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

Praha, (datum uvedeno v doloZce e-podpisu)
C. j.: MZDR 31977/2025-5/MIN/KAN

MZDRX01YNGOF

ZAVAZNE STANOVISKO

Ministerstvo zdravotnictvi jako spravni organ pfislusny podle § 39da odst. 6 zakona
€. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a 0 zméné a doplnéni nékterych souvisejicich

“ X

zakon(, 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 IéCbé vzacného onemocnéni

ATC Kéd SUKL Nazev
DO3AX13 0268417 FILSUVEZ
DO03AX13 0268418 FILSUVEZ

(dale jen ,LPVO FILSUVEZ")

vedeného  Statnim  Ustavem  pro
sp. zn. SUKLS281421/2024,

jehoz ucastniky jsou:

Ceska pramyslova zdravotni pojistovna,

Doplnék nazvu
GEL 10X23,4G
GEL 30X23,4G

légiv  (dale jen ,Ustav*) pod

se sidlem Jeremenkova 161/11, 703 00 Ostrava, IC: 47672234

Oborova zdravotni pojiStovna zaméstnancu bank, pojist'oven a stavebnictvi,
se sidlem Ros$kotova 1225/1, 140 00 Praha 4, IC: 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
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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*)

Chiesi Farmaceutici S.p.A, IT 01513360345, Via Palermo 26/A, 1-43122 Parma, ltalska
republika

Zastoupena: ExCEEd Orphan s.r.o., se sidlem Bucharova 2657/12, 15800 Praha 5, Ceska
republika, IC: 07407696

(dale téz jen ,zadatel“ ¢i ,MAH")

Ceska lékarska spoleénost J. E. Purkyné,
se sidlem Sokolska 490/31, 120 00 Praha 2, I1C: 00444359 (Ceské dermatovenerologicka
spoleé¢nost, Ceska pediatricka spoleénost), dale téZ jen ,CLS JEP*

Ceska asociace pro vzacna onemocnéni, z.s., se sidlem Bé&lohorska 269/19, 169 00 Praha
6 — Bievnov, IC: 22748270, (dale téz jen ,,CAVO*)

vydava v souladu s § 39da odst. 6 zakona €. 48/1997 Sb. toto

zavazné stanovisko:

Podle § 39da odst. 6 pism. c¢) zdkona ¢€.48/1997 Sb. Ministerstvo zdravotnictvi
nesouhlasi se stanovenim Ghrady LPVO FILSUVEZ z prostiedk( zdravotniho pojisténi
ve vysi a za podminek navrzenych v upravené hodnotici zpravé Ustavu
€. j. sukl521537/2025 ze dne 15. 12. 2025.

Oduvodnéni:

Dne 15. 12. 2025 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 léCivého pfipravku urCeného k IéCbé vzacnych
onemocnéni sp. zn. SUKLS281421/2024 spolu se souhrnem vyjadreni u€astnikl Fizeni k této

hodnotici zpravé.

Ministerstvo v souladu s § 39da odst. 6 zakona €. 48/1997Sb. nafidilo na 14. 1. 2026 ustni
jednani poradniho organu pro uhradu Ié€iv uréenych k 1éEbé vzacnych onemocnéni (dale jen
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.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|éCivého pripravku uréeného
pro lécbu vzacnych onemocnéni.

Poradni organ posoudil zadost o stanoveni Uhrady Ié€ivého pfFipravku pro vzacna onemocnéni
(dale jen ,LPVO*), upravenou hodnotici zpravu vypracovanou Ustavem a také u LPVO
v souladu s § 39da odst. 3 posoudil nasleduijici kritéria:

a) jeho terapeuticka ucinnost a bezpec€nost,
b) zavaznost onemocnéni, k jehoz |écbé je urcen,
c) jeho nahraditelnost jinymi Ié¢ebnymi postupy hrazenymi z prostfedkd zdravotniho pojisténi,

d) celospoleensky vyznam moznosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni, k jehoz 1€Ebé je
urcen, a dopady Ié€by 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 1éCby v siti poskytovatell
zdravotnich sluzeb,

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

h) podminky jeho Uhrady z prostfedkd zdravotniho pojisténi navrzené v zadosti, v€etné
pfipadnych smluv uzavienych drzitelem rozhodnuti o registraci a zdravotnimi pojistovnami
omezujicich dopad na prostifedky zdravotniho pojisténi nebo upravujicich sdileni rizik
souvisejicich s ucinnosti tohoto lé¢ivého pfipravku v podminkach klinické praxe,

i) analyza nakladové efektivity, avSak bez zohlednéni jejiho vysledku v podob& poméru
inkrementalnich nakladd a pfinos(, a

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

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

Lécivy pripravek (LPVO) FILSUVEZ (obsahujici IéCivou latku extrakt z bfezové kury) je dle
SmPC indikovan k 1é¢bé ran v CasteCné tloustce kize spojenych s dystrofickou a junkéni
buldézni epidermolyzou (EB) u pacientd od 6 mésicl véku.

Dosavadni klinicky program zahrnuje 1 studii faze lll, ve které pfipravek ve srovnani
s kontrolnim gelem prokazal statisticky vyznamné vy3sSi a€innost v primarnim cili (podil
pacientd s prvnim Uplnym uzavienim cilové rany do 45. dne: 41,3 % vs. 28,9 %, RR = 1,44
(95 % CI: 1,01 — 2,05), p = 0,013) a dobrou snasenlivost. V ramci sekundarné sledovanych
endpointl nebyly rozdily Casto statisticky signifikantni nebo nebyly statisticky vyhodnocovany.
Tato studie slouzila pro registracni proceduru na EMA' pro prokazani pozitivniho poméru

" datum registrace: 21. 6. 2022
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riziko/benefit. K dispozici jsou dale data z oteviené extenzivni faze studie a data z klinické
praxe?, ktera informace a podklady z klinické studie dopliiuji.

Bulézni epidermolyza (EB), neboli nemoc motylich kfidel, je vrozené, dédi¢né puchyinaté
onemocnéni klize a sliznic vnitfnich organ(, zpisobené mutacemi ve strukturalnich proteinech
kGze. Rozlisuji se 4 zakladni typy, pficemz rany zasahujici do Caste¢né tloustky klze
predstavuji rany typické pro pacienty s dystrofickou (DEB) a junk¢ni (JEB) EB.

prsti a pacienti trpi tuhnutim kloubd, kazivosti zub(, ztratou nehtll, podvyzivou, problémy
s vyprazdnovanim, chudokrevnosti a osteoporézou.

JEB je nejvzacnéjsi forma EB s rliznym rozsahem postizeni — projevy mohou byt podobné tém
u DEB, nedochazi zde vsak ke srlstu prstd.

Onemocnéni nepostihuje intelekt. Vyznamnou roli v8ak hraje bolest, nachylnost k infekcim
z davodu otevienych ran a také svédéni. Zejména formy DEB a JEB jsou spojeny s fadou
omezeni a maji vyznamny vliv na kvalitu zivota. Vzhledem ke kfehkosti kiize nemohou déti
vykonavat stejné aktivity jako jejich zdravi vrstevnici, coz vyrazné omezuje jejich fyzickou
i socialni interakci. PéCe o déti s tézsi formou EB je Casové, psychicky (oSetfovani je pro
pacienta velmi bolestivé, mlze trvat az 3 hodiny denné) i ekonomicky velmi naro€na. | dospéli
pacienti mohou mit problém s kazdodennimi €innostmi jako je napf. oblékani, pfiprava jidla
apod. Obecné u vSech typll EB u mladych dospélych pacientli vede choroba k jejich
invalidizaci, méné nez 20 % z nich je schopno pIného pracovniho Uvazku, vétSina pobira
invalidni ddchod. Progndza zavisi na typu EB a zavaznosti onemocnéni u konkrétniho
pacienta. K EB se muze pfidruzovat cela fada komplikaci, které mohou byt pFi¢inou umrti
(napf. kardiomyopatie, spinocelularni karcinom, celkova sepse €i vyCerpani organismu).
V pfipadé onemocnéni se zavaznym prabéhem nebo generalizaci postizeni kize a sliznic,
tedy dle OS zkracuje onemocnéni délku zivota o vice nez 20 %.

Pfi posuzovani nahraditelnosti posuzovaného pfipravku jinymi Ié€ebnymi postupy hrazenymi
z prostfedku zdravotniho pojisténi byl poradni organ seznamen s tim, Ze symptomaticka zevni
terapie je zaloZzena na pravidelné dezinfekci ran, hojeni defektl uzivanim dezinfekénich,
epitalizanich gelt a pouzivani vhodnych kryti. S ohledem na vy$e uvedené Ustav za
relevantni komparator povazuje standard of care (SoC).

Dle podkladu shromazdénych ve spise Ize pfipravek pouze ¢astecné porovnat se sou¢asnym
standardem lé¢by, nebot LPVO FILSUVEZ (vycisténi rany, LPVO FILSUVEZ, non-adhezivni
kryti) byl v klinické studii porovnavan s kontrolnim gelem s obsahem oleji a voskl (vycisténi
rany, kontrolni gel, non-adhezivni kryti).

Na zakladé publikované randomizované kontrolované studie Kern et al. 2023 vykazuje LPVO
FILSUVEZ oproti terapii kontrolnim gelem statisticky vyznamné vy$Si a€innost v primarnim
parametru ,podil pacientd s prvnim uplnym uzavienim cilové rany do 45. dne* (41,3 % vs.

2 EAP z Kolumbie
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28,9 %; RR=1,44 (95 % CI: 1,01 —2,05), p = 0,013)) a obdobnou bezpec¢nost. V sekundarnich
cilech, napf. doba do prvniho uzavfeni cilové rany do 90. dne, primér dnl do prvniho
kompletniho uzavreni cilové rany celkové, pocet infekci, zména velikosti rany, zména v tydenni
frekvenci vymény kryti, rozsah postizeni povrchu téla (BSAP) a celkové zatizeni téla jizvami/
aktivitou onemocnéni (EBDASI), proceduralni bolest nebo dopad na spanek, nebyly rozdily
LPVO FILSUVEZ oproti kontrolnimu gelu ve vétsiné pfipadl statisticky vyznamné &i nebyly
statisticky vyhodnocovany.

Z dukazl ve spise rovnéz vyplynulo, ze dlouhodoba data maji omezenou vypovidaci hodnotu
(28 % pacientll se nedostavilo na pozadovanou kontrolu z divodu pandemie covid-19), ale
pozorované prumérné hodnoty EBDASI a BSAP skére dosahovaly min. obdobnych hodnot
jako v kontrolované &asti studie. Na zakladé vyse uvedenych dat Ustav vyhodnotil, Ze
prokazany pfinos LPVO FILSUVEZ v primarnim parametru ma omezenou vypovidajici
hodnotu z hlediska komplexity a heterogenity daného onemocnéni.

stavu (dle prdmérnych baseline hodnot EBDASI i BSAP), naznacuji vy$Si ucinnost LPVO
FILSUVEZ, nez jaka byla pozorovana v open-label fazi studie Kern et al. 2023, jsou vSak
limitovany malym poc¢tem pacientt a nizkym pocétem reportovanych dat zejména v pozdéjsich
fazich sledovani.

Ustav poradnimu organu predlozil i vyjadfeni odborné spoleénosti, podle které predstavuje
s dobrym bezpecnostnim profilem. Dle zkuSenosti |ékaru, ktefi participovali ve studii Kern et
al. 2023, se rany rychleji hoji, vydrzi déle zacelené a nesvédi. Dochazi tak k redukci postizené
kozni plochy a nizSi spotfebé atraumatického kryti i €kl proti bolesti.

Pfi posouzeni celospoleCenského vyznamu moZnosti terapeutického ovlivnéni onemocnéni
z Upravené hodnotici zpravy vyplynulo, Ze populace pacientll navrzena k uhradé LPVO
FILSUVEZ trpi nevylécitelnym chronickym onemocnénim. Incidence a prevalence EB neni
pfesné znama, liSi se i v jednotlivych statech. Prevalence vyskytu v CR je 27 pfipad(i na
1 milion obyvatel, desetileta incidence pak 7 pfipadd na 100 tisic Zzivé narozenych déti. Velikost
cilové populace pacientu s DEB a JEB (po aplikaci penetrace) Ize pak odhadovat na 24 az 73
pacientt v 1. az 5. roce (zaloZzeno na udajich pochazejicich z EB Centra v ramci expertniho
dotazovani a potvrzeno Ceskou dermatovenerologickou spoleénosti (CDS) v ramci odpovédi
na vyzvu).

viv s

vyznamné zkratit délku zivota. Obecné u vSech typu EB u mladych dospélych pacientl vede
choroba K jejich invalidizaci, méné nez 20 % z nich je schopno plného pracovniho Uvazku,
vétsina z nich pobira invalidni ddchod. Rada pacientd je drzitelem prilkazu osoby se
zdravotnim postizenim. Tito pacienti jsou schopni o sebe peCovat v zavislosti na mife
postizeni, pfiemz pacienti s velkou zatézi ran obvykle potfebuji dlouhodobou, kazdodenni
podporu, na které jsou zavisli.

Cilem dosavadni IéCby ran u EB je zlepSeni kvality Zivota skrze pfedchazeni koznim infekcim,
optimalizaci chronickych zanétl, podporu fyziologického hojeni ran, kontrolu bolesti a svédéni.
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Dlikazy k posuzovanému LPVO pouze naznaduji potencial ke zlepSeni kvality Zivota pacient(
— rozdily v kvalité Zivota oproti kontrolnimu gelu vSak nebyly prokazany jako statisticky
vyznamne.

Dlouhodobé modelace pfinosu v zakladnim scénafi analyzy nakladové efektivity ilustruji vyse
popsany potencialni benefit jako zisk 1,19 QALY pro jednoho pacienta v celoZivotnim
horizontu oproti dosavadnimu standardu Ié¢by (diky vy$Simu podilu pacientd setrvavajicich
Vv nejméné zavazném zdravotnim stavu), pfiemz k témto modelacim neméa Ustav zasadni
vyhrady a povaZzuje je za metodicky akceptovatelné.

Dopad na systém socialniho zabezpeceni Ize, i ve srovnani s dopadem na systém zdravotniho
pojisténi, odhadovat jako spiSe vyznamny.

Naklady na zdravotni péci, zdravotni pomicky a socialni naklady (v€etné nakladi na
neformalni péci) jsou vysoké a vyznamné zatézuji rodinné zdroje, pfiemz je vS8ak pouze
odhadovano, Ze terapie posuzovanym LPVO muze tento stav zménit.

Posuzovany LPVO pfinasi (zatim) pouze teoreticka o¢ekavani na vyssi sobéstacnost pacientt
a nizSi zatéz pecovateld.

Pfi_posuzovani_pfinosu na_zlepSeni kvality Zivota pacienta bylo ze spisu zjisténo, ze
v podkladové studii byla sledovana kvalita Zivota, a to pomoci riznych Patient-Reported
Outcomes, jejichz cilem bylo reflektovat viiv LPVO FILSUVEZ na specifické aspekty
u pfedmétné populace pacientd, tzn. u pacientd s EB a s ranami ¢astec¢né tloustky kuze.
Vysledky oproti kontrolnimu gelu nebyly ve vétSiné prfipadl statisticky vyznamné nebo
statisticky vyhodnoceny. V open-label fazi studie EASE pak byla kvalita zivota sledovana pres
parametr EQ-5D, nicméné moznost interpretace vysledku limituje nizky pocet reportovanych
udaji. Na zakladé dostupnych dat nelze povazovat pfinos LPVO FILSUVEZ v hodnocenych
parametrech kvality Zivota za jednoznacné prokazany.

Ustav poradnimu organu predloZil vyjadieni odborné spolednosti, ktera odekava zasadni
pfinos na kvalitu zivota pacientll vzhledem k uzavfeni ran u velké Casti Ié€enych pacientu,
redukci plochy kozniho postizeni, redukci poCtu vymén kryti a také vzhledem ke snizeni
proceduralni bolesti a vyskytu infekci v rané, coz je dulezity faktor ovliviujici kvalitu Zivota
pacienta (Ceské EB centrum participovalo na studii EASE).

PFi_posouzeni redlnych mozZnosti pro zajisténi poskytovani uspésné a efektivni 1éEby v siti
poskytovatelu zdravotnich sluzeb byl poradni organ seznamen s tim, Ze pracovisté, kde by se
pripravek FILSUVEZ mohl podavat, je v CR pouze jedno, konkrétné jde o EB Centrum
Détského kozniho oddéleni Pediatrické kliniky FN Brno, které koncentruje pacienty s EB vSech
vékovych kategorii z celé CR. Pro terapii onemocnéni existuji zahraniéni doporugené postupy
z roku 2021 ¢i 2017, které vSak terapii LPVO FILSUVEZ v [éEbé EB neuvadgji.

V souvislosti s projednanim analyzy nékladové efektivity Ustav poradni organ informoval, e
po metodické strance predloZzena analyza nakladové efektivity vyhovuje metodice SP-CAU-
028. K vysledku Ustav uvadi, Ze na zakladé modelace v celoZivotnim horizontu v zakladnim
scénafi se inkrementalni benefit IéCivého pfipravku FILSUVEZ pfidaného k SoC jevi 1,19
QALY se zohlednénim kvality Zivota peCovatelt a 0,86 QALY bez zohlednéni kvality Zivota
peCovatell ve srovnani se SoC samotnou. Inkrementalni naklady pak 31 409 620 K& ve
srovnani se SoC samotnou. Inkrementalni pomér nakladu a pfinosu je z perspektivy platce
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poté 26,4 mil. KE/QALY se zohlednénim kvality Zivota pecCovatelt a 36,5 mil. KE/QALY bez
zohlednéni kvality Zivota pecCovatelll. V pfFipadé celospoleCenské perspektivy jsou pak
inkrementalni naklady 29 483 374 K¢&, inkrementalni pomér nakladd a pfinosu
z celospoleCenské perspektivy je poté 24,8 mil. KE/QALY. V pfipadé viadni perspektivy jsou
pak inkrementalni naklady 30 981 979 K&, inkrementalni pomér nakladi a pfinosu z vladni
perspektivy je poté 26,0 mil. KE/QALY.

Uvedené vysledky nezohlediuji uzaviené financni ujednani, se kterym byl poradni organ
seznamen v rezimu obchodniho tajemstvi.

Pri posuzovani predpokladaného dopadu do rozpoctu zohlediiujiciho verejny zajem poradni
organ shledal, Ze po metodické strance predloZzené analyzy dopadu na rozpocet vyhovuji
standard@im Ustavu, resp. metodice SP-CAU-027.

Analyza dopadu na rozpocet léCivého pfipravku FILSUVEZ pfidaného k SoC z perspektivy
platcti zdravotniho pojisténi ve srovnani s komparatorem SoC samotna odhaduje 24 az 73
I[é€enych pacientu v 1.-5. roce a ukazuje vysledek ve vysi 46,9 az 125,2 miliond K& v prvnich
péti letech. Celkové primeérné ro¢ni naklady na jednoho pacienta Ié¢eného LPVO FILSUVEZ
jsou 1 887 508 K¢, lé€eného SoC jsou 151 245 KE. Analyza dopadu na rozpodet
z celospoleCenské perspektivy ukazuje vysledek 43,9 az 118,9 mil. KE v prvnich péti letech,
tedy usporu ve vysSi 15,8 mil. KE v prvnich péti letech ve srovnani s vysledkem analyzy
z perspektivy platct zdravotniho pojisténi. Analyza dopadu na rozpocet z vladni perspektivy
ukazuje vysledek 45,8 az 123,6 mil. KE v prvnich péti letech, tedy usporu ve vysi 4,8 mil. K&
v prvnich péti letech ve srovnani s vysledkem analyzy z perspektivy platcd zdravotniho
pojisténi.

Uvedené vysledky nezohlediuji uzaviené finan¢ni ujednani, se kterym byl poradni organ
seznamen v rezimu obchodniho tajemstvi.

PFi zhodnoceni podminek uhrady z prostfedkd zdravotniho pojisténi Ustav akceptoval navrh
Zadatele k podminkam uhrady, které byly odbornou spolec¢nosti odsouhlaseny v ramci
Advisory boardu pfedlozeného v rezimu obchodniho tajemstvi i nasledné v odpovédi CDS na
vyzvu k souginnosti. Ustav pouze s ohledem na nakladnost lé8by navrhuje zahrnout do
indikacniho omezeni také pozadavek na frekvenci pravidelného pfehodnocovani ucinnosti
|éCby, a to na ,alespon 1 x za 6 mésicu*.

Dle § 39b odst. 10 pism. a) a ¢) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi a § 34 odst. 1 a odst. 2
a § 39 odst. 1 a 2 vyhlasky & 376/2011 Sb. Ustav navrhuje stanovit tyto podminky thrady
(zmény oproti navrhu Zadatele jsou podtrzeny):

S

P: Extrakt z bfezové kiry je hrazen k 16¢bé ran v cCasteCné tloustce kuze spojenych
s dystrofickou a junkéni bulézni epidermolyzou u pacienti star§ich 6 mésicti. Ucinnost 1é¢by
je vyhodnocovana na kazdé kontrolni navstéveé (alespori 1 x za 6 mésict). Lécba je ukoncéena,
pokud z ni pacient, dle vyhodnoceni oSetiujiciho lékare, jiz neprofituje (napr. ve smyslu
zmenSeni nebo zhojeni ran oproti stavu pfed lécbou).

Indikani omezeni vychazi z navrhu Zadatele a je v souladu s registrovanou indikaci LPVO
FILSUVEZ. Soucasti navrhovanych podminek uUhrady je pozadavek na pravidelné
pFehodnocovani efektu lé&by. Ustav vak s ohledem na nékladnost Ié&by povaZuje za vhodné
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zahrnout do indikacniho omezeni rovnéz minimalni frekvenci vyhodnoceni 1é¢by. Odborna
pfipadl se nachazi v rozmezi 1 x za 3 az 6 mésicu. Z vysledkl zadatelem provedeného
socioekonomického dotaznikového Setfeni (dodano v rezimu obchodniho tajemstvi) pak
vyplyva, ze v priméru jeden pacient navstivi dermatovenerologa témeér 2 x rok, pficemz 1/3
respondéru trpélo formou EB simplex. Forma EB simplex je dle guideline Has et al. 2021
charakterizovana spiSe povrchnimi, erozivnimi ranami s krustami, s hojenim bez jizev a bez
pfechodu do chronicity. Lze tedy olekavat, Ze pacienti s DEB a JEB, zejména Ti vhodni
k terapii LPVO FILSUVEZ, budou vyzadovat navstévu dermatovenerologa Castéji nez pacient
s EB simplex. Ustav proto navrhuje zahrnout do indikaéniho omezeni pozadavek na frekvenci
vyhodnoceni léCby ve vysi ,alespor 1 x za 6 mésicu*.

Po posouzeni predlozenych podkladii a nasledné rozpravé poradni organ vétSinou
hlast neshledal stanoveni maximalni ceny a vySe a podminek uhrady LPVO FILUSVEZ
za souladné s verejnym zajmem a ministerstvu nedoporucil souhlasit se stanovenim
Ghrady ve vysi a za podminek uvedenych v upravené hodnotici zpravé Ustavu.

Poradni organ rozhodl s védomim toho, Ze |éCivy pfipravek je uréen pro nevylécitelné,
chronické, extrémné zavazné onemocnéni s rozsahlymi bolestivymi ranami, €astymi infekcemi
a vyraznym dopadem na kvalitu zivota pacientl i jejich rodin. Poradni organ si je védom toho,
Ze se jedna o oblast s velmi vysokou nenaplnénou medicinskou potfebou. Clenové poradniho
organu rovnéz chapou i apel odbornych a pacientskych organizaci, které zdUrazriuji, ze u tak
zavazného a vzacného onemocnéni je jakékoliv zrychleni hojeni klinicky vyznamné, nebot
muze zlepsit sobéstacnost pacientl a snizit zatéz pecovatelu. Pfi hodnoceni stanoveni Ghrady
nakladného IéCivého pfipravku je v8ak nutné vychazet z objektivnich, relevantnich
a zhodnocenych dat ve vztahu k realnému prokazanému klinickému pfinosu a nakladnosti
pfedmétné terapie.

Poradni organ musi zhodnotit vSechny predloZené dikazy, a to z hlediska celospoleCenského
zajmu, tedy nejen zajmu cilové skupiny, ale vSech pacientd. Proto nebylo mozné ignorovat, Ze
pfinos |éCby je omezeny a klinicky nejisty, Ze kvalita Zivota se diky LPVO FISLUVEZ statisticky
vyznamné nezlepSila, chybi dlouhodoba data pro potvrzeni stabilniho efektu, nakladova zatéz
na systém je vyrazné vysSi nez u stavajici péce (nizké zdravotni pfinosy vs. vysoké naklady,
velké zatizeni rozpodtu vefejného zdravotnictvi). Prezentované vysledky jsou zatizeny mnoha
metodologickymi nejistotami a nékteré zahrani¢ni HTA agentury varuji pfed vysokou nejistotou
a neefektivitou. Jak je uvedeno vySe a zejména vyplyva z dikaz( shrnutych v upravené
hodnotici zpravé, nebyly prokazany dopady na kvalitu zZivota a systém socialni péce.

Efekt I1éCby na snizeni zatéze pecCovatelll je pouze teoreticky, bez dat z realné praxe &i
dlouhodobych sledovani. Nebyly pfedlozeny zadné dlkazy o snizeni ¢erpani davek. Analyzy
neprokazuji realné snizeni naroku na invalidni dichody, pfispévky &i socialni podporu, pouze
jej modeluji jako hypoteticky mozny efekt.

Zjistény byly i nedostatecné dukazy pro zafazeni do doporu¢enych postupt, LPVO FILSUVEZ
neni zahrnut v mezinarodnich guidelines pro IéCbu EB.

Zaporné stanovisko podpofila i fada odbornych vyhrad ovlivAujicich interpretaci studii, jako
napf. mozné zkresleni vlivem kontrolniho gelu (kontrolni gel obsahoval vosky a oleje, které
mohly mit vlastni 1é€Civy UCinek, nebo naopak u&innost FILSUVEZu &Casteéné imitovat Ci
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maskovat - viz &ast o limitacich studii EASE v upravené hodnotici zpravé Ustavu), dale
nedostatek pacientd v zavaznych stavech (studie EASE méla malo pacientd v tézkych
kategoriich postizeni, coz omezuje validitu pfechodovych pravdépodobnosti v ekonomickém
modelu ¢i malé vzorky u kliCovych podskupin (u DDEB a JEB byly extrémné nizké podty
pacientl, coz znemoznilo robustni zaveéry).

Prehlédnout nelze ani kritiku ¢eskych platcu zdravotni péce. Zastupci VZP i Svazu zdravotnich
pojistoven upozoriuji na velkou klinickou nejistotu, absenci dat o dlouhodobych benefitech,
extrémni nakladnost v poméru k efektu. Platci explicitné uvadéji, Ze uhrada by mohla byt
V rozporu s vefejnym zajmem.

Z vySe uvedenych dlivodl se proto vétSina ¢Elent poradniho organu pfiklonila k nazoru
nedoporucit stanoveni vySe a podminek uhrady obdobné, jako tomu Cinily nékteré zahranicni
HTA agentury (napf. Polsko — AOTMIT, Francie — HAS), a to: ,,z divodu nedostate¢nych
dukazu o dlouhodobé tcinnosti a bezpecnosti a nepriznivého poméru naklad( a prinosad.”

Po seznameni se s doporuéenim poradniho organu a vSemi okolnostmi
projednavaného piipadu 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 &. j. sukl521537/2025 ze
dne 15. 12. 2025.

Ministerstvo pIné souhlasi s doporu€enim poradniho organu (viz vyse) a stejné jako tento
organ shledalo, ze zafazeni LPVO FILSUVEZ do systému uhrad z vefejného zdravotniho
pojisténi neni ve vefejném zajmu, a to zejména z divodu vysoké miry nejistoty klinickych
pfinosu, nepfiznivého poméru nakladd a pfinost a mozného negativniho dopadu na stabilitu
systému verejného zdravotniho pojisténi

Ministerstvo zdravotnictvi po zvazeni vSech dostupnych klinickych, ekonomickych
a systémovych podkladi konstatuje, Ze klinicky pfinos pfipravku FILSUVEZ je omezeny
a zatizeny vyznamnou nejistotou, nebyl prokazan jednoznaény dopad na kvalitu Zivota,
ekonomicky profil pfipravku je nepfiznivy, dopad na rozpocet vefejného zdravotniho pojisténi
je vyznamny, predlozené dikazy neumoznuji povazovat uhradu za oduvodnénou z hlediska
vefejného zajmu.

Ministerstvo konstatuje, Ze dostupna klinicka evidence je zatizena fadou limitaci, které
vyznamné snizuji jistotu hodnoceného pfinosu. Ze studie EASE vyplyva statisticky vyznamny
rozdil pouze v primarnim cili (uzavieni cilové rany do 45. dne), nicméné tento rozdil je relativné
maly a jeho klinicka vyznamnost je vzhledem k heterogenité a komplexité onemocnéni
omezena. Ve vétSiné sekundarnich parametrl, zejména téch zasadnich pro kvalitu Zivota
pacientl (bolest, svédéni, spanek, poCet pfevazu), nebyl prokazan jednoznacny benefit.

Z dukazli ve spise plyne, Ze dlouhodoba data z oteviené faze studie jsou metodologicky
oslabend, zatizena vysokym podilem nedostavivSich se pacientd a neumoznuji spolehlivé
vyhodnotit, zda je pozorované zlepSeni perzistentni. Za vyznamné ministerstvo rovnéz
povazuje skute€nost, Ze vysledky u podskupin JEB a DDEB nelze interpretovat vzhledem
k malému poctu pacientd a nerovnovaze mezi jednotlivymi rameny studie. Z téchto davodu
povazuje ministerstvo celkovy klinicky pfinos pfipravku za nejisty a omezeny.

Ministerstvo povazuje za zasadni, Ze Kklinickd data neprokazuji statisticky vyznamné
a konzistentni zlepSeni kvality Zivota pacientu. Ackoli nékteré parametry naznaduiji dil¢i trend

Str.9z11



ke zlepSeni, vétSina polozek nebyla statisticky vyhodnocena nebo nevykazala jednoznacny
pfinos oproti kontrolnimu gelu. Vzhledem k tomu, Ze onemocnéni ma chronicky prubéh
a zasadné ovliviiuje fyzické, socialni a psychické fungovani pacientl, povazuje ministerstvo
tuto absenci prikazného zlepSeni za vyznamnou prekazku pro zafazeni pfipravku do Uhrad.

Ministerstvo zddrazfuje, Ze podle hodnoceni Ustavu inkrement v QALY &ini relativné nizky
pfinos pfi velmi vysoké nakladnosti terapie, a to i pfi zvazeni vysledku smluvnich ujednani,
ktery byl pfedloZen v reZimu obchodniho tajemstvi. Modelace pfedloZzena Zadatelem i jeji
nasledné upravy jsou zatizeny fadou strukturalnich nejistot (nedostatek dat u zavaznych
stavu, pfedpoklad stabilniho stavu v dlouhém horizontu, omezené dlouhodobé vysledky). Tyto
nedostatky vyznamné snizuji dlvéryhodnost vysledk( a podle nazoru ministerstva cini
predkladané analyzy kifehkymi a obtizné interpretovatelnymi. Ministerstvo konstatuje, ze pfi
souCasném rozsahu nejistot nelze predlozeny pomér nakladi a pfinosu povazovat za
pfijatelny.

| pfi zapocteni vysledku smluvniho ujednani se jedna o vyrazné navySeni naklad( bez
jednoznacného prokazani odpovidajiciho pfinosu pro pacienty. Ministerstvo rovnéz bere
v Uvahu, Ze potencialni zafazeni pfipravku mlze vytvaret precedent pro dal$i vysoce nakladné
IéCby u vzacnych onemocnéni, u nichZ jsou klinické pfinosy obdobné nejisté.

Ministerstvo bere v potaz, Ze nékteré renomované zahrani¢ni HTA agentury (napf. HAS ve
Francii nebo AOTMIT v Polsku) pfipravek nedoporucily k zafazeni do systému thrad z dtvodu
nedostateéné evidence dlouhodobé ucinnosti, limitaci klinickych dat a nepfiznivého
ekonomického profilu. Pfipravek neni uveden v zadnych aktualné platnych mezinarodnich
doporucéenych postupech pro leé€bu EB, coz naznacuje, Ze jeho role v terapii neni odbornou
komunitou jednoznaéné potvrzena.

Vzhledem k vySe popsanym nejistotam a v souladu s rozhodnutim ministerstva v obdobnych
pfipadech v minulosti se ministerstvo pfiklonilo k doporu€eni poradniho organu.

Stejné jako v nékolika predchozich pfipadech je i nyni vhodné pfipomenout, Ze s ohledem na
odpovédnost za zajisténi zdravotnich sluZeb pro véechny pojisténce v Ceské republice musi
ministerstvo postupovat maximalné obezfetné a hospodarné pfi nakladani s omezenymi
prostifedky vefejného zdravotniho pojisténi. Vyvoj a financovani zdravotni péce tak vzdy
predstavuji hledani rovnovahy mezi odpovidajici mirou statni regulace a prostorem pro trzni
mechanismy.

Negativni stanovisko ministerstva nevylu€uje podani opakované Zzadosti po doplnéni dalSich
relevantnich dat z naslednych studii, z nichz bude plynout lepsi IéCebny efekt, nez je tomu
v souCasné predlozené dokumentaci (napf. pozitivni u€inek na infekce ran, celkovou zatéz
ranami, svédéni, bolest nebo spanek). RovnéZz neni vylou€eno, aby ve vyjime¢nych
individualnich pfipadech bylo postupovano cestou § 16 zakona o vefejném zdravotnim
pojisténi.
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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.

Mgr. et Mgr. Adam Vojtéch, MHA
ministr zdravotnictvi
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