MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi
Palackého ndmésti 375/4, 128 01 Praha 2

V Praze 11. ledna 2023
C. j-- MZDR 35937/2022-12/MIN/KAN

DA

MZDRX01MUDBV

ZAVAZNE STANOVISKO

Ministerstvo zdravotnictvi jako spravni organ pfislusny podle § 39da odst. 6 zakona
C. 48/1997 Sb., o verfejném zdravotnim poji§téni a o zméné& a dopInéni nékterych
souvisejicich zakonu, vrozhodném znéni (dale jen ,zakon & 48/1997 Sb.“ & ~Zakon
o vefejném zdravotnim poji§téni“), v ramci spravniho fizeni o stanoveni vyée a podminek

Uhrady ze zdravotniho pojisténi pripravku uréeného k lé¢bé vzacného onemocnéni

Kéd SUKL  Nazev pripravku Dopln&k nazvu
0219059 ONIVYDE PEGYLATED LIPOSOMAL 4,3MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

(dale téz jen ,LPVO")

vedeného  Statnim ustavem pro kontrolu lé¢iv  (dale jen ,Ustav’) pod
sp. zn. SUKLS88071/2022,

jehoz G€astniky jsou (véetné Zadatele):

= Les Laboratories Servier,

se sidlem 50 rue Carnot, 92284 Suresnes Cedex, Francouzska republika, ev. ¢.: 085480796
zastoupena: SERVIER s.r.o.,, se sidlem Na Florenci 2116/15, 11000, Praha 1,
ICO: 61467219 (dale téz jen ,Servier")

= Ceska pramyslova zdravotni pojistovna,
se sidlem Jeremenkova 161/11, 70300 Ostrava — Vitkovice, ICO: 47672234

= Oborova zdravotni pojistovna zaméstnanci bank, poji§toven a stavebnictvi,
se sidlem Rogkotova 1225/1, 14000 Praha 4, ICO: 47114321

= RBP, zdravotni pojistiovna,
se sidlem Michalkovicka 967/108, 71000 Slezska Ostrava, ICO: 47673036
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= Vojenska zdravotni pojistovna Ceské republiky,
se sidlem Drahobejlova 1404/4, 19000 Praha 9, ICO: 47114975

= Zaméstnanecka pojistovna Skoda,
se sidlem Husova 302, 293 01 Mlada Boleslav, ICO: 46354182

= Zdravotni pojiStovna ministerstva vnitra Ceské republiky,
se sidlem Vinohradska 2577/178, 130 00 Praha 3, ICO: 47114304

v$ichni vyée uvedeni spoleéné zastoupeni Svazem zdravotnich pojistoven CR, z.s.,
Namésti Winstona Churchilla 1800/2, 13000 Praha Zizkov
(vSichni vy$e uvedeni déle spole¢né téz jako ,Svaz zdravotnich pojistoven® Ci ,SVAZ")

= Vieobecna zdravotni pojistovna Ceské republiky,
se sidlem Orlicka 4/2020, 130 00 Praha 3, ICO: 41197518 (dale téZ jen ,VZP)

= Amelie, z.s.
se sidlem Saldova 337/15, 18600 Praha — Karlin, ICO: 27052141 (dale téZ jen ,AMELIE")

= Ceska lékafska spoleénost Jana Evangelisty Purkyné, z.s.,
Ceska onkologicka spoleénost, se sidlem Sokolska 490/31, 12000 Praha, ICO: 00444359
(dale téz jen ,CLS JEP*)

vydava v souladu s § 39da odst. 6 pism. a) zékona ¢. 48/1997 Sb. toto

zavazné stanovisko:

Ministerstvo zdravotnictvi souhlasi se stanovenim uhrady lécivého pfipravku
pro vzacna onemocnéni ONIVYDE PEGYLATED LIPOSOMAL z prostfredki zdravotniho
pojisténi ve vysi a za podminek uvedenych v upravené hodnotici zpravé Ustavu
¢. j. SUKL267265/2022 ze dne 5. 12. 2022,

Oduavodnéni:

Dne 5. 12. 2022 postoupil Ustav Ministerstvu zdravotnictvi (dle jen ,ministerstvo“) v souladu
s § 39da odst. 5 zakona &. 48/1997 Sb. hodnotici zpravu vydanou v fizeni o stanoveni vyse
a podminek UGhrady lé¢ivého pfipravku uréeného k IéEb& vzacnych onemocnéni
sp. zn. SUKLS88071/2022 spolu se souhrnem vyjadieni U&astnikl fizeni k této hodnotici
Zpraveé.
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Ministerstvo v souladu s § 39da odst. 6 zakona ¢. 48/1997Sb. nafidilo na 5. 1. 2023 Ustni
jednani poradniho organu pro Ghradu lé€iv uréenych k |é€bé vzacnych onemocnéni (déle jen
.poradni organ*) za uUéelem vytvofeni odlivodnéného podkladu pro zévazné stanovisko
ministerstva a posouzeni vefejného zajmu podle § 17 odst. 2 zakona &. 48/1997 Sb.
na stanoveni maximalni ceny a vySe a podminek uhrady lécivého pfipravku uréeného
pro lé€bu vzacnych onemocnéni.

Poradni organ posoudil Zadost o stanoveni Uhrady LPVO, hodnotici zpravu vypracovanou
Ustavem a také u LPVO v souladu s § 39da.odst. 3 posoudil nasleduijici kritéria:

a) jeho terapeuticka u€innost a bezpecénost,

b) zavaznost onemocnéni, k jehoz Iécbé je urcen,

¢) jeho nahraditelnost jinymi lé€ebnymi postupy hrazenymi z prostiedk(i zdravotniho
pojisténi,

d) celospoleCensky vyznam moznosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni, k jehoz 1€€bé je
uréen, a dopady léCby na systém zdravotniho poji§téni a socialniho zabezpedeni,

e) jeho prokazatelny pfinos na zleps$eni kvality zivota pacienta,

f) realné moznosti pro zajiSténi poskytovani uspésné a efektivni 1é¢by v siti poskytovatell
zdravotnich sluzeb,

g) doporuéené postupy odbornych instituci a pfislusnych odbornych spoleénosti,

h) podminky jeho Uhrady z prostiedk(l zdravotniho pojisténi navrzené v Zadosti, véetné
pripadnych smluv uzavienych drZitelem rozhodnuti o registraci a zdravotnimi poji§tovnami
omezujicich dopad na prostiedky zdravotniho poji§téni nebo upravujicich sdileni rizik
souvisejicich s u€innosti tohoto 1é¢ivého pripravku v podminkach klinické praxe,

i) analyza nakladové efektivity, avSak bez zohlednéni jejiho vysledku v podobé poméru
inkrementalnich nakladd a pfinost, a

j) pfedpokladany dopad do rozpoé&tu zohledriujici verejny zajem podle § 17 odst. 2.

Z hodnotici zpravy a odivodnéného podkladu poradniho organu pro vydani zavazného
stanoviska ministerstva vyplynulo nasleduijici.

LPVO ONIVYDE PEGYLATED LIPOSOMAL obsahuje lé¢ivou latku pegylovany lipozomalni
irinotekan (irinotekan zapouzdfeny v lipidové dvouvrstvé vezikule — lipozomu), dle SPC je
(v kombinaci s S-fluorouracilem a leukovorinem) uréen k 1é¢bé pacientl s metastazujicim
adenokarcinomem pankreatu, ktefi progredovali na [é¢bé zaloZzené na gemcitabinu.

Karcinom pankreatu je onemocnéni vyznamnym zplsobem zkracujici oéekavanou dobu
zivota vedouci rovnéz k ¢astym hospitalizacim (,Pokud je maximum vyskytu Ca pankreatu
v 70 letech véku, je u obecné populace doZiti v tomto v&ku pfiblizné 12 let (muzi), resp. 15 let
(Zeny). Unemocnych s Ca pankreatu je 5leté preziti uvadéno na drovni 5 %,
u metastazujiciho nadoru je preziti jesté horsi (1-2 %). Pacienti jsou ¢asto hospitalizovani
zduvodu nejriznéjSich komplikaci, které toto onemocnéni pfinasi. Bézné& se jedna
o obstrukéni ikterus, algicky syndrom, ascites, tromboembolické komplikace, poruchy pasaze
travicim traktem, celkovou slabost, poruchy vyzivy.“).
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Je to onemocnéni v gasnych stadiich obtizné rozpoznatelné, v pokrocilejSich stadiich je
provazeno pfiznaky jako je vahovy Ubytek, poruchy pfijmu potravy a vyZivy, bolesti, ikterus,

nové vznikly diabetes, ascites. V pokrodilej§ich stadiich je snaha nejen prodlouZit preziti, ale
udrzet stabilizovany stav s minimalizaci pfiznaku.

Soucasné vysledky stavajici Iétby jsou stale neuspokojivé, zlepSeni v podob& moderni
farmakoterapie se tyka jen malych podskupin pacientu.

Benefit posuzovaného reZimu u pacientl s metastazujicim nadorem pankreatu prokazala
registraéni studie, udaje z registru VILP benefit pro pfeZiti bez progrese (PFS) potvrdily —
v registru byl rezim Iépe snasen nez v registracni studii.

Posuzovany LPVO je paliativni Ié€bou, proto dopad terapie posuzovanym LPVO na systém
socialniho zabezpeéeni Ize odhadovat za minimalni, a to s ohledem na pokroCily vek
léenych pacientl, nepfiznivou progndézu onemocnéni (pfeZiti pocitano v mésicich) a na
paliativni charakter terapie (bez vyhledu kurativniho ovlivnéni choroby).

Co se tyée pFinosu pro kvalitu Zivota Ié¢enych pacient(l, toxicita terapie posuzovanym LPVO
neméla negativhi vlv na kvalitu Zivota pacientd (ve srovnani s terapii
fluorouracilem/leukovorinem) a zaroven 1é&enym pacientim umoznila setrvat o néco déle ve
stavu pred dal$i progresi onemocnéni (v medianu o 1,5 mésice déle nez na komparatorové
lé&bé), proto se poradni organ ztotoZnil se zavérem Ustavu o moZném mimém pfinosu pro
kvalitu Zivota léCenych pacient(.

V CR existuje fada Komplexnich onkologickych center zajistujicich péci o pacienty pfi
podavani celé Fady tzv. centrovych lékd. V pfipadé lecby pfipravkem posuzovanym LPVO
bylo jednozna&né doloZeno, Ze léEba timto pfipravkem v &eské klinické praxi je reainé
a uspokojivé proveditelna, zaroven pro terapii existuji ceské i americké doporucené postupy
Z roku 2022.

Ustav v souladu s § 39b odst. 10 pism. a) a c) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi
a § 34 odst. 1 a 2 a § 39 vyhlasky &. 376/2011 Sb. navrhl stanovit tyto podminky uhrady:

S

P: Pegylovany lipozomalni irinotekan je hrazen v kombinaci s S5-fluoruracilem (3-FU)
a leukovorinem (LV) u dospélych pacientll s metastazujicim adenokarcinomem pankreatu,
se stavem vykonnosti 0-1 (podle ECOG), ktefi progredovali na Ié¢bé zaloZzené na
gemcitabinu (podané v (neo)adjuvanci &i v é¢bé metastazujiciho onemocnéni). Lécba je
hrazena do progrese nebo nezvladnutelné toxicity.

Preskripéni omezeni (vykazovaci limit):

Podminka Uhrady “S* definuje dle § 39 odst. 1 a 2 vyhlasky &. 376/2011 Sb. pfipravky, jejichz
pouZiti je s ohledem na vefejny zdjem ucelné koncentrovat do vybranych zdravotnickych
zafizeni zaruéujicich jejich hospodarné uZiti na nejvyssi odborné urovni (,specializovana
pracovisté"). Symbol S stanovuje, ze pfedmétné 1é¢ivé pfipravky budou Gétovany jako zviast
uétované lé¢ivé pripravky (ZULP), podané na specializovaném pracovisti, které ma zvlastni
smlouvu se zdravotni pojistovnou. Vzhledem na charakter a zavaznost indikaci, pro které
budou prfedmétné pfipravky pouzivany, je nezbytna aplikace na specializovanych
pracovistich. Timto je zaji§téna racionalni preskripce posuzovanych légivych pfipravkd.
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Indikaéni omezeni:

Stanovené podminky tihrady ONIVYDE PEGYLATED LIPOSOMAL v indikaci lé&by pacient(
s metastazujicim adenokarcinomem pankreatu, ktefi progredovali na lé¢bé zalozené na
gemcitabinu, jsou v souladu s SPC i se znénim aktualnich terapeutickych doporuéeni
a reflektuji kritéria pro zafazeni do registraéni klinické studie NAPOLI-13. Do této studie byli
zarazeni pacienti od 18 let véku, s potvrzenym duktalnim karcinomem pankreatu s distalnimi
metastazami, u kterych do$lo k progresi na |écbé zalozené na gemdtabinu (podané
v adjuvanci - pokud k progresi doslo do 6 mésicti od ukonéeni adjuvance, v neoadjuvanci, i
pro metastatické onemocnéni), ve stavu vykonnosti > 70 dle Karnofského (0-2 dle ECOG).
S ohledem na navrh Zadatele Ustav navrhl uvést v podminkach Ghrady omezeni stavem
vykonnosti 0-1 dle ECOG. S ohledem na neprokazanou vyznamnost negativniho vlivu
irinotekanu podaného v pfedchozi 16&b& Ustav navrhnul stanovit indikaéni omezeni LP
ONIVYDE PEGYLATED LIPOSOMAL v souladu s navrhem Zadatele (bez omezeni na linii
léCby &i (ne)predlétenost irinotekanem).

LPVO je v soutasné dobé& hrazen ze zdravotniho pojisténi v rezimu vysoce inovativniho
leCivého pripravku (VILP) v rdmci prvni do¢asné Ghrady, ktera byla stanovena ve spravnim
fizeni sp. zn. SUKLS171030/2020 a je platna do 31. 1. 2023.

Uhrada za baleni posuzovaného LP byla stanovena jako souéin uhrady za jednotku Iékové
formy a podCet jednotek Iékové formy v baleni.

Informativni pfepocet na maximaini thradu pro koneéného spotfebitele (UHR) publikovanou
v Seznamu cen a Uhrad lé¢iv (SCAU) vychézejici z niZ§i z hodnot jadrové thrady za baleni
(JUHR) podie navrhu 2adatele a stanoviska Ustavu:

Navrh Stanovisko
Kod Nézev Dopinsk nazvy ~ Zadatele:  |Ustavu: JUHRUHR v SCAU
SUKL JUHR (K&  |(K&) (Ke)
ONIVYDE 4,3MG/ML INF
0219059 \PEGYLATED CNC 19 360,76 | 18 323,63 | 2150291
LIPOSOMAL SOL 1X10ML

Informativni pfepocet thrady na hodnotu publikovanou v Seznamu cen a thrad je proveden
dle vzorce ,UHR LP = [JUHR LP x sazba + NAPOCET / (podet ODTD v baleni ref. LP / pocet
ODTD v baleni LP)] x DPH" ze stanoviska Ministerstva zdravotnictvi &. j. MZDR73123/2011
vydaného dne 9. 11. 2011.

Pavodné Zadatelem navrzena analyza dopadu na rozpodet Einila 53,5 aZz 72,7 milion(
v prvnich péti letech. Celkové naklady na 1é¢bu 1 pacienta léc¢eného pfipravkem ONIVYDE
odpovidaly 496 245 K¢ a lééeného 5-FU/LV 7 368 K¢.

Zadatel nasledné predlozil scénaf s navrzenym finanénim ujednanim (piedlozeno pod
€. ]. sukl189783/2022), ke kterému Ustav v hodnotici zpravé konstatoval, Ze dne
16. 11. 2022 a dne 25. 11.72022 byly piedlozeny pfedmétné smlouvy (€. j. suki253535/2022
a sukl260176/2022) a Ze vysledek analyzy dopadu na rozpocet se zohlednénim navrzeného
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v v

cenového ujednani bude pfiznivéjsi nez Zadatelem plivodné predloZena analyza dopadu na
rozpodet.

Po posouzeni pfedlozenych podkladi a nasledné rozpravé poradni organ dospeél
k nasledujicim zavérim.

Po projednani pfipadu poradni organ jednomysiné doporuéil ministerstvu vyslovit
souhlas se stanovenim uUhrady z prostfedk( vefejného zdravotniho pojisténi ve vysi
a za podminek uvedenych v doplnéné hodnotici zpravé ze dne 5. 12. 2022.

S doporuéenim poradniho organu se ministerstvo ztotoziiuje, a proto pfikroéilo
k vydani tohoto zavazného stanoviska podle § 39da odst. 6 pism. a) zakona
€. 48/1997 Sb.

Pouceni:

Proti tomuto zavaznému stanovisku Ize brojit v rAmci odvolani proti meritornimu rozhodnuti
Ustavu. O potvrzeni nebo zméné zavazného stanoviska rozhoduje ministr zdravotnictvi
jakozto nadfizeny spravni organ ministerstva zdravotnictvi. Nezakonné zavazné stanovisko
Ize podle § 149 odst. 6 spravniho fadu zrusit nebo zménit v pfezkumném fizeni.

S /

/

‘prof MUDr. Vlastimil Valek, CS MBA EBIR
mistopfedseda vlady a ministr zdravotnlctw
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Dolozka z automatizované konverze dokumentu do elektronické podoby - z moci ufedni

Dokument Zavazné stanovisko_ONIVYDE PEGYLATED LIPOSOMAL vznikl pievedenim listinného dokumentu do elektronického dokumentu pod pofadovym
Cislem 1322499-000-230111102307. Vznikly dokument obsahem odpovidd vstupnimu dokumentu. PoCet stran dokumentu: 6

Vstup neobsahoval viditelny prvek, ktery nelze plné prenést na vystup.
Konverzi provedl subjekt: Ministerstvo zdravotnictvi, IC: 00024341

Datum vyhotoveni: 11.01.2023
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Konverzi dokumentu se nepotvrzuje spravnost a pravdivost tidaji obsazenych v dokumentu a

jejich soulad s pravnimi predpisy. Kontrolu dolozky Ize provést v centrdlni evidenci doloZek

na adrese https://www.czechpoint.cz/overovacidolozky .
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