratoryjnych stosowanych w tym obszarze diagnostycznym nalezg w szczegdlnosci oznaczenia:
androstendionu, kortyzolu, 11-dezoksykortyzolu, estradiolu, hormonu adrenokortykotropowego — ACTH,
17- hydroksyprogesteronu oraz siarczanu dehydroepiandrosteronu.

Ww. badania znajdujg sie w wykazanie swiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistyczne;.

4.8. Obowigzujace warunki realizacji i zasady finansowania
swiadczen zwigzanych z diagnostyka i monitorowaniem choréb
nadnerczy

Na podstawie analizy aktualnie obowigzujgcych regulacji formalno-prawnych stwierdzono, Zze oznaczenie profilu
steroidowego w moczu metodg GC/MS nie jest ujete w koszyku Swiadczen finansowanych ze $rodkéw publicznych.
Zgodnie z obowigzujgca wersjg stownika procedur medycznych ICD-9 PL (wersja 5.82), prowadzonego przez Narodowy
Fundusz Zdrowia, brak jest réwniez procedury odpowiadajgcej temu badaniu w katalogu procedur laboratoryjnych.

W ramach diagnostyki zaburzen steroidogenezy finansowane sg natomiast pojedyncze oznaczenia hormondw
steroidowych, okreslone w zatgczniku nr 2 do Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 6 listopada 2013 r. w sprawie
$wiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (Dz.U. z 2016 poz. 357, z pézn. zm.)3,
w czesci E — Chemia kliniczna. Nalezg do nich m.in.:

o androstendion — kod 131;

3 https.//isap.sejm.qgov.pl/isap.nst/DocDetails.xsp 2id=WDU20160000357 [dostep: 26.03.2026]
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o dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS) — kod K27;
o 11-dezoksykortyzol — kod K51;
o estradiol —kod K99;

o hormon adrenokortykotropowy (ACTH) — kod L63;
o 17-hydroksyprogesteron — kod L79;
o kortyzol —kod M31,

ktére moga by¢ realizowane przez medyczne laboratoria diagnostyczne spetniajgce wymagania okreslone w przepisach
dotyczacych udzielania $wiadczen gwarantowanych w AOS.

Wskazane powyzszej badania diagnostyczne sg finansowane ze $rodkéw publicznych w ramach produktow
rozliczeniowych: ,Swiadczenie specjalistyczne”, ,$wiadczenie pierwszorazowe” oraz ,$wiadczenie kontrolne
pohospitalizacyjne”, zgodnie z zarzadzeniem nr 132/2024/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 31
grudnia 2024 r. w sprawie warunkéw zawierania i realizacji uméw o udzielanie Swiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju
ambulatoryjna opieka specjalistyczna (z pézn. zm.) 4.

Katalog ambulatoryjnych grup $wiadczen specjalistycznych (zatacznik nr 5a do ww. zarzadzenia) okresla produkty
rozliczeniowe w ramach, ktérych mozliwe jest sprawozdawanie $wiadczen obejmujacych wykonanie badan
laboratoryjnych i innych procedur diagnostycznych. Produkty te nie definiujg szczegdtowo poszczegdlnych badan, lecz
okreslajg zestawy procedur wymagane do zakwalifikowania $wiadczenia do konkretnej grupy.

Szczegdlowy wykaz procedur, ktére moga byé¢ sprawozdawane w ramach produktéw rozliczeniowych, przedstawiono
w charakterystykach ambulatoryjnych grup $wiadczen specjalistycznych (zatgcznik nr 7 do zarzgdzenia). Zgodnie
z klasyfikacjg ww. badania zostaly ujety w listach W1, W2:

o oznaczenie stezenia dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS), estradiolu, kortyzolu i 11-dezoksykortyzolu —
lista W1 Lista podstawowa;

o badanie poziomu androstendionu, hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) i 17-Hydroksyprogesteronu — lista
W2 Badania dodatkowe - grupa 1.

Tabela 2. Katalog ambulatoryjnych grup swiadczen specjalistycznych, w ramach ktorych sprawozdawane sg procedury
z listy W1iw2

Kod Koo Ambulatoryjna grupa swiadczen specjalistycznych / pakietu swiadczen / Wartos¢
grupy P dedykowanego pakietu swiadczen punktowa™
W12 5.30.00.0000012 W12 Swiadczenie specjalistyczne 2-go typu

konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 lub co najmniej 1 procedury 75
z listy W2

W13 5.30.00.0000013 W13 Swiadczenie specjalistyczne 3-go typu

konieczne wykazanie co najmniej 2 procedur z listy W2 lub co najmniej co najmniej
1 procedury z listy W2 oraz co najmniej 1 procedury z listy W8 (...) lub co najmniej 133
1 procedury z listy W2 oraz co najmniej 1 procedury z listy W16 lub co najmniej
3 procedur z listy W1 oraz co najmniej 1 procedury z listy W2

W41 5.30.00.0000041 W41 Swiadczenie pierwszorazowe 2-go typu

konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 lub co najmniej jednej 100
procedury z listy W2

w42 5.30.00.0000042 W42 Swiadczenie pierwszorazowe 3-go typu
konieczne wykazanie co najmniej 3 pro_cedur z Iist_y _W1 oraz co ngjmniej jednej 157
procedury z listy W2 konieczne wykazanie co najmniej 2 procedur z listy W2 lub co
najmniej 1 procedury z listy W2 oraz co najmniej 1 procedury z listy W8

W43 5.30.00.0000043 W43 Swiadczenie pierwszorazowe 4-go typu

konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 oraz co najmniej jednej 195
procedury z listy W3

W62 5.30.00.0000062 W62 Swiadczenie kontrolne pohospitalizacyjne 2-go typu
konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 lub co najmniej jednej 75
procedury z listy W2

* https-//baw.nfz qov.pl/NFZ/document/43724/ [dostep: 23.03.2026]
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Kod e T Ambulatoryjna grupa swiadczen specjalistycznych / pakietu swiadczen / Wartos¢
grupy P dedykowanego pakietu swiadczen punktowa™
W63 5.30.00.0000063 W63 Swiadczenie kontrolne pohospitalizacyjne 3-go typu
konieczne wykazanie co najmniej 2 procedur z listy W2 lub co najmniej 1 procedury
z listy W2 oraz co najmniej 1 procedury z listy W8 lub co najmniej 1 procedury z listy 133
W2 oraz co najmniej 1 procedury z listy W16 lub co najmniej 3 procedur z listy W1
oraz co najmniej 1 procedury z listy W2
W64 5.30.00.0000064 W64 Swiadczenie kontrolne pohospitalizacyjne 4-go typu
konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 oraz co najmniej 172
1 procedury z listy W3
PPW2 | 5.34.00.0000012 PPW2 Swiadczenie pielegniarki lub poloznej 2
konieczne wykazanie co najmniej 3 procedur z listy W1 lub o najmniej 1 procedury 30
z listy W2

* Wartosc obejmuje zryczaftowany koszt wszystkich procedur objetych poszczegolnym produktem rozliczeniowym.

Zrédfo: opracowanie wlasne na postawie zarzadzenia nr 132/2024/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 31 grudnia 2024 r.
W sprawie okreSlenia warunkow zawierania i realizacji umow o udzielanie swiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju ambulatoryjna opieka specjalistyczna
Wskazaé¢ nalezy, ze zgodnie z zarzadzeniem nr 101/2025/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia
23 grudnia 2025 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji uméw w rodzaju leczenie szpitalne oraz leczenie
szpitalne — $wiadczenia wysokospecjalistyczne (z pdzn. zm.)?, profil steroidowy w moczu (metoda GC/MS) stanowi jedno
z badan diagnostycznych sprawozdawanych w ramach $wiadczen realizowanych przez Osrodki Eksperckie Choréb
Rzadkich (OECR). Produkt ten zostat wprowadzony do katalogu produktéw statystycznych z dniem 1 maja 2025 r.
i obecnie jest ujety w zatagczniku nr 7b — Wykazie badan diagnostycznych w chorobach rzadkich, gdzie figuruje jako:
5.70.01.0000028 — Profil steroidowy w moczu (metoda GC/MS), przypisany do produktu: 5.53.01.0001661 — Badania
diagnostyczne w chorobach rzadkich — Grupa |, dla ktérej wartos¢ punktowa wynosi 190.

Zgodnie z obowigzujacymi zasadami, Swiadczenia diagnostyczne realizowane w ramach produktéw przypisanych
do OECR mogg by¢ wykonywane wytgcznie przez podmioty posiadajgce status Osrodka Eksperckiego Choréb
Rzadkich, ujete na krajowej liscie potwierdzonej przez Ministra Zdrowia, na rzecz pacjentéw z chorobami rzadkimi
(z wytaczeniem choréb onkologicznych u osob powyzej 18. roku zycia). Profil steroidowy moze byé wykazywany m.in.
w ramach pobytu diagnostycznego OECR, o ile pobyt obejmuje $wiadczenia finansowane produktami przeznaczonymi
do diagnostyki choréb rzadkich.

4.9. Aktualny stan realizacji Swiadczen finansowanych ze srodkow
publicznych

Metodyka opracowania danych

Analize aktualnego stanu realizacji oraz finansowania przeprowadzono na podstawie danych sprawozdawczych
Narodowego Funduszu Zdrowia za lata 2021-2024. W analizie uwzgledniono pacjentéw z rozpoznaniami wediug
klasyfikacji ICD-10: D44.1 Nowotwér o niepewnym lub nieznanym charakterze gruczotéw wydzielania wewnetrznego —
nadnercze, E25 (z rozszerzeniami E25.0, E25.8, E25.9) Zaburzenia nadnerczowo-piciowe, C74.0 Nowotwor ztosliwy
nadnerczy - kora nadnerczy w ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (AOS) oraz leczenia szpitainego (LSZ). Nastepnie
wyloniono pacjentéw, ktérym wykonano nastepujace badania diagnostyczne:

M31 Kortyzol;

K27 Dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS);

L63 Hormon adrenokortykotropowy (ACTH);

131 Androstendion;

L79 17-hydroksyprogesteron;

K99 Estradiol;

K51 11-dezoksykortyzol.

o O O o o o o

5 https //baw.nfz_gov.pl/NFZ/document/43834/ [dostep: 26.03.2026]
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Dane obejmujg unikalng liczbe pacjentow w skali roku, &zn. kazda osoba zostata ujeta jednokrotnie, niezaleznie od liczby
zrealizowanych $wiadczen. Kategorie AOS i LSZ nie sg roztgczne, dlatego liczba pacjentéw ogdtem nie stanowi sumy
pacjentéw w AOS i LSZ.

Wyniki analiz

W latach 2021-2024 liczba pacjentdw z rozpoznaniami chorob nadnerczy (D44.1, E25, C74.0) systematycznie wzrastata
zaréwno w AQOS, jak i LSZ. taczna liczba pacjentéw zwiekszyta sie z9 108 w 2021 r. do 14 205 w 2024 r., co oznacza
wyrazny trend wzrostowy w analizowanym okresie.

Najwiekszy udziat w opiece nad pacjentami przypadat na AOS, obejmujac okoto 80% wszystkich pacjentéw w kazdym
roku. Liczba oséb w AOS wzrosta z 7 936 w 2021 r. do 12 632 w 2024 r. W LSZ réwniez odnotowano wzrost liczby
pacjentéw — z 2 023 w 2021 r. do 2 804 w 2024 r., jednak dynamika tego wzrostu byfa nizsza niz w AOS. Udziat LSZ
pozostawat stabilny i wynosit Srednio ok. 20% wszystkich pacjentéw.

Tabela 3. Liczba pacjentéw z rozpoznaniami choréb nadnerczy w AOS i LSZ w latach 2021-2024

L ) Liczba pacjentow™ w latach
Rodzaj swiadczenia
2021 2022 2023 2024
AOS 7936 8636 10810 12632
LSZ 2023 2136 2708 2804
Ogotem 9108 9 887 12335 14 205

* Unikalna liczba pacjentow
Zrédfo: opracowanie wtasne AOTMIT na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ

taczna liczba pacjentéw z rozpoznaniami D44.1, E25, C74.0 w latach 2021-2024 wzrosta z 9 108 w 2021 r. do 14 205
w 2024 r., co wskazuje na wyrazny trend wzrostowy. Dominujgca grupe stanowili pacjenci z rozpoznaniem D44.1. W tej
kategorii liczba pacjentow wzrosta z 7 365 w 2021 r. do 12 408 w 2024 r. (ok. 68%). Liczba pacjentéw z zaburzeniami
nadnerczowo-piciowymi (E25) pozostawata stabilna w catym analizowanym okresie i wynosita okoto 1,5 tys. rocznie, bez
wyraznej tendencji wzrostowej. Z kolei w przypadku nowotworéw ziosliwych kory nadnerczy (C74.0) odnotowano
umiarkowany wzrost liczby pacjentéw —z 272 w 2021 r. do 328 w 2024 r.

Tabela 4. Liczba pacjentéw z rozpoznaniami choréb nadnerczy w AOS i LSZ w latach 2021-2024

) Liczba pacjentow™ w latach
ICD-10 (kod i nazwa)
2021 2022 2023 2024

D441 Nowotwor o niepewnym lub nieznanym charakterze gruczoléw wydzielania wewnetrznego - 7365 8206 | 10623 | 12408
nadnercze

E25 Zaburzenia nadnerczowo-piciowe 1527 1473 1467 1534
C74.0 Nowotwor ztosliwy nadnerczy - kora nadnerczy 272 269 299 328
Ogolem 9108 9887 | 12335 | 14205

* Unikalna liczba pacjentow
Zrédio: opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ

Odsetek pacjentow, u ktérych wykonano co najmniej jedno z analizowanych badan diagnostycznych, wynosit
ok. 35— 36% i wykazywat tendencje wzrostowa — z 3 262 pacjentéw w 2021 r. do 5 078 w 2024 r. (+56%). Najczesciej
wykonywano oznaczenie kortyzolu, ktére odnotowato najwiekszy wzrost (z 2 330 w 2021 r. do 4 046 w 2024 r_; +74%).
Drugim pod wzgledem czestosci badaniem byto oznaczenie DHEAS, ktére rowniez wykazato wyrazny wzrost z 1 934
do 2 835 (ok. +47%). Istotny wzrost odnotowano takze dla ACTH — z 1 324 do 2 198 (ok. +66%). W przypadku
androstendionu liczba pacjentéw wzrosta z 761 w 2021 r. do 1 066 w 2024 r., natomiast dla 17-hydroksyprogesteronu
z 606 do 911 pacjentéw, natomiast estradiol wykonywano w u ok. 11% oséb, a 11-dezoksykortyzol — marginalnie.
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Tabela 5. Liczba pacjentow z wybranymi badaniami diagnostycznymi w AOS i LSZ w latach 2021-2024

DWSGiZS.4100.1.2026

Liczba pacjentow” w latach
ICD-9 (kod i nazwa)
2021 2022 2023 2024
M31 Kortyzol 2330 2586 3437 4046
K27 Dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS) 1934 1909 2411 2835
L63 Hommon adrenokortykotropowy (ACTH) 1324 1413 1862 2198
131 Androstendion 761 788 997 1066
L79 17-hydroksyprogesteron 606 708 789 9N
K99 Estradiol 452 424 499 571
K51 11-dezoksykortyzol 7 7 7 7
Ogotem 3262 3476 4347 5078

* Unikalna liczba pacjentow

Zrédio: opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ.

Z analizowanych danych wynika, ze liczba pacjentéw objetych pakietem 3 lub wiecej badan diagnostycznych,
wykazywata ogélng tendencje wzrostowa (mimo spadku w 2022 r.). Warto$¢ ta zwiekszyta siez1 075w 2021 r.do 1717

w 2024 r., co odpowiada wzrostowi o ok. 60%.

Tabela 6. Liczba pacjentéw z pakietem wybranych badan diagnostycznych w AOS i LSZ w latach 2021-2024

Liczba badarn / rok

Liczba pacjentow™ w latach

2021

2022

2023

2024

3 lub wiecej badan (kortyzol, DHEAS, ACTH, androstendion,
17-hydroksyprogesteron, estradiol, 11-dezoksykortyzol)

1075

1014

1364

1717

* Unikalna liczba pacjentow

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ

Whioski:

o W latach 2021-2024 odnotowano wzrost liczby pacjentéw z rozpoznaniami choréb nadnerczy (o ok. 56%);

o dominujacym rozpoznaniem byt nowotwér o niepewnym lub nieznanym charakterze gruczotéw wydzielania
wewnetrznego — nadnercze (kod ICD-10: D44.1);

o odsetek pacjentow objetych diagnostykg laboratoryjng pozostawat wzglednie stabilny (ok. 35-36%), przy
jednoczesnym istotnym wzroscie liczby bezwzglednej badanych pacjentéw (+56%);

o najczesciej wykonywano oznaczenia kortyzolu, DHEAS oraz ACTH, natomiast pozostate badania

(androstendion, 17-hydroksyprogesteron, estradiol, 11-dezoksykortyzol) byty realizowane rzadziej;

o zaobserwowano wzrost liczby pacjentéw objetych pogtebiong diagnostyka (3 i wiecej badan; +60%).
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5. Analiza skutecznosci i bezpieczenstwa

5.1. Metodyka przegladu systematycznego

W celu odnalezienia najnowszych opracowan oceniajacych skuteczno$¢ i bezpieczenstwo oznaczania stezen
kluczowych hormonéw steroidowych w moczu metoda chromatografii gazowej lub cieczowej ze spektrometrig mas (GC-
MS lub LC-MS), w dniu 26.01.2026 r. przeprowadzono wyszukiwanie systematyczne w nastepujgcych bazach
medycznych: PubMed, Embase oraz Cochrane Library. Uzyte strategie wyszukiwania oraz diagramy selekcji badan
zostaly przedstawione w rozdziale Zatgczniki. Proces selekcji publikacji zostat przeprowadzony niezaleznie przez dwéch
analitykow, a wszelkie rozbieznosci byly rozstrzygane drogg konsensusu, zgodnie z obowigzujgcymi standardami
metodologicznymi. Przeglad systematyczny zostat przeprowadzony z uzyciem aplikacji Catchii.

W tabeli ponizej przedstawiono kryteria wigczenia publikacji do niniejszego opracowania.

Tabela 7. Kryteria selekcji badan
Kategoria Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia

Populacja Dzieci i doros$li z rozpoznaniami: Dzieci i dorosli z innymi rozpoznaniami.
o Nowotwor zZiosliwy kory nadnerczy (ICD-10: C74.0)
o  Zaburzenia nadnerczowo-piciowe (ICD-10: E25)

o Nowotwoér o niepewnym lub nieznanym charakterze —
nadnercza (ICD-10: D44.1)

o  Polekowy zesp6t Cushinga (ICD-10: E24.2)
Inny zespot Cushinga (w tym nadnerczowy) (ICD-10:
E24 8)

o  Zespot Cushinga, nieokreslony (ICD-10: E24.9)

Interwencja Oznaczenie stezen hormonéw steroidowych i ich metabolitéw | Inne niz okreslone w kryterium wiaczenia.

W moczu.
Komparator | Nie ograniczono. Inne niz okreslone w kryterium wiaczenia.

Punkty Punkty koncowe dot. skutecznoSci 1 bezpieczenstwa | Inne niz okreslone w Kkryterium wigczenia.

koncowe stosowania interwencji w analizowanej populacji pacjentow.

Rodzaj Badania pierwotne o najwyzszym poziomie wiarygodnosci. | Nie wigczano publikacji dostepnych wylacznie w postaci
badan Gdyby nie odnaleziono badan  komparatywnych | abstrakiow konferencyjnych.

z wnioskowaniem o skutecznosci i bezpieczenstwie, do analizy
zostalyby wiaczone badania obserwacyjne bez grupy
kontrolnej. Gdyby nie odnaleziono badan obserwacyjnych
do analizy zostalyby wiagczone inne badania.

Wiaczono publikacje pelnotekstowe dostepne w jezyku
polskim lub angielskim.

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT

5.2. Wyniki przegladu systematycznego

W przegladzie nie odnaleziono zadnej publikacji odpowiadajacej ocenie skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej
technologii. Wiaczono dwa dodatkowe badania retrospektywne: Vogg 2023, Kottowska 2017.

Szczegdtowa charakterystyka publikacji znajduje sie w rozdziale Zataczniki. W ponizszych podrozdziatach znajduja sie
wyniki pochodzace z analizowanych badan.

5.2.1 Wyniki dotyczace populacji z guzami kory nadnerczy

Celem badania Vogg 2023 bylo opracowanie modelu klasyfikacyjnego o charakterze diagnostycznym, opartego
na profilowaniu steroidow w moczu metodg LC-MS/MS, umozliwiajgcego réznicowanie fagodnych gruczolakéw kory
nadnerczy (ACA) od raka kory nadnerczy (ACC). Drugim celem byto poréwnanie wynikéw oznaczen steroidéw u tych
samych pacjentéw na podstawie prébek moczu jednorazowego (tzw. spot urine) oraz 24-godzinnej zbiérki moczu.

6 Halman A. et al., Catchii: Empowering literature review screening in heafthcare, Research Synthesis Methods, Volume15, Issue 1, January 2024,
Pages 157-165
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Przed przystapieniem do analizy wiasciwej przeprowadzono poréwnanie dwoch metod normalizacji stezen steroidéw:
wzgledem objetosci prébki oraz wzgledem stezenia kreatyniny. Wykazano, ze normalizacja wzgledem kreatyniny
charakteryzuje sie wyzszg wartoscig diagnostyczng (wyzsze wartosci AUC oraz korzystniejsze przedziaty ufnosci),
dlatego zostata wykorzystana w dalszych analizach. Ujednolicenie tej metody byto réwniez konieczne dla poréwnania
wynikéw miedzy prébkami typu spot urine i 24-godzinnymi.

Na podstawie analizy wartosci predykcyjnych model selekcji zmiennych wskazat dwa steroidy o najwyzszej zdolnosci
dyskryminacyjnej sposrod analizowanych 11: 5-pregnenetriol (5-PT) oraz tetrahydro-11-deoksykortyzol (THS).

Tabela 8. Wartosci predykcyjne steroidow w badanym profilu

Wartos¢ predykcyjna normalizacji wzgledem Wartos¢ predykcyjna normalizacji wzgledem
Steroid kreatyniny objetosci zbioru
AUC 95% CI AUC 95% ClI

5-PT 0,95 0,92-0,99 0,94 0,9-0,97

DHEA 0,88 0,82-0,94 0,87 0,81-0,93
Kortyzon 0,69 0,6-0,79 0,68 0,58—0,78
Kortyzol 0,78 0,71-0,86 0,76 0,67-0,84
a-kortolon 0,61 0,51-0,7 0,55 0,46 — 0,64
THS 0,9 0,84 -0,96 0,88 0,82 -0,95
Etiocholanolon 0,84 0,77-0,92 0,83 0,76-0,9

Pregnenolon 0,84 0,76-091 0,84 0,76 -091
PT 0,88 0,81-0,95 0,85 0,78-0,93
PD 0,92 0,88 0,96 0,91 0,86 —0,95
5PD 0,91 0,86-0,97 0,89 0,82-0,95

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT
Na podstawie tych markeréw opracowano model klasyfikacyjny w postaci drzewa decyzyjnego.

5-PT
/ > 276 ygig
£276 U'Q’g kreatyniny
kreatyniny
5-PT ™S
<70 pg/g
kreatyniny <1062 palg
v
kreatyniny
THS > 70 uolg
kreatyniny
£ 278 pglg sy
<7305 kreatyniny
> 278 palg
j kreatyniny

Niskie ryzyko ACC  Umiarkowane ryzyko ACC Wysokie ryzyko ACC

Rysunek 1. Drzewo decyzyjne oparte na poziomie kreatyniny steroidéow w celu odréznienia ACA od ACC
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Zgodnie z jego zatozeniami, pacjenci z wartosciami 5-PT = 70 ug/g kreatyniny oraz THS = 278 ug/g kreatyniny
klasyfikowani byli do grupy niskiego ryzyka ACC, natomiast wartosci 5-PT > 276 ug/g kreatyniny oraz THS > 1062 ug/g
kreatyniny wskazywaty na wysokie ryzyko wystapienia raka kory nadnerczy.

Model zastosowano nastepnie do prébek 24-godzinnych (n = 80). Sposrod nich 48 prébek zaklasyfikowano jako wysokie
lub niskie ryzyko, natomiast 32 jako ryzyko umiarkowane. Szczegdétowe wyniki przedstawiono ponizej w tabeli.

Tabela 9. Wyniki dotyczace skutecznosci diagnostycznej przyjetych progow

. Wyniki .. .
Punkt konncowy REE RER Wartos¢ predykcyjna

Odsetek pacjentow, ktorych
zakwalifikowano do grupy 7 2 PPV =77,8%
wysokiego ryzyka ACC
Odsetek pacjentow, ktorych
zakwalifikowano do grupy 8 24 bd.
umiarkowanego ryzyka ACC

Odsetek pacjentow, ktorych
zakwalifikowano do grupy 0 39 NPV = 100%
niskiego ryzyka ACC

Ocena dogg?/:\cg;:i kohorty Czulosé 46,7% Swoistosé 60% ACC =575%

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT

W grupie wysokiego ryzyka (n = 9) odnotowano dwa przypadki btednej klasyfikacji, co przelozyto sie na wartosé
predykcyjna dodatnig wynoszaca PPV = 77,8%. W grupie niskiego ryzyka (n = 39) nie stwierdzono btedéw klasyfikacji,
co odpowiada warto$ci predykcyjnej uiemnej (NPV) réwnej 100%. Catkowita doktadno$é klasyfikacji wyniosta 57,5%.

W dalszej analizie poréwnano skuteczno$é modelu dla prébek 24-godzinnych oraz prébek jednorazowych (spot urine).
Szczegdtowe wyniki zestawiono ponizej w tabeli.

Tabela 10. Skutecznos¢ diagnostyczna w prébkach moczu zebranych dwutorowo

o — Odsetek wszystkich prawidiowo
24h 'spot urine A
Punkt koricowy sklasyfikowanych przypadkéw
Wartos¢ predykcyjna 24h "spot urine”
Odsetek pacjentow, ktérych zakwalifikowano o o
do grupy wysokiego ka ACC 87,5% (PPV) 86,7% (PPV)
Odsetek pacjen@éw, ktorych zakwalifikowano bd b.d
do grupy umiarkowanego ryzyka ACC _ _ Czulosc 70% Czulosc 65%
Odsetek pacjentow, ktorych zakwalifikowano Swoistos¢ 65,6% Swoistos¢ 53,1%
do grupy niskiego ryzyka ACC 100% (NPV) 100% (NPV)
Ocena dokfadnosci kohorty o o
(95% CI) 66.% 0%

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT

W przypadku prébek 24-godzinnych doktadnos¢ klasyfikacji wyniosta 66,7%, natomiast dla probek typu spot urine spadta
do 56%. Jednoczesnie liczba przypadkéw zaklasyfikowanych jako ryzyko umiarkowane byfa wyzsza w analizie prébek
jednorazowych. Wartosci predykcyjne dodatnie byly poréwnywalne dla obu metod (87,5% dla 24-h vs 86,7% dla spot
urine), a warto$¢ predykcyjna uijemna osiagneta 100% w obu przypadkach.

Whioski:
o doktadnos¢ klasyfikacji na poziomie okoto 57% wskazuje, ze model nie powinien byé stosowany jako
samodzielne narzedzie diagnostyczne, lecz raczej jako uzupetnienie metod obrazowych i oceny kliniczne.

o analiza prébek typu spot urine sugeruje ich potencjalng uzytecznos¢ jako wygodniejszej alternatywy dla zbiérek
dobowych, jednak nizsza doktadnos$¢ oraz wieksza liczba wynikéw niejednoznacznych wskazuja na koniecznosé
ostroznej interpretacji wynikéw.
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5.2.2 Wyniki dotyczace populacji z zespotem Cushinga

Celem badania Kottowska 2017 byla identyfikacja metabolitow steroidowych oraz ich stezen umozliwiajacych
réznicowanie zespotu Cushinga oraz subklinicznego hiperkortyzolizmu. W tym celu poréwnano profil steroidéw w moczu
pomiedzy trzema grupami: pacjentami z zespotem Cushinga (ang. Cushing’s syndrome, CS), pacjentami z nieczynnymi
guzami nadnerczy (ang. adrenal incidentaloma, Al) oraz osobami zdrowymi.

Sposrod petnego profilu steroidowego wyodrebniono kluczowe metabolity przy uzyciu trzystopniowego procesu selekcji,
obejmujacego: (1) identyfikacje metabolitéw réznigcych analizowane grupy, (2) eliminacje zwigzkéw niewnoszacych
istotnej wartosci diagnostycznej w poréwnaniach CS vs Al, CS vs kontrola oraz Al vs kontrola, a takze (3) potwierdzenie
trafno$ci wyselekcjonowanego zestawu markeréw.

W wyniku przeprowadzonej analizy, sposréd 19 ocenianych steroidéw wytoniono 6 kluczowych metabolitéw, ktére
najlepiej réznicowaty badane grupy w analizie wielowymiarowej. Nalezaly do nich: etiocholanolon (Etiocholanolone),
tetrahydrokortyzon (Tetrahydrocortisone, THE), tetrahydro-11-dehydrokortykosteron (THA), tetrahydrokortykosteron
(THB), tetrahydrokortyzol (THF) oraz a-kortol (a-C).

Na podstawie powyzszych metabolitdw skonstruowano model klasyfikacyjny wykorzystujgcy liniowa analize
dyskryminacyjng (ang. Linear Discriminant Analysis, LDA), a jego skuteczno$¢ oceniono przy uzyciu macierzy pomytek.
Celem modelu byta klasyfikacja prébek moczu pacjentéw do jednej z trzech analizowanych grup.

Liniowa analiza dyskryminacyjna (LDA) jest nadzorowang metoda statystyczng stuzaca do separacji klas oraz redukcji
wymiarowosci danych. Jej celem jest znalezienie takiej kombinacji zmiennych, ktéra maksymalizuje zréznicowanie
miedzy klasami przy jednoczesnej minimalizacji zmiennosci wewnatrz klas. W rezultacie dane sg przeksztaicane
do przestrzeni o nizszym wymiarze, w ktérej separacja pomiedzy grupami jest bardziej wyrazna, co utatwia proces
klasyfikaciji.

[Zhao 2024]

Trafnos¢ diagnostyczna odzwierciedla zdolnosé testu do prawidtowego rozrézniania oséb chorych i zdrowych. Opiera sie
ona na analizie liczby wynikéw prawdziwie dodatnich, prawdziwie ujemnych, falszywie dodatnich oraz fatszywie
ujemnych, na podstawie ktorych wyznacza sie wskazniki takie jak czutosé, swoistos¢ oraz wartosci predykcyjne. Ocena
trafno$ci diagnostycznej pozwala okresli¢ przydatnosé testu w praktyce klinicznej oraz jego miejsce w procesie
diagnostycznym.

[Mander 2021]

Tabela 11. Moc klasyfikacyjna metody liniowej analizy dyskryminacyjnej (LDA)

. Klasy w modelu
Klasy lerafnﬁsc“ Grupa kontrolna Nieczynny guz . .
asyfikacii zdrowych nadnerczy Zesp6t Cushinga
Grupa kontrolna zdrowych 91,89% A 3 0
Nieczynny guz nadnerczy 80% 5 20 0
Zespot Cushinga 100% 0 0 16
Dokfadnos¢ calkowita 89,74% 39 23 16

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT
Wyniki badania wykazaly, ze:

o doktadnosé¢ catkowita wyniosta ~90%,

o W grupie wynikéw prawdziwie negatywnych model rozpoznat w ~92% (34/37) poprawnie osoby zdrowe. Kilka
prébek fatszywie przypisano do Al, jednak co istotne zadna nie znalazta sie w grupie CS, co minimalizuje ryzyko
fatszywie dodatnich rozpoznan w najpowazniejszej kategorii dla naszej hipotezy z badania;

o W grupie nieczynnego guza nadnerczy, model osiggnat nieco nizszy wynik, bo 80% (20/25), jednak wiekszos¢
btedéw polegata na przypisaniu ich do grupy kontrolnej, co odzwierciedla biologiczny fakt, ze u czesci chorych
poziomy metabolitéw steroidowych pozostajg bliskie wartosci referencyjnych. Jednoczesnie zaden z pacjentéw
z Al nie zostat omytkowo zakwalifikowany do grupy CS, co potwierdza stabilno$¢ modelu w rozréznianiu
fagodnych zaburzen steroidogenezy od petnoobjawowego hiperkortyzolizmu.

o W grupie pacjentéw z zespotem Cushinga odsetek prawidtowych klasyfikacji wyniést 100%.
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tacznie wyniki te sugeruja, Zze model LDA bardzo dobrze identyfikuje pacjentéw z jawnym zespotem Cushinga, natomiast
jego zdolno$é do réznicowania pomiedzy grupa kontrolng a pacjentami z nieczynnym guzem nadnerczy jest nieco

ograniczona.

W kolejnym etapie oceniono zdolnosé¢ predykcyjng modelu z wykorzystaniem walidacji krzyzowej typu leave-one-out
(LOO). Metoda ta polega na wielokrotnym trenowaniu modelu na wszystkich obserwacjach z wyjatkiem jednej, ktéra pelni
role zbioru testowego. Procedura ta jest powtarzana dla kazdej obserwacji w zbiorze danych, co pozwala na uzyskanie

wiarygodnej oceny zdolnosci uogdlniania modelu, szczegdlnie w przypadku niewielkich préb.

[Arlot 2010]
Tabela 12. Zdolnos$¢ predykcyjna metody LDA po zastosowaniu walidacji krzyzowej typu ,,leave-one-out” (LOO)
. Klasy w modelu
Klasy ”mzzji Grupa kontrolna Nieczynny guz i .
zdrowych nadnerczy Zesp6t Cushinga

Grupa kontrolna zdrowych 83,78% 31 6 0
Nieczynny guz nadnerczy 76% 6 19 0
Zespot Cushinga 100% 0 0 16
Doktadnos¢ catkowita 86,59% 37 25 16

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT

Zastosowanie walidacji LOO spowodowato niewielki spadek doktadnosci catkowitej z 89,74% do 86,59%. W grupie
kontrolnej trafosé klasyfikacji zmniejszyta sie z 91,89% do 83,78% (réznica 8,11 p.p.), natomiast w grupie Al z 80%
do 76% (réznica 4 p.p.). Pomimo tego, skutecznos¢ klasyfikacji pacjentéw z zespotem Cushinga pozostata na poziomie
100% zaréwno przed, jak i po walidacji (0 bledéw w obu analizach).

5.3. Ograniczenia

W toku przeprowadzonej analizy zidentyfikowano nastepujace ograniczenia:

o metodyczne:

o kliniczne:

zaréwno publikacja Vogg 2023, jak i Kottowska 2017 maja charakter retrospektywny;

w obu analizowanych publikacjach grupa pacjentéw stanowi mata grupe badang (Vogg 2023: n=84;
Kottowska 2017: n=78);

zarowno w badaniu Vogg 2023 jak i Kottowska 2017 wszystkie dane pochodzity z jednego osrodka
badawczego;

zadna z odnalezionych publikacji nie odpowiada kwestii dotyczacej ocenie skutecznosci
i bezpieczenstwa ocenianej technologii;

w publikacji Vogg 2023 przyjeto zatoZzenie, ze uproszczony model profilu steroidowego zapewnia
wystarczajacg moc diagnostyczng do odréznienia ztosliwosci guza kory nadnerczy. Autorzy nie
analizujg jednak, czy skrécony model moze prowadzi¢ do utraty informacji diagnostycznej dostepnej
w szerszym profilu steroidowym, ktéry w innych pracach wykazywat istotng przydatnosé
w diagnostyce przesiewowej i réznicowej;

w badaniu Vogg 2023 brak grupy kontrolnej zdrowej populacji ogranicza mozliwo$¢ oceny swoistosci
i zastosowania testu w diagnostyce przesiewowej oraz utrudnia odniesienie uzyskanych zakreséw
warto$ci steroidéw do populacji ogéinej;

réznice w liczbie probek (spot urine vs 24-godzinne zbiérki) w badaniu Vogg 2023 wynikajg ze zmiany
protokotu badania w czasie, co moze wplywaé na porownywalnosé danych;

w badaniu Kottowska 2017 zastosowano analize przekrojowa oparta na jednorazowej 24-godzinnej

zbidérce moczu, co uniemozliwia ocene zmiennosci biomarkeréw w czasie oraz ich przydatnosci
w monitorowaniu leczenia;
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— istotnym czynnikiem zakiocajgcym jest indywidualna zmiennos¢ wydalania metabolitéw steroidowych,
ktéra prowadzi do szerokich zakresow wartosci referencyjnych i czesciowego naktadania sie profili
miedzy grupami, co moze obniza¢ doktadnosé diagnostyczng poprzez zwiekszenie liczby wynikow
fatszywie dodatnich i fatszywie ujemnych.
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6. Analiza wptywu finansowania swiadczenia opieki zdrowotnej
ze srodkow publicznych na system ochrony zdrowia

6.1. Opinia Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia

Pismem z dnia 24.03.2026 r. znak: NFZ-DSOZ-SA0S.421.5.2026 2026.148931.KAO, Prezes NFZ poinformowat,
ze wskazane badanie, zgodnie z Kartg Swiadczenia Opieki Zdrowotnej, miatoby zastosowanie dla populagji pacjentow
z okreslonymi rozpoznaniami, obejmujgcymi: C74.0 — nowotwér ztosliwy nadnerczy (kora nadnerczy), E25 — zespoty
nadnerczowo-piciowe, D44.1 — nowotwor o niepewnym lub nieznanym charakterze — nadnercza.

W pismie wskazano, ze konieczna jest weryfikacja faktycznej populacji pacjentéw, ktérzy mieliby zosta¢ objeci
diagnostyka z wykorzystaniem tego badania. Jednoczesnie podkreslono, ze analiza liczby badan — a tym samym
populacji podlegajacej procedowanemu $wiadczeniu — powinna zostaé¢ przeprowadzona szerzej, z uwzglednieniem
réwniez rozpoznania C74 — nowotwdr ziosliwy nadnerczy, ktére nie zostalo literalnie wymienione w Karcie Swiadczenia,
ale jest istotne z punktu widzenia realnej skali zachorowan.

Prezes NFZ poinformowat, ze zgodnie z danymi sprawozdawczymi Funduszu liczba pacjentéw leczonych
z rozpoznaniami okreslonymi w KSOZ, poszerzonymi o C74, wynosi blisko 20 tysiecy rocznie, przy obserwowanej
tendencji wzrostowej w latach 2023-2025. Zwrécono przy tym uwage, ze w KSOZ okreslono populacje na poziomie
jedynie okoto 1000 pacjentéw, co moze wskazywaé na znaczace niedoszacowanie.

W pismie podkreslono réwniez watpliwosci dotyczace zasadnosci kwalifikacji badania do wykazu $wiadczen
gwarantowanych w odniesieniu do zawarte] w KSOZ informacji wskazujacej, ze ,badanie ma najczesciej charakter
wysytkowy, a wiodgcg placowka (...) jest Pracownia Hormonéw Steroidowych w IPCZD w Warszawie. Mocz mozna
przechowywaé w temperaturze 2—4°C do 48 godzin przed wysytkg”. W opinii Prezesa NFZ wskazana specyfika moze
prowadzi¢ do bardzo ograniczonej dostepnosci tego badania na terenie kraju.

Ponadto, w piS$mie przekazano réwniez szczegétowe dane dotyczace populacji pacjentéw pozostajacych pod opieka
z okreslonymi rozpoznaniami, zaréwno w ramach ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (AOS), jak i leczenia szpitalnego.
Dane te przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 13. Liczba pacjentéow leczonych z okreslonymi rozpoznaniami w latach 2023-2025

Liczba pacjentow leczonych w poszczegolnych latach

Kod ICD-10 Nazwa rozpoznania pad o ny

2023 2024 2025
C740 Nowotwor ziosliwy (kora nadnerczy) 330 349 349
D441 Nowotwor o nieokreslonym charakterze (nadnercza) 13487 15661 16 874
E25 Zesp(_)ly nadnerczowo-piciowe (z rozszerzeniami 1837 1904 2048

tacznie)

C74 Nowotwor ziosliwy nadnerczy 524 553 574

Zrédfo: opracowanie wtasne AOTMiT na podstawie opinii Prezesa NFZ z dnia 24.03.2026 r. znak: NFZ-DSOZ-SA0S.421.5.2026 2026.148931.KAO

Tabela 14. Liczba pacjentow leczonych z okreslonymi rozpoznaniami w rodzaju AOS

T S S Liczba pacjentow leczonych w poszczegolnych latach
2023 2024 2025
C740 Nowotwor ziosliwy (kora nadnerczy) 221 263 261
D441 Nowotwor o nieokreslonym charakterze (nadnercza) 9469 11186 12593
£25 éec;'up(l)eb)l nadnerczowo-piciowe (z rozszerzeniami 1150 1219 1282
C74 Nowotwor ziosliwy nadnerczy 294 324 318

Zrédfo: opracowanie wtasne AOTMIT na podstawie opinii Prezesa NFZ z dnia 24.03.2026 r. znak: NFZ-DSOZ-SA0S.421.5.2026 2026.148931.KAO
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Tabela 15. Liczba pacjentow leczonych z okreslonymi rozpoznaniami w leczeniu szpitalnym

DWSGiZS.4100.1.2026

Kod ICD-10 Nazwa nanla Liczba pacjentow leczonych w poszczegolnych latach
2023 2024 2025
C740 Nowotwor ziosliwy (kora nadnerczy) 179 179 186
D441 Nowotwor o nieokreslonym charakterze (nadnercza) 2035 2141 2254
£25 é?:sznp?eh)( nadnerczowo-pliciowe (z rozszerzeniami 519 507 504
C74 Nowotwor zlosliwy nadnerczy 46 56 47

Zrédio: opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie opinii Prezesa NFZ z dnia 24.03.2026 r. znak: NFZ-DSOZ-SA0S.421.5.2026 2026.148931.KAO

6.2. Szacowane skutki finansowe dla systemu ochrony zdrowia —
oszacowanie wiasne AOTMIT

Cel analizy: oszacowanie potencjalnych wydatkéw ptatnika publicznego zwigzanego z realizacjg oznaczenia stezenia
profilu steroidowego w moczu u pacjentéw z rozpoznaniami : D44.1 Nowotwér o niepewnym lub nieznanym charakterze
gruczotéw wydzielania wewnetrznego — nadnercze, E25 (z rozszerzeniami E25.0, E25.8, E25.9) Zaburzenia
nadnerczowo-piciowe, C74.0 Nowotwor ztosliwy nadnerczy - kora nadnerczy w przypadku zakwalifikowania
przedmiotowego $wiadczenia do wykazu $wiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej
(AOS).

Populacja: pacjenci z rozpoznaniami ICD-10: D44.1 Nowotwor o niepewnym lub nieznanym charakterze gruczotow
wydzielania wewnetrznego — nadnercze, E25 (z rozszerzeniami E25.0, E25.8, E25.9) Zaburzenia nadnerczowo-piciowe,
C74.0 Nowotwor ztosliwy nadnerczy - kora nadnerczy.

Jednostkowy koszt Swiadczenia: oszacowanie kosztu realizacji $wiadczenia oznaczenia stezenia kluczowych
hormonéw steroidowych i ich metabolitéw w dobowej zbidrce moczu (profil steroidowy moczu) zostato przeprowadzone
W oparciu o:

o dane dotyczace jednostkowych kosztéw wytworzenia procedur (cennikow wewnetrznych), przekazanych przez
$wiadczeniodawcdw w ramach postepowania nr 75 i 82 Wynagrodzenia osob zatrudnionych w podmiotach
leczniczych;

o analize cennikéw komercyjnych dostepnych na rynku (z uwzglednieniem, ze ceny te zawieraja marze zysku
podmiotéw wykonujacych badania);

o karte $wiadczenia opieki zdrowotnej zawierajgcg informacje dotyczace warunkéw realizacji $wiadczenia.

W pierwszej kolejnosci dokonano przegladu i analizy cennikéw wewnetrznych przekazanych przez Swiadczeniodawcow.
W badania profilu steroidowego moczu nie zidentyfikowano obserwacji w bazach danych pozyskanych od podmiotéw

leczniczych. W zwiagzku z tym oszacowanie kosztu realizacji tego $wiadczenia przeprowadzono w oparciu o cenniki
komercyjne laboratoriow medycznych.

W ponizszej tabeli przedstawiono statystyki opisowe kosztéw realizacji oznaczenia stezenia kluczowych hormonéw
steroidowych i ich metabolitow w dobowej zbidrce moczu (profil steroidowy moczu).

Tabela 16. Statystyki opisowe kosztu realizacji badania laboratoryjnego
Nazwa badania Liczba obserwacji
Profil steroidowy moczu 19

Srednia obcieta (z1)
478,76

Zrédfo: opracowanie wiasne

Ze wzgledu na brak informacji o kosztach realizacji badania profilu steroidowego w moczu w cennikach wewnetrznych
przekazanych przez swiadczeniodawcow, podstawe kalkulacji stanowity wylacznie ceny komercyjne, skorygowane
o zaktadang marze zysku.

W celu zapewnienia odpornosci wynikow na obserwacje nietypowe zastosowano podejscie oparte o Srednig obcietg
(po odcieciach warto$ci skrajnych).
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Na podstawie przeprowadzonej analizy kosztéw proponuje sie przyjecie nastepujacej wyceny Swiadczenia oznaczenie
profilu steroidowego moczu na poziomie 479 zi.
Proponowana wartoéci odzwierciedla $redni, realistyczny poziom kosztéw realizacji badania w warunkach diagnostyki

laboratoryjnej, przy jednoczesnym zachowaniu standardéw jakosci oraz dostepnosci oczekiwanych dla $wiadczen
gwarantowanych w obszarze endokrynologii.

Horyzont czasowy: 2 lata.
Perspektywa: ptatnika publicznego.
Zrédio danych: dane sprawozdawczo-rozliczeniowe Narodowego Funduszu Zdrowia z lat 2021-2024.

Zatozenia analizy: liczbe pacjentéow kwalifikowanych do oznaczenia stezenia profilu steroidowego w moczu oszacowano
jako liczbe oséb, u ktérych wykonano co najmnigj trzy z ponizszych badan diagnostycznych w ramach AOS i LSZ:

M31 Kortyzol;

K27 Dehydroepiandrosteronu siarczan (DHEAS);

L63 Hormon adrenokortykotropowy (ACTH);

131 Androstendion;

L79 17-hydroksyprogesteron;

K99 Estradiol;

o K51 11-dezoksykortyzol.

Liczba badan u pacjentéw z wrodzonym przerostem nadnerczy, nowotworem nadnerczy oraz podejrzeniem
guzéw nadnerczy wynosi:

o o o o o o

o wdiagnostyce — jednorazowo;
o wramach monitorowania pacjentéw z nowotworem kory nadnerczy — 2 razy w roku.
Metoda prognozowania: funkcja FORECAST.ETS (Exponential Triple Smoothing — ETS).

Charakterystyka metody: metoda szeregéw czasowych umozliwiajgca automatyczne modelowanie trendu. Ze wzgledu
na roczng czestotliwos¢ danych i brak sezonowosci model wykorzystuje przede wszystkim identyfikacje trendu w liczbie
pacjentéw z pakietem co najmniej 3 badan.

Zakres wynikéw: prognoza punktowa dla pierwszego i drugiego prognozowanego roku wraz z dolng i géma granica
przedziatow ufnosci, odzwierciedlajacych niepewnosé estymacji wynikajaca z ograniczonej liczby obserwacji
oraz zmiennoéci danych historycznych.

Tabela 17. Prognozowane wydatki ptatnika publicznego zwigzane w ewentualnym wprowadzeniem wnioskowanego
Swiadczenia jako Swiadczenia gwarantowanego w ramach AOS — oszacowanie wiasne AOTMIT

. L : - - Jednostkowy koszt Prognozowane koszty
Prognoza Liczba pacjentow Liczba badan w roku $wiadczenia (1) )

2094 1 479 1003 026

I rok
133 2 479 127 414
Ogoétem w | roku 2227 1130 440
2261 1 479 1083019

Il rok
148 2 479 141784
Ogotem w Il roku 2409 1224 803

*W diagnostyce — jednorazowo, w ramach monitorowania pacjentow z nowotworem kory nadnerczy — 2 razy w roku.
Zrédio: opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie danych sprawozdawczo-rozliczeniowych NFZ

Ograniczenia prognozy

o Prognoza ma charakter statystyczny i opiera sie na zatoZzeniu kontynuacji dotychczasowego trendu
obserwowanego w danych historycznych.

o W analizie nie uwzgledniono potencjalnych zmian organizacyjnych, finansowych lub epidemiologicznych
w systemie ochrony zdrowia, ktére mogtyby wplynaé na liczbe realizowanych $wiadczen.
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o Przyjeto, ze populacja kwalifikowana do oznaczenia stezenia profilu steroidowego w moczu odpowiada
pacjentom, u ktérych wykonano co najmniej 3 badania sposrdd: kortyzol, DHEAS, ACTH, androstendion,
17-hydroksyprogesteron, estradiol, 11-dezoksykortyzol. Zatozenie to moze skutkowal przeszacowaniem
lub niedoszacowaniem liczby pacjentow.

o  Wyniki prognozy nie zostaty zwalidowane innymi metodami prognostycznymi ani z wykorzystaniem niezaleznych
zrodet danych.
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7. Przeglad analiz ekonomicznych

DWSGiZS.4100.1.2026

W celu odnalezienia analiz ekonomicznych dotyczacych oznaczania stezen steroidowych w moczu metoda
chromatografii gazowej lub cieczowej ze spekirometrig mas (GC-MS lub LC-MS) przeprowadzono systematyczny
przeglad literatury naukowej. Wyszukiwanie zostato przeprowadzone réwnolegle z przegladem badan klinicznych

opisanym w niniejszym raporcie. W ponizszej tabeli przedstawiono kryteria wigczenia zastosowane w analizie:

Tabela 18. Kryteria selekcji badan

Kategoria Kryteria wigczenia Kryteria wykluczenia
Populacja Dzieci i dorosli z rozpoznaniami: Dzieci i dorosli z innymi rozpoznaniami.
o  Nowotwor ziosliwy kory nadnerczy (ICD-10: C74.0)
o  Zaburzenia nadnerczowo-piciowe (ICD-10: E25)
o  Nowotwdr o niepewnym lub nieznanym charakterze —
nadnercza (ICD-10: D44.1)
Polekowy zespot Cushinga (ICD-10: E24.2)
Inny zespot Cushinga (w tym nadnerczowy) (ICD-10:
E24 8)
o  Zespdt Cushinga, nieokreslony (ICD-10: E24.9)
Interwencja Oznaczenie stezen kluczowych hormonéw steroidowych i ich | Inne niz okreslone w kryterium wigaczenia.
metabolitow w moczu.
Komparator Nie ograniczono. Inne niz okreslone w kryterium wigczenia.
Punkty koricowe Nie ograniczono. Inne niz okreslone w kryterium wigczenia

Rodzaj badan

Badania pierwotne o0 najwyzszym poziomie wiarygodnosci.
Gdyby nie odnaleziono badan  komparatywnych
z wnioskowaniem o skutecznosci i bezpieczenstwie, do analizy
zostalyby wigczone badania obserwacyjne bez grupy
kontrolnej. Gdyby nie odnaleziono badan obserwacyjnych
do analizy zostalyby wigczone inne badania.

Wiaczono publikacje pelnotekstowe dostepne w jezyku polskim
lub angielskim.

Nie wigczano publikacji dostepnych wylacznie w postaci

abstraktow konferencyjnych.

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT

W ramach przeprowadzonego przegladu systematycznego nie zidentyfikowano analiz ekonomicznych spetniajacych
przyjete kryteria wigczenia. W zwigzku z tym, w dniu 19.03.2026 r. dokonano wyszukiwania niesystematycznego przy
uzyciu nastepujgcych stéw kluczowych: cost-effectiveness, cost-effectiveness analysis, cost-Utility analysis, cost-benefit
analysis, budget impact analysis, diagnostic efficiency cost analysis, urine steroid profiling, urinary steroid metabolomics,
adrenocortical carcinoma biomarkers, Cushing syndrome. W wyniku przeprowadzonego wyszukiwania nie odnaleziono
publikacji zawierajgcych modele ekonomiczne odnoszace sie do kosztéw, oszczednosci lub optacalnosci stosowania
profilu steroidowego. Zidentyfikowane prace koncentrowaly sie wytacznie na skutecznosci diagnostycznej.
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8. Rozwiazania organizacyjne i refundacyjne przyjete w innych
krajach

W niniejszym rozdziale przedstawiono rozwigzania organizacyjne przyjete w innych krajach dotyczace oznaczania profilu
steroidowego w moczu w procesie diagnostycznym oraz i monitorowaniu choréb kory nadnerczy.

W analizie uwzgledniono parnstwa opisane we wczeshiejszym opracowaniu analitycznym AOTMIT nr WS.422.10.2025
z dnia 16.10.2025 r., a takze dwa dodatkowe kraje wigczone w ramach aktualizacji przegladu przeprowadzonego
w dniach 16-18.02.2026 r. z wykorzystaniem ogélnodostepnych wyszukiwarek internetowych. tacznie do analizy
wiaczono 5 panstw: Australie, Irlandie, Stany Zjednoczone Ameryki, Wielka Brytanie, Wiochy.

Analiza rozwigzan organizacyjnych w innych krajach wykazata, ze:

o w Australi oznaczenie profil steroidowy w moczu jest elementem zlozonego $wiadczenia refundowanego
w systemie Medicare pod kodem 66695, obejmujacego ilociowe oznaczanie hormondw i biatek wigzacych
hormony we krwi lub moczu (m.in. ACTH, kortyzol, DHEAS, testosteron, progesteron, IGF-1);

o w Wielkiej Brytanii badanie widnieje w Narodowym Katalogu Testéw Genomowych (NHS Genomic Test
Directory) i jest wykorzystywane w diagnostyce zaburzen rozwoju pici oraz choréb nadnerczy;

o wlrlandii badanie zostato wymienione w wykazie badan wykonywanych przez publiczne laboratorium dziatajace
w strukturach Health Service Executive (HSE);

o oznaczenie profilu steroidowego w moczu w Stanach Zjednoczonych Ameryki zostato formalnie ujete w systemie
kodowania Medicare (kod CPT 0015M), co umozliwia jego rozliczanie w ramach systemu publicznego
w uzasadnionych wskazaniach klinicznych;

o we Wioszech w analizowanych regionalnych nomenklatorach taryfowych $wiadczern ambulatoryjnych
finansowanych przez Servizio Sanitario Nazionale (SSN) nie zidentyfikowano odrebnej pozycji refundacyjnej ani
kodu odnoszacego sie do oznaczenia profilu steroidowego w moczu; natomiast uwzgledniono oznaczenia
poszczegdélnych hormonéw steroidowych oraz ich metabolitéw (np. kortyzolu czy androgenéw).

Podsumowujac wyniki przegladu rozwigzan organizacyjnych w innych krajach, mozna stwierdzi¢, ze w trzech
analizowanych panstwach (Australia, Stany Zjednoczone, Wielka Brytania) badanie profilu steroidowego w moczu zostato
ujete w formalnych systemach organizacyjnych lub rozliczeniowych, obejmujacych kody swiadczen lub okreslone kryteria
kwalifikacji. W Irlandii potwierdzono dostepno$¢ badania w publicznym systemie laboratoryjnym, natomiast
w analizowanych regionalnych wykazach taryfowych we Wioszech nie zidentyfikowano odrebnej pozycji refundacyjnej
ani kodu przypisanego temu badaniu.

Najwazniejsze informacje dotyczace zasada finansowania biopsji przytarczyc w analizowanych krajach przedstawiono
W ponizej tabeli.

Tabela 19. Rozwigzania organizacyjne i zasady finansowania badania oznaczenia profilu steroidowego w moczu
w innych panstwach

Kraj Rozwiazania organizacyjne

Australia o Badanie zostalo ujete w kodzie 66695 Oznaczanie iloSciowe we krwi lub moczu hormonoéw i biatek wiazacych hormony -
ACTH, aldosteron, androstendion, peptyd C, kalcytonina, kortyzol, DHEAS, 11-deoksykortyzol, dihydrotestosteron, FSH,
gastryna, glukagon, homon wzrostu, hydroksyprogesteron, insulina, LH, estradiol, estron, progesteron, prolaktyna, PTH,
renina, globulina wigzaca hormony piciowe, somatomedyna C(IGF-1), wolny lub catkowity testosteron, frakcja lub frakcje
steroidowe w moczu, wazoaktywny peptyd jelitowy.

o  Koszt calego badania jest wyceniony na kwote 30,50 AUD / 76,55 zt*.

*wedug Sredniego kursu walut NBP na dzieri 16.02.2026 r. (1 AUD =2,51 zf)

Irlandia o  Profil steroidowy w moczu zostat ujety w wykazie badan laboratoryjnych publikowanym przez publiczne laboratorium
dzialajace w strukturach Health Service Executive (HSE), obejmujacym badania realizowane w ramach dziatalnosci
diagnostycznej tej jednostki.

Stany o  Oznaczenie profilu steroidowego w moczu jest formalnie rozpoznane w publicznym systemie finansowania Swiadczen

Zjednoczone zdrowotnych Medicare zarzadzanym przez Centers for Medicare & Medicaid Services (CMS). W oficjalnych materiatach

Ameryki rozliczeniowych CMS (MLN Matters MM12131) wprowadzono kod procedury: CPT 0015M — adrenal cortical tumor,

biochemical assay of 25 steroid markers, utilizing 24-hour urine specimen.

o Ujecie badania w systemie kodowania oznacza, ze laboratoria moga raportowac jego wykonanie do rozliczenia w ramach
Medicare. Jednoczes$nie sam fakt posiadania kodu nie przesadza o automatycznej refundacji. Pokrycie kosztow nastepuje
wylacznie w sytuacji spelnienia kryterium medycznej koniecznosci, okreslanego w regionalnych decyzjach refundacyjnych
Medicare (Local Coverage Determinations).
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Kraj

Rozwiazania organizacyjne

Wielka
Brytania

W Wielkiej Brytanii badanie profilu steroidowego zostato uwzglednione w National Genomic Test Directory (Narodowym katalogu
testow genomowych). Krytena kwalifikacji obejmuja pacjentow z kariotypem 46, XX lub 46, XY oraz wystepowaniem co najmniej
jednego z nastepujacych wskazan klinicznych:

niejednoznaczne narzady piciowe;

cechy dysgenezji gonad;

kliniczne objawy hipoplazji nadnerczy;

niedostateczna wirylizacja u osoby przypisanej jako mezczyzna przy urodzeniu;
wirylizacja u osoby przypisanej jako kobieta przy urodzeniu;

profil steroidow w moczu sugerujacy zaburzenia rozwoju pici (DSD);

opdznione dojrzewanie plciowe;

przedwczesne dojrzewanie piciowe;

pierwotny brak miesigczki;

bardzo wczesne nadciSnienie tetnicze wspolwystepujace z objawami zaburzen dojrzewania lub zaburzen
elektrolitowych.

Wiochy

o

Przeglad dostepnych publicznie regionalnych nomenklatorow taryfowych Swiadczen ambulatoryjnych finansowanych przez
Servizio Sanitario Nazionale (SSN) nie wykazal odrebnej pozycji refundacyjnej odnoszacej sie do oznaczenia profilu
steroidowego w moczu.

W analizowanych dokumentach uwzgledniono natomiast oznaczenia poszczegdlnych hormonéw steroidowych oraz ich
metabolitéw (np. kortyzolu czy androgenow).

Nie wskazano rowniez osobnego kodu ani taryfy przypisanej badaniu wielosteroidowemu wykonywanemu metodami
chromatografii sprzezonej ze spektrometrig mas (GC-MS lub LC-MS).

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT
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9. Pismiennictwo

Problem zdrowotny

Chortis 2020 Chortis V, Bancos I, Nijman T, Gilligan LC, Taylor AE, Ronchi CL, O'Reilly MW, Schreiner J, Asia M, Riester A,
Perotti P, Libé R, Quinkler M, Canu L, Paiva |, Bugalho MJ, Kastelan D, Dennedy MC, Sherlock M, Ambroziak U,
Vassiliadi D, Bertherat J, Beuschlein F, Fassnacht M, Deeks JJ, Biehl M, Arlt W_ Urine Steroid Metabolomics as a
Novel Tool for Detection of Recurrent Adrenocortical Carcinoma. J Clin Endocrinol Metab. 2020 Mar 1;105(3):e307—-
18. doi: 10.1210/clinem/dgz141.

Zrodio: https://academic oup.com/icem/article/105/3/e307/5609065 [dostep: 27.01.2026]

Dasiewicz 2024 Dasiewicz P, Moszczynska E, Grajkowska W. Adrenal cortical carcinoma: Paediatric aspects — literature review.
Pediatric Endocrinology Diabetes and Metabolism. 2024;30(2):81-90. doi:10.5114/pedm.2024 .139271.

Zrodto: https://www termedia.pl/Rak-kory-nadnerczy-w-populacji-pediatrycznej-przeglad-
literatury%2C138%2C54073%2C1%2C0.html?utm [dostep: 27.01.2026]

ESE 2022 hitps://www endocrine ora/patient-engagement/endocrine-library/cushings-syndrome-and-cushing-disease?utm
[dostep: 27.01.2026]

KRN 2023 Didkowska JA, Wojciechowska U, Irzyk M, Rogalski M, Olasek P, Jawolowska A, Filipek P, Dybek M. Nowotwory

zlosliwe w Polsce w 2023 roku. Warszawa: Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie — Panstwowy
Instytut Badawczy; 2025.
Zrodto: https://onkologia.org.
[dostep: 10.02.2026]

Olesti 2021 Olesti E, Boccard J, Visconti G, Gonzalez-Ruiz V, Rudaz S. From a single steroid to the steroidome: Trends and
analytical challenges. J Steroid Biochem Mol Biol. 2021 Feb;206:105797. doi: 10.1016/j.jsbmb.2020.105797. Epub
2020 Nov 28. PMID: 33259940.

Zrodlo: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0960076020303228?via%3Dihub [dostep: 27.01.2026]

Rao 2025 Rao A., Phadte A., Ban A., Memon SS., Karlekar M., Lila AR., Sarathi V., Bamabas R., Badhe PV_, Femandes G,
Rege S., Prakash G., Menon S., Shah N., Bandgar T. Serum Steroid Profiling by LC-MS/MS in Distinguishing
Adrenocortical Carcinoma from Other Indeterminate Adrenal Masses, SSRN preprint (2025).

Zrodlo: https:/papers.ssrn.com/sol3/papers.cfm?abstract_id=57368518&utm [dostep: 27.01.2026]

Savvas 2025 Magklis MSK, Nicolaides NC, Chrousos GP. Adrenal Insufficiency. [Updated 2025 Sep 19]. In: Feingold KR, Adler RA,
Ahmed SF, et al, editors. Endotext [Intemet]. South Dartmouth (MA): MDText.com, Inc.; 2000-. Zrédio:
https://www_ncbi.nim.nih.gov/books/NBK279083/ [dostep: 27.01.2026]

Sharma L, Momodu I, Singh G. Congenital Adrenal Hyperplasia. [Updated 2025 Jan 27]. In: StatPearls [Internet].
Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2025 Jan-.

Zrodio: htps://www.ncbi.nim.nih.gov/books/NBK448008/2utm [dostep: 27.01.2026]
) Phyllis W Speiser, Wiebke Arit, Richard J Auchus, Laurence S Baskin, Gerard S Conway, Deborah P Merke, Heino F
Speiser 2018 L Meyer-Bahlburg, Walter L Miller, M Hassan Murad, Sharon E Oberfield, Perrin C White, Congenital Adrenal
Hyperplasia Due to Steroid 21-Hydroxylase Deficiency: An Endocrine Society Clinical Practice Guideline, The
Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism, Volume 103, Issue 11, November 2018, Pages 40434088,
https://doi.ora/10.1210/jc.2018-01865
Zrodio: https://academic.oup.com/jcem/article/103/11/4043/5107759%login=false [dostep: 27.01.2026]

Szczeklik 2025a https://www.mp_pl/pacjent/endokrynologia/choroby/168789 wrodzony-przerost-nadnerczy [dostep: 27.01.2026]
Szczeklik 2025b https://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.11.1.1 dostep: 27.01.2026]

Sharma 2025

Szczeklik 2025¢ hitps://www.mp pl/interna/chapter/B16.11.11.1.2. [dostep: 27.01.2026]

Szczeklik 2025d https://www.mp pl/interna/chapter/B16.11.11.1.3. [dostep: 27.01.2026]
Szczeklik 2025e hitps://www . mp pl/interna/chapter/B16.11.11.2. [dostep: 27.01.2026]

Szczeklik 2025e https://www.mp pl/interna/chapter/B16.11.11.6. [dostep: 27.01.2026]
Rekomendacje i wytyczne kliniczne
NIO 2024 Handkiewicz-Junak D. et al., Polish diagnostic and therapeutic recommendations for adrenocortical carcinoma. Endokrynol.
Pol. 2024; 75(4). Doi: 10.5603/ep.101677.
Zrédio: https://ioumals viamedica.pl/endokrynologia_polska/article/view/101677 [dostep: 05.02.2026]
ESC/ENSAT 2023 Fassnacht M. et. al., European Society of Endocrinology clinical practice guidelines on the management of adrenal

incidentalomas, in collaboration with the European Network for the Study of Adrenal Tumors, European Joumal of
Endocrinology, Volume 189, Issue 1, July 2023, Pages G1-G42. Doi: 10.1093/ejendo/lvad066.

Zrédio: htips://academic.oup.com/ejendo/article/189/1/G1/7198474#google vignette [dostep: 05.02.2026]
ES 2008 Lynnette K. Nieman, Beverly M. K. Biller, James W. Findling, John Newell-Price, Martin O. Savage, Paul M. Stewart, Victor

M. Montori, The Diagnosis of Cushing's Syndrome: An Endocrine Society Clinical Practice Guideline, The Joumal of Clinical
Endocrinology & Metabolism, Volume 93, Issue 5, 1 May 2008, Pages 1526—1540.

Zrodio https://doi ora/10.1210/jc 2008-0125 [dostep: 04.02.2026]
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ESE 2018 Speiser PW, Arit W, Auchus RJ, Baskin LS, Conway GS, Merke DP, Meyer-Bahlburg HFL, Miller WL, Murad MH, Oberfield
SE, White PC. Congenital Adrenal Hyperplasia Due to Steroid 21-Hydroxylase Deficiency: An Endocrine Society Clinical
Practice Guideline. J Clin Endocrinol Metab. 2018 Nov 1;103(11):4043-4088. doi: 10.1210/jc.2018-01865. Erratum in: J Clin
Endocrinol Metab. 2019 Jan 1;104(1):39-40. doi: 10.1210/jc.2018-02371.

Zrédio: htips://academic.oup.com/icem/article/103/11/4043/5107759 [dostep: 06.02.2026]

ESMO 2020 Fassnacht M. et al., Adrenocortical carcinomas and malignant phaeochromocytomas: ESMO-EURACAN Clinical Practice
Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Ann Oncol. 2020;31(11):1476—1490. Doi: 10.1016/).annonc.2020.08.2099
Zrédio: htips://www.annalsofoncology.org/article/S0923-7534(20)42107-6/fulltext [dostep: 06.02.2026]

PS 2021 Fleseriu M, Auchus R, Bancos |, Ben-Shlomo A, Bertherat J, Biermasz NR, Boguszewski CL, Bronstein MD, Buchfelder M,
Cammichael JD, Casanueva FF, Castinetti F, Chanson P, Findling J, Gadelha M, Geer EB, Giustina A, Grossman A, Gumell
M, Ho K, loachimescu AG, Kaiser UB, Karavitaki N, Katznelson L, Kelly DF, Lacroix A, McComack A, Melmed S, Molitch M,
Mortini P, Newell-Price J, Nieman L, Pereira AM, Petersenn S, Pivonello R, Raff H, Reincke M, Salvatori R, Scaroni C, Shimon
|, Stratakis CA, Swearingen B, Tabarin A, Takahashi Y, Theodoropoulou M, Tsagarakis S, Valassi E, Varlamov EV, Vila G,
Wass J, Webb SM, Zatelli MC, Biller BMK. Consensus on diagnosis and management of Cushing's disease: a guideline
update. Lancet Diabetes Endocrinol. 2021 Dec;9(12):847-875. doi: 10.1016/S2213-8587(21)00235-7. Epub 2021 Oct 20.

Zrédio: hitps:/linkinghub elsevier com/retrieve/pi/S2213858721002357 [dostep: 06.02.2026]
Rozwigzania organizacyjne w innych krajach

Australia https://iwww health.gov.au/sites/default/files/documents/2021/07 /third-report-from-the-pathology-clinical-committee-on-
chemical-patholoqy.pdf? [dostep: 16.02.2026]

Irlandia https://ww hse ie/ena/services/list/3/acutehospitals/hospitals/waterford/laboratoryservices/p-tests html#P 10 [dostep:
17.02.2026]

Stany

Zjednoczone https://iwww cms gov/files/document/mm12131.pdf?utm [dostep: 16.02.2026]

Ameryki

Wielka Brytania https:/iwww gloshospitals .nhs.uk/our-services/services-we-offer/pathology/tests-and-investigations/steroid-profile/2utm
[dostep; 16.02.2026 1]

Wiochy https://iwww regione lazio.it/sites/default/files/documentazione/SAN-DD-G00251-17-01-2022-Allegato1. [dostep:
18.02.2026]
https://bur reqione emilia-romagna.it/area-bollettini/n-185-del-18-06-2024-parte-seconda/nomenclatore-tarffario-regionale-

delle-prestazioni-di-assistenza-specialistica-ambulatoriale-modifiche-alla-dar-1775-23-con-decorrenza-dal-15-7.2024/all-1-
prestazioni-di-assistenz-2024-06-12-1718197172 [dostep: 18.02.2026]

Analiza kliniczna

Vogg 2023 Vogg N. et al. Simplified urinary steroid profiling by LC-MS as diagnostic tool for malignancy in adrenocortical tumors. Clin
Chim Acta. 2023; https://doi.org/10.1016/j.cca.2023.117301

Kotlowska 2017 Kotiowska A. et.al.: (2017). Metabolomic Biomarkers in Urine of Cushing’s Syndrome Patients. Intemational Joumal of
Molecular Sciences, 18(2), 294. https://doi.org/10.3390/jms 18020294

Pozostate publikacje

Arlot 2010 Sylvain Arlot, Alain Celisse "A survey of cross-validation procedures for model selection,” Statistics Surveys, Statist. Surv. 4:
40-79 (2010). DOI: 10.1214/09-SS054

Zhao 2024 Zhao S., Zhang B, Yang J. etal: Liniowa analiza dyskryminacyjna. Nat Rev Methods Primers 4, 70 (2024).
https://doi.org/10.1038/s43586-024-00346-y

Mander 2021 Mander G., Munn Z.: Understanding diagnostic test accuracy studies and systematic reviews: A primer for medical radiation

technologists Joumal of Medical Imaging and Radiation Sciences, (2021); 52, 286-294.

https://doi.org/10.1016/].jmir.2021.02.005
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10. Zataczniki

Zalacznik 1. Strategia wyszukiwania publikacji

Tabela 20. Strategia wyszukiwania w bazie Medline via PubMed (data wyszukiwania: 26.01.2026 r.)

DWSGiZS.4100.1.2026

Lp. Kwerenda czba
#18 Search: ((((((((adrenocortical[Title/Abstract])) = AND  (carcinoma[Title/Abstract])) ¥ OR  (“Adrenocortical | 190
Carcinoma"[Mesh])) OR (ACC[Title/Abstract]) OR ((adrenal[Title/Abstract]) AND (cancerTitle/Abstract]))) OR
("Adrenal Gland Neoplasms"[Mesh])) OR ((adrenogenital[Title/Abstract]) AND (syndrome[Title/Abstract]))) OR
("Adrenogenital Syndrome"[Mesh])) AND ((steroid[Title/Abstract]) AND (profile[Title/Abstract]))
#17 Search: (steroid[Title/Abstract]) AND (profile[Title/Abstract]) 4743
#16 Search: profile[Title/Abstract] 650,633
#15 Search: steroid[Title/Abstract] 165,745
#14 Search: (((((((adrenocortical[ Title/Abstract]) =~ AND  (carcinoma[Title/Abstract])) = OR  ("Adrenocortical | 75,212
Carcinoma"[Mesh])) OR (ACC[Title/Abstract]) OR ((adrenal[Title/Abstract]) AND (cancerTitie/Abstract]))) OR
("Adrenal Gland Neoplasms"[Mesh])) OR ((adrenogenital[Title/Abstract]) AND (syndrome[Title/Abstract]))) OR
("Adrenogenital Syndrome"[Mesh])
#13 Search: "Adrenogenital Syndrome"[Mesh] Sort by: Most Recent 10,406
#12 Search: (adrenogenital[Title/Abstract]) AND (syndrome[Title/Abstract]) 1,231
#11 Search: syndrome[Title/Abstract] 1,249,786
#10 Search: adrenogenital[Title/Abstract] 1,258
#9 Search: "Adrenal Gland Neoplasms"[Mesh] Sort by: Most Recent 32,083
#8 Search: (adrenal[Title/Abstract]) AND (cancer{Title/Abstract]) 7,077
#7 Search: cancer{Title/Abstract] 2,566,588
#6 Search: adrenal[Title/Abstract] 146,895
#5 Search: ACC[Title/Abstract] 28,575
#4 Search: "Adrenocortical Carcinoma“"[Mesh] Sort by: Most Recent 2343
#3 Search: (adrenocortical[Title/Abstract]) AND (carcinoma[Title/Abstract]) 4427
#2 Search: carcinoma[Title/Abstract] 799,293
#1 Search: adrenocortical[Title/Abstract] 21,321
Tabela 21. Strategia wyszukiwania w bazie The Cochrane Library (data wyszukiwania: 26.01.2026 r.)
Lp. Kwerenda m':m
#1 (adrenocortical)ti,ab,kw (Word variations have been searched) 608
#2 (carcinoma)-ti,ab kw (Word variations have been searched) 55613
#3 #1 AND #2 76
#4 MeSH descriptor: [Adrenocortical Carcinoma) explode all trees 30
#5 (ACC)i,ab,kw (Word variations have been searched) 2575
#6 (adrenal)ti,ab kw (Word vanations have been searched) 9051
#7 (cancer) ti,abkw (Word vanations have been searched) 228877
#8 #6 AND #7 655
#9 MeSH descriptor: [Adrenal Gland Neoplasms] explode all trees 181
#10 (adrenogenital)ti,ab,kw (Word vanations have been searched) 23
#11 (syndrome)ti,ab,kw (Word vanations have been searched) 137218
#12 #10 AND #11 2
#13 MeSH descriptor: [Adrenogenital Syndrome] explode all trees 250
#14 #3 OR #4 OR #5 OR #8 OR #9 OR #12 OR #13 3597
#15 ("steroid")ti,ab,kw (Word variations have been searched) 39231
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Lp. Kwerenda rell-(iordéw
#16 (profile)-ti,ab,kw (Word varnations have been searched) 115942
#17 #15 AND #16 2738
#18 #14 AND #17 21
Tabela 22. Strategia wyszukiwania w bazie EMBASE via Ovid (data wyszukiwania: 26.01.2026 r.)
Lp. Kwerenda Wyniki
#1 adrenocortical.ab kf kw fi. 23673
2 carcinoma.ab kf kw ti. 1103066
3 1and 2 6196
4 exp adrenal cortex carcinoma/ 9236
5 ACC.ab kf kw ti. 42342
6 adrenal.ab kf kw, ti. 156793
7 cancer.ab kf kw ti. 3743691
8 6and7 12013
9 exp adrenal tumor/ 37755
10 adrenogenital.ab kf kw. ti. 578
1" syndrome.ab kf kw,ti. 1757443
12 10and 11 541
13 exp congenital adrenal hyperplasia/ 12162
14 3or4or50r8or9or12or13 96609
15 steroid.ab kf kwi ti. 241295
16 profile.ab kf kw fi. 980979
17 15and 16 9009
18 14and 17 388
Zatlacznik 3. Diagram selekcji badan
Mediine (PubMed) EmBase (Ovid) CENTRAL Inne Zrodia
N =190 N =388 N=21 N=0
A4
Po usunieciu duplikatow, N = 417
A,
Weryfikacja w oparciu o tytuly i abstrakty, N = 417 Wykluczono, N = 400
A 4
Weryfikacja w oparciu o peine teksty, N = 17
Wykluczono, N = 15
« Niewiasciwa interwencia, N=5
« Niewtasciwy populacja, N = 1
e Inne,N=9
A 4
Publikacje wiaczone do analizy, N = 2 T Publikacje z referencji, N=0
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Zatacznik 4. Publikacje wykluczone

DWSGiZS.4100.1.2026

Publikacja Powod Komentarz
Ahn 2023 Interwencja Profil steroidowy z krwi
Anton 2025 Inne Brak dostepu do pelnego tekstu
Araujo-Castro 2023 Inne Brak dostepu do petnego tekstu
Araujo-Castro 2022 Populacja Badanie opisuje pacjentow z nieczynnym homonalnie gruczolakiem
Boettcher 2012 Inne Brak dostepu do petnego tekstu
Bonnet-Semrano 2022 | Interwencja Profil steroidowy z krwi
Diaz-Cano 2016 Inne Abstrakt konferencyjny
Dalmazi 2015 Interwencja Profil steroidowy z krwi
Erhardt 2000 Interwencja Profil steroidowy z krwi
Kikuchi 2000 Inne Brak dostepu do petnego tekstu
Lahlou 2012 Inne Brak dostgpu do petnego tekstu
Pema 2014 Interwencja NiewlaSciwa interwencja (celem badania byla ocena cech ACA-RML w
poréwnaniu z innymi nowotworami kory nadnerczy)
Pussard 2020 Inne Nie odpowiadajgce kryteriom wigczenia punkty koricowe
Siejka 2025 Inne Brak dostepu do pelnego tekstu
Thomas 2016 Inne Abstrakt konferencyjny

Zatacznik 5. Charakterystyka publikacji wigczonych do analizy klinicznej

Publikacja Metodyka badania Populacja
Vogg 2023 Cel: opracowanie w diagnostyce nowotworu kory nadnerczy | Populacje podzielono na dwie kohorty:
(fagodna do ziosliwej zmiany), przez uproszczony model | freningowo-testowa oraz walidacyina, a w kazdej z nich
Niemcy klasyfikacji oparty na profilu steroidowym w moczu oraz | wyrézniono grupy pacjentow z rakiem kory nadnerczy (ACC)

poréwnanie efektywnosci probek moczu; 24-godzinny vs
jednorazowo w ciagu dnia.
Rodzaj badania:

e  retrospektywne,

e  jednoosrodkowe.
Interwencja: analiza profilu steroidow w moczu wykonanej
metoda LC-MS/MS oraz ocena wydajnosci diagnostycznej
dwoch rodzajow probowek: 24-godzinnego moczu vs probki
Jjednorazowej (spot urine).
Metoda oceny profilu steroidow
Do budowy modeli diagnostycznych wykorzystano dwa
algorytmy uczenia maszynowego: drzewo decyzyjne (ctree)
oraz random forest. Oba modele analizowaly jednoczesnie
wszystkie mierzone steroidy i autonomicznie wybieraly
zmienne o najwiekszej mocy dyskryminacyjnej.
Metoda zbierania probek moczu
Probki _moczu 24-godzinnego pobierano po odrzuceniu
pierwsze] porannej porcji, przez 24 godziny, wigcznie
z porannym moczem z dnia nastgpnego. Probki “24h” byly
zbierane w okresie od marca 2010 do marca 2022; po

i gruczolakiem kory nadnerczy (ACA).

Kohorta treningowo-testowa

o  N=51 pacientéow z ACC, w tym n=35 kobiet i n=16
mezczyzn (Sredni wiek 53 lat, zakres: 46 — 65) oraz;

o  N=217 pacjentow z ACA, w tym n=154 kobiet i n=63
mezczyzn (Sredni wiek 59 lat, zakres: 51 — 68).

Kohorta walidacyjna

o  N=20 pacjentow z ACC, w tym n=14 kobiet i n=6
mezczyzn (Sredni wiek 53 lat, zakres: 47 — 58) oraz;

o  N=64 pacientow z ACA, w tym n=43 kobiet i n=21
mezczyzn (Sredni wiek 59 lat, zakres: 52 — 65).

Kryteria doboru populacji

Kryterium wiaczenia stanowita obecnos¢ guza nadnercza

o Srednicy =2 cm.

Kryteriami wylaczenia stanowity wczesniejsze leczenie

chorob nadnerczy oraz rozpoznania takich jednostek jak

pheochromocytoma, myelolipoma czy przerzuty do
nadnerczy z innych nowotwordw, ustalone na podstawie

diagnostyki klinicznej.
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pobraniu byly przechowywane w temperaturze —20°C do
czasu analizy.

Prébki moczu jednorazowego (spot urine) pobierano
w czasie do 14 dni przed lub po zbidrce dobowej. Probki spot
byly zbierane w okresie od listopada 2017 do marca 2022.

Kottowska 2017

Polska

Cel: okreslenie, ktdre metabolity steroidow mogg stanowic
potencjalne markery zespotu Cushinga oraz subklinicznej
hiperkortyzolemii u pacjentéw z rozpoznanymi hormonalnie
nieczynnymi guzami nadnerczy (Al).

Rodzaj badania:
. retrospektywne,
e  jednoosrodkowe.

Interwencja: analiza profilu steroidéw w moczu wykonanej
metodg GC/MS i GC/FID.

Metody oceny profilu steroidéw
o  TestKruskala—\Wallisa

o  TestDunna

o  Test U Manna— Whitneya

¢}

Liniowa analiza dyskryminaciji, stosujac krokowa
selekcje zmiennych

o  Walidacja krzyzowa

Populacje podzielone na trzy grupy

o  grupe kontrolng n=37 pacjentéw, w tym n=12
mezczyzn, n=25 kobiet;

o  grupe z zespotem Cushinga n=16 pacjentow, w tym
n=5 mezczyzn, n=11 kobiet (Sredni wiek 51 lat, zakres
44 - 58);

o  drupe z nieczynnymi guzami nadnerczy n=25
pacjentéw, w tym n=7 mezczyzn, n=18 kobiet (Sredni
wiek 49 lat, zakres 43 — 57).

Kryteria doboru populaciji:

1.  Grupa kontrolna:

Wigczono osoby dopasowane pod wzgledem wieku (=40 lat)

oraz BMI, u ktérych na podstawie badania USG wykluczono

obecnos¢ guzéw nadnerczy. Uczestnicy nie przyjmowali

lekébw mogacych wplywaé na steroidogeneze (w

szczegolnosci indukujgcych  aktywnos¢  enzyméw
cytochromu P450) i nie wykazywali objawow
hiperkortyzolemii.

Kryteria wykluczenia:
o  zaburzeniami endokrynologicznymi lub
metabolicznymi,

hiperprolaktynemig,
dyslipidemig / hipercholesterolemig,
guzami androgenozaleznymi,
nadcisnieniem tetniczym,
niewydolnoscig nerek lub watroby.
trakcie badania obowigzywat zakaz:
uprawiania sportu,
przyjmowania lekéw (w tym hormondw tarczycy i
lekéw przeciwtarczycowych),
stosowania narkotykéw, anabolikdw i Srodkéw
ergogenicznych,
o  palenia tytoniu i spozywania alkoholu.
2. Grupa pacjentéw z zespotem Cushinga (CS)
Rozpoznanie oceniano na podstawie:

o oceny klinicznej, obejmujacej charakterystyczne
objawy (redystrybucja tkanki ttuszczowej, szerokie
purpurowe rozstepy itp.),

o  24-godzinnego wydalania kortyzolu z moczem (UFC) -
zakres referencyjny: 12 - 330 nmol/24 h,

o  testu supresyjnego z 1 mg deksametazonu (DXM) -
stezenie kortyzolu > 140 nmol/l wskazywato na
hiperkortyzolemie,

o  stezenia ACTH w osoczu (norma: 15 - 46 pg/ml).

Pacjentéw kwalifikowano po potwierdzeniu hiperkortyzolemii

z wykluczeniem postaci jatrogennych.

3. Grupa pacjentéw z nieczynnym guzem nadnerczy
(A))

Rozpoznanie oceniano na podstawie:

o  dobowego wydalania UFC,

o  testu supresyjnego z DXM (stezenie kortyzolu < 50
nmol/l - wykluczenie hiperkortyzolemii; wartos¢
posrednia 94 nmol/l - podejrzenie subklinicznej
hiperkortyzolemii),

o  stezenia DHEA - S w surowicy (zakres normy: 34 -
430 pg/dl),
oceny aldosteronu w surowicy i moczu,
poziomu potasu we krwi,
stezenia metoksykatecholamin w dobowej zbiérce
moczu.

Pacjenci wigczeni do tej grupy mieli wczesniej rozpoznane

guzy okreslane jako ,nieczynne hormonalnie” w rutynowych

OOEOOOOO

o
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badaniach, a powyzsze testy stuzyty ich weryfikacji pod
katem subklinicznej aktywnosci.

Zrédfo: opracowanie wiasne AOTMIT
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Zasadnos¢ finansowania
whnioskowanego swiadczenia na
poziomie AOS

o  Oznaczenie profilu steroidowego to jedyne badanie umozliwiajace peing
i precyzyjna ocene steroidogenezy.

o Najdokladniejsze badanie w diagnostyce wrodzonego przerostu
nadnerczy, pozwalajace na rozroznienie typow WPN.

o Badanie istotne dla odr6znienia zlosliwych i fagodnych guzéw nadnerczy;
zgodnie z obowigzujgcymi wytycznymi badanie powinno zostac wykonane
w kazdym przypadku podejrzenia raka kory nadnerczy.

o Badanie umozliwia kompleksowg ocene steroidogenezy oraz identyfikacje
zaburzen enzymatycznych i nowotworéw nadnerczy. W przeciwienstwie
do pojedynczych oznaczen hormonéw w surowicy pozwala na analize catych
szlakow metabolicznych, co zwieksza czuloS¢ 1 swoistoS¢ diagnostyczna.
Wdrozenie Swiadczenia poprawi trafnoS¢ diagnostyki, skroci czas
do rozpoznania oraz ograniczy liczbe badan czastkowych i niepotrzebnych
hospitalizacji.

Brak zasadnosci finansowania
whnioskowanego swiadczenia na
poziomie AOS

o  Potencjalnymi ograniczeniami sg wysoki koszt badania oraz ograniczona
dostepnos¢ wynikajaca z koniecznosci stosowania zaawansowanych metod
analitycznych (GC-MS/LC-MS). Nie stanowi to jednak podstawy
do niewdrazania Swiadczenia, lecz przemawia za jego realizacja w oSrodkach
referencyjnych lub w modelu badan wysytkowych.

Stanowisko w kwestii zatozen
whnioskowanego swiadczenia na
poziomie AOS

Oznaczenie profilu steroidowego w moczu staje sie obecnie podstawowym
badaniem w diagnostyce i monitorowaniu zaburzen czynnosci kory nadnerczy
(zaburzenn steroidogenezy), poniewaz umozliwia jednoczesng ocene
wszystkich hormonéw kory nadnerczy wraz z ich prekursorami i metabolitami.
Badanie to stanowi podstawe rozpoznania i réznicowania typéw wrodzonego
przerostu nadnerczy. Badanie wspomaga takze rozroznianie zioSliwych
i fagodnych guzéw nadnerczy — wedlug obowigzujacych wytycznych powinno
zosta¢ wykonane w kazdym przypadku podejrzenia raka kory nadnerczy.
Badanie wykorzystywane jest takze w monitorowaniu leczenia. Wprowadzenie
badania do AOS przyspieszy i usprawni diagnostyke ww. zaburzen, zasadniczo
ograniczajgc liczbe 1 koszty wykonywanych dotychczas oznaczen
poszczegolnych hormondéw w surowicy. Umozliwi postawienie wiasciwych
rozpoznan i podjecie decyzji leczniczych. Wprowadzenie badania do rutynowej
praktyki w AOS zapewni postepowanie zgodne z obowiazujacymi standardami

Swiadczenie zasadne kiinicznie i rekomendowane do finansowania w ramach AOS,
ze wzgledu na wysokg wartoS¢ diagnostyczng w chorobach nadnerczy oraz
mozliwos¢ kompleksowe] oceny zaburzen steroidogenezy. Z uwagi na wysoka
ztozonoS¢ metodyczng i koszty, powinno by¢ realizowane w oSrodkach
referencyjnych lub w modelu badan wysylkowych. Wdrozenie Swiadczenia pozwoli
na poprawe frafnosci diagnostycznej oraz optymalizacie kosztow poprzez
ograniczenie liczby badan czastkowych.

Priorytet zdrowotny wynikajacy z
zastosowania wnioskowanego
swiadczenia

o  choroby nowotworowe;

o  poprawa diagnostyki i leczenia chorob rzadkich.

Uzasadnienie: Badanie wykorzystywane w diagnostyce raka kory nadnerczy
(C74; nowotwor ziosliwy), niejednoznacznych guzéw nadnerczy (D44.1) oraz
wrodzonego przerostu nadnerczy (E25.0; choroba rzadka). Nalezy pamietac ze
choroba Cushinga nie leczona jest chorobg Smiertelng.

o  choroby nowotworowe;

o  poprawa diagnostyki i leczenia choréb rzadkich.

Uzasadnienie: Whnioskowane Swiadczenie wpisuje sie w priorytety zdrowotne
poprzez istotny wplyw na poprawe diagnostyki chorob endokrynologicznych
0 znaczeniu klinicznym i spolecznym. Oznaczenie profilu steroidowego w moczu ma
kluczowe znaczenie w diagnostyce chorob nowotworowych nadnerczy oraz chorob
rzadkich zwigzanych z zaburzeniami steroidogenezy, umozliwiajac wczesne
rozpoznanie i monitorowanie leczenia.

Skutki nastepstw choroby lub
stanu zdrowotnego

przedwczesny zgon;

niezdolnos¢ do pracy;

przewiekie cierpienie lub przewlekia choroba;

obnizenie jakosci zycia.

Uzasadnienie: Pozwala na rozpoznanie wrodzonego przerostu nadnerczy,
atakze wykorzystywany w diagnostyce raka kory nadnerczy, pozwala
na wdrozenie leczenia i w zwiazku z tym przyczynia sie do ratowania zycia
i zdrowia, poprawy jakosci zycia, zmniejszenia absencji chorobowych.

o 0 0 O

o  przedwczesny zgon,

o niezdolnos¢ do pracy;

o  przewlekie cierpienie lub przewlekia choroba;

o  obnizenie jakosci zycia.

Uzasadnienie: Zaburzenia stanowigce wskazanie do wykonania wnioskowanego
badania maja istotne konsekwencje zdrowotne, spoleczne 1 ekonomiczne.
W przypadku choroéb nadnerczy, w tym nowotworéw oraz wrodzonych zaburzen
steroidogenezy, brak wiasciwej diagnostyki moze prowadzi¢ do cigzkiego przebiegu
choroby, powiklan ogdlnoustrojowych, a w skrajnych  przypadkach

Ocena $wiadczenia opieki zdrowotnej

58/64




Profil steroidowy w moczu” — ocena zasadnosci zakwalifikowania Swiadczenia do wykazu swiadczen AOS

DWSGIiZS.4100.1.2026

Obszar

Prof. dr hab. Marek Ruchata
konsultant krajowy w dziedzinie endokrynologii

Prof. dr hab. Barbara D owska
konsultant krajowa w dziedzinie diagnostyki laboratoryjnej

do przedwczesnego zgonu. Schorzenia te maja charakter przewlekly i istotnie
obnizaja jakos¢ zycia oraz zdolnos¢ do pracy

Istotnos¢ wnioskowanego
S$wiadczenia

o ratujgca zycia i prowadzaca wyzdrowienia;

o ratujgca zycie i prowadzaca do poprawy stanu zdrowia.

Uzasadnienie: Oznaczenie profilu steroidowego w moczu umozliwia
diagnostyke ciezkich zaburzen steroidogenezy i ztosliwych guzow nadnerczy,
ktére bez sprawnej diagnozy mogq prowadzi¢ do stanu zagrozenia zycia.
Wczesne rozpoznanie pozwala na zastosowanie odpowiedniego leczenia,
ktére w wielu przypadkach prowadzi do pelnego wyzdrowienia i zapobiega
trwalym powiktaniom.

o ratujgca zycie i prowadzgca do poprawy stanu zdrowia;

o  zapobiegajgca przedwczesnemu Zgonowi.

Uzasadnienie: Istotno$¢ wnioskowanego Swiadczenia wynika z jego roli w procesie
diagnostycznym oraz wplywu na dalsze postepowanie kliniczne. Oznaczenie profilu
steroidowego w moczu ma kluczowe znaczenie w diagnostyce choréb nadnerczy,
wtym nowotwordw i cigzkich zaburzen steroidogenezy, umozliwiajac wczesne
rozpoznanie oraz wdrozenie odpowiedniego leczenia, co moze zapobiegac
powaznym powikianiom i przedwczesnemu zgonowi.

Szacunkowa liczebnos¢

o 2000 pacjentow I roku;

o 1000 pacjentow w Il roku.

Zrédio danych: Szacunek wiasny: Zespol Cushinga to 1-2,5/min mieszkancow,
incydentaloma nadnerczy z podejrzeniem choroby Cushinga 0,2% ale nie
wszyscy muszg miec diagnostyke w tym Kierunku.

o 1000w Iroku;
o 1200w Il roku.
Zrodio danych: Dane z Karty Swiadczenia.

Liczba oznaczen w skali roku na
jednego pacjenta

2 oznaczenia.
W diagnostyce wykonywane jednokrotnie, w monitorowaniu 2x/rok.

1-2 oznaczenia.
Zrodio danych: Dane z Karty Swiadczenia.

Obecne i potencjalne problemy
zwigzane z mozliwoscia
wprowadzenia whioskowanego
Swiadczenia

o  Oznaczenie profilu steroidowego w moczu umozliwi peing i doktadng
diagnostyke wrodzonego przerostu nadnerczy, moze ograniczyc liczbe
pacjentow kierowanych na leczenie szpitalne z tego powodu; usprawni
takze diagnostyke ziosliwych guzow nadnerczy.

o Jedynie konieczno$¢ wykonania dobowej zbiorki przez pacjenta moze
w niektorych przypadkach stanowi¢ problem.

o  Obecnie diagnostyka zaburzen steroidogenezy i choréb nadnerczy opiera sie
czesto na fragmentarycznych oznaczeniach pojedynczych hormonéw
W surowicy, co ogranicza czutoS¢ i swoistoS¢ diagnostyczng oraz wydiluza
proces rozpoznania.

o  Wprowadzenie profilu steroidowego umozliwi kompleksowa ocene szlakéw
metabolicznych, poprawi trafnos¢ diagnostyczng, skroci czas do rozpoznania
oraz ograniczy liczbe nieefektywnych badan i hospitalizacji.

o  Ograniczona dostepnos¢ badania wynikajaca z koniecznosci stosowania
zaawansowanych metod analitycznych (GC-MS/LC-MS) oraz jego wysoki koszt
moga stanowi¢ bariere organizacyjng. Konieczne moze by¢ wdrozenie modelu
badan referencyjnych lub wysylkowych oraz zapewnienie standaryzacji metod
i interpretacji wynikow.

Opcjonalne swiadczenia

Nie podano.

Uzasadnienie: Oznaczenie profilu steroidowego w moczu to unikatowe
badanie, umozliwiajace jednoczasowg ocene wszystkich hommonéw kory
nadnerczy wraz z ich prekursorami i metabolitami.

Altemnatywa jest oznaczenie poszczegélnych hormonéw w surowicy, jednak nie
pozwala na tak petng i doktadng ocene.

Oznaczenia pojedynczych hormondw steroidowych w surowicy (kortyzol, androgeny,
aldosteron), oznaczenie 17-hydroksyprogesteronu, badania obrazowe (TK/MR
nadnerczy).

Uzasadnienie: Obecnie diagnostyka opiera sie glownie na oznaczeniach
pojedynczych hormonéw, ktére nie pozwalaja na kompleksowa ocene szlakow
steroidogenezy. Profil steroidowy w moczu umozliwia jednoczesng analize wielu
metabolitow | stanowi bardziej czule i swoiste narzedzie diagnostyczne, szczegolnie
w diagnostyce wrodzonego przerostu nadnerczy i guzow nadnerczy.

Proponowane warunki realizacji
Swiadczenia

o Wymagania formalne: Poradnia Endokrynologiczna, laboratorium
medyczne.
o Sprzet | aparatura medyczna: badanie wymaga chromatografu

i spektrofotometru — oznaczenie metodqa GC-MS lub LC-MS/MS.
o Organizacja udzielania Swiadczen: badanie wymaga wykonania dobowej
zbiorki moczu w warunkach ambulatoryjnych, przechowywania materiatu

o Wymagania formalne —Swiadczenie realizowane w ramach ambulatoryjne)
opieki specjalistycznej, glownie w poradniach endokrynologicznych,
z mozliwoscig wspotpracy z oSrodkami referencyjnymi.

o  Sprzet i aparatura medyczna — wysokospecjalistyczna aparatura analityczna —
chromatografia gazowa lub cieczowa sprzezona ze spektrometrig mas (GC-MS
lub LC-MS).
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w warunkach chiodniczych przez pacjenta do czasu przekazania materiatu
do laboratorium.

o  Obecnie badanie wykonujg pojedyncze laboratoria, materiat wymaga
mrozenia na czas transportu i przechowywania do czasu wykonania
oznaczen.

o Dostepnos¢ do badan/procedur — koniecznosS¢ dostepu do diagnostyki
endokrynologicznej, w tym oznaczenn hormonalnych w moczu oraz badan
obrazowych (TK/MR nadnerczy).

o Organizacja udzielania Swiadczen — badanie realizowane w modelu
scentralizowanym (oSrodki referencyjne) lub wysylkkowym, z zapewnieniem
odpowiednich warunkéw transportu probek .

o Pozostale wymagania — badanie wykonywane jest w dobowej zbiorce moczu
iobejmuje analize metabolitow steroidowych. Konieczne jest prawidiowe
przeprowadzenie zbiorki dobowej oraz zapewnienie odpowiednich warunkow
przechowywania i transportu probki. Nalezy rowniez uwzgledni¢ czynniki
mogace wplywac na wynik badania, w tym przyjmowane leki oraz stan kliniczny
pacienta. W wybranych wskazaniach klinicznych uzupetniajaco stosowane
moga by¢ oznaczenia steroidow w surowicy/osoczu metodami LC-MS/MS.

Mocne i stabe strony

Mocne strony:

o  pacjenci — postawienie rzetelnej diagnozy; ograniczenie liczby pobran
krwi; dostep do najwyzszej jakosci opieki medycznej;

o  Swiadczeniodawcy — udzielanie Swiadczen zgodnie z obowiazujacymi
standardami;

o platnik — ograniczenie kosztow wykonywanych dotychczas oznaczen
poszczegoinych hormondw i ich metabolitbw w surowicy/moczu.

Stabe strony:

o pacjencii Swiadczeniodawcy — brak;

o  platnik — stosunkowo wysoki koszt wykonania pojedynczego oznaczenia
ok. 600 z1, jednak racjonalny wobec spodziewanej redukcji kosztow innych
badarn.

Mocne strony:

o pacjenci — wysoka wartoS¢ diagnostyczna w chorobach nadnerczy, w tym
chorobach rzadkich i nowotworach, mozliwos¢ wczesniejszego i trafniejszego
rozpoznania, ograniczenie liczby badan czastkowych i skrocenie procesu
diagnostycznego;

o Swiadczeniodawcy — kompleksowa ocena zaburzen steroidogenezy, poprawa
trafnoSci  diagnostycznej i decyzji terapeutycznych, optymalizacja Sciezki
diagnostycznej;

o platnik — potencjalne ograniczenie kosztow wynikajacych z rozproszonej
diagnostyki (liczne pojedyncze oznaczenia, hospitalizacje), bardziej efektywne
wykorzystanie zasobow diagnostycznych.

Stabe strony:

o  pacjenci — koniecznos¢ prawidiowego przygotowania (np. zbiérka moczu lub
okreslone warunki pobrania krwi), ograniczona dostepnos¢ badania (laboratoria
specjalistyczne);

o Swiadczeniodawcy — wysoka ziozono$¢ analityczna (GC-MS / LC-MS),
koniecznos¢ centralizacji badan i wspdlpracy z osrodkami referencyjnymi,
wymagania w zakresie interpretacji wynikow;

o  platnik — wysoki koszt jednostkowy badania, potrzeba organizacji systemu
badan referencyjnych.

Dodatkowe uwagi

Brak.

Wdrozenie Swiadczenia powinno uwzgledniac jego wysokospecjalistyczny charakter
oraz konieczno$¢ zapewnienia odpowiedniej jakosci analitycznej i interpretacyjnej.
Zasadne jest rozwazenie modelu realizacji w osrodkach referencyjnych lub
w systemie badan wysytkowych. Jednoczesnie nalezy podkreslic rosngce znaczenie
metod wielosteroidowego profilowania (LC-MS/MS) w osoczu/surowicy, ktore
w wybranych wskazaniach mogg stanowi¢ uzupeinienie lub altematywe dla analizy
metabolitbw w moczu.

Zrédfo: opracowanie wiasne na postawie opinii eksperckich
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Obszar

Zasadnos¢ finansowania
whnioskowanego swiadczenia na
poziomie AOS

Profil steroidowy w moczu jest badaniem szczegolnie istotnym w rozpoznawaniu
wrodzonego przerostu kory nadnerczy (CAH), kidry jest zwiazany z defektami
enzymatycznymi prowadzacymi do nieprawidiowego wytwarzania hormonéw przez
wszystkie trzy warstwy kory nadnerczy. Oznaczanie profilu steroidowego w moczu
ma rowniez kluczowe znaczenie w diagnostyce raka nadnerczy, gdyz wspomaga
diagnostyke réznicowa pomiedzy rakiem kory nadnerczy a gruczolakami.

o  Bardziej kompleksowa ocena metabolizmu steroidow.
o Poprawa diagnostyki choréb nadnerczy.
o Poprawa monitorowania leczenia pacjentow z zaburzeniami steroigenezy.

Brak zasadnosci finansowania
whnioskowanego swiadczenia na
poziomie AOS

Stanowisko w kwestii zatozen
whnioskowanego swiadczenia na
poziomie AOS

Oznaczanie profilu steroidowego w moczu w ramach AOS pozwoli — w czesci
przypadkbw — na jednoznaczne okreSlenie typu wrodzonego przerostu kory
nadnerczy (CAH), a takze na szybkie rozpoznanie lub potwierdzenie ziosliwego
charakteru zmiany w nadnerczach, co umozliwi natychmiastowe wdrozenie
(szczegolnie w przypadku rakow) celowanego leczenia. Warto podkreslic, ze
badanie to znajduje réwniez zastosowanie w monitorowaniu leczenia pacjentow
Z wymienionymi wyzej chorobami nadnerczy.

Profil steroidowy w moczu bywa przydatny przede wszystkim w diagnostyce
guzow nadnerczy przy podejrzeniu raka kory nadnerczy czy niejednoznacznych
guzach incydentalnych, a takze w diagnostyce wrodzonego przerostu nadnerczy
(WPN).

Liczebnos¢ populacji docelowej

1000w Ii Il roku.

Zrodio danych: Oszacowanie wiasne wynikajace z praktyki lekarskiej.

o 1050 — 1440w | roku;
1750 -2 050 w Il roku.
Zrédio danych: Dane szacunkowe.

Liczba oznaczen w skali roku na
jednego pacjenta

W diagnostyce — pojedyncze oznaczenie.
W monitorowaniu — 2x/rok.

Zrodio danych: Oszacowanie wynikajace z dobrej praktyki lekarskiej.

1-2 razy w roku (1 440 — 1 875 os6b).
Zrédio danych: Dane szacunkowe.

Obecne i potencjalne problemy
zwigzane z mozliwoscia
wprowadzenia wnioskowanego
Swiadczenia

Wprowadzenie oznaczania profilu steroidowego w moczu do wykazu Swiadczen
gwarantowanych AOS zwiekszy dostepnos¢ tej metody, co pozwoli w krotszym
czasie zdiagnozowac pacjentow wymagajacych pilnie leczenia (gléwnie z rakami
kory nadnerczy).

Obecne problemy:
o Kliniczne:

- ograniczona skutecznos¢ diagnostyki niektorych choréb nadnerczu;

- trudnosci w réznicowaniu zmian tagodnych i ziosliwych;

- ograniczone mozliwosci monitorowania leczenia u pacjentow
z zaburzeniami steroidogenezy.

o  systemowe:

- brak refundacji badania w systemie publicznym;

- nierowny dostep do diagnostyki w skali kraju, poniewaz badanie
wykonywane jest obecnie w wybranych osrodkach specjalistycznych;

- potencjalna konieczno$¢ wykonywania wielu badan diagnostycznych,
gdy brak jest mozliwosci wykonania jednego badania obejmujacego
kompleksowa ocene metabolizmu steroidow.

o  organizacyjne:

- brak jednolitych zasad kwalifikacji pacjentow do badania oraz
standardéw jego wykonania w systemie opieki zdrowotnej;

- ograniczona liczba laboratoriow wykonujacych badanie, co moze
utrudniac dostep do diagnostyki;
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- brak ujednoliconego systemu kierowania probek moczu do laboratoriow

referencyjnych.
Potencjalne problemy:
o kiiniczne:

- wynik badania wymaga interpretacji w kontekscie klinicznym oraz innych
badan hormonalnych i obrazowych, dlatego nie moze stanowi¢ jedynej
podstawy diagnostyki;

- wniektorych przypadkach konieczne moze by¢ wykonanie dodatkowych
badan diagnostycznych, co moze wydtuzy¢ proces diagnostyczny;

o  systemowe:

- koszty wdrozenia finansowania badania w systemie publicznym;

- koniecznoS¢ okreslenia precyzyjnych wskazan do wykonywania
badania, aby unikna¢ jego nadmiernego stosowania;

- potrzeba zapewnienia odpowiedniego systemu kontroli jakoSci badan;

o  organizacyjne:

- ograniczona dostepnos¢ aparatury w wyspecjalizowanych laboratoriow
zdolnych do wykonania badania;

- konieczno$¢ organizacji transportu probek moczu i laboratoriow
regencyjnych;

- mozliwe wydluzenie czasu oczekiwania na wynik badania w zwigzku
ze Zlozonoscig analizy laboratoryjnej.

Opcjonalne swiadczenia

Oznaczanie hormonéw steroidowych i ich metabolitow w surowicy krwi.
Badanie jeszcze mniej dostepne i drogie.

o wrodzony przerost nadnerczy: oznaczenie w surowicy 17-
hydroksyprogesteronu, androstendionu, testosteronu, kortyzolu, 11-
deoksykortyzolu, test stymulacyjny z tetrakozaktydem (ACTH), badania
genetyczne genu CYP21A2;

o guzy nadnerczy: oznaczenie w surowy kortyzolu po teScie hamowania
1mg deksometazonu, DHEA-S, androstendionu, testosteronu, ACTH,
metoksykatecholamin w osoczu lub moczu, tomografia komputerowa
nadczerczy, rezonans magnetyczny nadnerczy, PET.

Uzasadnienie: Obecnie w praktyce klinicznej stosowane s glownie oznaczenia

pojedynczych hormonéw steroidowych oraz badania obrazowe, ktére moga

stanowic altematywe lub uzupelnienie dla analizy profilu steroidowego.

swiadczenia

Proponowane warunki realizacji

Oddzialy endokrynologiczne, personel pielegniarski, specjalistyczne laboratorium
diagnostyczne, w ktorym wykonuje sie oznaczenia metoda chromatografii gazowej
lub cieczowej ze spektrometria mas (obecnie najczesciej w Naszym kraju probki
moczu wysytane sg do Pracowni Hormonow Steroidowych w IPCZD w Warszawie).

Wymagania formalne:

o badanie powinno by¢ wykonywane na podstawie skierowania
wystawionego przez lekarza specjaliste, w szczego6lnosci z zakresu:

- endokrynologia, endokrynologia i diabetologia dziecieca,
- onkologia kliniczna;

o realizacja badania powinna odbywac sie w laboratoriach diagnostycznych
posiadajacych doswiadczenie w oznaczaniu steroidow metodami
chromatograficznymi oraz wdrozony system kontroli jakoSci.

Sprzet i aparatura medyczna:

o do wykonania badania niezbedne jest wykorzystanie
wysokospecjalistycznej aparatury analitycznej, w szczegdlnosci:
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- systemu chromatografii gazowej sprzezonej ze spekirometria mas GC-
MS lub

- systemu chromatografii cieczowej sprzezonej ze spektometrig mas LC-
ms/MS;

o laboratorium powinno posiadac rowniez:

- odpowiednie oprogramowanie do analizy metabolitow steroidowych;

- system kontroli oznaczen;

- zaplecze przygotowania probek biologicznych.

Dostepnos¢ badar lub procedur medycznych:

o wykonanie badania wymaga dostepnosci podstawowej diagnostyki
endokrynologicznej oraz badan obrazowych, ktére umozliwiaja wlasciwa
interpretacje wynikow, w szczegolnosci:

- oznaczen homonalnych (m.in. kortyzol, 17-hydroksyrogesteron,
androgeny nadnerczowe);

- testow czynnoSciowych osi podwzgorze-przysadka-nadnercza (test
stymulacyjny z ACTH),

- badan obrazowych takich jak tomografia komputerowa lub rezonans
magnetyczny.

Badania te sg niezbedne do wiasciwej kwalifikacji pacjenta
do diagnostyki oraz interpretacji uzyskanych wynikow.

Organizacja udzielania Swiadczen:

o  badanie moze by¢ realizowane w trybie ambulatoryjnym AOS;

o  proces diagnostyczny obejmuje:

- kwalifikacje pacjenta przez lekarza;

- przekazanie pacjentowi instrukcji dotyczacej zbiorki moczu;

- dostarczenie probki do laboratorium diagnostycznego;

- wykonanie analizy laboratoryjnej;

- interpretacje wyniku w kontekscie klinicznym przez lekarza specjaliste
Ze wzgledu na specjalistyczny charakter badania wskazane jest jego
wykonanie w wyspecjalizowanych laboratoriach referencyjnych.

Pozostale warunki (pobierania probek):

o  badanie wykonywane jest z dobowej zbiorki moczu;

o warunki pobrania obejmuja:

- prowadzenie 24-godzinnej zbiorki moczu;

- stosowanie odpowiednich pojemnikow do zbiorki;

- przechowywanie probki w odpowiednich warunkach (np. w temperaturze
chiodniczej),

- dostarczenie probki do laboratorium w okreslonym czasie;

o  pacjent powinien zosta¢ poinstruowany o koniecznosci:

- przestrzegania zasad zbiorki moczu;

- przekazani informacji o przyjmowanych lekach mogacych wplywac
na metabolizm steroidow.
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o  pacjenci—skrocenie toru diagnostycznego i wczesniejsze wdrozenie leczenia;

o Swiadczeniodawcy — natychmiastowe wdrozenie leczenia choroby o ziym
rokowaniu (raka kory nadnerczy);

o  platnik — skrocenie toru diagnostycznego i unikniecie kosztow wynikajacych
z wykonywania innych badan.

Stabe strony:

o  pacjenci i Swiadczeniodawcy — brak.

o platnik — dodatkowy koszt badania oznaczania profilu steroidowego w moczu
metoda chromatograficzng (okoto 1000 z}).

o

I ]
o R eI,
Mocne i stabe strony Mocne strony: Mocne strony:

pacjenci — dokladniejsza diagnostyka chorob nadnerczy, w tym zaburzen
steroidogenezy i guzow nadnerczy; mozliwoS¢ wczesSniejszego
rozpoznania choréb o potencjalnie ciezkim przebiegu; lepsze
monitorowanie leczenia w chorobach takich jak wrodzony przerost
nadnerczy; badanie jest nieinwazyjne (analiza moczu), potencjalne
ograniczenie innych badan diagnostycznych;

swiadczeniodawcy — dostep do nowoczesnego narzedzia
diagnostycznego  wspierajacego  diagnostyke chorob  nadnerczy;
mozliwos¢ dokiadniejszego roéznicowania guzow nadnerczy, wsparcie
decyzji klinicznych dotyczacych dalszej diagnostyki lub leczenia; poprawa
jakosci opieki nad pacjentami z rzadkimi chorobami endokrynologicznymi;
platnik — mozliwoS¢ poprawy efektywnosci diagnostyki choréb nadnerczy;
potencjalne ograniczenie kosztdow zwigzanych z niepotrzebnymi
procedurami diagnostycznymi lub chirurgicznymi; lepsze monitorowanie
leczenia pacjentow z rzadkimi chorobami endokrynologicznymi; wsparcie
rozwoju wysokospecjalistycznej diagnostyki laboratoryjnej.

Stabe strony:

(=]

pacjenci — koniecznosS¢ przeprowadzenia 24-godzinnej zbiorki moczu, co
moze by¢ uciazliwe dla pacjenta; ograniczona dostepnos¢ w Polsce —
wykonywanie jest w niewielkiej liczbie laboratoriow; w niektérych
przypadkach koniecznoS¢ wysyiki probki do osrodka referencyjnego, co
moze wydtuzac czas oczekiwania na wynik;

Swiadczeniodawcy — konieczno$¢ posiadania wysokospecjalistyczne)
aparatury laboratoryjnej (np. GC-MS Ilub LC-MS/MS; potrzeba
odpowiedniego doswiadczenia w interpretacji wynikow; potencjalne
wydluzenie czasu diagnostyki ze wzgledu na ziozono$¢ analizy
laboratoryjnej; ograniczona liczba laboratoriow wykonujacych tego typu
badania;

platnik — konieczno$¢ poniesienia dodatkowych kosztéw finansowania
Swiadczenia; potrzeba organizacji diagnostyki w oSrodkach referencyjnych;
koniecznos$¢ okreSlenia jasnych wskazan do wykonania badania, aby
uniknac jego nadmiemego stosowania.

Zrédfo: opracowanie wilasne na podstawie opinii ekspertéw klinicznych
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