STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV

Srobérova 48, 100 41 PRAHA 10
tel. 272 185111, fax 271 732 377, e-mail: posta@sukl.cz

Zadatel :

Vseobecna zdravotni pojistovna,

Orlicka 4/2020, 130 00 Praha 3

IC: 41197518

Drzitel rozhodnuti o registraci:

ASTRAZENECA UK LTD., Silk Road Business Park,SK 10 2NA Macclesfield, Cheshire
Great Britain

Zastoupen:
ASTRAZENECA Czech Republic, s.r.0., CZ63984482, Plzeniska 3217/16, 150 00 Praha 5

Ceska primyslova zdravotni poji§tovna

IC: 47672234

Jeremenkova 11, 703 00 Ostrava,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Oborova zdravotni pojiStovna zaméstnanci bank, pojiSt'oven a stavebnictvi
IC: 47114321

Roskotova 1225/1 , 140 21 Praha,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR

nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Revirni bratrska pokladna, zdravotni pojistovna

IC: 47673036

Michalkovicka 967/108 , 710 15 Ostrava,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Vojenska zdravotni pojistovna Ceské republiky

IC: 47114975

Drahobejlova 1404/4 , 190 03 Praha,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zaméstnanecka pojistovna Skoda

IC: 46354182

Husova 212 , 293 01 Mlada Boleslav,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,
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Zdravotni pojiStovna METAL - ALIANCE

IC: 48703893

Cermakova 1951 , 272 01 Kladno,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zdravotni pojisovna ministerstva vnitra Ceské republiky
IC: 47114304

Na Micankach 2, 101 00 Praha,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zdravotni pojistovna MEDIA

IC: 285 41 260

Na Poric¢i 1079/3a, 11000 Praha 1,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

na dorucenku do viastnich rukou

SP. ZN. VYRIZUJE/LINKA DATUM
SUKLS90881/2008 MUDr. Vochozkova Nadézda 22.12.2009

Vypraveno dnem piedani k poStovni piepravé vyznaenym na obélce provozovatelem poStovni sluzby,
dnem odeslani datové zpravy z datové schranky Statniho ustavu pro kontrolu 1é¢iv, v ptipadé osobniho
doruceni dnem ptedani adresatovi.

ROZHODNUTI

Statni tstav pro kontrolu 1é¢iv se sidlem v Praze 10, Srobarova 48, jako organ piisluiny k rozhodnuti
podle § 15 odst. 7 zakona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zmeéné a doplnéni
nékterych souvisejicich zakonl, ve znéni pozdgjSich predpisl, v souladu stimto zdkonem a s
ustanovenimi zakona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni pozdéjsich predpist, (dale jen ,,spravni fad*)

rozhodl
takto

Statni Gistav pro kontrolu 1é¢iv (dale jen ,,Ustav) na zakladé Zadosti o stanoveni vyse a podminek Gthrady
ze zdravotniho pojisténi 1éc¢ivého piipravku podané dne 3.9.2008 VSeobecnou zdravotni pojiStovnou
Ceské republiky, Orlicka 4/2020, 130 00 Praha 3 IC: 41197518, po provedeném spravnim fizeni a
vsouladu s § 15 odst. 7  pism. e), § 39, § 39c § 39g¢ a § 3%
zakona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zmeéné€ a doplnéni nékterych souvisejicich
zakont, ve znéni pozdéjsich predpist (dale jen ,,zdkon o vefejném zdravotnim pojisténi‘)

zarazuje 1écivy piipravek:

F-CAU-003-36/22.07.2009 Strana 2 (celkem 11)



nazev piipravku kod SUKL
ARIMIDEX 0016474

do referen¢ni skupiny 66/2 — inhibitory aromatéz, p.o.,

vsouladu s § 15 odst. 7 pism. a), § 39, § 39 § 39¢ a § 3%
zakona o verejném zdravotnim pojiSténi tomuto léfivému pripravku stanovuje uhradu ze
zdravotniho pojisténi ve vysi: 2 014,88K¢

v souladu s § 15 wodst. 7 pism. b), § 39, § 39 § 39¢ a § 3%
zakona o verejném zdravotnim pojiSténi stanovuje mu tyto podminky thrady ze zdravotniho
pojisténi:
E /ONK
P: V adjuvanci u postmenopauzalnich pacientek s ca prsu je lékem prvni volby tamoxifen.
Inhibitory aromatdz jsou indikovany v ptipadé:

a) jasné kontraindikace tamoxifenu

b) u pacientek se sttednim a vysokym rizikem relapsu dle St. Gallen

c) po 2-3 letech podavani tamoxifenu (switch aplikace)

d) po 5 letech podévani tamoxifenu (prodlouzend adjuvance)
Pfi paliativni 1é€bé u metastatického onemocnéni je Iékem prvni volby tamoxifen.
IA jsou indikovany v pifipad€ jasné kontraindikace tamoxifenu nebo pfi relapsu do jednoho roku po
ukonceni 1écby tamoxifenem.

Toto rozhodnuti je v souladu s § 39h odst. 3 zikona o verejném zdravotnim pojisténi vykonatelné
od prvniho dne mésice nasledujiciho po mésici, ve kterém rozhodnuti nabude pravni moci.

Ustav takto rozhodl ve spravnim ¥izeni vedeném pod sp.zn. SUKLS90881/2008 s témito uastniky
Fizeni:

Zadatel :

Vseobecna zdravotni pojistovna,

Orlicka 4/2020, 130 00 Praha 3

IC: 41197518

Drzitel rozhodnuti o registraci:

ASTRAZENECA UK LTD., Silk Road Business Park,SK 10 2NA Macclesfield, Cheshire

Great Britain

Zastoupen:
ASTRAZENECA Czech Republic, s.r.0., CZ63984482, Plzeniskd 3217/16, 150 00 Praha 5

Ceska primyslova zdravotni poji§tovna

IC: 47672234

Jeremenkova 11, 703 00 Ostrava,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Oborova zdravotni pojiStovna zaméstnanci bank, pojiSt’oven a stavebnictvi
IC: 47114321

Roskotova 1225/1 , 140 21 Praha, CZ

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR

nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,
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Revirni bratrska pokladna, zdravotni pojistovna

IC: 47673036

Michalkovicka 967/108 , 710 15 Ostrava,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Vojenska zdravotni pojistovna Ceské republiky

IC: 47114975

Drahobejlova 1404/4 , 190 03 Praha,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zaméstnanecka pojistovna Skoda

IC: 46354182

Husova 212, 293 01 Mlada Boleslav,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zdravotni pojisovna METAL - ALIANCE

IC: 48703893

Cermakova 1951 , 272 01 Kladno,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zdravotni pojisovna ministerstva vnitra Ceské republiky
IC: 47114304

Na Micankach 2, 101 00 Praha,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

Zdravotni pojistovna MEDIA

IC: 285 41 260

Na Poric¢i 1079/3a, 11000 Praha 1,

Zastoupena:

PharmDr. Lubomir Chudoba

Svaz zdravotnich pojistoven CR - Lékova komise SZP CR
nam. W. Churchilla 2 , 113 59 Praha 3,

) Odiivodnéni
Dne 3.9.2009  byla Ustavu dorucena Zadost 5
Vseobecné zdravotni pojistovny Ceské republiky, Orlicka 4/2020, 130 00 Praha 3 IC: 41197518,
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o stanoveni vySe a podminek thrady ze zdravotniho pojisténi 1é¢ivého ptipravku:

Néazev ptipravku kod SUKL:
ARIMIDEX 0016474

Dorucenim Zadosti bylo zahdjeno spravni fizeni o stanoveni vySe a podminek Ghrady ze zdravotniho
pojisténi uvedeného 1é¢ivého pripravku, které Ustav vede pod sp.zn. SUKLS90881/2008.

Ucastnici fizeni mohli v souladu s § 39g odst. 5 zdkona o vefejném zdravotnim pojiSténi navrhovat
diikazy a ¢init jiné navrhy ve lhité 30 dnli od zahajeni fizeni.

Dosavadni pribéh spravniho Fizeni:

3.9.2008- Zadatelem podéana Zzadost o stanoveni vySe a podminek thrady ze zdravotniho pojisténi.
8.9.2008- Ustav vydava Vyzvu k odstranéni nedostatku zadosti a vyzyvé Zadatele, aby upfesnil obsah své
zadosti, zda se jedna o stanoveni vySe a podminek thrady ¢i zda zdd4d o zménu jiz stanovené vyse a
podminek uhrady.

17.9.2009- zadatel dopliiuje svoji zadost, avsak opét nespecifikuje presne obsah své zZadosti.

9.10.2008- opakovana Vyzva k odstranéni nedostatku Zadosti, Ustav pozaduje doplnéni indikaci, pro
které je zddana thrada, navrhovanou vysi thrady za ODTD a zakladni odhady spotieb 1é¢ivého piipravku
a pocet pacientli IéCenych predmétnym 1é¢ivym piipravkem.

20.10.2008- Zadatel doplituje svoji zadost

21.11.2008- Ustav odesila Vyzvu k sou¢innosti drziteli registra¢niho rozhodnuti o poskytovani informaci,
pozaduje informace o aktudlnim stavu dostupnosti 1é¢ivého ptipravku v ¢lenskych staitech EU

2.12.2008- drzitel rozhodnuti o registraci dodava pozadované tidaje.

7.1.2009- vydéana prvni hodnotici zprava

26.1.2009- Ustav obdrzel piipominky k hodnotici zpravé od Svazu zdravotnich pojistoven, zastoupenych
PharmDr. Lubomirem Chudobou, uc¢astnik fizeni nesouhlasi s rozsifenim indika¢niho omezeni a
poukazuji na Spatné stanovenou vysi tthrady.

18.2.2009- vydédna druha hodnotici zprava, ktera doklada dopad na rozpocet pifi navrhované zméné
indika¢nich podminek

2.3.2009- Zadatel a Svaz zdravotnich pojistoven, zastoupenych PharmDr. Lubomirem Chudobou,
piipominkuje druhou hodnotici zpravu ze dne 18.2.2009 a udava, Ze nesouhlasi s podminkami a vysi
uhrady

23.3.2009- vydano rozhodnuti, proti kterému se odvolal Svaz zdravotnich pojistoven, zastoupenych
PharmDr. Lubomirem Chudobou i zadatel.

20.4.2009- odeslano stanovisko Ustavu k odvolani proti rozhodnuti nadfizenému organu.

11.8.2009- vydano rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi CR. Nadfizeny organ doporuéil v
tomto rozhodnuti Ustavu, postupovat v souladu sust. § 39c odst. 2 zdkona o vefejném zdravotnim
pojisténi a téz podle ust. § 3 odst. 1 vyhlasky €. 92/2008 Sb., kde je definovéan pojem ,,dostupny 1é¢ivy
ptipravek® jako pfipravek, ,,jehoZ podil na celkovém objemu prodeje v zadsad€¢ zaménitelnych ptipravka
na trhu v Ceské republice v uplynulém ukonéeném &tvrtleti dosahl nejméné 3 % dennich terapeutickych
davek ptipravkl obsahujicich ptislusnou 1é¢ivou latku® a nevytazovat ptipravky spliujici tyto podminky
bez jakéhokoli zdlivodnéni ze skupiny posuzovanych 1é€ivych piipravki, jak bylo u¢inéno ve spravnim
fizeni sukls90881/2008 u ptipravku Anaya kod 0118549. TéZz doporucil, aby v piipadé, Ze bude néjaky
1é¢ivy ptipravek ze skupiny posuzovanych 1é¢ivych piipravkl vytazen, z ditvodu, Ze nedosahuje alespon
3% dennich terapeutickych davek ptipravkll s obsahem stejné 1éCivé latky, pak je nutno toto uvést
v podkladech pro rozhodnuti.

Ustav toto doporueni zohlednil a v podkladech pro rozhodnuti doklada zjisténé vysSe dennich
terapeutickych davek.

Daéle nadiizeny organ naiidil Ustavu dokladat analyzu nakladové efektivity a dopadu na prostfedky
vetejného zdravotniho pojisténi, v ptipade, ze dochdzi ke zméné stavajicich podminek uhrady. Daéle
upozoriiuje na skutetnost, ze Ustavem stanovené preskpipéni omezeni umoZiuje pienositelnost
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v predepisovani predmétného 1é¢ivého piipravku na povéteného 1ékate, coz nadiizeny organ neshledal
divodnym.

Ustav k tomuto uvadi, Ze v referenéni skupiné 66/2 inhibitory aromataz, p.o. doglo ke stanoveni nového
znéni indikacniho omezeni na zaklad¢ konsenzu odbornych spolecnosti a platci a vtomto piipadé
nepovazuje za nezbytné nutné dokladat analyzu ndkladové efektivity a dopadu na prosttedky vetejného
zdravotniho pojisténi, nebot’ tento proces byl v tomto piipadé nahrazen dohodou vyse uvedenych subjektl
a nelze predpokladat, Ze by doslo k negativnimu ovlivnéni prosttedkl vefejného zdravotniho pojisténi, ani
ke zhorSeni pé€e o populaci profitujici z ptedmétnych 1é¢ivych piipravki.

Nadiizeny organ doporuéil Ustavu hajit a zohlediiovat ve svych rozhodnutich vefejny zajem vytvafenim
stabilniho a ekonomicky hospodarného systému veiejného zdravotniho pojisténi, coz Ustav ve svych
vystupech, zejména po zavedeni nové metodiky disledné aplikuje.

Dne 19.10.2009 byla vydana prvni hodnotici zprava, kde byl jako referen¢ni piipravek pro stanoveni
zakladni thrady pouzit ptipravek Anaprex tbl 28x1mg.

Dne 2.11.2009 na skutecnost, ze vySe uvedeny léCivy pfipravek neni regulovan maximalni cenou
upozornil drzitel rozhodnuti o registraci ASTRAZENECA UK LTD., zastoupen ASTRAZENECA Czech
Republic, s.r.o. Dle ndzoru ucastnika tizeni 1écivy pfipravek, podle kterého byla stanovena zékladni
uhrada byl vybran nespravné, nelze stanovit zakladni thradu na zdkladé ceny léCivého ptipravku, ktery
nepodléha cenové regulaci maximalni cenou vyrobce a nemd cenové ujednani se zdravotnimi
pojistovnami

K tomu Ustav dodava, ze podle ustanoveni §15 odst. 5 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi musi byt
kazdy ptipravek hrazeny z prostfedkl vefejného zdravotniho pojisténi zatfazen do nékteré ze skupin
ptilohy €. 2. Ustanoveni § §39 ¢ odst. 5 neuvadi zaddna kriteria, kterd by vedla k vylouceni nékterého
z ptipravkil z cenového srovnani v ramci dané skupiny pfilohy €. 2. Paklize kazdy piipravek hrazeny
z prostfedkll vetejného zdravotniho pojisténi je zafazen do nékteré ze skupin pfilohy €. 2 a zaroven ma
v kazdé skuping piilohy ¢&. 2 byt aspon jeden piipravek hrazen plng, pak podle nazoru Ustavu nelze
néktery z téchto ptipravki vyloucit pouze na zakladeé typu cenové regulace.

Ustav viak konstatuje, Ze z diivodu zji§téni, Ze referenéni pripravek Anaprex tbl 28x1mg neni v Ceské
republice dostupny, stanovil nové zakladni ihradu pfedmétné referenéni skupiny. Déle Ustav uvadi, Ze
ovétil dostupnost piipravku Anaprex tbl 28x1mg na Ceském trhu a zjistil, Ze ptipravek Anaprex tbl
28x1mg se v CR neobchodoval v prvnim az tfetim &tvrtleti roku 2009. Udaje Ustav ziskal z pravidelného
hlaSeni distributorti. Vzhledem k vyse uvedenému bylo prokazano, Ze piipravek neni dostupny na ceském
trhu a tedy na né&j nelze stanovit vysi zékladni uhrady referencni skupiny.

Dale ucastnik nesouhlasi se znénim indika¢niho omezeni.

K tomu Ustav uvadi, Ze indikaéni omezeni bylo stanoveno na zakladé konsenzu odbornych spoleénosti a
platci a Ze toto znéni indika¢niho omezeni jiz bylo aplikovano ve spravnich fizenich, kterd nabyla pravni
moci, napf.sukls 39697/2008, 37818/2008, 65172/20009.

Dne 1.12.2009 byla vydana druhd hodnotici zprava, kde byl jako referencni pifipravek pro stanoveni
zéakladni uhrady pouzit ptipravek Anastrozole Medico Uno 1mg por tbl flm 28x1mg dostupny na ceském
trhu.

Dne 10.12.2009 upozornil drzitel rozhodnuti o registraci ASTRAZENECA UK LTD., zastoupen
ASTRAZENECA Czech Republic, s.r.0. Ze vySe uvedeny 1éCivy piipravek Anastrozole Medico Uno 1mg
por tbl flm 28xImg neni dostupny na ceském trhu. Déle poZaduje zménu indika¢niho omezeni a to podle
zavérl, ke kterym dosel panel odbornikli pod vedenim Central European Cooperative Oncology Group
(CECOQG) a kde jsou inhibitory aromataz povazovany za lécbu prvni linie pokro¢ilého onemocnéni.

K tomu Ustav uvadi, ze ke dni 25.8.2009 byly zahajeny dodavky p¥ipravku Anastrozol Medico Uno na
Cesky trh (dle hlasSeni drZitele rozhodnuti o registraci). V obdobi 3. ¢tvrtleti roku 2009 byl piipravek
obchodovan v poétu 6-ti kustl. Soudasné Ustavu neni znamo, ze by doslo k pferuseni nebo ukonéeni
dodévek tohoto piipravku na &esky trh. P¥ipravek je tedy na trhu v CR obchodovan a Ustav na zakladé
jeho ovéfené dostupnosti a ceny stanovil zdkladni thradu posuzované skupiné 1é¢ivych ptipravka. Tento
postup je zcela v souladu s rozhodovaci praxi Ministerstva zdravotnictvi.

Drzitel rozhodnuti o registraci ma zakonnou povinnost oznamovat uvedeni, pferuSeni ¢i ukonceni a
nasledné obnoveni uvadéni 1é&ivého piipravku na trh v Ceské republice. Jestlize drzitel tuto povinnost
nesplni, dopousti se tim spravniho deliktu.
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K navrhu zmén indikaéniho omezeni Ustav uvadi, Ze v souladu s ustanovenim § 39 b odst. 2 pism. k)
zakona o vefejném zdravotnim pojiSténi museji byt doporucené postupy odbornych instituci a odbornikii
brany v potaz a hodnoceny vzdy i z hlediska ndkladové efektivity a s ohledem na dopad na finan¢ni
prostiedky zdravotniho pojiténi, jak doporucuje i nadiizeny organ Ministerstvo zdravotnictvi Ceské
republiky ve svém rozhodnuti ze dne 5.10.2009 ve spravnim fizeni sukls 85221/2008, odst.VII., str.13.

Ustav pii rozhodovani vychazel z téchto podkladi:

SPC ptipravku Arimidex.

Obecna onkologie a podptrna 1écba. Adam, Vorli¢ek, Koptikovd. GRADA Publishing. Str. 357-359.
Inhibitory aromatazy a jejich misto v adjuvantntni 1é€b¢€ karcinomu prsu,MUDr. Petra Tesarova CSc.
Onkologicka klinika VFN a 1. LF UK, Praha

Diagnostické a 1écebné postupy u malignich chorob. Adam, Vorli¢ek, Vani¢ek. GRADA. str.213.
Diagnosticko-lécebné protokoly Masarykova onkologického ustavu. Petrakova, Vyzula.

Novinky v 1é¢b¢ karcinomu prsu. MUDr. Palatova, Masarykiiv onkologicky ustav. Onkologie, 2008,
ptehledové ¢lanky.

Adjuvantni hormonalni 1écba ¢asného karcinomu prsu u postmenopauzalnich Zen. Doc. MUDr. Jitka
Abrahamova, DrSc. Onkologické odd. Fakultni Thomayerovy nemocnice, farmakoterapeutické postupy.

Ustav shromazdil pro rozhodnuti tyto podklady:

Anastrozol je nesteroidni inhibitor aromatdzy, uZzivany pfi terapii karcinomu prsu, u pacientek
s pozitivnimi steroidnimi receptory. M4 vysoce selektivni u¢inek a neptisobi inhibici ostatnich enzymu
cytochromu P-450, podilejicich se na biosyntéze steroidnich hormont.'

Inhibitory aromatazy (Al) zasahuji do syntézy estrogent, které podporuji riist a pieziti normalnich a
nadorovych bunék prsniho epitelu. Anastrozol, exemestan a letrozol fadime mezi tfeti generaci Al, ktera
je charakterizovana vy$§i specificitou k aromatze, men$imi nezadoucimi uéinky.”

Karcinom prsu je nejcastéjSim zhoubnym onemocnénim u Zen. Tvofi téméf 20% ze vSech malignich
onemocnéni u zen. Jeho incidence je vysokd, neustale stoupd, a postihuje ptiblizné 6% zenské populace.
Incidence vzniku karcinomu prsu se zvysuje s vékem®.

Al jsou indikovany v terapii invazivniho karcinomu prsu, ve stadiu L., II., a III.A v adjuvantni hormonalni
1é¢bé po terapii tamoxifenem, taktéz ve stadiu III.B pfi relapsu ¢i metastatickych komplikacich, ve stadiu
IV. jiz je terapie paliativni, zamé&fena na zlep3eni kvality Zivota.”

Adjuvantni 1é€ba se podava dlouhodobé, zpravidla je zahajovdna tamoxifenem(pokud neni
kontraindikovén), v druhé fad¢ jsou indikovany inhibitory aromatazy.

Klinické studie s Al probihaji ve Etyfech 1é€ebnych schématech: 1. pfimé srovnani ucinku tamoxifenu
s AL, 2. prodlouZena adjuvantni 1é€ba po ukonceni pétileté terapie tamoxifenem, 3. zména 1écby (switch)
po 2-3 letech uzivani tamoxifenu na Al, 4. kombinovand léc¢ba tamoxifenu a Al. VSechny moznosti 1é¢by,
krom& kombinace tamoxifenu a Al jsou spojeny s vy$s§i G€innosti 1éby, tedy s men$im mnoZstvim
udalosti spojenych s nepfiznivym vyvojem choroby nez pii [€¢bé tamoxifenem.

Ve studii ATAC (Arimidex, Tamoxifen Alone or in Combination) rameno s anastrozolem vykazuje
sniZeni rizik vSech forem rekurence:dobu bez nemoci, dobu do progrese, dobu do objeveni se vzdalenych
metastaz. Celkova doba pfeziti je shodna v obou ramenech. Vysledky naznacuji budouci benefit pti uZziti
této terapie.

Smyslem prodlouzené adjuvance je zamezit pozdnim recidivam karcinomu prsu po ukonceni pétileté
1é¢by tamoxifenem (studie MA-17 s letrozolem).

Switch v adjuvantni 1éCb¢ je zavadén se snahou kombinovat vyssi t€innost Al s pfiznivym uéinkem 1€cby
tamo;gifenem na kosti a potlacit pfipadné nddorové buinky dvéma riznymi mechanismy hormonalni
1écby”.

" Obecné onkologie a podpiirna 16¢ba. Adam, Vorli¢ek, Koptikovd. GRADA Publishing. Str. 357-359.

2Inhibitory aromatazy a jejich misto v adjuvantntni 1é¢bé karcinomu prsu,MUDr. Petra Tesatrova CSc.
Onkologicka klinika VFN a 1. LF UK, Praha

? Diagnostické a 1é¢ebné postupy u malignich chorob. Adam, Vorligek, Vanidek. GRADA str.213.

* Diagnosticko-lé¢ebné protokoly Masarykova onkologického tistavu. Petrikova, Vyzula.
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Z vySe uveden¢ho vyplyva, Ze inhibitory aromatdzy jsou v podstaté terapeuticky zaménitelné,
samoziejm¢ optimalni strategie ve vybéru specifického Al zavisi na biologickém chovani nddoru,
individudlnim posouzeni stavu pacientky a jejich komorbidit.

V souladu s § 36 odst. 3 zakona ¢. 500/2004 Sb., spravniho fadu, ve znéni pozdgjsich piedpisi (dale jen
»spravni 1ad*) poskytl Ustav uc€astnikiim fizeni mozZnost seznamit se s podklady pro rozhodnuti a
usnesenim jim pro tento ucel stanovil lhitu v délce 10 dnt.

Na zakladé shromazdénych podkladi Ustav posoudil podanou Zadost a 16¢ivy piipravek

zatadil do referenc¢ni skupiny.

Ustav v probihajicim spravnim fizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpe¢nost a klinické vyuziti
posuzovaného 1é¢ivého ptipravku, v souladu s ustanovenim §39c, odst.1, zdkona o vetejném zdravotnim
pojisténi. Konstatuje, Zze pfipravek Arimidex, kod 16474, svymi vlastnostmi (viz Cast terapeuticka
zaménitelnost) odpovida skupiné 1é€ivych piipravkl v zésad¢ terapeuticky zaménitelnych s obdobnou
nebo blizkou ucinnosti a bezpecnosti a s obdobnym klinickym vyuZitim (dale jen ,,referencni skupina“)
stanovenych Ministerstvem zdravotnictvi CR vyhlaskou &. 384/2007 Sb., o seznamu referen¢nich skupin
ve znéni pozdé¢jSich predpist, a proto piipravek Arimidex, kdéd 16474, zatazuje do referencni skupiny ¢€..
66/2 inhibitory aromataz, p.o.

Stanovil 1é¢ivému piipravku thradu

Zadatel navrhuje stanoveni zakladni uhrady za ODTD ve vysi 93,78 K&, uhrada za baleni je pozadovana
ve vysi 2 625,87 K&.

Pii stanoveni zakladni uhrady referenéni skupiny postupoval Ustav v souladu s § 39¢ odst. 2 pism. a)
zakona 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zmeéné a doplnéni nékterych souvisejicich
zakont, ve znéni pozdéjsich predpist (dale jen ,,zdkon o vefejném zdravotnim pojisténi).

Do cenového srovnani v ramci této referencni skupiny byly zatazeny vSechny 1é€ivé piipravky/potraviny
pro zvlastni lékaiské ucely (dale jen ,,pfipravky*) dostupné v CR ve smyslu § 39¢ odstavce 2 pism. a)
zakona o vefejném zdravotnim pojisténi dale upfesnéného v § 3 odstavci 1 vyhlasky ¢islo 92/2008 Sb.,
tedy takové, jejichz podil na celkovém objemu prodeje na trhu v CR dosahl v uplynulém ukonéeném
kalendarnim ctvrtleti alespont 3 % dennich terapeutickych davek ptipravkil s obsahem stejné 1écivé latky.
Udaje o spotiebach ptipravki ziskava Ustav z pravidelného hlaseni distributori podle § 77 odst. 1 pism.
f) zakona ¢islo 378/2007 Sb. o 1é¢ivech. Posouzeni dostupnosti se provadi pfepoctem podle definovanych
dennich davek. Vzhledem k tomu, Ze je ptepocet proveden v ramci jedné 1é¢ivé latky, je vysledek stejny
jako by byl pfi pouziti ptepoctu pies obvyklé denni terapeutické davky. Nejsou-li DDD stanoveny nebo
jsou-li pro tutéz ATC skupinu stanoveny rizné ODTD napi. v zavislosti na lékové forme, jsou pro
posouzeni dostupnosti pouzity ODTD. Do cenového srovnani v ramci Ceské republiky byly déle zatazeny
1 ptipravky s platnou DNC nebo cenou piijatou v cenové soutézi bez ohledu na jejich trzni podil. Od cen
ptipravki zjisténych v zahrani¢i byly odecteny piipadné narodni dané a obchodni ptirazky. Takto ziskané
ceny vyrobce v narodni méné (zaokrouhlené na 2 desetinnd mista matematicky) byly pfepocitany na CZK
primémym kurzem zvefejnénym Ceskou narodni bankou za posledni tii kalendaini mésice predchazejici
mésici, ve kterém bylo zahajeno spravni fizeni. Primérny kurz je spocitdn jako primér jednotlivych
dennich kurzii zaokrouhleny na 3 desetinnd mista matematicky.

Obvyklé denni terapeutické davky byly stanoveny v souladu s § 18 vyhlasky Ministerstva zdravotnictvi €.
92/2008 Sb. Pro ucely stanoveni vySe uhrady se vychédzi z definované denni davky stanovené Svétovou
zdravotnickou organizaci. Tato je upravena v pfipad¢, Ze se doporucené bé€zné davkovani piipravku

uvedené v souhrnu idajl o ptipravku nebo obvyklé ddvkovani v bézné klinické praxi odlisuje.
Obvykla denni
Utinna terapeutickd davka Doporucené davkovani dle
Cislo RS | Referen¢ni skupina | latka (mg/den) ATC SPC"  (mg/den)
66/2 inhibitory aromatéz | anastrozol | 1,00 L02BG03 | 1,00
p.o. letrozol 2,50 L02BG04 | 2,50

> Novinky v 1é¢bé karcinomu prsu. MUDr. Palatova, Masaryktiv onkologicky tistav. Onkologie, 2008, piehledové ¢lanky.
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| [exemestan [25,00 [ L02BGO06[25,00

Obvyklé denni terapeutické davky (ODTD) referencni skupiny 66/2 inhibitory aromatdz p.o. vychazi
z doporu¢eného davkovani uvedeného v platnych SPC registrovanych piipravki v CR"  pro 16¢bu
karcinomu prsu s piihlédnutim k davkovani v b&zné klinické praxi®**.

Doporucené davka anastrozolu (DDD dle WHO Img/den) dle platného SPC pro 1é¢bu karcinomu prsu
je 1,00 mg/den; 1x denné€. Obvyklou denni terapeutickou davku stanovujeme na 1,00 mg/den.
Doporucena davka letrozolu (DDD dle WHO 2,5mg/den) dle platného SPC pro lécbu karcinomu prsu je
2,50 mg/den; 1x denn€. Obvyklou denni terapeutickou davku stanovujeme na 2,50 mg/den.

Doporucend davka exemestanu (DDD dle WHO 25mg/den) dle platného SPC pro lé¢bu karcinomu prsu

je 25,00 mg/den; 1x denné. Obvyklou denni terapeutickou davku stanovujeme na 25,00 mg.

(zaokrouhlenou na 4 desetinnd mista matematicky) — referencni piipravek. Referencnim ptipravkem je
Anastrozol Ratiopharm Img por tbl flm 28x1mg obchodovany na Slovensku.

K vyrobni cené tohoto piipravku (K&) byla napoétena maximalni obchodni piirazka platna v CR dle
Cenového piedpisu Ministerstva zdravotnictvi (2/2009/FAR) ze dne 20.3.2009 a 9 % DPH. Odpocet dle
téhoz Cenového predpisu nebyl uplatnén. Vysledna cena pro koneéného spotiebitele bez odpoctu byla
zaokrouhlena na 2 desetinnd mista matematicky a je rovna 1351,25 K¢. Zakladni thrada vypoctena
z nejnizsi ceny/ODTD v EU je 48,2590 K&/ODTD.

1éciva ODTD LP Sila velikost Cena pro | Pocet
latka baleni kone¢ného ODTD/baleni
spotiebitele
bez odpoctu*
anastrozol | 1 mg Anastrozol | 1 mg 28 tbl 1351,25K¢ 28,00
Ratiopharm

* cena pro konec¢ného spotiebitele v CR upravena o rozdily ve vys$i dani a obchodnich pfirdzek mezi
statem, kde byla zjiSténa a Ceskou republikou

Zakladni uhrada za jednotku lékové formy — anastrozol (ODTD 1 mg)
Frekvence davkovani: 1 x denné
Img 48,2590K¢ (1351,25K¢/28) ODTD

Zakladni uhrada za jednotku 1ékové formy — letrozol (ODTD 2,5 mg)
Frekvence davkovani: 1 x denné
2,5mg 48,2590K¢

Zakladni uhrada za jednotku Iékové formy — exemestan (ODTD 25 mg)
Frekvence davkovani: 1 x denné
25mg 48,2590K¢

cvwr

alesponi jednoho ptipravku naleZejiciho do predmétné referencni skupiny.

Ustav posoudil moznost navyseni zakladni Ghrady ve vefejném zajmu s ohledem pfedevsim na zajiSteni
kvality a dostupnosti poskytovani LP a PZLU a shledal, ze zdkonné podminky pro navySeni tihrady s
ohledem na vetejny zajem (§ 13 vyhlasky ¢. 92/2008 Sb.) nejsou splnény.

cvwr

cv v

nizsi od priméru tfi nejnizSich cen vyrobcee téhoz ptipravku zjisténych v ostatnich zemich EU.

e, SUKL
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Jedna z podminek pro navyseni thrady uvedena v §13 odst. 2 pism. b) nebyla splnéna a Ustav tedy
nenavysuje zakladni uhradu pfedmétné skupiny.

Ustav konstatuje, e v uvedené referenéni skupiné je na trhu v Ceské republice dostate¢né konkurenéni
prostiedi. Nebyla tak splnéna podminka navySeni thrady podle §13, odst.1.

Ustav tedy nenavysuje uhradu podle §13 odst.1.

V tomto piipadé vSak neni zajistén plné hrazeny piipravek ve skupiné €. 180 ptilohy €. 2 zdkona 48/1997
Sb. (Inhibitory steroidnich hormonti pouzivané v onkologii). V souladu s postupem podle § 39¢ odst. 5
byl nalezen nejméné nakladny pripravek v této skuping v Ceské republice. Jedna se o Anastrozole Medico
Uno 1mg por tbl flm 28x1mg (cena pro koneného spotiebitele s odpoctem 2014,89 K¢&). Ustav uvadi, Ze
na zéklad¢ hlaseni drzitele rozhodnuti o registraci byly zahajeny dodavky ptipravku Anastrozole Medico
Uno 1mg por tbl flm 28x1mg na éesky trh ke dni 25.8.2009. Ustav ovéfil dostupnost piipravku na éeském
trhu a zjistil, Ze p¥ipravek byl obchodovan ve 3. &tvrtleti 2009. Udaje Ustav ziskal z pravidelného hlageni
distributord.

Z cenového srovnani byly vyfazeny piipravky Anaprex Img por tbl flm 28x1mg (kéd SUKL: 0126698) a
Anastar 1mg por tbl flm 30x1mg (kéd SUKL: 0127496). Na zékladé Ustavem zjisténého skutkového
stavu se neobchoduji na ¢eském trhu (dle posledniho hlaseni distributort 1é¢ivych piipravka dle podle §
77 odst. 1 pism. f) zakona cislo 378/2007 Sb. o 1é€ivech., nebyl ptipravek obchodovan — hlaseni za 3.
Stvrtleti 2009). Jelikoz o tomto zjisténi nema Ustav ditvodnou pochybnost, byl piipravek z cenového
srovnani vyloucen. Déle z cenového srovnani byl vyfazen ptipravek Anastrozol Merck 1 mg por tbl flm
30x1mg (kod SUKL: 0104253), protoze ke dni 1.10.2009 byly ukonéeny dodavky tohoto piipravku na
Cesky trh.

1éciva ODTD LP Sila velikost Cena pro
latka baleni kone¢ného
spotiebitele
s odpoctem
anastrozol | 1 mg Anastrozol 1 mg 28 tbl 2014,89K¢
Medico Uno

Zakladni uhrada za jednotku 1ékové formy — anastrozol (ODTD 1 mg)
Frekvence davkovani: 1 x denné

Img 71,96K¢ (2014,89K¢/28) ODTD

Zakladni uhrada za jednotku lékové formy — letrozol (ODTD 2,5 mg)
Frekvence davkovani: 1 x denné

2,5mg 71,96K¢

Zakladni uhrada za jednotku 1ékové formy — exemestan (ODTD 25 mg)
Frekvence davkovani: 1 x denné

25mg 71,96K¢

Zakladni uhrada: 71,96 K¢/ODTD

Zakladni tihrada vychdzi z ceny pro kone¢ného spotiebitele ptipravku Anastrozole Medico Uno 1mg por
tbl flm 28x1mg (cena pro koneéného spotiebitele 2014,89 K&) obchodovaného v Ceské republice.

K ohldsené cené plivodce byla napoétena maximalni obchodni pfirazka platna v CR dle Cenového
predpisu Ministerstva zdravotnictvi (2/2009/FAR) ze dne 20.3.2009 (pasmo 5) a 9 % DPH. Od této ceny
byl odecten odpocet dle t¢hoz Cenového piedpisu.

Lécivé latky referencni skupiny 66/2 jsou zatazeny do skupiny ¢islo 180 ptilohy €. 2 zakona o vefejném
zdravotnim pojiSténi (Inhibitory steroidnich hormont pouZivané v onkologii).

Zakladni uhrada byla stanovena s ohledem na § 39c odst. 5 zédkona €. 48/1997 Sb. tak, aby nejméné
nakladny ptipravek naleZejici do této skupiny byl pln¢ hrazen.

Odhad dopadu na prostiedky vefeiného zdravotniho poji$téni - kalkulace odhadu realné zmény vvdaju ze
zdravotniho pojisténi
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Na zékladé vyse tihrady referenéni skupiny 66/2 inhibirory aromatdz, p.o.odhaduje Ustav dopad na
prostfedky vefejného zdravotniho pojisténi nasledovné: Gspora ndkladi 289 867 765K¢ rocné. Uvedeny
odhad lze aplikovat v ptipade, ze by byla vySe uhrady stanovend v predmétném spravnim ftizeni
aplikovana na vSechny hrazené 1é¢ivé piipravky z referencni skupiny €.66/2. Kalkulace byla zpracovéana
na zakladé spotieb pripravkl za 1-4 ctvrtleti 2008 a porovnani s tthradou platnou k 1.3.2009 .

Stanovil 1é¢ivému piipravku tyto podminky tthrady ze zdravotniho pojisténi
SUKL stanovuje podminky tihrady, tyto byly stanoveny na zakladé konsenzu odborné spoleénosti COS
JEP a platci vtomto znéni, a byly uplatnény v ramci revize Ghrad, kdy k zahajeni revizniho fizeni
referencni skupiny 66/2 inhibitory aromatéz, p.o.doslo dne 28.8.2009:
E /ONK
P: V adjuvanci u postmenopauzalnich pacientek s ca prsu je 1ékem prvni volby tamoxifen.
Inhibitory aromatdz jsou indikovany v ptipadé:

a) jasné kontraindikace tamoxifenu

b) u pacientek se sttednim a vysokym rizikem relapsu dle St. Gallen

c) po 2-3 letech podavani tamoxifenu (switch aplikace)

d) po 5 letech podévani tamoxifenu (prodlouzena adjuvance)
Pfi paliativni 1é€bé u metastatického onemocnéni je Iékem prvni volby tamoxifen.
IA jsou indikovany v pifipad€ jasné kontraindikace tamoxifenu nebo pfi relapsu do jednoho roku po
ukonceni 1écby tamoxifenem.

Ustav posoudil moznost stanoveni podminek uhrady pfedmétného lé¢ivého piipravku v souladu
s ustanovenim § 39b odst. (5) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi. Farmakologické vlastnosti 1é¢ivé
latky obsazené v lécivém piipravku vyzaduji aplikaci ustanoveni § 39b odst. (5), pism. a) - e) a téz
aplikaci ustanoveni § 24, odst.(3) vyhlasky €. 92/2008 Sb. o stanoveni seznamu zemi referen¢niho kose,
zptisobu hodnoceni vyse, podminek a formy thrady lé¢ivych ptipravki a potravin pro zvlastni Iékarské
ucely a ndleZitostech Zadosti o stanoveni vySe thrady, nebot’ volba vhodného lé¢ivého piipravku pro
terapii karcinomu prsu je velmi specificky a individudlni rozhodovaci proces, pro ktery je nutna ptislusna
specializace a preskripci pfedmétného ptipravku nelze s ohledem na ucinnost a bezpecnost prenést na
praktického Iékare.

Vzhledem k témto skute&nostem Ustav rozhodl, jak je uvedeno ve vyroku rozhodnuti.

Pouéeni o odvolani

Proti tomuto rozhodnuti je moZzno podat podle ustanoveni § 81 a nasl. zdkona ¢. 500/2004 Sb., spravni
fad, ve znéni pozdéjsich predpist, u Statniho ustavu pro kontrolu 1é€iv odvolani, a to ve 1htté 15 dnt ode
dne jeho doruceni. O odvolani rozhoduje Ministerstvo zdravotnictvi CR.

Otisk afedniho razitka

MUDr.Mgr.Jindfich Kotrba
vedouci sekce cenové a uhradové regulace
Toto rozhodnuti nabylo pravni moci dne 30.4.2010
Vyhotoveno dne 30.4.2010
Za spravnost : Tamara Robesonova
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