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OSTEOARTROZA

Osteoartritida (OA) kolene je nejCastéjSim degenerativnim kloubnim onemocnénim u starSich osob,
které vede k bolesti a dysfunkci kloubu a ovliviiuje kvalitu zivota jedincu. Je charakterizovano
degeneraci a ubytkem kloubni chrupavky, subchondralnim poSkozenim kosti, zanétem/synovitidou,
tvorbou osteofytd a ztratou kloubni $térbiny?. Klinické manifestace OA kolene se prevazné vyznaduji
postupnym narGstanim bolesti kloubu, ztuhlosti a zvétSenim kloubu s omezenou hybnostit. Vzhledem
k celosvétovému trendu starnouci populace a narGstu oCekavané doby zivota se OA stava
radiograficky potvrzena OA kolene postihuje 10 % dospélych starSich 55 let?. Etiologie OA kolene neni
zcela jasna, avsak jeji incidence s vékem stoupa, zejména u Zen®. Za jeden z hlavnich rizikovych
faktor( pro rozvoj a progresi OA se povazuje obezita spolu s dalSimi genetickymi nebo traumatickymi
faktory?.

Dle pokynt Americké revmatologické spolecnosti (ACR) pro lé€bu OA kolene se za moznosti prvni
linie 16Cby povazuji analgetika a nesteroidni protizanétlivé Iéky (NSAID)®. Nicméné vzhledem k znamé
skute€nosti, ze NSAID zpuUsobuji potencialni systémové nezadouci Ucinky, je nutné postupovat
obezretné pred predepsanim NSAID star$im pacientim, ktefi tvofi hlavni populaci OAS .
Intraartikularni injekce kyseliny hyaluronové (HA) je nyni doporu¢ovana hlavnim terapeutickym
pokynem pfi lécbé OA a doporucuje se tém pacientim, ktefi nereaguji na nefarmakologickou terapii,
NSAID nebo analgetika®.

KYSELINA HYALURONOVA

Kyselina hyaluronova (KH) je relativné jednoduchy glykosaminoglykan. Je tvofena jednim dlouhym
fetézcem z vice nez 25 000 opakujicich se disacharidovych jednotek, beta ( 1 - 4 ) acetylglukosamin
se stfida s beta ( 1 - 3 ) glukuronatem, z nichz kazda nese zaporny naboj. Bylo zjisténo, Ze v chrupavce
se proteoglykanové molekuly vazou s fetézci kyseliny hyaluronove, vytvareji vétsi struktury -
proteoglykanové agregaty. Vzhledem k tomu, Ze se na sacharidovych ¢astech vétSiny proteoglykan(
nachazeji hojné hydroxylové, karboxylové, pfipadné sulfatové skupiny, jsou tyto struktury vysoce
hydrofilni a chovaji se jako polyanionty’.

Diky svym unikatnim vlastnostem nasla kyselina hyaluronova fadu uplatnéni v nejraznéjSich
medicinskych odvétvich (revmatologii, ortopedii, oftalmologii, kosmetické chirurgii a diabetologii).

(tzn.viskosuplementace) u pacientl s osteoartrézou’.

KH je dulezZitou soucasti synovialni tekutiny a pfispiva k homeostaze kloubniho prostiedi®.

Synovialni tekutina funguje v prostfedi kolenniho kloubu jako kloubni mazivo a absorbér Soku
zpUsobenych stfiznymi a kompresnimi silami. Synovialni tekutina obvykle obsahuje zejména KH, ktera
napomaha udrzet vysokou viskozitu kapaliny a normalni integritu kloubu®. Pfi OA se viskoelastické
vlastnosti synovialni tekutiny snizuji v dusledku degradace endogenni KH. Intraartikularni injekce
exogenni KH stimuluje produkci endogenni KH, coz mize vést k ulevé od pfiznakd OA kolene mnoha
cestami!!l. Kromé pfinosl z hlediska struktury vykazuje KH kratkodobou Gcinnost diky analgetickému
ucdinku a rovnéz ma dlouhodoby ucinek, ktery pomaha pfi bolesti a kloubni funkci®2.

Jak dlouhodobé, tak kratkodobé terapeutické ucinky HA u pacientl s OA kolene byly prokazany v



rGznych klinickych hodnocenich ve srovnani s intraartikularni injekci kortikosteroidd a placeba®?.

Soucasna Ié¢ba chronickych zanétlivych onemocnéni se snazi nespecificky potlacit aktivaci bunék
imunitniho systému, kde se interakce receptoru CD44 s kyselinou hyaluronovou ukazuje jako nova
moznost [éCby. Mimo zminéné fyziologické funkce je hyaluronova kyselina pfitomna také u
patologickych déjd, jejichz prabéh Ize odhalit na zakladé zmén jeji koncentrace v krvi nebo na zakladé
pritomnosti jejich fragmentt a degradacnich produktld. Mezi tyto patologické déje patfi pfedevsim
revmatoidni artritida®®.

KH se ziskava bud extrakci z kohoutich hfebink(, nebo je ziskavana biotechnologicky pomoci syntézy
bakteriemi rodu Streptococcus equia a Streptococcus zoopidemicus. Nasledné je KH chemicky
modifikovana a stabilizovana pomoci kfizovych vazeb!*

Zdroj KH mlze mit potencionalni vliv na Cistotu finalniho produktu. Dle dostupnych informaci existuje
riziko nezadouciho obsahu zvifecich proteinl v KH ziskavané z kohoutich hfebink(, ¢imz dochazi ke
zvySenému riziku vzniku nezadoucich ucinka.

Globalné vSak z analyz a studii vyplyva, ze preparaty s obsahem KH uréené pro injekéni aplikaci do
kloubu jsou relativné dobfe snaseny. Muze dojit k vyskytu tzv. mistnich reakci, které jsou uvadény v
rozsahu 2-4%, coz odpovida i vyskytu téchto reakci po injekénich aplikacich fyziologického roztoku.
Bé&hem pouzivani téchto pfipravkd maze dojit k béznym nezadoucim ucinkim spojenym s invazivnimi
zakroky, které zahrnuji: pfechodny otok kloubu, bolest, teplo, zEervenani, vypotek. Tyto nezadouci
reakce jsou zpravidla kratkodobého charakteru.

Na sou€asném trhu existuje Siroky vybér pfipravkd s obsahem KH o rznych molekulovych
hmotnostech. Dle dostupnych informaci o obsazené molekulové hmotnosti mizeme tyto roztoky
rozdélit na ty - s molekulovou hmotnosti nizkou (méné nez 700kDa), stfedni ( 800 - 1500kDa) a
vysokomolekularni roztoky (nad 2000 kDA).

Preparaty s obsahem nizké molekulové hmotnosti KH se zpravidla aplikuji v cyklu 3-5ti injekci v
tydennich intervalech. Nejnovéji bylo prokazano, Ze preparat s obsahem vysokomolekularni KH
aplikovany jednorazoveé je také ucinny.

DOPORUCENi ODBORNYCH SPOLECNOSTI

Doporuceni pro pouziti KH v ramci injekéné aplikovanych elastoviskéznich roztokd se muze lisit,
nicméné v ramci CR a EU je tato aplikace doporugovana nasledovné:

Ceska revmatologicka spoleénost (CRS) vydala v roce 2012 doporuéeni pro intraartikularni podani KH
u pacientl s bolestivou OA kolennich kloubU, u kterych selhala nebo byla kontraindikovana Ié¢ba
nesteroidnimi antirevmatiky?®.

European Society for Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis and Osteoarthrititis (ESCEO)
vydala v roce 2014 doporuceni pro intraartikularni podani KH jako dalSi krok pokud nedojde k
dostatec¢né IéEbé pomoci paracetamolu, nesteroidnich antiflogistik, pfipadné lokalnim kapsaicinem?4.



SPECIFIKACE HODNOCENEHO PRIPRAVKU

Existuje vice typu pfipravku Ostenil, které jsou celosvétové uvadény na trh. Na zakladé vyhodnoceni
nakladové efektivity a zaroven nejvyssiho pfinosu nejen pro platce, ale také pro pacienta se tato
analyza zabyva pouze typem Ostenil Plus— kyselinou hyaluronovou se stfedni molekulovou
hmotnosti.

Tabulka 1 - specifikace pfipravku Ostenil Plus

Nazev pfipravku: Ostenil
Molekulova hmotnost HA: 1,5 - 2000 kDa
Hmotnost HA na injekci: 40 mg
Objem v injekci: 2ml
Koncentrace hyaluronatu
sodného: 2%
Davkovani: 1-3 injekci
Kéd pojistovny: 0140840

Ostenil Plus obsahuje 2% roztok sterilniho hyaluronatu sodného o hmotnosti 1500 - 2000 kDaltond.
Obsahuje 40mg HA v 2ml pfedplnéné injekéni stfikacce.

Jedna se o vysokomolekularni hyaluronat vhodny pro pacienty primarni osteoartrézy kolennich
kloubU, rentgenologicky Il. a lll. stadium dle Kellgrena, pfi pravidelnych bolestech vétsi intenzity, které
nelze dostate¢né tlumit analgetiky a nesteroidnimi antirevmatiky, nebo u pacientu, u kterych je 1é¢ba
p.o. podavanymi analgetiky a nesteroidnimi antirevmatiky kontraindikovana.

Ostenil Plus je ur€en k pouziti v Ié€ebném rezimu sestavajicim z 1-3 injekci, tj. 1 kdra podavana
kazdych Sest mésicti mlze zmirnit bolest a zlepSit mobilitu na dobu az 6 mésicll za pfedpokladu, ze
pacient trpi mirnou az stfedné zavaznou osteoartritidou kolenniho kloubu®*.

VOLBA SROVNAVACIHO PREPARATU

Zdravotnicky prostfedek Ostenil Plus je zafazen do stavajiciho Ciselniku ZP hrazenych na
poukaz ve vysi 75% ENNV.

Je aktualné zafazen do skupiny 13- dale nespecifikované pomucky. Tato skupina bude
zruSena a dle Pfilohy €.3 oddil A a C Zakona €.48/1997 Sb jsou elastoviskdzni roztoky
neboli ZP tfidy 11l s obsahem HA zafazeny do nekategorizovanych zdravotnickych
prostiedka.

Jako srovnavaci prostiedek byl v ramci této analyzy zvolen LP Hyalgan, jelikoz je
aktualné jedinym zastupcem légivého pfipravku s obsahem KH, ktery je uréen k
intraartikularni 1é¢bé.



Tabulka 2 - parametry hodnoceného pfipravku a srovnavaciho prostiedku

Parametry

LP Hyalgan

ZP Ostenil Plus®

Obsah ucéinné latky:

natrii hyaluronas 20mg/2ml

2% roztok sterilniho hyaluronatu

Sodného 20mg/ml
celkem 40 mg / ml

Molekulova hmotnost:

500-730 kDa

1500 — 2000 kDa

Davkovani:

1inj./1x tydné po dobu 5 tydnl celkem
5 injekci v prabéhu max 6 mésicu

1-3inj./ 6 mésicl

Proces vyroby:

extrakt z kohoutich hiebinkl

biofermentace

Maximalni uhrada:

terapie 5 injekci 3 925,70 K&

1549 K&

Indikace:

Lécba primarni osteoartrézy nebo
sekundarni posttraumatické
osteoartrozy (zejména gonartrozy).

primarni  osteoartréza
kloubd, rentgenologicky
stadium dle Kellgrena

kolennich
. a |l

Specializace:

A,E/ ORT, REV

ORT, REV




HODNOCENiI NAKLADOVE EFEKTIVITY

Z klinického hodnoceni byla prokazana bezpecnost a U€innost pfipravku Ostenil Plus, u
kterého nebyl od jeho uvedeni na trh CR hla$en zadny vyskyt nezadoucich G&inka..

V ramci zhodnoceni nakladové efektivity chceme zdlraznit minimalizaci naklad z pohledu
platce 50% uhrady, tedy zdravotnich pojistoven.

\%

NiZe tedy poskytujeme analyzu minimalizace nakladu - CMA (Cost Minimization Analysis).
Naklady na pfipravek a jeho podani:

Vyhlaska €.134/1998 Sb, intraartikularni podani, vykazovano vykonem:

Tabulka 3 - Naklady na podani pripravku jednorazové

Kéd: 66949

Nazev: PUNKCE KLOUBNI S APLIKACI LECIVZ
Odbornost: 606

Minutova rezijni sazba: 3,74

Cas: 15

Body: 109

Naklad v Ké: 165

Tabulka 4 - Naklady na podani pripravku v ramci 1 Iééebného
cyklu

NAKLADY LP Hyalgan ZP Ostenil Plus
Pripravek: 5inj 3 925,70 K& 3-5inj. 1 549,50 K&
Podani: 825,00 K& 495,00 K&
Celkem: 4 750,70 Ké 2 044,50 Ké



ANALYZA CMA Z POHLEDU PLATCE (POJISTOVNA)

lehka az stfedné tézka primarni osteoartréza kolenniho kloubu,

Pacient: rengenologicky Il. a lll. stadium dle Kellgrena

Lécebna kura: 1 cyklus, 6 mésicl

Komparatofi: LP Hyalgan / ZP Ostenil

Naklady: LP Hyalgan 4 750,70 Ké
ZP Ostenil Plus 2 044,50 Ké

ZAVER

Naklady na 1 karu pomoci ZP Ostenil Plus jsou dle vypracované CMA vyrazné nizSi nez
naklady na 1 1é€ebny cyklus LP Hyalgan.

Dle pfilozené analyzy Ize tedy usoudit, ze ZP Ostenil Plus je pro platce nakladové

Je tfeba zduraznit, Ze ne vzdy je potfeba absolvovat vy$si uvadény pocet injekci, ale Ize
pfistoupit i k niz§imu poctu aplikaci.
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