MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi
Palackého ndmésti 375/4,128 00 Praha 2

V Praze, dne (datum uvedeno v dolozce e-podpisu)
C. . MZDR 30051/2024-5/MIN/KAN

MZDRX01UD521

ZAVAZNE STANOVISKO

Ministerstvo zdravotnictvi jako spravni organ pfislusny podle § 39da odst. 6 zakona
€. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojiSténi a o zméné a doplnéni nékterych
souvisejicich zakonu, v rozhodném znéni (dale jen ,zakon ¢&. 48/1997 Sb.“ &i ,zakon

o vefejném zdravotnim pojisténi“), v ramci spravniho fizeni o stanoveni vySe a podminek
Uhrady ze zdravotniho pojisténi pFipravku uréeného k IéEbé vzacného onemocnéni

ATC Kod SUKL  Nazev Doplinék nazvu

AO05AX05 0255135 BYLVAY 1200MCG CPS DUR 30, POR
AO5AX05 0255132 BYLVAY 200MCG CPS DUR 30, POR
AO5AX05 0255133 BYLVAY 400MCG CPS DUR 30, POR
AO05AX05 0255134 BYLVAY 600MCG CPS DUR 30, POR

(dale jen ,LPVO BYLVAY*)

vedeného Statnim  Gstavem pro  kontrolu Ié8iv  (ddle jen ,Ustav) pod
sp. zn. SUKLS253339/2023,

jehoz ucastniky jsou:

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

Oborova zdravotni pojistovna zaméstnancu bank, pojisStoven a stavebnictvi,
se sidlem Ros$kotova 1225/1, 140 00 Praha 4, IC: 47114321

RBP, zdravotni pojist'ovna,
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
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Zaméstnanecka pojistovna Skoda,
se sidlem Husova 302, 293 01 Mlada Boleslav, IC: 46354182

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

v8ichni 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 (déle téZ jen ,VZP*)

Ipsen Pharma S.A.S,, se sidlem 65, quai Georges Gorse, 921 00 Boulogne Billancourt,
Francouzska republika, IC: 308197185

Zastoupena: Ipsen Pharma s.r.o., se sidlem Olbrachtova 2006, 140 00 Praha 4,
IC: 07099321 (déle téZ jen ,zadatel”)

Ceska lékarska spoleénost J.E. Purkyné,
se sidlem Sokolska 490/31, 120 00 Praha 2, IC: 00444359 (Ceska hepatologicka spole¢nost;
Ceska pediatricka spole&nost) (dale téZ jen ,odborna spoleénost*)

Ceska asociace pro vzacha onemocnéni, z.s.,
se sidlem Bélohorska 269/19, 169 00 Praha 6 - Brevnov, IC: 22748270
(dale téZ jen ,CAVO*“ nebo ,,pacientska organizace")

vydavav souladu s § 39da odst. 6 pism. c) zakona €. 48/1997 Sb. toto

zavazné stanovisko:

Podle § 39da odst. 6 pism. c) zakona ¢. 48/1997 Sb. Ministerstvo zdravotnictvi
nesouhlasi se stanovenim Ghrady LPVO BYLVAY z prostiedkl zdravotniho pojisténi
ve vySi a za podminek navrzenych vupravené hodnotici zpravé Ustavu
€. j. suki295111/2024 ze dne 15. 11. 2024.

Oduvodnéni:

Dne 15. 11. 2024 postoupil Ustav Ministerstvu zdravotnictvi (dale jen ,ministerstvo*)
v souladu s § 39da odst. 5 zadkona €. 48/1997 Sb. upravenou hodnotici zpravu vydanou
v fizeni o stanoveni vySe a podminek uhrady IéCivého pfipravku urCeného k |éEbé vzacnych
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onemocnéni sp. zn. SUKLS253339/2023 spolu se souhrnem vyjadreni uCastnikd Fizeni
k této hodnotici zpravé.

Ministerstvo v souladu s § 39da odst. 6 zakona €. 48/1997Sb. nafidilo na 18. 12. 2024 ustni
jednani poradniho organu pro uhradu lé€iv ur€enych k 1é€bé 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 l|é€ivého prfipravku uréeného
pro IéCbu 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 bezpec€nost,

b) zavaznost onemocnéni, k jehoz 1é¢bé je urcen,

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

d) celospoleCensky vyznam moznosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni, k jehoz 1éCbé je
urCen, a dopady IéCby na systém zdravotniho pojisténi a socialniho zabezpeceni,

e) jeho prokazatelny pfinos na zlepSeni kvality Zivota pacienta,

f) redlné moznosti pro zajisténi poskytovani uspésné a efektivni IéCby v siti poskytovatelu
zdravotnich sluzeb,

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

h) podminky jeho uhrady z prostfedk( 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 1éCivého pripravku v podminkach klinické praxe,

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

j) pfedpokladany dopad do rozpoCtu zohledriujici verejny zajem podle § 17 odst. 2.

Z upravené hodnotici zpravy a odlvodnéného podkladu poradniho organu pro vydani
zavazného stanoviska ministerstva vyplynulo nasledujici.

Lécivy pripravek (LPVO) BYLVAY obsahujici 1éCivou latku odevixibat je dle SmPC
indikovan k 1écbé progresivni familiarni intrahepatalni cholestazy (dale téz ,,PFIC“)
u pacientt ve véku od 6 mésica.

Ze spisové dokumentace vedené pod sp.zn. SUKLS253339/2023 (dale jen ,podklady ve
spise“) vyplynulo, Ze dosavadni klinicky program zahrnuje jednu randomizovanou, dvojité
zaslepenou, multicentrickou Kklinickou studii faze 3 (studie oznacena PEDFIC 1) a jeji
oteviené pokracovani (oznaceno PEDFIC 2). Ve studii PEDFIC 1 byl LPVO BYLVAY
(pfidatna terapie k nejlepSi podplUrné IéCbé) srovnavan s placebem (resp. nejlepsi
podpurnou léEbou) a 24. tydenni léEba vedla ke statisticky signifikantnimu zlepSeni pruritu —
u 55 % pacientu lé€enych odevixibatem (primér z obou sledovanych davek odevixibatu)
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oproti 30 % pacientl v rameni placeba (p = 0,0038), a ke snizeni hladin Zlu¢ovych kyselin
v séru — 33 % pacient lIéCenych odevixibatem oproti 0 % v rameni placeba (p = 0,003).
K dispozici jsou data z klinické praxe popisujici pouziti odevixibatu u pacient s PFIC jinych
typl nez 1 a 2, ze kterych vyplyva, Ze je 1éCba odevixibatem ucinna, bezpecna a dobre
tolerovana.

Z podkladu ve spise vyplynulo, Ze PFIC je skupina vzacnych heterogennich onemocnéni,
podminénych autosomalné recesivné dédénymi mutacemi v genech kodujicich transport
ZluGovych kyselin a fosfolipidii z hepatocytd do Zlu€i. Jedna se o onemocnéni
s individualnim prabéhem, které muze mit od oligosymptomatického klinického obrazu az
po rozvoj progredujici jaterni fibrozy az cirhdzy, choroba konc&i obvykle smrti v disledku
jaterniho selhavani v prvni, vzacnéji v druhé dekadé Zivota.

Onemocnéni vyrazné zkracuje délku zivota — pacienti se zavaznou formou PFIC musi
jiz v détstvi, resp. i v batolecim véku, v zajmu preziti podstoupit transplantaci jater,
nicméné jsou i pacienti, které onemocnéni v délce zivota limituje méné nebo vibec.

Data o mortalité je mozné Cerpat z databaze NAPPED (,The Natural course and Prognosis
of PFIC and Effect of biliary Diversion®), ktera se vénuje pfirozenému prabéhu onemocnéni
PFIC a zatézi jim vyvolané. Tato databaze uvadi pre-transplantacni mortalitu 9 % u pacient(
s PFIC1 a5 % u pacientt s PFIC2.

Z podkladu ve spise vyplynulo, Zze dle zahrani¢nich klinickych doporuceni je standardem
léCby odevixibat, ktery je jedinym LP registrovanym pro Ié¢bu PFIC. Ostatni lé¢ebné postupy
vyuzivané v Kklinické praxi jsou off label (kyselina ursodeoxycholova, rifampicin,
cholestyramin, antihistaminika, ataraktika).

PFfi posuzovani moznosti nahraditelnosti LPVO jinymi |éCebnymi postupy hrazenymi
z prostfedkl zdravotniho pojisténi vyplynulo, Zze ¢eské doporucené postupy pro terapii PFIC
nebyly dosud publikovany.

Z dostupnych doporu¢enych postupl a stanoviska odborné spolecnosti ze dne 21. 12. 2023
(zalozeno ve spise pod €. j. sukl306977/2023) vyplyva, Ze relevantnim komparatorem
v podminkach klinické praxe v CR je placebo, resp. nejlepsi podptrna terapie (,,best
supportive care“ (BSC), v jejimz ramci jsou v CR pouzivany zejména ursodeoxycholova
kyselina (UDCA), rifampicin a cholestyramin. Odevixibat predstavuje add-on terapii
k nejlepsi podpurné péci (BSC).

Po prostudovani dikazu ve spise vyplynulo, Ze oproti terapii BSC (na zakladé registracni
studie Thompson, 2022) LPVO BYLVAY prokazal statisticky vyznamné lepSi ucinnost
a obdobnou bezpec€nost.

Ve spise popsané rozdily naznacuji potencial klinického vyznamu v praxi a predikuji, Ze

preferovanou moznosti terapie u pacientd se zavaznou formou PFIC.

CelospoleCensky vyznam moznosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni spociva ve snizeni
morbidity, oddaleni doby do transplantace jater a zlepSeni kvality Zivota pacientd s PFIC.

Cilem terapie onemocnéni je sniZzeni pruritu, zlepSeni nutricniho stavu, korekce deficitu
vitaminu, Ié¢ba komplikaci souvisejicich s pokro€ilym jaternim onemocnénim a zpomaleni

poSkozeni jater ve smyslu rozvoje fibrézy, cirhdzy a jaterniho selhavani.
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Prevalence onemocnéni v CR neni znama. Validni data o incidenci a prevalenci PFIC jsou
dostupna ze zahranic¢i, odhadovana incidence PFIC se pfedpoklada 1: 50 000—100 000 zivé
narozenych, pfesna prevalence onemocnéni neni znama.

Zadatel odhaduje poget konstantné lé&enych pacientti s PFIC v prvnich péti letech na 2—6.
CPS ve svém vyjadreni ze dne 24. 6. 2024 odhaduje po&et pacientl v blizkém horizontu na
8.

CPS ve svém vyjadreni ze dne 21. 12. 2023 (zaloZeno ve spise pod &. j. sukl306977/2023)
ize dne 24. 6. 2024 odhaduje poCet pacientd na maximalné jednoho nového pacienta
s PFIC za rok.

Klinické dikazy k posuzovanému LPVO prokazuji, Ze pacienti ve skupiné s odevixibatem
dosahli oproti placebu zlepSeni jak symptomatické odpovédi (snizeni pruritu), tak zlepSeni
laboratorniho ukazatele (snizeni sérové hladiny ZluCovych kyselin). S odkazem na dostupna
klinicka data je mozné predpokladat, Ze terapie odevixibatem pfispé&je k oddaleni doby do
transplantace jater, ke sniZzeni zdravotnich komplikaci u pacientd s PFIC, zvySeni jejich
kvality zivota, zlepSeni pracovni produktivity peCovatelll a ke snizeni zatizeni zdravotniho
systému.

Zahrani¢ni podklady uvadi, Ze pacienti s PFIC jsou zatiZzeni zvySenou mirou morbidity
a vyuzivanim zdravotni péce.

Data o socialnim a ekonomickém dopadu onemocnéni PFIC na pacienty a jejich peCovatele
v sougasné dobé nejsou v CR k dispozici, a proto neni mozné validn& odhadnout a posoudit
dopad na systém socialniho zabezpeceni.

Dopad terapie posuzovanym LP BYLVAY na systém sociélniho zabezpedeni v CR nelze
rovnéz definovat, protoZe nejsou k dispozici relevantni data (vy3e socialnich davek apod.).
Zadatel uvadi, Ze se mu vzhledem k nizké prevalenci a incidenci PFIC v Ceské republice
nepodafilo ziskat dostate¢né informace o viladnich nakladech tak, aby bylo mozné
namodelovat scénaf z vladni perspektivy.

PFIC je velmi vzacné onemocnéni, ma individualni prabéh, od epizodicky probihajicich
forem az po rychle progredujici formy, které vedou k jaternimu selhani. V zahrani€i byla
publikovana studie analyzujici dopad tohoto onemocnéni na pracovni produktivitu peCovatel(
— jednd se o studi PICTURE - kterou Zadatel pouZill pro modelaci scénare
z celospoleCenské perspektivy. Na zakladé prace Hansen Ize pFedpokladat, Ze
v dlouhodobém horizontu mlze odevixibat prodlouzit dobu do transplantace jater, resp. do
chirurgického zakroku (biliarni diverze).

PFi posuzovani prokazatelného pfinosu na zlepSeni kvality Zivota pacienta byl poradni organ
seznamen s podkladovou studii Thompson et al.,, 2022, ve které byl hodnocen vliv
odevixibatu na kvalitu Zivota pacientd s PFIC pomoci obecné Skaly (PedsQL) pro hodnoceni
kvality Zivota. Pacienti Ié€eni odevixibatem reportovali Casné zlepSeni pfiznakl ve srovnani
s pacienty, ktefi byli v placebovém rameni. U pacientl léCenych odevixibatem bylo
pozorovano zlepseni vSech 4 domén dotazniku PedsQL, a to v oblasti fyzické, emocionalni,
socialni a v oblasti Skolniho fungovani.

Vzhledem k tomu, Ze vysledky tykajici se dopadu léCby na kvalitu Zivota nebyly statisticky
vyhodnocené, nelze mit jednoznacné za prokazané, ze LPVO vede ke zlepSeni kvality Zivota
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pacienta v Casovém horizontu podkladové studie (24 tydnl). Nicméné s ohledem na
chronickou povahu onemocnéni a jeho projevy (zejména vyrazny pruritus ovliviujici
soustfedéni, spanek, denni aktivity) v hodnotici zpravé Ustav predpoklada, Ze odevixibat
bude mit na kvalitu Zivota pacientl pozitivni vliv.

Poradni organ byl Ustavem informovan, Ze terapie LPVO BYLVAY by se uskutedriovala
u pacientd léCenych v ramci vysoce specializované péCe pro vzacna jaterni onemocnéni,
které je soucCasti Evropské referenCni sité pro vzacna jaterni onemocnéni (ERN RARE-
LIVER) pfi Fakultni nemocnici v Motole. Ve stejném centru se I€Ci pfevazna vétsina pacientu
s onemocnénim PFIC. Druhé centrum vysoce specializované péCe pro vzacna jaterni
onemocnéni Vv Institutu klinické a experimentalni mediciny (IKEM) by nadale slouzilo
pfedevSim pro transplantace jater.

PFi prostudovani vysledk( analyzy nakladové efektivity bylo zjisténo, ze na zakladé
modelace v celoZivotnim horizontu v zakladnim scénafi se inkrementalni benefit jevi 3,08
QALY se zohlednénim disutilit peCovatell a 2,77 QALY bez zohlednéni kvality Zivota
peCovatell ve srovnani s BSC. Inkrementaini naklady se jevi 63 124 163 K& ve srovnani
s BSC. Inkrementalni pomér nakladi a pfinost je z perspektivy platce a zohlednéni disutilit
peCovatele poté 20,5 mil. KE/QALY a bez zohlednéni disutilit peCovatele 22,8 mil. KE/QALY.
V pfipadé celospoleCenské perspektivy jsou pak inkrementalni naklady 62 979 370 K&.
Analyza z perspektivy viladni nebyla pfedlozena. Uvedené vysledky nezohlediuji uzaviena
finan¢ni ujednani u léCivého pfFipravku BYLVAY, s nimZ byl poradni organ seznamen

v rezimu obchodniho tajemstvi. P¥i jejich zohlednéni jsou vysledky pfiznivéjsi.

PFi posouzeni analyzy dopadu na rozpocet bylo zjisténo, Ze pfedloZzené analyzy dopadu na
rozpoet vyhovuiji standardidm Ustavu, resp. metodice SP-CAU-27. Analyza dopadu na
rozpoCet léCivého pripravku BYLVAY z perspektivy platci zdravotniho pojisténi ve srovnani
s komparatorem BSC odhaduje 8 az 12 léCenych pacientt v 1.-5. roce a ukazuje vysledek ve
vys$i 29,1 az 33,4 miliona K& v prvnich péti letech.

Celkové primérné rocni naklady na jednoho pacienta lé€eného LP BYLVAY jsou
3 279 738 K¢ pfi zahdjeni IéCby v 1. roce analyzy (prevalencni pacienti) a 1 722 539 K¢ pfi
zahajeni léCby od 2. roku analyzy (inciden¢ni pacienti).

Celkové primérné rocni naklady na jednoho pacienta 1é€eného BSC jsou 123 261 K& pfi
zahajeni |éCby v 1. roce analyzy (prevalencni pacienti) a 119 712 K¢ pfi zahajeni léCby od
2.roku analyzy (incidencni pacienti). Aktualizovanou analyzu dopadu na rozpocet
z celospoleCenské perspektivy se zohlednénim velikosti populace (8 az 12 pacientu v 1. az
5. roce) a po¢ateéniho véku pacientd vhodnych k 1é&bé& v 1. roce (7 let) dle stanoviska CPS
z24. 6. 2024 Zadatel nepredloZil. Analyza z perspektivy viadni nebyla predloZena. Uvedené
vysledky nezohledriuji uzaviena financni ujednani u léCivého pfipravku BYLVAY. Pfi jejich

Vv

PFi posuzovani podminek Uhrady z prostfedku zdravotniho pojisténi posuzoval poradni organ
navrh Ustavu, ktery stanovil indikadni omezeni v souladu s navrhem Zadatele. Cilova
skupina pacientdl, pro kterou je navrhovana uhrada, je v souladu s populaci pacientt, pro niz
byla prokazana uc€innost a bezpecnost odevixibatu v podkladovych studiich PEDFIC 1
a PEDFIC 2, s registrovanou indikaci i s pouzitim dle klinickych doporuéeni. Ustav v textu
indikacniho omezeni uvedl v souladu s navrhem Zadatele kritérium pro ukonceni léCby
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odevixibatem, které jsou v souladu s doporu€enymi postupy a SmPC. Rovnéz byl v reZzimu
obchodniho tajemstvi seznamen o existenci ujednani mezi Zadatelem a pojistovnami.

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

S

P: Ocdevixibat je hrazen k lécbé geneticky potvrzené progresivni familiarni intrahepatalni
cholestazy (PFIC) vSech typl u pacient( ve véku od 6 mésicli s hmotnosti alespori 5 kg.
V pripadé nedostatecné odpovédi na léCbu po 6 mésicich kazdodenniho uzivéani je léCbha
odevixibatem ukoncena.

Po posouzeni predloZzenych podkladi a nasledné rozpravé poradni organ shledal stanoveni
maximalni ceny a podminek uhrady LPVO BYLVAY za souladné s vefejnym zajmem
a vétSinou hlasti doporucil ministerstvu vyslovit souhlas se stanovenim uhrady
z prostiedkll verejného zdravotniho pojisténi ve vysi uvedené v upravené hodnotici
zpravé Ustavu, avSak za jinych podminek stim, Ze bude postupovano v souladu
s dohodou mezi Zzadatelem (drzitel rozhodnuti o registraci) a platci (zdravotni
pojistovny).

Zména podminek uhrady v navrhu poradniho organu spo€iva ve zméné indikacnich kritérii,
resp. v jejich zuzeni, a to pro pacienty s tézkym pruritem (jinymi IéCivy neovladatelnym),
resp. vysokou sérovou hladinou Zlu€ovych kyselin, a nakonec jen pro pacienty, u kterych Ize
oCekavat takovy prabéh onemocnéni, ze budou s velkou pravdépodobnosti vyzadovat
transplantaci jater.

Podminky uhrady, tedy upravu indikaénich kritérii, poradni organ navrhl v nasledujicim
Znéni:

S

P: Odevixibat je hrazen k lé¢bé zavaznych klinickych pfiznakt v dasledku vysoké hladiny
Zlu¢ovych kyselin (sBA = 100 pmol/l) u geneticky potvrzené progresivni familiarni
intrahepatalni cholestazy (PFIC), a to pouze typu 1 a 2,

. u détskych pacientt ve véku od 6 mésicl s hmotnosti alespori 5 kg s téZkym pruritem
refrakternim na léCbu jinymi lIéCivymi pripravky;

. u dospélych pacientt se zavaznymi klinickymi priznaky do 2. linie Ié¢by po selhani
predchozi 16Cby, u které nedoslo k efektu do 6 mésicu od nasazeni.

U détskych i dospélych pacient( v pripadé nedostatecné odpovédi na lécbu po 6 mésicich
kazdodenniho uzivani, ¢i pfi zievné non-compliance pacienta (zakonného zastupce) s terapii
(cokoli nastane dfive), neni lécba odevixibatem dale hrazena.

Poradni organ rozhodl s védomim toho, Ze dle navrhu Ustavu se jedna o LPVO prvni linie
léCby s indikaci genetického onemocnéni, coz je pfi tak vysoké cené pfilis Siroka indikace,
ktera odpovida nutnosti individualniho posouzeni tak, jak to Iépe umoziuje fizeni dle § 16.
Soucasné poradni organ poukazoval na fadu nejistot v fizeni. Napfiklad na relativné
omezeny celkovy pocet pacientd, ktery tak neumoznuje presnéjsi vyhodnoceni celkové doby
preziti, chybéjici klinické studie, neprokazani vlivu LPVO na kvalitu Zivota, nevycisleni
dopadu do systému socialniho zabezpeceni apod.
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LPVO neni nakladové efektivni, a to i pfes uzaviena smluvni ujednani se zdravotnimi
pojistovnami, s jejichz vysledky byl poradni organ seznamen v reZzimu obchodniho tajemstvi.
Hodnota ICER (KE/QALY) reflektuje enormni naklady, které jsou spojené s nejistym
vyhledem na prodlouzeni zZivota vlivem posuzovaného LPVO. Proto je dle nazoru vétsiny
¢lend poradniho organu ve vefejném zajmu vyvazit vysokou miru nejistoty zpfesnénim
indikaCnich kritérii.

Ma-li byt LPVO s ohledem na celospoleCensky vyznam zafazen do systému uhrad
z vefejného zdravotniho pojisténi, meélo by byt toto zafazeni, dle nazoru vétSiny clenl
poradniho organu, doprovazeno zuzenim indikaCnich kritérii tak, aby byl reflektovan stav
rizného stupné zavaznosti onemocnéni u pacientl, jako i faktor ,podavani léku do doby
transplantace jater®, ktery v pfelozeném navrhu podminek uhrady chybél.

Po seznameni se s doporuéenim poradniho organu a vSemi okolnostmi
projednavaného pripadu se ministerstvo rozhodlo postupovat dle § 39da
odst. 6 pism. c) zakona €. 48/1997 Sb., tedy nesouhlasit se stanovenim uhrady ve vysi
a za podminek uvedenych v upravené hodnotici zpravé Ustavu é. j. suki295111/2024 ze
dne 15. 11. 2024, ani za podminek navrzenych poradnim organem.

Ministerstvo chape doporu€eni poradniho organu (viz vys$e) i dilema, které se Clenové
pokusili vyFesit prostfednictvim zuzZeni indikacnich kritérii.

Vzhledem k zasadnim zjisténim, ktera se tykaji omezeného poctu pacientl, z ¢ehoz dale
plyne, Ze prodlouzeni doby pfeZiti s geneticky potvrzenou dg. PFIC je pouze orientacni, resp.
Zze vliv léCiva na dobu preziti nebo oddaleni transplantace je nejisty a nelze ho blize

,,,,,

vhodnosti IéEby prostfednictvim individualni Zzadosti dle § 16 zakona.

Ministerstvo pfihlédlo k faktoru ,podavani Iéku do transplantace® a rovnéz ke skute¢nosti, ze
ve studii neni diferencovan vliv léCiva dle stupné zavaznosti pfedmétného onemocnéni,
celkového zdravotni stavu a stavu jaternich funkci, pficemz nékteré zahranicni HTA agentury
LPVO schvalily pouze pro PFIC 1 a 2 a nékteré dokonce jen do druhé linie 1éCby jako add-on
terapie. PFi posouzeni vefejného zajmu bralo ministerstvo ohled na fakt, Zze data
o bezpec€nosti a u€innosti jsou tak s ohledem na vySe uvedené, zejména pocty pacientu ve
studii, limitovana. Chybi data pro starSi pacienty a pro pacienty, u kterych nedojde
k transplantaci jater, dale chybi data pro pouziti IéCiva a jeho UCinku u pacientd s Uvodnim
tézkym poskozenim jater. Vzhledem k témto okolnostem nelze aktualné bez dalSiho tvrdit,
Ze diky posuzovanému LPVO dojde k prodlouzeni Zivota, resp. ke snizeni rizika mortality.

Ministerstvo se ztotoZnuje s nazorem poradniho organu v zavérech, Ze tvrzeni o zkraceni
zivota nebylo dukazy ve spise dostate€né klinicky potvrzeno, nebot v uréité fazi vyvoje
nemoci ma dojit, je-li nalezen darce a pacient je vykonu schopen, k transplantaci jater. Mira
nejistoty byla pfi posuzovani dukazi vysoka.

Doporuceni indikaCnich omezeni vnima jako vhodné, av8ak pro pouziti pfi posuzovani
individualnich zadosti dle § 16.

Ministerstvo vnima vSechny popsané limitace, které mu brani s uhradou souhlasit. Jako jiz
v nékolika projednavanych pfipadech v minulosti, i nyni je na misté pfipomenout, Ze
s odpovédnosti za zajisténi zdravotnich sluzeb pro véechny pojisténce v Ceské republice je
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ministerstvo toho nazoru, Ze je nutné postupovat se vSi odpovédnosti ve vztahu k omezenym
zdrojum, jez ma fond vefejného zdravotniho pojisténi k dispozici. Otazka vyvoje
a financovani zdravotni péCe tak vzdy bude o hledani miry balance mezi vhodnou mirou
statni regulace a ponechanim volné ruky trhu

Pouceni:

Proti tomuto zavaznému stanovisku lIze brojit v ramci odvolani proti meritornimu rozhodnuti
Ustavu. O potvrzeni nebo zméné zavazného stanoviska rozhoduje ministr zdravotnictvi
jakozZto 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
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