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

V Praze, (datum uvedeno v doloZce e-podpisu)
C. j.: MZDR 11108/2024-5/MIN/KAN

MZDRX01S10YU

ZAVAZNE STANOVISKO

Ministerstvo zdravotnictvi jako spravni organ pfislusny podle § 39da odst. 6 zakona
C. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zméné a doplnéni nékterych
souvisejicich zakond, v rozhodném znéni (dale jen ,zadkon &. 48/1997 Sb.“ ¢i ,zakon
o vefejném zdravotnim pojisténi), v rdmci spravniho fizeni o stanoveni vySe a podminek

Uhrady ze zdravotniho pojisténi pfipravku uréeného k IéCbé vzacného onemocnéni

ATC Koéd SUKL  Nazev Doplnék nazvu
AO7EA06 0268087 KINPEYGO 4MG CPD DUR MRL 120
(dale jen ,LPVO KINPEYGO*)

vedeného Statnim Ustavem pro  kontrolu lé8iv  (dale jen ,Ustav®)
sp. zn. SUKLS181711/2023,

jehoz ucastniky jsou:

Ceska pramyslova zdravotni pojistovna,
se sidlem Jeremenkova 161/11, 703 00 Ostrava, IC: 47672234

Oborova zdravotni pojisStovna zaméstnancu bank, pojiStoven a stavebnictvi,
se sidlem Ros$kotova 1225/1, 140 00 Praha 4, I1C: 47114321

RBP, zdravotni pojistovna,
se sidlem Michalkovicka 967/108, 710 00 Ostrava, IC: 47673036

Vojenska zdravotni pojistovna Ceské republiky,
se sidlem Drahobejlova 1404/4, 190 00 Praha 9, IC: 47114975

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

pod
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Zdravotni pojistovna ministerstva vnitra Ceské republiky,
se sidlem Vinohradska 2577/178, 130 00 Praha 3, IC: 47114304

vsichni vy$e uvedeni spoleéné zastoupeni Svazem zdravotnich pojistoven CR, z. s.,
se sidlem namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3, IC: 63830515
(dale téz jen ,Svaz")

Vseobecna zdravotni pojistovna Ceské republiky,
se sidlem Orlicka 4/2020, 130 00 Praha 3, IC: 41197518 (dale téZ jen ,VZP*)

STADA Arzneimittel AG, se sidlem Stadastrasse 2-18, 61118 Bad Vilbel, Spolkova
republika Némecko, IC: HRB71290

Zastoupena: STADA PHARMA CZ s.r.o., se sidlem Siemensova 2717/4, 15500 Praha 13,
IC: 61063037 (dale téz jen ,zadatel")

Ceska nefrologicka spoleénost,

se sidlem U nemocnice 499/2, 128 00 Praha 2 — Nové Mésto, IC: 26552809 (dale téz jen
,CNS*)

Ceska asociace pro vzacna onemocnéni z.s.,

se sidlem Bélohorska 269/19, Praha 6 - Bfevnov, 169 00 Praha, IC: 22748270
(dale téz jen ,pacientska organizace®)

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

zavazné stanovisko:

Podle § 39da odst. 6 pism. c) zakona ¢. 48/1997 Sb. Ministerstvo zdravotnictvi
nesouhlasi se stanovenim uhrady LPVO KINPEYGO z prostiedki zdravotniho
pojisténi.
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Oduvodnéni:

Dne 9. 4. 2024 postoupil Ustav Ministerstvu zdravotnictvi (dale jen ,ministerstvo®) v souladu
s § 39da odst. 5 zakona ¢&. 48/1997 Sb. upravenou hodnotici zpravu vydanou v fizeni
o stanoveni vySe a podminek uhrady l|éCivého pfipravku uréeného k lécbé vzacnych
onemocnéni sp. zn. SUKLS181711/2023 spolu se souhrnem vyjadieni uc€astnikd Fizeni

k této hodnotici zpravé.

Ministerstvo v souladu s § 39da odst. 6 zakona €. 48/1997Sb. nafidilo na 15. 5. 2024 ustni
jednani poradniho organu pro uhradu IéCiv urCenych k 1éEbé& vzacnych onemocnéni (dale jen
.poradni organ“) za ucelem vytvoreni odlvodnéného podkladu pro zavazné 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 I|éCivého pfipravku pro vzacna
onemocnéni (dale jen ,LPVO*), upravenou hodnotici zpravu vypracovanou Ustavem a také
u LPVO v souladu s § 39da odst. 3 posoudil nasledujici kritéria:

a) jeho terapeuticka ucinnost a bezpecénost,

b) zavaznost onemocnéni, k jehoz lécbé je urcen,

c) jeho nahraditelnost jinymi léCebnymi postupy hrazenymi z prostfedk( zdravotniho
pojisténi,

d) celospoleCensky vyznam moznosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni, k jehoz l1é¢bé je
uréen, a dopady lé€by na systém zdravotniho pojisténi a socialniho zabezpeceni,

e) jeho prokazatelny pfinos na zlepSeni kvality Zivota pacienta,

f) realné moznosti pro zajisténi poskytovani uspésné a efektivni IéCby v siti poskytovatell
zdravotnich sluzeb,

g) doporucené postupy odbornych instituci a pfislusnych odbornych spole¢nosti,

h) podminky jeho Uhrady z prostfedkl zdravotniho pojisténi navrzené v zadosti, vCetné
pfipadnych smluv uzavienych drzitelem rozhodnuti o registraci a zdravotnimi pojistovnami
omezujicich dopad na prostfedky zdravotniho pojisténi nebo upravujicich sdileni rizik
souvisejicich s ucinnosti tohoto IéCivého pfipravku v podminkach klinické praxe,

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

j) pfedpokladany dopad do rozpod&tu zohledriujici vefejny zajem podle § 17 odst. 2.

Z upravené hodnotici zpravy a oddvodnéného podkladu poradniho organu pro vydani
zavazného stanoviska ministerstva vyplynulo nasledujici.
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Lécivy pripravek (LPVO) KINPEYGO (obsahujici Ié€ivou latku RTF-budesonid) je dle
SmPC indikovan k lé€bé primarni IgA (imunoglobulin A) nefropatie (IgAN) u dospélych
s rizikem rychlé progrese onemocnéni s pomérem proteinu a kreatininu v moéi = 1,5 g/gram.

Z podklada ve spise vyplynulo, Ze dosavadni klinicky program zahrnuje 1 studii faze 3, kde
se pripravek (jako pfidatna terapie k podplrné lé¢bé) srovnava s placebem (podplrnou
[éCbou samotnou) a prokazuje po 9 mésicich léCby vysSi ucinnost v parametru sniZzeni
UPCR (pomér protein/kreatinin v moc¢i) o 27 % [95%CI 13 %; 39 %]; p=0,0003 (primarni
sledovany parametr v ¢asti A studie) a u podskupiny pacientd se vstupni hodnotou UPCR
21,5 g/g (cilova skupina pacientll) také v parametru zlepSeni eGFR (odhadovana
glomerularni filtrace) o 17 % [95 %CIl 8 %; 27 %] a dale u celé populace pacientl
zarazenych do studie v parametru zpomaleni poklesu eGFR v prabéhu 2 let (primarni
sledovany parametr v ¢asti B studie): -2,47 ml/min/1,73 m2 v rameni TRF-budesonidu vs. -
7,52 ml/min/1,73 m2 v rameni placeba; rozdil 5,05 [95% CI 3,24; 7,38] ml/min/1,73 m2;
<0,0001.

Poradni organ byl informovan, ze ¢ast A této studie slouzila pro registracni proceduru na
EMA (datum registrace: 15.7. 2022) pro prokazani pozitivniho poméru riziko/benefit.
Pfipravku byla udélena podminéna registrace. V ramci projednavani bylo zjisténo, Ze data
z klinické praxe, ktera by informace a podklady z klinickych studii potvrzovala ¢i doplfiovala,
k dispozici nejsou.

Klinicky prubéh IgAN je znacné heterogenni a saha od oligosymptomatického klinického
obrazu az po rozvoj rychle progredujici glomerulonefritidy s nastupem ESRD (konec¢né
stadium onemocnéni ledvin). Do ESRD progreduje béhem 10-20 let od diagnézy 20-40 %
pacient. V pfipadé cilové populace pacientd s UPCR 21,5 g/g navzdory optimalizované
podpurné Iécbé zahrnujici ACEI a/nebo ARB, pro kterou je pozadovano stanoveni uhrady
LPVO KINPEYGO, se jedna o pacienty ve vysokém riziku progresivni ztraty funkce ledvin.

IgAN je obvykle diagnostikovana do 40. roku véku, vétSina pacientd tak Celi vyhlidce na
dialyzu nebo nutnost transplantace ledviny v produktivnim véku. V dobé diagnozy IgAN Ize
oCekavat zkraceni délky Zivota o cca 10 let oproti oCekavané délce Zivota s ohledem na vék
pacienta.

Onemocnéni ma vliv na snizZeni kvality Zivota, pokud progreduje do ESRD.

Z dostupnych doporugenych postupli a vyjadieni CNS ze dne 21. 9. 2023 zaloZenych ve
spise vyplyva, Ze relevantnim komparatorem je v posuzované indikaci placebo, resp.
podpurna lécba zahrnujici ACEIl nebo ARB (+ DAPA) a prednison jako pfidatna terapie
k podpurné lécbé.

Pro Gplnost Ustav v hodnotici zpravé uvedl, Ze prednisonem je v eské klinické praxi lé&eno
6 % pacientd, jak vyplyva z vyjadreni CNS, nebot vzhledem k toxicité systémové lécby
kortikosteroidy je pfed zahajenim I|éCby prednisonem nezbytné posoudit, zda Ize
u konkrétniho pacienta oc€ekavat pfiznivy pomér riziko/benefit i nikoli. Oproti |é¢bé
prednisonem je preferovana experimentalni 1éCba (u€ast v klinické studii), jak vyplyva také
z doporuc¢eni KDIGO 2021.
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Z podkladd ve spise vyplynulo, Ze oproti podpurné lé¢bé samotné je LPVO KINPEYGO na
zakladé publikované randomizované kontrolované studie faze 3 statisticky i klinicky
vyznamné ucinnéjsi pfi zachovani dobré bezpecnosti.

Poradni organ byl v rezimu obchodniho tajemstvi seznamen s nepublikovanym nepfimym
srovnanim oproti terapii prednisonem, které je vSak zatizeno vyznamnymi limitacemi. Ke
komparativni u€innosti TRF-budesonidu pfidaného k podplrné IéCbé oproti prednisonu se
nelze vyjadfit. TRF-budesonid ale predstavuje oproti systémovym Kkortikosteroidiim

Z podkladli ve spise Ize vyvodit, Ze popsané rozdily budou mit klinicky vyznam v praxi
a posuzovany pfipravek by byl, v pfipadé dostupnosti a uhrady, v nejbliz§i dobé
preferovanou moznosti terapie

Jak bylo uvedeno vySe, populace pacientll navrzena k uhradé LPVO KINPEYGO trpi
progresivnim chronickym onemocnénim. ProtoZe epidemiologické udaje z CR nejsou
k dispozici a prevalence onemocnéni v CR neni znama, byla v rdmci fizeni velikost této
cilové populace odhadnuta dle stanoviska CNS ze dne 21. 9. 2023 na 1 119 prevalenénich
a 36 incidencnich pacientd. Jedna se o dospélé pacienty s ofekavanym dlouhym, byt
zkracenym, dozitim za zhorSené kvality Zivota.

PFi posuzovani celospoleCenského vyznamu moznosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni
a rovnéz i pfi posuzovani prokazatelného pfinosu posuzovaného LPVO na zlepSeni kvality
Zivota pacienta bylo mj. dulezité zjiSténi, ze pacienti, ktefi neprogredovali do ESRD, jsou
schopni o sebe pecovat, obvykle nepotiebuji dlouhodobou, kazdodenni podporu.

V pfipadé progrese do ESRD (dialyza, transplantace) nebyl dilkaz o vlivu onemocnéni na
sebeobsluhu predlozen.

Cilem dosavadni [éCby je udrzeni kvality Zivota a jeho prodlouzeni skrze zpomaleni progrese
onemocnéni. Dikazy k posuzovanému LPVO naznaduji potencial k udrzeni kvality Zivota a
jeho prodlouzeni zejména diky oddaleni ESRD, a to v disledku zpomaleni poklesu eGFR
oproti dosavadni standardni |éCbé.

Ve spise zdokumentovaného dotaznikového Setfeni pfedloZzeného Zadatelem se zucastnilo
32 pacientl, z nichz téméf % odpovidaly vstupni hodnotou UPCR cilové populaci pacientu.
Zadny z téchto pacientt nebyl dialyzovan ani nepodstoupil transplantaci ledviny. Udaje
o soucasné lécbé uvedlo 19 pacientl, 18 (95 %) pacientl bylo 1é¢eno ACEI nebo ARB nebo
ACEI+ARB, 5 (26,5 %) pacientl bylo léCeno glifloziny, Zadny pacient nebyl l|éen
systémovymi kortikosteroidy. VSech 19 pacientl bylo zafazeno do klinické studie (1 TRF-
budesonid, 5 sparsentan, 6 iptacopan, 3 atacicept, 1 narsoplimab, 1 sibeprenlimab a 2
nevédéli). Ztohoto dotaznikového Setfeni vyplyva pouze minimalni dopad onemocnéni
primarni IgAN na systém socialniho zabezpeceni. U pacientl progredujicich do ESRD
dochéazi k vyznamnému propadu kvality Zivota, zejména u dialyzovanych pacientd, a lze
oCekavat také sniZzeni praceschopnosti a pracovni a volnoCasové produktivity a zvySeni
dopadu na systém socialniho zabezpe&eni. Ustav v hodnotici zpravé uvedl, Ze za urgitou
limitaci povazuje to, Zze pacienti, ktefi progredovali do ESRD, se dotaznikového Setfeni
nezucastnili.
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Vzhledem ke skuteCnosti, ze ve studii NeflgArd byla prokazana ucinnost TRF-budesonidu
spoCivajici ve zpomaleni progrese IgAN, se zavedenim I|éCby TRF-budesonidem Ize
predpokladat oddaleni ESRD, a je mozné v delSim ¢asovém horizontu u pacientl, ktefi
podstoupi lé¢bu TRF-budesonidem, oCekavat vliv na zlepSeni kvality zivota, praceschopnosti
a pracovni a volnoCasové produktivity, dikaz o tom vSak nebyl predlozen. Dotaznikového
Setfeni predlozeného zadatelem se zucastnil 1 pacient lé€eny TRF-budesonidem, data
o vysledcich Ié€by nebyla pfedloZena.

V podkladové studii byla kvalita Zivota sledovana pomoci generického dotazniku SF-36. Mezi
skupinami pacientt s TRF-budesonidem a placebem nebyl pozorovan zadny rozdil v ramci
jednotlivych domén dotazniku SF-36. K nejvyznamnéjSimu propadu kvality Zivota pacient(
s IgAN dochazi v pfipadé, Zze nemoc progreduje do ESRD s potfebou dialyzy.

Ve spise byly doloZzeny mezinarodni doporu¢ené postupy z roku 2021 (KDIGO 2021) pro
terapii IgAN, ve kterych je uvedena pouze zminka o probihajici studii faze 3 s TRF-
budesonidem. Rovnéz byla Ustavem v upravené hodnotici zpravé vytipovana pracovisté
vhodna k podavani pfipravku, nebot se jiz terapii dot€ené populace vénuji. Jedna se
o pracovisté VFN v Praze, IKEM, FN Kralovské Vinohrady, FN Olomouc, FN Hradec Kralové
a FN Plzeh.

V zakladnim scénafi analyzy nakladové efektivity z viadni perspektivy pfedstavuje TRF-
budesonid snizeni nakladd systému socialniho zabezpeceni o 94 703 K& v celozivotnim
¢asovém horizontu, coz predstavuje Usporu investovanych prostfedkl spojenych s Ié¢bou
hodnocené intervence ve vysi 1,3 %. V zakladnim scénafi analyzy nakladové efektivity
z celospoleCenské perspektivy predstavuje TRF-budesonid snizeni nakladd na ztratu
produktivity o 561 277 K& v celozivotnim &asovém horizontu, coz pfedstavuje usporu
investovanych prostfedkil spojenych s 1é¢bou TRF-budesonidem zhruba o 8 %. Ustav
v upravené hodnotici zpravé dale uvedl alternativni scénare z dalSich perspektiv. S ohledem
na limitace v metodé stanoveni nakladl ztraty pracovni produktivity a nakladu z viadni
perspektivy pro dalsi zdravotni stavy vsak Ustav povazuje vysledky analyz
z celospoleCenské perspektivy jako vyrazné nadhodnocené a z vladni perspektivy jako
nejiste.

Pfedlozené analyzy dopadu na rozpodet po metodické strance vyhovuji standardiim Ustavu,
resp. metodice SP-CAU-27.

Analyza dopadu na rozpocet léCivého pfipravku KINPEYGO + SoC (tj. optimalizovana
podpurna lé¢ba zahrnujici ACEI nebo ARB + DAPA) ve srovnani s komparatory placebo
+ SoC a prednison + SoC v indikaci primarni IgA nefropatie u populace dospélych pacient
s rizikem rychlé progrese onemocnéni odhaduje 112 az 85 léCenych pacientll a ukazuje
vysledek ve vysi 189,1 az 95,3 miliond K& v prvnich péti letech z perspektivy vefejného
zdravotniho pojisténi. Celkové primérné naklady na léébu 1 pacienta léceného LP
KINPEYGO + SoC odpovidaly 2,0 mil. K&, Ié€eného placebem + SoC 500 tis. K& a Ié€eného
prednisonem + SoC pak 481 tis. K& Analyza dopadu na rozpocet z celospoleCenské
perspektivy ukazuje vysledek 186,1-18,5 mil. K€ v prvnich péti letech a z vladni perspektivy
ukazuje vysledek 188,7—82,9 mil. K v prvnich péti letech.

Uvedené vysledky nezohledriuji uzaviené finan¢ni ujednani, s jehoZz obsahem byl poradni
organ seznamen v rezimu obchodniho tajemstvi.
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Poradni organ vzal na védomi indikacni omezeni, ktera Ustav navrhl stanovit v souladu
s navrhem zadatele. Navrhované indikaéni omezeni je v souladu se vstupnimi kritérii do
studie NeflgArd, SmPC LPVO KINPEYGO a se stanoviskem CNS ze dne 21. 9. 2023.
Rovnéz projednal Upravu indikaénich omezeni ze strany Ustavu, ktery vzhledem k absenci
dat o ucinnosti LPVO KINPEYGO pfi opakovani léCebného cyklu oproti navrhu zadatele
upravil indikaéni omezeni tak, Ze opakovani Ié€ebného cyklu nebude z prostfedkl verfejného
zdravotniho pojiSténi hrazeno.

Dle § 39b odst. 10 pism. a) a c) zakona €. 48/1997 Sb. a § 34 odst. 1 a odst. 2 a § 39
vyhlasky &. 376/2011 Sb. Ustav navrhuje stanovit tyto podminky thrady:

S

P: Budesonid s fizenym uvolfiovanim je hrazen v Ié¢bé dospélych pacientll s biopticky
potvrzenou primarni IgA (imunoglobulin A) nefropatii s rizikem rychlé progrese onemocnéni,
s pomérem proteinu a kreatininu v mo¢i (UPCR) = 169,5 mg/mmol (j. 1,5 g/g) a s pomérem
odhadované glomerularni filtrace (eGFR) v rozmezi 0,58-1,50 ml/s/1,73 m? (tj. 35-90
ml/min/1,73m? ), navzdory optimalizované podpurné |é¢bé sestavajici mj. ze stabilnich
maximalné tolerovanych nebo maximalné povolenych davek inhibitoru angiotenzin-
konvertujiciho enzymu (ACEi) a/nebo blokatoru receptoru typu 1 pro angiotenzin Il (ARB).
Lécba je hrazena maximalné po dobu 10 mésicu od jejiho zahajeni. Opakovani |é¢ebného
cyklu neni hrazeno z prostfedk(l vefejného zdravotniho pojisténi.

Poradni organ vzal na védomi Ustavem vypoé&itanou vysi thrady LPVO KINPEYGO.

Uhrada za baleni posuzovaného pfipravku byla stanovena jako sougin Uhrady za jednotku
lékové formy a pocet jednotek Iékové formy v baleni.

Informativni pfepocet na maximalni uhradu pro konec¢ného spotrebitele (UHR) publikovanou
v Seznamu cen a uhrad IéCiv (SCAU) vychazejici z niz§i z hodnot jadrové thrady za baleni
(JUHR) podle névrhu Zadatele a stanoviska Ustavu:

Kod Névow Dopinék | Navrh zadatele: ZZZCZ’,SKO bR | UFR v SCAU

SUKL nézvu JUHR (K&) i (K&) 12 %
4MG CPD

0268087 | KINPEYGO | DUR MRL | 174 447,75 174 447,76 200 250,07
120

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

Po posouzeni predlozenych podkladi a nasledné rozpravé poradni organ dospél
k nasledujicim zavérim.
Str.7z10




Po projednani pfipadu poradni organ doporucil ministerstvu vyslovit souhlas se stanovenim
uhrady z prostfedk( vefejného zdravotniho pojisténi ve vySi aza podminek uvedenych
v upravené hodnotici zpravé stim, ze bude postupovano v souladu s dohodou mezi
zadatelem (drzitel rozhodnuti o registraci) a platci (zdravotni pojistovny), s jejimiz vysledky
byl poradni organ seznamen v rezimu obchodniho tajemstvi.

Poradni organ rozhodl s védomim toho, Zze IgAN je obvykle diagnostikovana do 40. roku
veéku, vétSina pacientd tak celi vyhlidce na dialyzu nebo nutnost transplantace ledviny
v produktivnim véku. Soulasné lze olekavat zkraceni délky Zivota occa 10 let oproti
oCekavané délce zivota s ohledem na vék pacienta. K souhlasnému stanovisku vétSiny
hlasujicich ¢lenl projednavajicich podani LPVO KINEPYGO pfispél i fakt, Ze pacienti, ktefi
neprogredovali do ESRD, jsou schopni o sebe pe€ovat, obvykle nepotfebuji dlouhodobou,
kazdodenni podporu. Dikazy ve spise rovnéz podle vétsSinu ¢lend odlvodniuji predpoklad, ze
lekova kinetika LPVO KINPEYGO je funkéni pro efektivni terapii indikovaného onemocnéni.
Poradni organ rovnéz souhlasil s tim, ze oproti podpuarné Ié¢bé je LPVO KINPEYGO Klinicky
vyznamné ucinnéjsSi pfi zachovani dobré bezpecnosti, a to i pfesto, Ze pouhé oddaleni
dialyzy ¢&i transplantace ledvin nelze povazovat za pfimy dikaz zlepSeni kvality Zivota. Za
takovy by Clenové poradniho organu povazovali jednoznacné prokazanou moznost vyhnuti
se dialyze/transplantaci. V neposledni fadé pozitivni stanovisko podpofily i uzaviené dohody
se zdravotnimi pojistovnami, s jejichZz znénim byli &lenové poradniho organu seznameni v
rezimu obchodniho tajemstvi. Z vysledkd vyplyva pozitivnéjSi dopad do rozpoctu, nez jaky
uvadi upravena hodnotici zprava Ustavu.

Ministerstvo se po seznameni se vSemi okolnostmi projednavané véci rozhodlo
odchylit od zavéru poradniho organu a postupovat dle § 39da odst. 6 pism. ¢) zakona
€. 48/1997 Sb., tedy nesouhlasit se stanovenim uhrady ze zdravotniho pojisténi, a to
z nasledujicich davodu.

Pfestoze si je ministerstvo védomo pozitivhiho doporuceni poradniho organu, vzalo v potaz
také fakt, Ze pro takovy zavér byla odevzdana presna polovina vSech hlast ¢lend poradniho
organu, coz sniZuje pfesvédcivost takového zavéru.

Ministerstvo dale ze spisové dokumentace zjistilo, ze LPVO KINPEYGO je registrovan
postupem tzv. podminéného schvaleni, to znamena, Ze jsou oekavany dalsi dikazy o jeho
pfinosech. Evropska agentura pro 1éCivé pfipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové
informace o tomto IéCivém pfipravku a jeho souhrn Udaji o pfipravku bude podle potieby
aktualizovan. LPVO KINPEYGO je tak mozné uvadét na trh a zpfistupnit jej pacientim,
i kdyz kompletni podminky pro fadnou registraci dosud nebyly spinény. Neexistuje vSak
jistota, Ze podminéné registrovany léCivy pfipravek nakonec dolozi potiebna data a spini
veskera kritéria nezbytna pro fadnou registraci a takové standardni registrace dosahne.
Z tohoto duvodu je nutné ktakovym, podminéné schvalenym, léCivym pfipravkim pfi
stanovovani uhrady z vefejného zdravotniho pojisténi pfistupovat se zvySenou opatrnosti.

Co se tyCe prokazani pfinosu LPVO KINPEYGO pro pacienty, data nejen v Ceské klinické
praxi jsou bohuzel dosud velmi nezrala. Nejsou k dispozici data z klinické praxe, ktera by
informace a podklady z klinickych studii potvrzovala &i doplfiovala. Jak uvedl jiz sdm poradni
organ, prinos pro kvalitu Zivota se da predpokladat, nicméné dostate¢né dukazy pro takové
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tvrzeni nebyly v ramci spravniho fizeni shromazdény. V Ceském prostfedi existuje jen velmi
malo zkuSenosti s jeho pouzitim.

Bohuzel na zakladé dosud dostupnych dat je také pravdépodobné, ze pifedmétny LPVO
KINPEYGO nezastavuje progres onemocnéni primarni IgAN do stadia onemocnéni
vyzadujiciho dialyzu ¢i transplantaci ledviny, pouze progresi zpomaluje. Podle navrzenych
podminek uhrady by mél byt LPVO KINPEYGO uzivan pouze 10 mésicl a jakmile uplyne
doba ur€ujici pretrvani efektu IéCby TRF-budesonidu, mlze dojit k progresi onemocnéni
u pacient puvodné Ié¢enych TRF-budesonidem i placebem ve stejné mife.

Zdravotni pojistovny v soucasné situaci, kdy LPVO KINPEYGO neni hrazen ze zdravotniho
pojisténi, dosud eviduji pouze jedinou Zadost o uhradu tohoto pfipravku podle § 16 (resp.
§19) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi. Je tak otazka, zda stanoveni uhrady dle
§ 39da zakona o vefejném zdravotnim pojisténi odpovida v pfedmétném pfipadé ucelu
tohoto ustanoveni zakona, kterym beze sporu bylo zamezit opakujicim se Zadostem dle § 19
zakona o vefejném zdravotnim pojisténi ze strany vétSiho pocltu pacientll v obdobném
klinickém stavu a s tim souvisejici zbyte€né a zatézujici administrativé. Pokud jde ale o velmi
malé mnozstvi potencialnich pacientl, jevi se i s pfihlédnutim k ostatnim okolnostem
pfedmétného pfipadu vhodnéjsi skuteéné individualni posouzeni a pfipadné schvaleni
uhrady LPVO KINPEYGO ze zdravotniho pojisténi pro konkrétniho pacienta, které v pfipadé
nepfiznani uhrady v fizeni dle § 39da zakona o vefejném zdravotnim pojisténi nic nebrani.

V neposledni fadé je ministerstvu z vlastni €innosti zndmo a vyplyva to i z upravené
hodnotici zpravy Ustavu, Ze 1é&iva latka budesonid, byt v jiné 1ékové formé&, je obsaZena
i v jinych registrovanych lé&ivych pripravcich, které jsou v Ceské republice dostupné
a hrazené z vefejného zdravotniho pojisténi (napf. IéCivy pfipravek BUDENOFALK nebo
ENTOCORT). Tyto IéCivé pfipravky s obsahem léCivé latky budesonid sice nejsou v Ceské
klinické praxi pro Ié¢bu IgAN pouzivany, jak vyplyva ze stanoviska CNS ze dne 21. 9. 2023,
nicméné ve studii Ismail et al., 2020 probéhlo srovnani ucinnosti budesonidu (LP
BUDENOFALK) a systémovych kortikoidl u pacientd s primarni IgAN s vysokym rizikem
progrese. U pacienti lé€enych budesonidem (LP BUDENOFALK) byla zaznamenana
stabilizace funkce ledvin a snizeni proteinurie a tato Ié¢ba byla dobfe tolerovana. Tuto studii
sice ani Ustav, ani ministerstvo nepovazuji za dikaz o G&innosti a bezpe&nosti budesonidu
v I[ékové formé enterosolventni tvrdé tobolky (LP BUDENOFALK, LP ENTOCORT) v lé¢bé
pacientd s primarni IgAN, protoze se jedna pouze o retrospektivni studii o malém poctu
pacient (18 v kazdém rameni), nicméné se zda, ze hypotéza pouziti budesonidu ve formé
enterosolventnich tvrdych tobolek pro 1éEbu pacientd s primarni IgAN by si zaslouzila jesté
podrobnéjsi zkoumani a mohla by znamenat pro pacienty pfinos.

Légivy pripravek BUDENOFALK 3MG CPS ETD 100, kéd Ustavu 0064787, ve formé
enterosolventnich tvrdych tobolek, je pfitom hrazeny z vefejného zdravotniho pojisténi
v indikaci lé&by Crohnovy choroby a mikroskopické kolitidy na zakladé rozhodnuti Ustavu ze
dne 28. 8. 2019, sp.zn.SUKLS286675/2016 (volné dostupné pod odkazem
https://verso.sukl.cz/fcgi/verso.fpl/fname/vp_pisemnost/_idspis/170407005/_idpis/570245109
/_file/570245336/f/NPM_ROZHODNUTI_revize_budesonid_pro_terapii_Crohnovy_choroby
SUKLS286675_2016.pdf). Timto rozhodnutim byla stanovena zakladni uhrada pro skupinu
léCivych pripravka v zasadé terapeuticky zaménitelnych s IéCivymi pfipravky s obsahem
léCivé latky budesonid pro terapii Crohnovy choroby (AO7EA06) ve vySi 38,5769 KC za
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obvyklou denni terapeutickou davku (ODTD budesonoidu v enterosolventnich tobolkach byla
v indikaci léCby Crohnovy choroby stanovena jako 9 mg podavanych jednou denné).

V pfedmétné indikaci primarni IgAN Ustav navrhoval stanovit vy§i ODTD budesonidu
v tobolkach s fizenym uvolfiovanim jako 16 mg podavanych jednou denné a vychazel pfi
stanoveni vy8e uhrady predmétného pfipravku z Castky 5814,9251 K& za ODTD. | pfi
zohlednéni rozdilné vySe ODTD je tak rozdil v uhradé jinych pfipravkl s obsahem
budesonidu a navrhované uhradé pro pfedmétny pfipravek skute¢né markantni.

Na zakladé vySe uvedeného se ministerstvo odchylilo od doporu€eni poradniho organu
a rozhodlo tak, jak je uvedeno ve vyrokové ¢asti tohoto zavazného stanoviska.

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.

prof. MUDr. Vlastimil Valek, CSc., MBA, EBIR
mistopfedseda vlady a ministr zdravotnictvi

podepsano elektronicky
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