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Navrh zmény vyse a podminek uhrady z moci Uredni

skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lééivych pripravki s obsahem

inhibitoru JAK k terapii revmatoidni artritidy

Hloubkova revize systému uhrad

Ustav v souladu s ustanovenim § 39 odst. 1 zakona ¢&. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim
pojisténi a 0 zméné a doplnéni nékterych souvisejicich zakon(, ve znéni pozdé;jsich predpisq,
(dale jen ,,zdkon o verejném zdravotnim pojisténi“) provadi z moci Uredni hloubkovou revizi,
ve které se prezkoumadva a v pripadé potfeby méni vySe zakladni dhrady, soulad vysi dhrad
vSech v zdsadé terapeuticky zaménitelnych léCivych pripravkl nebo potravin pro zvlastni
lékarské Ucely se zdkladni dhradou, jednotnost a Uéelnost stanovenych podminek Uhrady a
soulad stanovené vyse a podminek Uhrad lécivych pfipravk( a potravin pro zvlastni Iékarské
Ucely s timto zakonem, a to zejména splnéni ocekavanych vysledk( a divodi farmakoterapie
a nakladové efektivity.

Ustav v souladu s ustanovenim § 391 odst. 5 zdkona o veFejném zdravotnim pojisténi zahaji
hloubkovou revizi do 3 let ode dne vykonatelnosti rozhodnuti o stanoveni vyse a podminek
Uhrady prvniho |é¢ivého pfipravku zatfazeného do dané referencni skupiny.

Hloubkova revize se provadi ve spole¢ném fizeni pro celou referencni skupinu ve lh(té
stanovené podle ustanoveni § 39g odst. 2 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi.
Hloubkovou revizi lze samostatné zahdjit a vést i o téch I|éCivych pripravcich nebo
potravinach pro zvlastni lékarské ucely, u kterych je vedeno fizeni o stanoveni, zméné nebo
zruseni vySe a podminek Uhrady, nebo zkracena revize.

Hloubkova revize byla provedena v souladu s ustanovenim § 39i, § 391, § 39b a § 39c zdkona
o vefejném zdravotnim pojisténi, pricemz byly zejména posouzeny:

a) terapeuticka ucinnost a bezpecnost,

b) zavaznost onemocnéni, k jejimuz léCeni je urcen,

c) ucastnikem tizeni predlozené hodnoceni nakladové efektivity a dopadu do rozpoctu, s
vyjadrenim nakladd na 1 pacienta a odhadovany pocet pacientl lé¢enych za rok, a to v
pfipadech uvedenych v § 15 odst. 9,

d) verejny zajem (§ 17 odst. 2),

e) vhodnost cesty podani, Iékové formy, sily a velikost baleni,

f) obvyklé davkovani,
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g) nezbytna délka lécby,

h) mira soucinnosti osoby, které je poddvan,

i) jeho nahraditelnost jinym lécivym pripravkem nebo potravinou pro zvlastni Iékarské tcely,
hrazenou ze zdravotniho pojisténi a porovnani jejich cen a stanovenych uhrad s cenou
posuzovaného lécivého pfipravku nebo potraviny pro zvlastni Iékarské ucely,

j) pfedpokladany dopad Uhrady na finan¢ni prostfedky zdravotniho pojisténi,

k) doporucené postupy odbornych instituci a odbornik(i, a to vidy z hlediska nakladové
efektivity a s ohledem na dopad na finan¢ni prostredky zdravotniho pojisténi.

Hodnoceni Ustavu je komplexni a je provedeno s ohledem na ustanoveni § 39b odst. 2 pism.
a) az k) zakona o verejném zdravotnim pojisténi. Uvedena kritéria hodnoceni se vztahuji ke
véem ¢astem uvedenym ddle v tomto dokumentu.

Pfi hodnoceni Ustav postupoval rovné? v souladu s vyhlaskou €. 384/2007 Sb., o seznamu
referencnich skupin, ve znéni pozdéjsich predpist (dale jen ,vyhlaska ¢. 384/2007 Sb.”) a
vyhlaskou ¢.376/2011 Sb., kterou se provadéji néktera ustanoveni zakona o verejném
zdravotnim pojisténi, ve znéni pozdéjsich predpist (dale jen ,vyhlaska ¢. 376/2011 Sb.”).

Drzitelé registracniho rozhodnuti:

Galapagos NV
IC: 0466.460.429
Generaal De Wittelaan L11 A3, 2800 Mechelen,
Belgické kralovstvi
Zastoupena:
Swedish Orphan Biovitrum s.r.o.,
IC: 28171276
Na strzi 1702/65, 14000 Praha 4

Eli Lilly Nederland B.V.
IC: 30087090
Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht,
Nizozemské kralovstvi
Zastoupena:
ELI LILLY CR, s.r.o0.,
IC: 64941132
Pobrezni 394/12, 186 00 Praha 8

AbbVie Deutschland GmbH & Co.KG
IC: HRA 9790

Knollstrasse, 67061 Ludwigshafen,
Spolkova republika Némecko
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Zastoupena:

AbbVie s.r.o.
IC: 24148725
Metronom Business Center, Bucharova 2817/13, 158 00 Praha 5 - Stodulky

Pfizer Europe MA EEIG

IC: 696658156

Boulevard de la Plaine 17, 1050 Bruxelles,
Belgické kralovstvi

Zastoupena:

Pfizer, spol. sr.o.,
IC: 49244809
StroupezZnického 17, 150 00 Praha 5

Datum zahdjeni spravniho fizeni: 30. 12. 2022

1a) Charakteristika lécivych latek v radmci skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych
pripravki

Lécivé latky baricitinib, tofacitinib, upadacitinib a filgotinib (ATC LO4AA37, LO4AA29,
LO4AA44, a LO4AA45) nejsou uvedeny ve vyhlasce ¢. 384/2007 Sb. a nejsou terapeuticky
zaménitelné s zddnou referencni skupinou uvedenou v této vyhlasce.

Inhibitory Janusovych kindz jsou synteticky vyrobené malé molekuly pro peroralni uzivani,
které patfi do skupiny cilenych syntetickych chorobu modifikujicich antirevmatickych léka
(targeted synthetic disease modifying antirheumatic drugs, tsDMARD).

Vétsina dosud znamych cytokinovych receptorli vyuzivd pro prenos signalu z bunécné
membrany do jadra Janusovy kindzy (JAK). Rodina JAK sestava ze 4 proteinl (JAK1/2/3 a
TYK2), z nichz kazdy je asociovan s odliSnymi typy cytokinovych receptorl. Mezi se radi
receptorové kinazy duleZité pro prenos cytokinovych a hormonalnich signalli, které v
patogenezi revmatoidni artritidy zastavaji dlilezitou prozanétlivou funkci.

Tofacitinib je inhibitorem JAK1, JAK2 a JAK3 (inhibuje preferencné JAK1 a JAK3, inhibici
heterodimerickych receptord prozanétlivych cytokin(i JAK1/JAK3 je blokovano pusobeni IL-2,
4,6, 7, 15, 21 a také interferonu a a y), baricitinib je selektivnim inhibitorem JAK1 a JAK2,
upadacitinib a filgotinib vykazuji nejvyssi selektivitu pro JAK1. 1617

Baricitinib (BARI; LP OLUMIANT) je dle platného SmPC * registrovan v indikacich:

- stfedné zavaind ai zdvaina aktivni revmatoidni artritida u dospélych pacientl, ktefi
neodpovidali dostateéné na jedno nebo vice chorobu modifikujicich antirevmatik, nebo je

F-CAU-013-31N/09.06.2016 strana 3 (celkem 36)



netolerovali. Baricitinib mlze byt pouZzit v monoterapii nebo v kombinaci s methotrexatem
(MTX).

- stfedné zavaina aZ zavaina atopicka dermatitida u dospélych pacientl, ktefi jsou
kandidaty pro systémovou lécbu

- zavazna forma alopecia areata u dospélych pacientld (v této indikaci neni Zadny
z predmétnych pripravkd hrazen z prostfedkd verfejného zdravotniho pojisténi).

Tofacitinib (TOFA; LP XELJANZ) je dle platného SmPC *registrovan v indikacich:

- v kombinaci s methotrexatem k |écbé stfedné zdvainé aZ zdvainé aktivni revmatoidni
artritidy u dospélych pacient(, ktefi dostatecné neodpovidali na jedno, pfipadné i vice
chorobu modifikujicich antirevmatik (DMARD - disease-modifying anti-rheumatic drugs),
nebo je netolerovali. Tofacitinib Ize poddvat jako monoterapii v pfipadé intolerance MTX,
nebo pokud lé¢ba MTX neni vhodna.

- aktivni psoriaticka artritida (PsA) u dospélych pacientq, ktefi neméli dostate¢nou odpovéd
na predchozi lé¢bu chorobu modifikujicim antirevmatikem (DMARD) nebo ji netolerovali,

- lécba dospélych pacientd s aktivni ankylozujici spondylitidou (AS), ktefi neméli
dostatec¢nou odpovéd na konvenéni léCbu,

- |é¢ba dospélych pacientl se stfedné tézkou az tézkou aktivni ulcerézni kolitidou (UC), ktefi
neméli dostatec¢nou odpovéd na konvencni |é¢bu nebo biologickou latku, u kterych doslo ke
ztraté odpovédi nebo ktefi tuto Ié¢bu nebo latku netolerovali*,

- aktivni polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy (polyartritidy s revmatoidnim
faktorem pozitivnim [RF+] nebo negativnim [RF-] a rozsitené oligoartritidy) a juvenilni
psoriatické artritidy (PsA) u pacientl ve véku 2 a vice let, ktefi dostate¢né neodpovidali na
predchozi [écbu DMARD. Tofacitinib Ize podavat v kombinaci s methotrexatem (MTX) nebo v
monoterapii v pripadé intolerance MTX nebo v pfipadech, kde je pokracovani Iééby MTX
nevhodné*.

*LP XELJANZ o sile 11 mg neni v indikacich UC a polyartikuldrni JIA registrovadn.

Upadacitinib (UPA; LP RINVOQ): je dle platného SmPC ! registrovan v indikacich:
- stfedné tézka az tézka aktivni revmatoidni artritida u dospélych pacientli s nedostatec¢nou

odpovédi nebo intoleranci na jedno nebo vice chorobu modifikujicich antirevmatik (DMARD).
Pripravek RINVOQ Ize pouzit v monoterapii nebo v kombinaci s methotrexatem.

- aktivni psoriatické artritida u dospélych pacientd s nedostatecnou odpovédi nebo
intoleranci na jedno nebo vice DMARD. Pripravek RINVOQ Ize pouZit v monoterapii nebo v
kombinaci s methotrexatem.

- aktivni neradiografickd axialni spondylartritida u dospélych pacientl s objektivnimi
znamkami zanétu vyjadrenymi elevaci C-reaktivniho proteinu (CRP) a/nebo nalezem na
magnetické rezonanci (MRI), ktefi nedosahli dostate¢né odpovédi na lé¢bu nesteroidnimi

:::::
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- aktivni ankylozujici spondylitida u dospélych pacientll s nedostate¢nou odpovédi na
konvencni 1écbu.

- stredné tézka az tézka atopicka dermatitida u dospélych a dospivajicich ve véku od 12 let,
ktefi jsou kandidaty pro systémovou lécbu.

- stredné tézka az tézka aktivni ulcerdzni kolitida s nedostatecnou odpovédi, se ztratou
odpovédi nebo intoleranci na konvencni nebo biologicky pfipravek.

Filgotinib (FILGO; LP JYSELECA) je dle platného SmPC ! registrovan v indikacich:

- stfedné tézka az tézka aktivni revmatoidni artritida u dospélych pacient(i s nedostatec¢nou
odpovédi nebo s intoleranci na jeden ¢&i vice chorobu modifikujicich antirevmatickych
pfipravki (DMARD). Pripravek Jyseleca lze podavat jako monoterapii nebo v kombinaci s
methotrexatem (MTX).

- stfedné tézka az tézka aktivni ulcerézni kolitida, ktefi nedostateéné odpovidali nebo
prestali odpovidat na konvencni nebo biologickou Ié¢bu nebo tuto |é¢bu netolerovali.

Indikace lécba revmatoidni artritidy s vysokou aktivitou choroby u pacienti, ktefi
dostatecné neodpovidali na Iécbu methotrexdtem, leflunomidem nebo sulfasalazinem a
alespon jednim pFipravkem ze skupiny inhibitorii TNF, je spole¢nou indikaci vsech Iécivych
latek ze skupiny inhibitori JAK k terapii revmatoidni artritidy, pficemZ ucelem hloubkové
revize je predevsim prezkum jednotnosti a souladu vysi a podminek uhrady vzdjemné
terapeuticky zaménitelnych Ié¢ivych pfipravki. Ustav vzhledem k vyse uvedenému a za
ucelem sjednoceni vyse a podminek uhrady, zafadil LP OLUMIANT 4MG TBL FLM 28 I, kod
SUKL 0219354, LP XELJANZ 5MG TBL FLM 112, kéd SUKL 0238242, LP XELJANZ 10MG TBL
FLM 56, kéd SUKL 0223060, a LP XELJANZ 11 MG TBL PRO 28 (91), kédy SUKL 0238763 a
0238764 do predmétné pseudoreferencni skupiny (ddle téZ ,skupina”) a posuzuje je jako

terapeuticky zaménitelné s ostatnimi LP ve skupiné v referencni indikaci terapie
revmatoidni artritidy.

Revmatoidni artritida (RA) je zavainé, systémové, zanétlivé autoimunitni onemocnéni, které

postihuje 0,5-1 % populace. RA vyvolava u pacientd chronickou bolest, ztuhlost, zhorsuje
funkci a kvalitu Zivota. RA je pfi¢inou sniZzené schopnosti pracovat, vyvolava pracovni
disabilitu a aZ v poloviné pfipadl do deseti let i trvalou invaliditu. RA zkracuje i Zivot svych
nositelll o 5-10 let. Pfi¢inou predcasného umrti mize byt napf. cervikdlni myelopatie,
amyloiddza, castéjsi vyskyt zavainych infekci, malignit, kardiovaskuldrnich pfihod a
komplikaci 1écby (glukokortikoidy, nesteroidnimi antirevmatiky, imunosupresivy i
biologickymi léky). 3

Pro hodnoceni aktivity onemocnéni existuje nékolik kompozitnich indext, u kterych bylo
prokdzano, Ze spolehlivé hodnoti aktivitu RA a jsou dostate¢né senzitivni ke zméné v
pribéhu 1é¢by. V klinické praxi v CR se nejéastéji pouzivda DAS28, je pouZivan i v Narodnim
registru ATTRA. 4°
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Hodnoceni aktivity revmatoidni artritidy dle ¢eskych doporuceni ® uvadi nasledujici tabulky:
Tabulka 3 Kompozitni indexy pro hodnoceni aktivity revmatoidni artritidy. A) Pozadované
parametry pro vypoéet kompozitnich indexn. B) Zpusob vypoétu kompozitnich indexn. C)

Rozmezi aktivity onemocnéni definované podle jednotlivych kompozitnich indexi

A)
Parametr DAS28 SDAI CDAI
Pocet citlivych kloubu (TJC) + + +
Poé&et oteklych kloubu (SJC ) + + +
Globalni hodnoceni léekarem (MDGA) - + +
Globalni hodnoceni pacientem (PGA) + + +
FW nebo CRP + + -
B)
Kompozitni Vzorec vypoétu
index
DAS28-FW DAS28-FW = 0.56 VTJC + 0.28 VSJC + 0.70 In(FW) + 0,014 PGA (mm)
DAS28-CRP DAS28-CRP = 0.56"TJC + 0.28 VSJC + 0.36"In{CRP+1) + 0,014 PGA (mm) + 0.96
SDAI SDAI = SJC + TJC + PGA (cm) + MDGA (cm) + CRP (mg/dL)
CDAI CDAIl = SJC + TJC + PGA (cm) + MDGA (cm)
)

DAS28 SDAI CDAI
Remise =286 <3,3 <28
Mirna aktivita >26a=32 =z33a=11 =10
Stredni aktivita >32a=51 211a=26 >10a=22
Vysoka aktivita =51 =26 =22

DAS. skore aktivity nemoci (disease activity score)
CDALI klinicky index aktivity nemoci (Clinical Disease Activity Index)
SDAI zjednodufeny index aktivity nemoci (Simplified Disease Activity Index)

V pripadé DAS28-ESR je za vysokou aktivitu onemocnéni povaZzovan stav >5,1, v ptipadé
DAS28-CRP jde 0 >4,6. 7

Déle jsou pouzivana ACR kritéria, navrzena americkou revmatologickou spole¢nosti: 4

ACR 20 (nejméné 20 % zlepSeni poctu citlivych a oteklych kloubl a dale 20 % zlepSeni tfi
z péti dalsich ukazatell);

ACR 50 (zlepsSeni stejnych ukazatell o 50 %);

ACR 70 (zlepseni stejnych ukazatell o 70 %).

Ceska doporuceni pro terapii RA z r. 2017 uvadi nasledujici schéma pro management

pacienti s RA &
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Faze |

Kontraindikace MTX

Diagnostikovana RA

| Selhani faze I: | | Ne | | DosaZeni cile I |Anol | Pokratujte |

zahaijte fazi |l v prib&hu 6 mésich 1
Nepfiznivé prognostické faktory Selhanf nebo

nedostatecna acinnost
/ toxicita ve fazi |.

Pfidejte bDMARD
TMF inhibitor, abatacept, tocilizumab
(za jistych podminek RTX)
nebo JAK inhibitor

Zména csDMARD
LEF, SAS, MTX jako
monoterapie nebo kombinace
{idesing s phdanim GH jake wise)

DosaZeni cile
-— -— e e -—
| NB | | v prubehu & mésicu |

Selhani faze II: DosaZeni cile

— | | ] | .
zahajte fazi Il l | Ne |“‘_| v prilb&hu 6 mésici | | Ano | | Pokracujte
[ Faze i | \" Selhani nebo

nedostatecna ucinnost
/ toxicita ve fazi ll.

Zvazte redukci bDMARD
{poloviéni davka pripravku nebo
prodlouZeny interval)

Zméfite bDMARD
Mahradte jakykoliv prvni bDMARD
jakymkoliv bDMARD

DosaZeni cile
v prib&hu 6 mésici

nebo JAK inhibitor

Pokracujte

Ne

Dle ceskych i evropskych doporucenych postupl jsou inhibitory JAK indikovany ve fazi ll, tj.
pri selhani nebo nedostate¢né ucinnosti/toxicité csDMARD (konvencéni Ié¢by) a dale ve fazi
1, tj. pfi selhani nebo nedostate¢né ucinnosti/toxicité prvniho nasazeného bDMARD nebo
JAK inhibitoru. Jejich postaveni v algoritmu |é¢by RA je shodné s postavenim inhibitor(i TNF-
alfa (referencni skupina 70/2) a abataceptu a tocilizumabu (referenc¢ni skupina ¢. 70/3, kam
nalezi také sarilumab), za jistych podminek také rituximabu (,RTX“ — u pacientl s Kl jiné
biologické Iécby, jako je vyskyt lymfomu ¢i demyelinizacniho onemocnéni). 2

Novéjsi guidelines Evropské ligy proti revmatismu (EULAR 2019 update) & jsou v souladu s
doporucenimi Ceské revmatologické spoleénosti (dale jen ,,CRS).

Ustav dopliiuje, Ze dle evropskych doporuéeni by JAK inhibitory mély byt pouZivany
v kombinaci s csDMARD, pfedevsim tedy s MTX 8. Monoterapie pfipadd v Uvahu u pacientd,
u kterych nelze MTX poutzit. Platna indikacni omezeni LP Xeljanz 5 mg, LP Olumiant, LP
Rinvoq i LP Jyseleca specifikuji, Ze JAK inhibitory v monoterapii jsou hrazeny pouze pfi
nesndasenlivosti MTX nebo v pfipadech, kdy pokra¢ovani v |é¢bé MTX neni mozné.

Porovnanim ucinnosti a bezpecnosti jednotlivych inhibitor( JAK (TOFA, BARI, UPA, a FILGO)
u pacientd a aktivni revmatoidni artritidou a nedostatec¢nou odpovédi na lécbu biologickymi
DMARDs se zabyvala metaanalyza autor( Lee a Song, 2021 8,

Ucinnost:
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Pravdépodobnost dosazeni terapeutické odpovédi ACR20 byla zhodnocena pomoci SUCRA

(surface under the cumulative ranking curve — plochy pod kumulativni kfivkou ,,umisténi“
jednotlivych |éciv, vyjadrujici pravdépodobnost, s jakou bude dana lécba nejvyhodnéjsi z
hlediska hodnocenych parametr(). Nejvyssi pravdépodobnost byla pozorovana u
upadacitinibu v davce 15 mg (pomér sanci [OR] 4,63; 95% interval kredibility [Crl] 2,95-7,45),
nasledovaného filgotinibem v davce 200 mg (OR 4,33; 95% Crl 2,68-7,11), baricitinibem v
davce 4 mg (OR 3,34; 95% Cl 2,14-5,25) a tofacitinioem v ddvce 5 mg (OR 2,62; 95% Crl
1,60-4,34). 1718

Nejvyssi pravdépodobnost dosazeni ACR50 hodnocend pomoci SUCRA byla pozorovana u
baricitinibu v ddvce 4 mg (OR 4,65; 95% Crl 2,50-9,05), ktery byl nasledovan filgotinibem v
davce 200 mg (OR 4,36;95% Crl 2,53-7,80), tofacitinibem v ddvce 5 mg (OR 4,36; 95% Crl
2,31-8,57) a upadacitinibem v ddvce 15 mg (OR 3,91; 95% Crl 2,25-7,00). 1718

Nejvyssi pravdépodobnost dosazeni ACR70 hodnocend pomoci SUCRA byla pozorovana u
tofacitinibu v ddvce 5 mg (OR 10,77; 95% Crl 3,46-51,51), ktery byl nasledovan baricitinibem
(OR 5,92; 95% Crl 2,11-21,94), filgotinibem v ddvce 200 mg (OR 3,91; 95% Crl 1,91-8,78), a
upadacitinibem v ddvce 15 mg (OR 1,90; 95% Crl 0,88-4,29). 17,18

Bezpecénost:
V metaanalyze Lee a Song, 2021, byl z hlediska rizika ukonceni lé¢by pro vyskyt SAEs

(zavainé nezadouci ucinky) pozorovan nejlepsi bezpecnostni profil pro tofacitinib v ddvce 5
mg, filgotinib v ddvce 200 mg a placebo. Nejvétsi podil SAEs byl pozorovan pfi lécbé
upadacitinibem, ackoli v absolutnich Cislech se jednalo jen o 8 SAEs ve skupiné 164 osob.
Rozdil ve vyskytu infekce herpes zoster nebyl napfi¢ jednotlivymi skupinami statisticky
signifikantni. 17,18

Spektrum a frekvence nezadoucich ucinkl posuzovanych lécivych latek jsou podobné, |écba
JAK inhibitory mazZe vést ke zvySenému riziku infekci (zejména infekce herpes zoster), k

supresi kostni dfené a vysSimu poctu kardiovaskularnich pfihod:

Tab.: A summary of the common adverse events from four long-term integrated safety
analyses of four JAK inhibitors in the treatment of rheumatoid arthritis 2°:
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JAK inhibitors and doses
Tofacitinib® Baricitinib® Upadacitinib*® | Filgotinib*
Number of 7,061 3,770 651 3,691
patients (n)
Total exposure 22,875 14,774 2,796 6,080
(patient years)
Adverse effects Doses
IR (95% CI)
All doses All doses 15 mg OD 100 mg OD 200 mg OD
(5 mg-10 mg BD) | (2-4 mg OD)
Serious infection |15 (2.4-2.7) 2.6(2.33-2.86) |3.0(2.4-3.7) 3.1 (21-4.5) 1.6 (1.2-2.1)
HZV 3.6 (3.4-3.9) 3.0 (2.70-3.28) | 3.11(2.5-3.8) 1.1 (0.8-1.7) 1.8 (1.4-2.3)
Opportunistic 0.4 (0.3-0.5) 0.5 0.4 (0.2-0.7) 0.2 (0.1-0.5) 0.1 (0.1-0.3)
infection
TB 0.2 (01-0.2) 0.1 (0.08-0.20) 0.1 0.1 (0.0-0.5) 0.0
Malignancy 0.8 (0.7-0.9) 0.6 (0.34-0.91) 0.6 (0.4-1.0) 0.5 (0.3-1.0) 0.6 (0.4-0.9)
(excluding NMSC)
NMSC 0.6 (0.5-0.7) 0.3 (0.25-0.44) | 0.3 (0.1-0.5) 0.1 (0.0-0.5) 0.6 (0.4-0.9)
Lymphoma 0.05 (0.03-0.09) | 0.06 (0.03-011) | NfA N/A
VTE 0.3 (0.2-0.3) 0.49 (0.39-0.61) | 0.3 (0.1-0.8) 0.0 (0.0-0.3) 0.2 (0.1-0.4)
DVT 0.2 (01-0.2) 0.35 (0.26-0.45) | N/A 0.0 0.1 (0.1-0.3)
PE 0.1 (0.1-0.2) 0.26 (0.18-0.35) | N/A 0.0 (0.0-0.3) 0.11{01-0.3)
MACE 0.4 (0.3-0.5) 0.5 (0.40-0.64) | 0.4 (0.2-0.7) 0.6 (0.4-1.1) 0.4 (0.2-0.7)

Farmakovigilan¢ni vybor PRAC Evropské agentury pro lécCivé pripravky (EMA) ukoncil
evropské prehodnoceni inhibitor(i Janus kinaz pouzivanych v Ié¢bé chronickych zanétlivych
onemocnéni a doporucil opatfeni k minimalizaci zavaznych nezddoucich ucinkd, spjatych s
jejich pouzivanim. Rizika zahrnuji kardiovaskularni komplikace, krevni srazeniny, riziko
rakoviny a zavazné infekce. °

Vybor doporucil omezeni pouZivani téchto 1€kl pro nasledujici skupiny pacientl: pacienti ve

véku 65 let a vice, pacienti se zvySenym rizikem zdvaznych kardiovaskularnich komplikaci

(napf. srdecni infarkt nebo mozkovd prihoda), dlouhodobi aktivni nebo byvali kutaci a

pacienti se zvySenym rizikem vzniku onkologického onemocnéni. Tito pacienti mohou byt

l[éceni inhibitory JAK pouze v pripadé, kdy nejsou k dispozici jiné vhodné lécebné alternativy.

Vybor rovnéz doporucil zvySenou opatrnost v pouzivani inhibitord JAK u pacientl s dalSimi

rizikovymi faktory, a to faktory zvysSujicimi riziko pro vznik krevnich srazenin v plicich a v

hlubokych Zildch (tzv. Zilni tromboembolismus — VTE). V pfipadé pouziti inhibitord JAK u

pacientl s témito rizikovymi faktory Ize doporucit nizsi ddvku v zavislosti na pouzitém léku,
indikaci a specifickém rizikovém faktoru. 210
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Vybor PRAC dospél k zavéru, Ze tato bezpecnostni zjisténi se tykaji vSech inhibitord JAK

schvdlenych k |é¢bé chronickych zanétlivych poruch (revmatoidni artritida, psoriaticka

artritida, juvenilni idiopatickd artritida, ankylozujici spondylitida, ulcerézni kolitida, atopicka
dermatitida a alopecia areata). °

Vybor pro humanni IéCivé ptipravky (CHMP) Evropské agentury pro |éCivé pripravky (EMA)
vyse uvedena doporuceni farmakovigilanéniho vyboru PRAC schvalil. 10

Referencni indikaci je druha a dalsi linie biologické/cilené lé¢by revmatoidni artritidy s
vysokou aktivitou choroby.

V této indikaci jsou posuzované lécivé pfripravky v zdsadé terapeuticky zaménitelné
s obdobnou uc¢innosti a bezpecnosti a obdobnym klinickym vyuZitim.

Pozn.:

Ze zdravotniho pojisténi jsou hrazeny dalsi IéCivé pripravky s obsahem inhibitori JAK k terapii
chronickych zdnétlivych onemocnéni, konkrétné se jednd o LP LP CIBINQO (vsechny hrazené
sily a velikosti baleni).

Tyto lécivé pfipravky nendleZi do posuzované skupiny, nebot LP CIBINQO jsou registrovdany
pouze v indikaci stfedné zdvaZné aZ zdvainé atopické dermatitidy, v referencni indikaci
(revmatoidni artritida) nejsou registrovdny, proto je nelze povaZovat za terapeuticky
zaménitelné s posuzovanymi léCivymi pripravky.

Uprava thrady oproti zikladni Ghradé véetné stanoveni dal$i zvy$ené thrady

Uprava Ghrady oproti zékladni tGhradé vsouladu s vyhlagkou €& 376/2011 Sb. nebyla
provedena.

Na zakladé hodnoceni posuzovanych pfipravkl byla nalezena specifickd indikace nebo urcita
skupina pacient(, pro které by bylo mozné stanovit jednu dalsi dhradu. Jedna se o tyto
indikace:

1) prvni linie biologické/cilené 1é¢by revmatoidni artritidy u lé¢ivych pripravki s obsahem
baricitinibu, tofacitinibu, upadacitinibu a filgotinibu, které jsou vdané indikaci
registrovany (vSechny LP zposuzované pseudoreferencni skupiny), a prvni linie
biologické/cilené 1écby ulcerdzni kolitidy u tofacitinibu (sily 5 mg a 10 mg), upadacitinibu a
filgotinibu, které jsou v dané indikaci registrovany:

- v téchto indikacich byla terapie JAK inhibitory vyhodnocena jako srovnatelné ucinna s LP
z RS €. 70/2 (spravni Fizeni sp. zn. SUKLS4262/2021 2% a SUKLS107156/2020 25).

Referencni indikaci pro prvni dalsi dhradu (v ramci indikace ¢. 1) je prvni linie
biologické/cilené Iécby revmatoidni artritidy s vysokou aktivitou choroby.
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Revmatoidni_artritidou a jeji |é¢bou se Ustav zabyva vy3e, v &asti ,1a) Charakteristika

[éCivych [atek v rdmci skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych pfipravk(“.

Ulcerdzni kolitida je chronické zanétlivé onemocnéni tlustého stieva, jedna se o heterogenni

onemocnéni se Sirokym spektrem stfevnich i mimostfevnich projev(. Typicky pribéh UK je u
vétsSiny pacientl charakterizovdn stfidanim klidovych obdobi s periodami, kdy dochazi k
aktivizaci zanétu a klinickym obtizim. 33

Medikamentdzni terapii Ize rozdélit na indukéni a udrzovaci. Indukéni [éCba se podava pfi
aktivnim onemocnéni, udrzovaci pfi klidovém stadiu, jedna se tedy o jakousi ,profylaxi“
relapsu. Nékteré preparaty je vhodné pouzivat jen pro indukcni 1éCbu, jiné jsou vhodné
pouze pro lé¢bu udrZovaci a dalsi |ze uzit v obou indikacich. 3>

U pacientl s aktivni UK refrakterni na p.o. kortikosteroidy (véetné intolerance) jsou vhodné
intravendzné podavané kortikosteroidy nebo anti TNF a, vedolizumab, tofacitinib,
ustekinumab, ozanimod a filgotinib. 34

Pacienti, u nichZ byla remise nebo odpovéd v indukcni fazi 1écby navozena anti TNF a,
vedolizumabem, tofacitinibem, ustekinumabem, ozanimodem a filgotinibem by méli
pokracovat v udrZovaci terapii stejnym lékem. Vzhledem k omezenému poctu biologik a
inovativnich 1ékd pro terapii UC je nezbytné maximalné vyuzit potencial kazdého pouZzitého
léku drive, nez dojde ke zméné lécby. NejcastéjSim zpusobem optimalizace 1éCby je jeji
intenzifikace, k niz, v zavislosti na konkrétni situaci, je pfistupovadno u tretiny az poloviny
lé¢enych. 34

2) prvni linie biologické/cilené lécby polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy u
lécivych pripravka s obsahem lécivé latky tofacitinib (sila 5 mg), které jsou v dané indikaci
registrovany:

- vtéto indikaci byla terapie tofacitinibem vyhodnocena jako srovnatelné ucinna sLP
s obsahem adalimumabu, etanerceptu a golimimabu pro pediatrické pouZiti (spravni fizeni
sp. zn. SUKLS345245/2021 %6).

Ustav uvadi, e s ohledem na davkovaci reZim tofacitinibu v indikaci polyartikuldrni juvenilni

idiopatické artritidy (pacienti s télesnou hmotnosti > 40 kg - 5 mqg (5 ml perordlniho roztoku

nebo potahovand tableta 5 mg) dvakrdt denné 1) nenavrhuje stanovit Uhradu v této indikaci

l[é¢ivym pripravkim XELJANZ o sile 10 mg, nebot ddvka 10 mg neni v ddvkovacim rezimu

uvedena. Pro pacienty s pcllA, ktefi potfebuji nizsi davku tofacitinibu, nez je 5 mg, nebo ktefi
nemohou polykat tablety, je uréen LP XELJANZ 1MG/ML POR SOL 1X240ML+STR (probihd
spravni fizeni o stanoveni vy$e a podminek Uhrady, sp. zn. SUKLS345448/2021).

Referencni indikaci pro druhou dalSi dhradu (v ramci indikace €. 2) je prvni linie
biologické/cilené Ié¢by polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy.

Polyartikularni juvenilni idiopaticka artritida je chronické, zanétlivé onemocnéni, je skupinou
chorob s rozmanitym klinickym obrazem i dlouhodobou progndzou, které se v détském véku
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projevuji chronickou artritidou a rGznou mirou mimokloubnich projevi v zavislosti na
podtypu onemocnéni a jejichZ jednoticim prvkem je pfitomnost chronické synovitidy.
Soucasna standardni [éCba stoji na ,,step-up” principu, kdy zacina intraartikularnim podanim
kortikosteroid( a obvykle podkozné aplikovanym methotrexatem (MTX) a postupné se podle
klinické odpovédi pridavaji dalsi Iéky. MTX se doporucuje jako DMARD prvni volby pro JIA s
polyartikularnim pribéhem a nedostatecnym efektem nesteroidnich antirevmatik a/nebo
intraartikularnich kortikosteroid(i nebo v pfipadé vysoce aktivniho onemocnéni.

Po selhani Iécby DMARD (MTX) jsou u polyartikularné probihajici JIA Gcinné blokatory TNFa.
Pfechod na jiny inhibitor TNF muZe byt u pacientl s polyartikularni JIA G¢inny a jevi se jako
bezpecny. Tocilizumab je Ucinny u pacientl s pcllIA rezistentni na IéCbu alespon jednim
DMARD, stejné tak, jako abatacept. Pro pacienty s pcllA, tj. pacienty naivni na biologickou
[é€bu, ktefi neméli dostacujici Iécebnou odpovéd na I[éEbu DMARDs, i pacienty, ktefi neméli
dostacujici Iécebnou odpovéd’ alespon na jeden z pripravkl ze skupiny inhibitord TNF-alfa,
jsou aktualné hrazeny z verejného zdravotniho pojisténi inhibitory TNF-alfa pro pediatrické
pouziti (adalimumab, etanercept a golimumab) a tofacitinib. 2¢

Ustav dale doddava, Ze ve vech indikacich (uvedenych v bodé 1 a 2) byla jedna dal$i Ghrada
stanovena LP XELIANZ jiz v predchozich spravnich Fizenich (SUKLS345425/2021 %¢ a
SUKLS4262/2021 24).

1b) Charakteristika Iécivych latek nezarazenych do skupiny v zasadé terapeuticky

zaménitelnych pfipravki

Nebyla nalezena terapie vzasadé zaménitelnd, sobdobnou nebo blizkou ucinnosti
a bezpecnosti a s obdobnym klinickym vyuzitim.

Zakladem |écby kazdé aktivni RA je aplikace syntetickych konvencénich DMARD, pficemz

lékem prvni volby s nejlepsim pomérem ucinnost/toxicita je methotrexat. Pfi kontraindikaci
nebo zavainé intoleranci methotrexatu je moiné v prvni linii podat leflunomid nebo
sulfasalazin. V pripadé pretrvavajici vysoké aktivity je mozné pouzit kratkodobé stfedni i vyssi
davky glukokortikoidd. U pacientl s pfitomnosti negativnich prognostickych ukazatel( by pfi
nedostatecné ucinnosti mél k methotrexatu byt pridan biologicky 1€k, ¢i JAK inhibitor. 68

Mezi pouzivané (a hrazené) lééivé pripravky biologické/cilené terapie RA patfi inhibitory
TNF-alfa naleZejici do referencni skupiny €. 70/2, dale pak tocilizumab, abatacept a
sarilumab zafazené do referencni skupiny €. 70/3, rituximab, ¢i JAK inhibitory (tofacitinib,
upadacitinib, baricitinib a filgotinib).

Vzhledem k odli$né bezpeénosti, nepovazuje Ustav JAK inhibitory za v zasadé terapeuticky

zaménitelné s lé€ivymi pFipravky zafazenymi do referenéni skupiny €. 70/2.
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Vzhledem k odlisné ucinnosti i bezpeénosti nepovazuje Ustav JAK inhibitory za v zasadé

terapeuticky zaménitelné s lé¢ivymi pripravky zafazenymi do referenéni skupiny €. 70/3

nebo lé¢ivymi pripravky s obsahem lé&ivé latky rituximab. 1°

Srovnanim ucinnosti i bezpecnosti tofacitinibu a dalSich JAK inhibitori a anti-TNF léCiv
v terapii revmatoidni artritidy se Ustav podrobné zabyval ve spravnim Fizeni o0 zméné vyse a
podminek uUhrady predmétnych Iéclivych pripravkll XELJANZ vedeném pod sp. zn.
SUKLS336869/2018 32 a sp. zn. SUKLS4262/2021 24. Ustav na zakladé odborné publikace
Fleischman 2017 ' (studie ORAL STRATEGY) vyhodnotil tofacitinib (v kombinaci s
methotrexatem) jako srovnatelné ucinny s adalimumabem (v kombinaci s methotrexatem)

v lécbé vysoce aktivni revmatoidni artritidy u pacientd nedostatecné reagujicich na
methotrexat, tzn. v prvni linii biologické/cilené Iécby RA.

Srovnani ucinku inhibitoru TNF-alfa ve druhé linii biologické/cilené 1é¢by RA lécby oproti
JAKi nebo jinym biologikim neni mnoho, v registracnich klinickych studiich byva vétsinou
mix pacientd z pohledu predlécenosti. Nicméné, z dostupnych diikazd 121314 se u€innost
jiného biologika nebo JAK inhibitoru oproti dalsi linii anti-TNF Iécby jako vys$Si. ZaleZi jisté i
na tom, zda se v pfipadé selhani prvniho inhibitoru TNF-alfa jednalo o primarni ¢i sekundarni
nedéinnost, nicméné Ustav konstatuje, 7e u pacientd, ktefi selhali na predchazejici 1é6¢bé
inhibitorem TNF-alfa nelze vyhodnotit uc¢innost JAK inhibitort a dalSiho inhibitoru TNF-alfa
za srovnatelnou. Data zredlné klinické praxe 2 (Svycarsky registr RA) ukazuji na vyssi
perzistenci na 1é¢bé JAKI, oproti inhibitoriim TNF-alfa (Ustav dopliiuje, Ze dle dat z registru
jsou JAK inhibitory podavany témér vyluéné ve druhé, ev. v naslednych liniich 1é¢by). Déle,
data z klinickych studii hodnoticich lé¢bu druhym inhibitorem TNF-alfa oproti podani
biologika s jinym mechanismem ucinku nebo JAK inhibitoru ukazuji na nizsi d¢innost dalSiho
inhibitoru TNF, 1314

Srovnanim uc¢inku inhibitoru TNF-alfa ve druhé linii biologické/cilené lécby ulcerézni
kolitidy oproti JAKi se Ustav zabyval ve spravnich fizenich sp. zn. SUKLS208894/2019 2 a
SUKLS4262/2021 %4 se zavérem, Ze rozdil v Ucinnosti tofacitinibu oproti adalimumabu (resp.
léCivych pripravklm zarazenym do referencni skupiny €. 70/2) u pacientd s ulcerdzni
kolitidou predlécenych anti-TNFa vyhodnotil jako klinicky vyznamny. Ustav povazuje |é¢bu
tofacitinibem (resp. i dalSimi JAK inhibitory) u anti-TFNa predlécenych pacient(l za U¢innéjsi
oproti léCivym pfipravklm s obsahem adalimumabu (a potaimo i ostatnim IéCivym
pripravkim zafazenym do referencni skupiny ¢. 70/2).

Ustav nalezl srovnatelné G¢innou terapii v téchto indikacich:

1) V prvni linii biologické/cilené I1é¢by revmatoidni artritidy a ulcerdzni kolitidy byla terapie
JAK inhibitory vyhodnocena jako srovnatelné Géinnd s terapii LP z RS €. 70/2 (viz spravni
fizeni, sp. zn. SUKLS4262/2021 a SUKLS107156/2020%425) .
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V prvni linii biologické/cilené 1é¢by RA (u pacientl nedostatecné reagujicich na methotrexat,
resp. csDMARDs) Ustav na zakladé odborné publikace Fleischman 2017 ! (studie ORAL
STRATEGY) vyhodnotil tofacitinib (v kombinaci s methotrexdtem) jako srovnatelné ucinny s

adalimumabem. Zavéry Ustavu o srovnatelné UGcinnosti inhibitorl JAK a lé&ivych latek

z referencni skupiny 70/2 v prvni linii biologické/cilené 1éCby revmatoidni artritidy podporuje
napt. metaanalyza Best, 2021 *°.

V prvni_linii_biologické/cilené 1é¢by ulcerdzni kolitidy (u populace anti-TNF Naive) Ustav
vyhodnotil 1écbu tofacitinibem jako srovnatelné ucinnou s lé¢bou adalimumabem mj. na

zékladé metaanalyzy metaanalyzy Bonovas et al., 2018 37. Zavéry Ustavu o srovnatelné
ucinnosti inhibitord JAK a lécivych latek z referencéni skupiny 70/2 (infliximab, golimumab a
adalimumab) v prvni linii biologické/cilené 1écby ulcerdzni kolitidy podpoduji i dalsi
metaanalyzy (Singh, 2018 #?, a Lasa, 2021 3°),

2) V prvni linii biologické/cilené 1ééby polyartikuldrni juvenilni idiopatické artritidy byla
terapie tofacitinibem vyhodnocena jako srovnatelné Gcinna s terapii Iécivymi pripravky

s obsahem adalimumabu, etanerceptu a golimumabu pro pediatrické pouziti (viz spravni
fizeni, sp. zn. SUKLS345425/2021 26).
Ustav vyhodnotil |é¢bu tofacitinibem v prvni linii biologické/cilené 1é¢by pclIA jako

srovnatelné ucinnou s lécivymi pripravky s obsahem inhibitor( TNF-alfa adalimumabem a
etanerceptem na zdkladé naivniho nepfimého srovndni klinickych studii s tofacitinibem
(Ruperto, 2021 3839), adalimumabem (Lovell, 2008 4°) a etanerceptem (Lovell, 2000 #1). Podil
|écbé adalimumabem 94,0 % a v pripadé tofacitinibu (LP XELJANZ) 77 %. Podil pacient(i s ACR
Pedi 50 odpovédi byl po inicia¢ni fazi lé¢by 64 %, 91 % a 70 %. Ucinnost tofacitinibu,
adalimumabu a etanerceptu v prvni linii biologické/cileni 1é¢by pclIA se tedy nejevi jako
zasadné odlisna.

2) Prehled lééivych pripravka nalezejicich do skupiny v zdsadé terapeuticky zaménitelnych
pripravki

Pfehled byl vypracovan na zdkladé Seznamu cen a uUhrad publikovaného na webovych
strankach Ustavu (http://www.sukl.cz/seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdrav-pojisteni) ke
dni 1. 12. 2022 (SCAU221201).

Lécivé pripravky ve spravnim Fizeni zahdjeném ex offo:

kod SUKL | nazev lécivého pripravku doplnék nazvu
0249929 |JYSELECA 200MG TBL FLM 30
0219354 | OLUMIANT 4MG TBL FLM 28 |
0219356 | OLUMIANT 4MG TBL FLM 35 |
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http://www.sukl.cz/seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdrav-pojisteni

0238756 |RINVOQ 15MG TBL PRO 28 KAL
0238763 | XELJANZ 11MG TBL PRO 28
0238764 | XELJANZ 11MG TBL PRO 91
0223060 | XELJANZ 10MG TBL FLM 56
0238242 | XELJANZ 5MG TBL FLM 112
0222290 | XELJANZ 5MG TBL FLM 182
0222098 | XELJANZ 5MG TBL FLM 56

3) Stanoveni obvyklé denni terapeutické davky (,,0DTD*)

ODTD pro zakladni Uhradu skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd s
obsahem inhibitor(d JAK k terapii revmatoidni artritidy (baricitinib, tofacitinib, upadacitinib a
filgotinib), byla stanovena v referencni indikaci druha a dalsi linie biologické/cilené 1écby
revmatoidni artritidy s vysokou aktivitou choroby. Podrobnéji viz tabulka nize.

ODTD pro prvni dalsi uhradu skupiny v zdsadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravka
s obsahem inhibitord JAK k terapii revmatoidni artritidy (baricitinib, tofacitinib, upadacitinib
a filgotinib), byla stanovena v referencni indikaci prvni linie biologické/cilené |écby
revmatoidni artritidy s vysokou aktivitou choroby. ODTD pro druhou dalsi dhradu skupiny v
zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkl s obsahem tofacitinibu (sila 5 mg),
byla stanovena v referen¢ni indikaci prvni linie biologické/cilené |écby polyartikularni
juvenilni idiopatické artritidy.

Tab.: ODTD inhibitord JAK k terapii revmatoidni artritidy

L Frekvence| DDD?dle WHO Doporucené
Léciva latka ATC ODTD (mg) | . o . o
davkovani (mg) davkovani dle SPC?
baricitinib | LO4AA37 4,0000 1x denné 4mg 4 mg 1x denné
tofacitinib . .
, LO4AA29 | 10,0000 | 2xdenné 10 mg 5 mg 2x denné
(o sile 5 mg)
tofacitinib
(osile 10 | LOAAA29 | 10,0000 | 2x denné 10 mg 5 mg 2x denné
mg)
tofacitinib
(o sile LO4AA29 | 11,0000 | 1xdenné 10 mg 11 mg 1 xdenné
11 mg)
upadacitinib | LO4AA44 | 15,0000 | 1x denné 15 mg 15 mg 1x denné
filgotinib LO4AA45 | 200,0000 |1 xdenné| nenistanovena 200 mg 1 x denné
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ODTD lécivé latky tofacitinib o sile 5 mg a 10 mg (tablety s okamzZitym uvolfiovanim) byla
stanovena dle ustanoveni § 15 odst. 2 pism. a) vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., kterou se provadéji
nékterd ustanoveni zdkona o verfejném zdravotnim pojisténi, ve znéni pozdéjsich predpisu
(dale jen ,vyhlaska ¢. 376/2011 Sb.“) na zakladé definované denni davky (DDD) stanovené
Svétovou zdravotnickou organizaci (WHO).

ODTD lécivé latky tofacitinib o sile 5 mg (tablety s okamzZitym uvoliovanim) byla Ustavem
stanovena ve vysi 10 mg, s frekvenci davkovani 2 x denné 5 mg, ve spravnim fizeni sp. zn.
SUKLS4262/2021 %4,

DDD pro tofacitinib byla WHO stanovena ve vysi 10 mg. 2

Dle SmPC je doporucend davka tofacitinibou vIékové formé potahovanych tablet (s
okamzitym uvolfiovanim) 5 mg podavanych dvakrat denné. ?

Ustav stanovuje ODTD tofacitinibu o sile 5 mg a 10 mg v Iékové formé tablet s okamzitym
uvolfiovanim ve vysi 10,0000 mg, frekvence davkovani 2 x denné (po 5 mg).

Vzhledem k tomu, Ze davkovani tofacitinibu je u vSech pacientd s RA (sily 5 mg a 10 mg) i
pclIA (sila 5 mg) stejné, stanovuje Ustav ODTD ve vysi 10,0000 mg shodné pro zakladni i
prvni a druhou dalsi uhradu.

ODTD Iécivé latky tofacitinib o sile 11 mg (tablety s prodlouzenym uvolfiovdnim) byla
stanovena dle ustanoveni § 15 odst. 2 pism. b) vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., na zakladé
doporuceného davkovani dle SPC.

ODTD lécivé latky tofacitinib o sile 11 mg (tablety s prodlouzenym uvolfiovdnim) byla
Ustavem stanovena ve vy$i 11 mg, s frekvenci davkovani 1 x denné, ve spravnim Fizeni sp. zn.
SUKLS107156/2020. 25

DDD pro tofacitinib byla WHO stanovena ve vysi 10 mg. 2

Dle SmPC je doporucend davka tofacitinibou vlékové formé tablet s prodlouzenym
uvolfiovanim jedna 11 mg tableta podavana jednou denné. !

Ustav stanovuje ODTD tofacitinibu o sile 11 mg v lékové formé tablet s prodlouzenym
uvolfiovanim ve vysi 11,0000 mg, frekvence davkovani 1x denné.

Vzhledem k tomu, Ze davkovani tofacitinibu je u viech pacientl s RA stejné, stanovuje Ustav

T

ODTD ve vysi 11,0000 mg shodné pro zakladni i prvni dalsi dhradu.

ODTD lécivé latky baricitinib byla stanovena dle ustanoveni § 15 odst. 2 pism. a) vyhlasky ¢.
376/2011 Sb. na zakladé definované denni davky (DDD) stanovené Svétovou zdravotnickou
organizaci (WHO).

ODTD légivé latky baricitinib byla Ustavem stanovena ve vy$i 4 mg, s frekvenci davkovani 1 x
denné ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS153667/2017. %7

DDD pro baricitinib byla WHO stanovena ve vysi 4 mg. 2

Dle SmPC je doporucena davka baricitinibu 4 mg jednou denné. !
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Ustav stanovuje ODTD baricitinibu ve vysi 4,0000 mg, frekvence davkovani 1x denné.
Vzhledem k tomu, Ze davkovani baricitinibu je u véech pacient(i s RA stejné, stanovuje Ustav
ODTD ve vysi 4,0000 mg shodné pro zakladni i prvni dalsi dhradu.

ODTD lécivé latky upadacitinib byla stanovena dle ustanoveni § 15 odst. 2 pism. a) vyhlasky
¢. 376/2011 Sb. na zdkladé definované denni davky (DDD) stanovené Svétovou
zdravotnickou organizaci (WHO).

ODTD lé¢ivé latky upadacitinib byla Ustavem stanovena ve vy$i 15 mg, s frekvenci davkovani
1 x denné ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS29043/2020. 2°

DDD pro upadacitinib byla WHO stanovena ve vysi 15 mg. 2

Dle SmPC je doporucena davka upadacitinibu 15 mg jednou denné. !

Ustav stanovuje ODTD upadacitinibu ve vysi 15,0000 mg, frekvence davkovani 1x denné.
Vzhledem k tomu, Ze davkovani upadacitinibu je u vSech pacientl s RA stejné, stanovuje
Ustav ODTD ve vy3i 15,0000 mg shodné pro zakladni i prvni dal$i thradu.

ODTD lécivé latky filgotinib byla stanovena dle ustanoveni § 15 odst. 2 pism. b) vyhlasky ¢.
376/2011 Sb., na zakladé doporuceného davkovani dle SPC.

ODTD légivé latky filgotinib byla Ustavem stanovena ve vy3i 200 mg, s frekvenci davkovani 1
x denné ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS205332/2021. 3!

DDD pro filgotinib neni prozatim WHO stanovena 2.

Dle SPC se filgotinib podava v ddvce 200 mg 1x denné 1.

Ustav stanovuje ODTD filgotinibu ve vysi 200,0000 mg, frekvence davkovani 1x denné.
Vzhledem k tomu, Ze davkovani filgotinibu je u vech pacient(i s RA stejné, stanovuje Ustav
ODTD ve vysi 200,0000 mg shodné pro zakladni i prvni dals$i uhradu.

4) Zarazeni lécivych latek do skupin podle prilohy €. 2

Lécivé latky baricitinib, tofacitinib, upadacitinib a filgotinib (ATC LO4AA37, LO4AA29,
LO4AA44, a LO4AA45) svym mechanismem ucinku, klinickym uzZitim a lékovou formou
neodpovidaji ndzvu zadné skupiny pfilohy ¢. 2 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi.
Ustav je proto navrhuje nezaradit do ?adné skupiny pfilohy € 2 zdkona o vefejném
zdravotnim pojisténi.

5) Maximalni cena

Ustav v tomto fizeni neposuzuje zmé&nu maximalni ceny.

6) Odhadovana vyse zakladni uhrady
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Revizni spravni fizeni |éCivych ptipravkl v zasadé terapeuticky zaménitelnych s |éCivymi
ptipravky s obsahem inhibitord JAK pro terapii revmatoidni artritidy nebylo dosud
provedeno.

Zakladni Uhrada byla pro pfedmétnou skupinu lécivych pfipravk( stanovena v poslednich
individudlnich Fizeni o stanoveni maximalni ceny a vySe a podminek Uhrady, resp. zméné
vyse a podminek uhrady v rozmezi od 505,7370 K&/ODTD (dle SUKLS205332/2021 31) do
589,1051 K¢/ODTD (dle SUKLS153667/2017 %7).

Jedna dalsi zvySena uhrada byla stanovena v individudlnich spravnich fizeni o zméné vyse a
podminek Uhrady LP XELJANZ 5 MG (SUKLS4262/2021 %4) a o stanoveni maximalni ceny a
vyse a podminek Uhrady LP XELJANZ 5 MG (SUKLS345425/2021 2°) nasledovné:

Jedna dalsi | Sp. zn. Indikace
zvysena uhrada
(jadrova) za ODTD

LP XELIANZ s kédy | 354,8597 K¢& SUKLS4262/2021 RA - prvni linie
SUKL 0222290 a biologické/cilené
0222098 |écby, ulcerdzni

kolitida - prvni
linie
biologické/cilené

lécby
LP XELJANZ s kdédem | 327,8008 K¢& SUKLS345425/2021 Polyartikularni
SUKL 0238242 juvenilni
idiopaticka

artritida — prvni
linie
biologické/cilené

lécby

Odhad dopadu na prostredky verejného zdravotniho pojisténi

Aktualizovany odhad dopadu na prostfedky vefejného zdravotniho pojisténi bude doplnén
ve finalni hodnotici zpravé na zakladé vyhledanych cenovych referenci.

7) Navrh podminek uhrady

a) Stavajici podminky Uhrady zakladni Ghrady:

LP XELJANZ 5MG s kédy SUKL 0222290 a 0222098:
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P: Tofacitinib je hrazen:

1) v terapii dospélych pacientd s revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28
skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na lécbu methotrexatem,
leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6 mésicll) a alespon
jednim pripravkem ze skupiny inhibitord TNF (pfi podani po dobu nejméné 3 mésicll), nebo
je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésicl IéCby a
k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni
(DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl I1éCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni
neni béhem 6 meésicll dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené terapie pfi
naslednych kontrolach v intervalu 3 mésicl, lécba tofacitinibem je ukoncena a pfi
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek biologické
|é€by. Tofacitinib se poddva v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesndsenlivosti methotrexdtu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v |é¢bé methotrexdtem
neni mozné.

2) v terapii pacientl se stredné tézkou Ci tézkou formou ulcerdézni kolitidy ovérené
kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie prepardty 5-ASA a kortikoidy,
AZT ¢i 6-MP a k selhani alespori jednoho lécivého pripravku biologické lécby. Pri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je moZné pacienta primo prevést na jiny pripravek
biologické Iécby.

LP XELJANZ 5MG s kédem SUKL 0238242:

S

P: Tofacitinib je hrazen v I1é¢bé aktivni polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy u déti ve
véku od 2 let svahou nejméné 40 kg, u nichz nebylo dosazeno adekvatni terapeutické
odpovédi na lécbu methotrexatem a alespon jednim pripravkem ze skupiny inhibitorti TNF-
alfa, a zaroven u kterych neni vhodné pouzit dalsi inhibitor TNF-alfa. Nevhodnost pouZiti
inhibitoru TNF-alfa musi byt fddné zaznamendna a zdlivodnéna ve zdravotnické dokumentaci
pacienta.

LP XELJANZ 10 MG s kédem SUKL 0223060

S

P: Tofacitinib je hrazen v terapii pacientld se stfedné tézkou ¢i tézkou formou ulcerézni
kolitidy ovérené kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie 5-ASA a
kortikoidy, AZT ¢i 6-MP a k selhani alespon jednoho lécivého pfipravku ze skupiny
inhibitord TNFa.

PFi pretrvavajici aktivité onemocnéni je moiné pacienta pfimo prevést na jiny pripravek
biologické Iécby.

LP XELJANZ 11 MG s kédy SUKL 0238763 a 0238764:
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S

S

P: Tofacitinib je hrazen v terapii dospélych pacientli s revmatoidni artritidou s vysokou
aktivitou choroby (DAS28 skdére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na
|[é¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6
mésici) a alespon jednim pfipravkem ze skupiny inhibitori TNF (pfi podani po dobu
nejméné 3 mésicll), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni
béhem 3 mésicl IéCby a k dosaZzeni remise (DAS28 méné neZ 2,6), nebo alespon stavu nizké
aktivity onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl lécby. Jestlize remise nebo nizké
aktivity onemocnéni neni béhem 6 mésicll dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti
zavedené terapie pfi naslednych kontroldch v intervalu 3 mésicd, |écba tofacitinibem je
ukoncena a pfi pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo pfeveden na jiny pfipravek
biologické |écby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v
monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v lécbé
methotrexatem neni mozné.

LP OLUMIANT 4MG, s kédem SUKL 0219356:

S

P: Baricitinib je hrazen v terapii dospélych pacientl srevmatoidni artritidou s vysokou
aktivitou choroby (DAS28 skdére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na
Iécbu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné
6 mésicl), nebo na predchozi biologickou lécbu (pfi podani po dobu nejméné 3 mésici),
nebo je netolerovali.

Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésict lécby a k dosazeni
remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni (DAS28 méné
nez 3,2) béhem 6 mésicl IéCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni neni béhem 6
mésicli dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené terapie pfi ndaslednych
kontrolach v intervalu 3 mésic(, IéCba baricitinibem je ukoncena a pfi pretrvavajici aktivité
onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pripravek biologické IéCby.

Baricitinib se poddva v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii pfi
nesndasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v [éébé methotrexatem
neni mozné.

LP OLUMIANT 4MG, s kédem SUKL 0219354:

S

P: Baricitinib je hrazen dospélym pacientim s téZzkou formou atopické dermatitidy po
selhani (nedostate¢né ucinnosti) alespon jednoho ze zplsobld konvenéni systémové
imunosupresivni terapie (s vyjimkou kortikosteroidd) nebo u pacientd, ktefi systémovou
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terapii nemohou byt 1é&eni z diivodu intolerance nebo kontraindikace. Uspé&$nost terapie u
dospélych se vyhodnoti po 8, 16 a 24 tydnech od zahajeni l1é¢by a dale nejméné kazdych 24
tydn(, a bude ukonéena v téchto pripadech:

- nedosazeni nejméné EASI-50 v tydnu 16,

- nedosaZeni nejméné EASI-75 v tydnu 24,

- v pripadé vyskytu nezvladnutelnych nezadoucich ucinka,

- pfi nedostateéné adherenci na terapii,

- pfi poklesu ucinnosti pod EASI-50 pfi dvou po sobé nasledujicich kontrolach.

LP RINVOQ:

S

P: Upadacitinib je hrazen v terapii dospélych pacientl s revmatoidni artritidou s vysokou
aktivitou choroby (DAS28 skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostate¢né neodpovidali na
[é¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6
mésicll) a alespon jednim pripravkem ze skupiny inhibitord TNF (pfi podani po dobu
nejméné 3 mésicll), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni
béhem 3 mésicl |éCby a k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alesponi stavu nizké
aktivity onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl lécby. Jestlize remise nebo nizké
aktivity onemocnéni neni béhem 6 mésicl dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti
zavedené terapie pfi naslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, Ié¢ba upadacitinibem je
ukoncena a pfi pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pripravek
biologické Ié¢by. Upadacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale lze jej podavativ
monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexdtu nebo v pripadech, kdy pokracovani v lé¢bé
methotrexdtem neni mozné.

LP JYSELECA:

S

P: Filgotinib je hrazen v terapii dospélych pacientd s revmatoidni artritidou s vysokou
aktivitou choroby (DAS28 skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na
|[é¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6
mésicll) a alespon jednim pfipravkem ze skupiny inhibitord TNF (pfi podani po dobu
nejméné 3 mésicu), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni
béhem 3 mésicll 1é¢by a k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké
aktivity onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl lécby. Jestlize remise nebo nizké
aktivity onemocnéni neni béhem 6 mésicll dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti
zavedené terapie pfi ndslednych kontrolach v intervalu 3 mésicli, |écba filgotinibem je
ukonéena a pFi pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek
biologické 1é¢by. Filgotinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v
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monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v 1é¢bé
methotrexatem neni mozné.

b) Stavajici podminky Uhrady jedné dalsi Ghrady:

LP XELJANZ 5MG s kédy SUKL 0222290 a 0222098:

\'

S

P: Tofacitinib je hrazen:

1) v prvni linii biologické lécby u dospélych pacientl s revmatoidni artritidou s vysokou
aktivitou choroby (DAS28 skdére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na
|[é¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6
mésicl), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3
mésicl lécby a k dosaZeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity
onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl |éCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity
onemocnéni neni béhem 6 mésicl dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené
terapie pfi naslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |é€ba tofacitinibem je ukoncena a pfi
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek biologické
IéCby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pripadech, kdy pokracovani v [é€bé methotrexdatem
neni mozné.

2) v prvni linii biologické lécby pacient(i se stfedné tézkou ¢&i tézkou formou ulcerézni
kolitidy ovérené kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie preparaty 5-
ASA a kortikoidy, AZT ¢i 6-MP. Pti pretrvavajici aktivité onemocnéni je mozné pacienta pfimo
prevést na jiny pripravek biologické |écCby.

LP XELJANZ 5MG s kédem SUKL 0238242:

Vv

S

P: Tofacitinib je hrazen v prvni linii biologické/cilené 1écby aktivni polyartikularni juvenilni
idiopatické artritidy u déti ve véku od 2 let s vahou nejméné 40 kg, u nichZ nebylo dosazeno
adekvatni terapeutické odpovédi na |éCbu methotrexatem, nebo u nichZz nebyl methotrexat
tolerovan.

c) Navrhované podminky zakladni uhrady:

Dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi a
ustanoveni § 34 odst. 1 pism. a) a c) a odst. 2 a ustanoveni § 39 odst. 1 vyhlasky ¢. 376/2011
Sb., navrhuje Ustav stanovit posuzovanym LP tyto podminky Ghrady:
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LP XELJANZ 5MG s kédy SUKL 0222290, 0222098 a 0238242:

S

P: Tofacitinib je hrazen:

1) v terapii dospélych pacientll s revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28
skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na lé¢bu methotrexatem,
leflunomidem nebo sulfasalazinem (pti poddvani po dobu nejméné 6 mésicll) a alespon
jednim ptipravkem ze skupiny inhibitort TNF (pfi podani po dobu nejméné 3 mésicu), nebo
je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésicl |éCby a
k dosazeni remise (DAS28 méné neZ 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni
(DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl I1éCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni
neni béhem 6 mésicli dosazeno, nebo dojde-li k poklesu Ucinnosti zavedené terapie pfi
naslednych kontroldch v intervalu 3 mésicl, |écba tofacitinibem je ukoncena a pfri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pripravek biologické
|éCby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesndsenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v |écbé methotrexatem
neni mozné.

2) v terapii pacientl se stfredné tézkou Ci tézkou formou ulcerdzni kolitidy ovérené
kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie preparaty 5-ASA a kortikoidy,
AZT ¢i 6-MP a k selhani alespori jednoho lécivého pripravku biologické lécby. Pri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je moZné pacienta pfimo prevést na jiny pripravek
biologické Iécby.

3) v lécbé aktivni polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy u déti ve véku od 2 let
s vahou nejméné 40 kg, u nichZ nebylo dosazeno adekvatni terapeutické odpovédi na léc¢bu
methotrexatem a alespon jednim pfipravkem ze skupiny inhibitorti TNF-alfa, a zaroven u
kterych neni vhodné pouzit dalsi inhibitor TNF-alfa. Nevhodnost pouZiti inhibitoru TNF-alfa
musi byt fadné zaznamenana a zdlivodnéna ve zdravotnické dokumentaci pacienta.

LP XELJANZ 10 MG s kodem SUKL 0223060:

S

P: Tofacitinib je hrazen:

1) v terapii dospélych pacientd s revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28
skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na lécbu methotrexatem,
leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6 mésicll) a alespon
jednim pripravkem ze skupiny inhibitord TNF (pfi podani po dobu nejméné 3 mésicll), nebo
je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésicl IéCby a
k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni
(DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl I1éCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni
neni béhem 6 meésicll dosazeno, nebo dojde-li k poklesu uclinnosti zavedené terapie pfi
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naslednych kontrolach v intervalu 3 mésicl, |écba tofacitinibem je ukonclena a pfi
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek biologické
|éCby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v |écbé methotrexatem
neni mozné.

2) v terapii pacientl se stfedné tézkou ¢i tézkou formou ulcerdzni kolitidy ovérené
kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhdni terapie preparaty 5-ASA a kortikoidy,
AZT ¢ 6-MP a k selhdni alespon jednoho léc¢ivého pripravku biologické lécby. Pri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je mozné pacienta pfimo prevést na jiny pfipravek
biologické Iécby.

LP XELJANZ 11 MG s kédy SUKL 0238763 a 0238764:

S

P: Tofacitinib je hrazen v terapii dospélych pacientli s revmatoidni artritidou s vysokou
aktivitou choroby (DAS28 skdére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na
|[é¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6
mésicl) a alespon jednim pfipravkem ze skupiny inhibitori TNF (pfi podani po dobu
nejméné 3 mésicll), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni
béhem 3 mésicl IéCby a k dosaZzeni remise (DAS28 méné neZ 2,6), nebo alespon stavu nizké
aktivity onemocnéni (DAS28 méneé nez 3,2) béhem 6 mésicll 1éCby. Jestlize remise nebo nizké
aktivity onemocnéni neni béhem 6 mésicll dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti
zavedené terapie pfi naslednych kontroldch v intervalu 3 mésicl, |écba tofacitinibem je
ukoncena a pfi pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek
biologické |é¢by. Tofacitinib se poddva v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v
monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v lécbé
methotrexatem neni mozné.

LP OLUMIANT 4MG, s kédy SUKL 0219356 a 0219354:

S

P: Baricitinib je hrazen:

1) v terapii dospélych pacientl s revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28
skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na Iécbu methotrexatem,
leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné 6 mésicl), nebo na
predchozi biologickou Iécbu (pFi podani po dobu nejméné 3 mésicti), nebo je netolerovali.
Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésicll 1écby a k dosazeni
remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni (DAS28 méné
nez 3,2) béhem 6 mésicl léCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni neni béhem 6
mésicli dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené terapie pfi ndaslednych
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kontrolach v intervalu 3 mésic(, Ié€ba baricitinibem je ukonena a pfi pretrvavajici aktivité
onemocnéni je pacient pfimo pfeveden na jiny pfipravek biologické lécby.

Baricitinib se poddva v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii pfi
nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovéani v Ié¢bé methotrexatem
neni mozné.

2) dospélym pacientim s tézkou formou atopické dermatitidy po selhdni (nedostatecné
ucinnosti) alespon jednoho ze zpuUsobl konvencni systémové imunosupresivni terapie (s
vyjimkou kortikosteroid(l) nebo u pacient(, ktefi systémovou terapii nemohou byt léceni z
d@vodu intolerance nebo kontraindikace. Uspé&3nost terapie u dospélych se vyhodnoti po 8,
16 a 24 tydnech od zahdjeni |éCby a dale nejméné kazdych 24 tydn(, a bude ukoncena v
téchto pripadech:

- nedosazeni nejméné EASI-50 v tydnu 16,

- nedosazeni nejméné EASI-75 v tydnu 24,

- v pfipadé vyskytu nezvladnutelnych nezadoucich ucinkd,

- pfi nedostatec¢né adherenci na terapii,

- pfi poklesu ucinnosti pod EASI-50 pfi dvou po sobé nasledujicich kontrolach

LP RINVOQ:

S

P: Upadacitinib je hrazen:

1) v terapii dospélych pacientl s revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28
skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na lé¢bu methotrexatem,
leflunomidem nebo sulfasalazinem (pti poddvani po dobu nejméné 6 mésicll) a alespon
jednim ptipravkem ze skupiny inhibitort TNF (pfi podani po dobu nejméné 3 mésicu), nebo
je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésicl |éCby a
k dosazeni remise (DAS28 méné neZ 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni
(DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicll I1éCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni
neni béhem 6 mésicli dosazeno, nebo dojde-li k poklesu Ucinnosti zavedené terapie pfi
naslednych kontroldch v intervalu 3 meésicli, |é¢ba upadacitinibem je ukonéena a pfri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pripravek biologické
|éCby. Upadacitinib se podavd v kombinaci s methotrexatem, ale lze jej podavat i v
monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v 1é¢bé
methotrexatem neni mozné.

2) v terapii pacientl se stfedné tézkou Ci tézkou formou ulcerdzni kolitidy ovérené
kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie preparaty 5-ASA a kortikoidy,
AZT ¢i 6-MP a k selhani alespori jednoho lécivého pripravku biologické lécby. Pri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je moZné pacienta pfimo prevést na jiny pripravek
biologické Iécby.

3) dospélym pacientim s tézkou formou atopické dermatitidy po selhdni (nedostatecné
ucinnosti) alespon jednoho ze zpUsobl konvencni systémové imunosupresivni terapie (s
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vyjimkou kortikosteroid(l) nebo u pacient(, ktefi systémovou terapii nemohou byt léceni z
d@ivodu intolerance nebo kontraindikace. Uspé&3nost terapie u dospélych se vyhodnoti po 16
a 24 tydnech od zahajeni I1éCby a ddle nejméné kazdych 24 tydnu, a bude ukoncena v téchto
pripadech:

- nedosaZeni nejméné EASI-50 v tydnu 16,

- nedosaZeni nejméné EASI-75 v tydnu 24,

- v pfipadé vyskytu nezvladnutelnych nezadoucich ucinka,

- pfi nedostatecné adherenci na terapii,

- pfi poklesu ucinnosti pod EASI-50 pfi dvou po sobé nasledujicich kontrolach.

LP JYSELECA:

S

P: Filgotinib je hrazen:

1) v terapii dospélych pacientll s revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28
skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostatecné neodpovidali na lé¢bu methotrexatem,
leflunomidem nebo sulfasalazinem (pti poddvani po dobu nejméné 6 mésicll) a alespon
jednim pFipravkem ze skupiny inhibitord TNF (pfi podani po dobu nejméné 3 mésictll), nebo
je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3 mésicl |éCby a
k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity onemocnéni
(DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl |éCby. JestliZze remise nebo nizké aktivity onemocnéni
neni béhem 6 meésicll dosazeno, nebo dojde-li k poklesu Ucinnosti zavedené terapie pfi
naslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |écba filgotinibem je ukoncena a pfi pretrvavajici
aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek biologické 1écby. Filgotinib
se podava v kombinaci s methotrexdtem, ale lze jej poddvat i v monoterapii pfi
nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pripadech, kdy pokracovani v Ié¢bé methotrexatem
neni mozné.

2) v terapii pacientl se stfedné tézkou ¢i tézkou formou ulcerdzni kolitidy ovérené
kolonoskopicky a biopticky, u kterych doSlo k selhdni terapie preparaty 5-ASA a kortikoidy,
AZT ¢ 6-MP a k selhani alespon jednoho lécivého pripravku biologické lécby. Pri
pretrvavajici aktivité onemocnéni je moiné pacienta pfimo prevést na jiny pfipravek
biologické [écby.

d) Navrhované podminky prvni dalsi uhrady:

Dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c¢) zakona o verejném zdravotnim pojisténi a
ustanoveni § 34 odst. 1 pism. a) a c) a odst. 2, § 35 a ustanoveni § 39 odst. 1 vyhlasky ¢.
376/2011 Sb., navrhuje Ustav stanovit posuzovanym LP tyto podminky Ghrady:

LP XELJANZ 5MG s kody SUKL 0222290, 0222098 a 0238242 a LP XELJIANZ 10 MG s kédem
SUKL 0223060:
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Vv

S

P: Tofacitinib je hrazen:

1) v prvni linii biologické/cilené lééby u dospélych pacientd s revmatoidni artritidou s
vysokou aktivitou choroby (DAS28 skore vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostate¢né neodpovidali
na lé¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pti podavani po dobu nejméné
6 mésicl), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3
mésicl lécby a k dosaZeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity
onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl |écCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity
onemocnéni neni béhem 6 mésicl dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené
terapie pfi ndslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |é€ba tofacitinibem je ukoncena a pfi
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek biologické
|éCby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v |écbé methotrexatem
neni mozné.

2) v prvni linii biologické/cilené léEby pacient(l se stfedné tézkou ¢i tézkou formou ulcerézni
kolitidy ovérené kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie preparaty 5-
ASA a kortikoidy, AZT ¢i 6-MP. PFi pretrvavajici aktivité onemocnéni je mozné pacienta pfimo
prevést na jiny pripravek biologické |écby.

LP XELJANZ 11 MG s kédy SUKL 0238763 a 0238764:

Vv

S

P: Tofacitinib je hrazen v prvni linii biologické/cilené lééby u dospélych pacientd s
revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28 skére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi
dostate¢né neodpovidali na |é¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi
podavani po dobu nejméné 6 mésicl), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu
aktivity onemocnéni béhem 3 mésicl 1écby a k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo
alespon stavu nizké aktivity onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésica IéCby.
Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni neni béhem 6 mésicli dosazeno, nebo dojde-
li k poklesu ucinnosti zavedené terapie pti naslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |1écba
tofacitinibem je ukoncena a pfi pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden
na jiny pripravek biologické 1é¢by. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale
Ize jej podavat i v monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pripadech, kdy
pokracovani v [éCbé methotrexatem neni mozné.

LP OLUMIANT 4MG, s kédy SUKL 0219356 a 0219354:

\"
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S

P: Baricitinib je hrazen v prvni linii biologické/cilené lécby u dospélych pacientll s
revmatoidni artritidou s vysokou aktivitou choroby (DAS28 skére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi
dostatec¢né neodpovidali na |écbu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi
podavani po dobu nejméné 6 mésicl), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu
aktivity onemocnéni béhem 3 mésicll 1é¢by a k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo
alespon stavu nizké aktivity onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicu |éCby.
Jestlize remise nebo nizké aktivity onemocnéni neni béhem 6 mésicli dosazeno, nebo dojde-
li k poklesu ucinnosti zavedené terapie pri naslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |1écba
tofacitinibem je ukoncena a pfri pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden
na jiny pripravek biologické 1écby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale
Ize jej poddvat i v monoterapii pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pripadech, kdy
pokracovani v [éEbé methotrexdtem neni mozné.

LP RINVOQ:

Vv

S

P: Upadacitinib je hrazen:

1) v prvni linii biologické/cilené lééby u dospélych pacientll s revmatoidni artritidou s
vysokou aktivitou choroby (DAS28 skére vétsi nebo rovno 5,1), kteti dostate¢né neodpovidali
na lé¢bu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pti podavani po dobu nejméné
6 mésicl), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3
mésicl lécby a k dosazeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity
onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl |écCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity
onemocnéni neni béhem 6 mésici dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené
terapie pfi nadslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |1é€ba tofacitinibem je ukoncena a pfi
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pfipravek biologické
|éCby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v |é¢bé methotrexdtem
neni mozné.

2) vprvni linii biologické lécby pacientli se stfedné tézkou ci tézkou formou ulcerdzni
kolitidy ovérené kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie preparaty 5-
ASA a kortikoidy, AZT ¢i 6-MP. PFi pretrvavajici aktivité onemocnéni je mozné pacienta pfimo
prevést na jiny ptipravek biologické |é¢by.

LP JYSELECA:
\

S
P: Filgotinib je hrazen:
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1) v prvni linii biologické/cilené lééby u dospélych pacientd s revmatoidni artritidou s
vysokou aktivitou choroby (DAS28 skére vétsi nebo rovno 5,1), ktefi dostate¢né neodpovidali
na lécbu methotrexatem, leflunomidem nebo sulfasalazinem (pfi podavani po dobu nejméné
6 mésicl), nebo je netolerovali. Terapie by méla vést k poklesu aktivity onemocnéni béhem 3
mésicl lécby a k dosaZeni remise (DAS28 méné nez 2,6), nebo alespon stavu nizké aktivity
onemocnéni (DAS28 méné nez 3,2) béhem 6 mésicl |éCby. Jestlize remise nebo nizké aktivity
onemocnéni neni béhem 6 mésic dosazeno, nebo dojde-li k poklesu ucinnosti zavedené
terapie pfi naslednych kontrolach v intervalu 3 mésic(, |é¢ba tofacitinibem je ukoncena a pfi
pretrvavajici aktivité onemocnéni je pacient pfimo preveden na jiny pripravek biologické
|éCby. Tofacitinib se podava v kombinaci s methotrexatem, ale Ize jej podavat i v monoterapii
pfi nesnasenlivosti methotrexatu nebo v pfipadech, kdy pokracovani v [é€bé methotrexdatem
neni mozné.

2) vprvni linii biologické lécby pacientli se stfedné tézkou ci tézkou formou ulcerdzni
kolitidy ovérené kolonoskopicky a biopticky, u kterych doslo k selhani terapie preparaty 5-
ASA a kortikoidy, AZT ¢i 6-MP. Pti pretrvavajici aktivité onemocnéni je mozZné pacienta pfimo
pfevést na jiny pripravek biologické 1écby.

d) Navrhované podminky druhé dalsi uhrady:

Dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c¢) zakona o verejném zdravotnim pojisténi a
ustanoveni § 34 odst. 1 pism. a) a c) a odst. 2, § 35 a ustanoveni § 39 odst. 1 vyhlasky ¢.
376/2011 Sb., navrhuje Ustav stanovit posuzovanym LP tyto podminky Ghrady:

LP XELJANZ 5MG s kédy SUKL 0222290, 0222098 a 0238242:

\"

S

P: Tofacitinib je hrazen v prvni linii biologické/cilené Iécby aktivni polyartikularni juvenilni
idiopatické artritidy u déti ve véku od 2 let s vahou nejméné 40 kg, u nichZ nebylo dosazeno
adekvatni terapeutické odpovédi na lé¢bu methotrexatem, nebo u nichz nebyl methotrexat
tolerovan.

Oduvodnéni:
Indikacni omezeni:

Zakladni ahrada:

Ustav navrhuje sjednotit podminky zékladni Ghrady pro viechny lécivé pripravky zafazené
do posuzované skupiny vzajemné terapeuticky zaménitelnych lécivych pfipravki v jejich
registrovanych indikacich, tzn. navrhuje stanovit:

F-CAU-013-31N/09.06.2016 strana 29 (celkem 36)



LP XELJANZ 5 MG s kédy SUKL 0222290 a 0222098 zakladni uhradu nové v indikaci terapie
polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy (konkrétné u pacientl, u nichZz nebylo
dosazeno adekvatni terapeutické odpovédi na I|écbu methotrexatem a alespon jednim
pripravkem ze skupiny inhibitorl TNF-alfa, a zaroven u kterych neni vhodné pouzit dalsi
inhibitor TNF-alfa), vzhledem ktomu, Ze pro tuto indikaci jsou dle platného SmPC
registrovany a Uhrada v této indikaci jiz byla pravomocné stanovena ve spravnim fizeni sp.
zn. SUKLS345425/2021 26 LP XELJANZ 5 MG s kédem SUKL 0238242 (lisicimu se pouze
velikosti baleni).

LP XELJANZ 5 MG s kédem SUKL 0238242 zakladni uhradu nové v indikacich druhd a dalsi
linie biologické/cilené 1éCby revmatoidni artritidy a ulcerdzni kolitidy, vzhledem k tomu, Ze
pro tuto indikaci jsou dle platného SmPC registrovany a Uhrada v téchto indikacich jiz byla
pravomocné stanovena LP XELJANZ 5 MG s odlinymi velikostmi baleni (kédy SUKL 0222290
a 0222098) ve spravnich fizenich SUKLS136737/2017 2! a SUKLS4262/2021 %4,

LP XELJANZ 10 MG s kédem SUKL 0223060 zakladni thradu nové v indikaci druhd a dalsi linie
biologické/cilené lécby revmatoidni artritidy, nebot je pro tuto indikaci dle platného SmPC
registrovdn a uhrada tofacitinibu byla pro tuto indikaci stanovena jiz |éCivym pfipravkim
v silach 5 mg a 11 mg ve spravnich fizenich sp. zn. SUKLS107156/2020 %>, SUKLS136737/2017
21 3 SUKLS4262/2021 %4,

LP OLUMIANT s kédem SUKL 0219354 zakladni thradu nové v indikaci druha a dal3i linie
biologické/cilené |écby revmatoidni artritidy, nebot je pro tuto indikaci dle platného SmPC
registrovan a uhrada baricitinibu byla pro tuto indikaci stanovena jiz |é¢ivému pripravku
s odlinou velikosti baleni (LP OLUMIANT kéd SUKL 0219356) ve spravnim fizeni sp. zn.
SUKLS153667/2017 %7,

LP OLUMIANT s kédem SUKL 0219356 zakladni Uhradu nové v indikaci terapie atopické
dermatitidy, nebot je pro tuto indikaci dle platného SmPC registrovan a Uhrada baricitinibu
byla pro tuto indikaci stanovena jiz |éCivému pftipravku s odliSnou velikosti baleni (LP
OLUMIANT kéd SUKL 0219354) ve spravnim Fizeni sp. zn. SUKLS40529/2021 28,

LP RINVOQ a LP JYSELECA =zakladni Uhradu nové vindikaci druha a dalsi linie
biologické/cilené 1écby ulcerdzni kolitidy, vzhledem k tomu, Ze jsou pro tuto indikaci dle
platného SmPC registrovany a dle dostupnych dikazud 3¢ nejsou v této indikaci méné Gcéinné
nez tofacitinib (LP XELJANZ) (s trendem vyssi ucinnosti pro upadacitinib), kterému jiz byla
zékladni Uhrada v této indikaci stanovena ve spravnich fizenich sp. zn. SUKLS4262/2021 %* a
SUKLS208984/2019 %3,

Ustav ddle doddvd, Ze v soucasné dobé béZi pod sp. zn. SUKLS206951/2022 individudini
sprdvni Fizeni o rozsifeni uhrady LP JYSELECA (kéd SUKL 0249929), ktery je rovné? pfedmétem
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této hloubkové revize uhrad, o indikaci druhé a dalsi linie biologické/cilené lécby ulcerdézni
kolitidy.

LP RINVOQ zéakladni uhradu nové v indikaci atopicka dermatitida (u dospélych pacient),
vzhledem k tomu, Ze je pro tuto indikaci dle platného SmPC registrovan a dle dostupnych
ddkazl 34 neni v této indikaci méné ucinny nez baricitinib (LP OLUMIANT) (s trendem vyssi
ucinnosti pro upadacitinib), kterému jiz byla zakladni Uhrada v této indikaci stanovena ve
spravnim Fizeni sp. zn. SUKLS40529/2021 28, Ustav s ohledem na platné SmPC! navrhuje
v indika¢nim omezeni LP RINVOQ stanovit pfehodnoceni lIé¢by v predmétné indikaci po 16 a
24 tydnech od zahdjeni |1éCby (na rozdil od LP OLUMIANT, u ného? je potieba prehodnoceni
|éCby i po 8 tydnech od zahajeni |éCby).

Ustav pro Uplnost uvddi, Ze v sou¢asné dobé bézi pod sp. zn. SUKLS311431/2021 individudini
sprdvni Fizeni o stanoveni maximdini ceny a vyse a podminek uhrady LP RINVOQ (kéd SUKL
0238760) v indikaci tézké formy atopické dermatitidy u dospélych pacientu i adolescentd.
Ddle bézi pod sp. zn. SUKLS143569/2022 individudlni spravni rizeni o stanoveni maximalni
ceny a vyse a podminek uhrady LP RINVOQ (kéd SUKL 0238758) v indikaci druhé a dalsi linie
biologické/cilené lécby aktivni a progresivni psoriatické artritidy a druhé a dalsi linie
biologické/cilené lécby ankylozujici spondylitidy. LP RINVOQ posuzované v predmétnych
individudlnich sprdvnich fizenich (sp. zn.: SUKLS311431/2021 a SUKLS143569/2022) zatim
nejsou hrazené ze zdravotniho pojisténi a nejsou tak pfedmétem této hloubkové revize uhrad.

c) Prvni dalsi uhrada:
Ustav navrhuje sjednotit podminky prvni daldi uhrady pro viechny lécivé pripravky
zafazené do posuzované skupiny vzajemné terapeuticky zaménitelnych Iécivych pripravki
v jejich registrovanych indikacich, tzn. navrhuje stanovit:

LP XELJANZ 5 MG s kédem SUKL 0238242, LP XELJANZ 10 MG s kédem SUKL 0223060 a LP
XELJANZ 11 MG s kédy SUKL 0238763 a 0238764 prvni dalsi Ghradu v indikaci prvni linie
biologické/cilené Iécby revmatoidni artritidy a (pro LP XELJANZ 5MG a 10MG) prvni linie
biologické/cilené |écby ulcerdzni kolitidy, vzhledem k tomu, Ze pro tuto indikaci jsou dle
platného SmPC registrovany a jedna dalsi Uhrada v téchto indikacich jiz byla pravomocné
stanovena LP XELJANZ 5 MG s odlidnymi velikostmi baleni (kédy SUKL 0222290 a 0222098)
ve spravnim Fizeni SUKLS4262/2021 24,

LP OLUMIANT s kédem SUKL 0219356 a 0219354 prvni dalsi dhradu v indikaci prvni linie
biologické/cilené |é¢by revmatoidni artritidy, nebot jsou pro tuto indikaci dle platného SmPC
registrovany a jedna dalsi uhrada byla pro tuto indikaci stanovena jiZz vzajemné teraputicky
zaménitelnym lécivym pripravkim s obsahem tofacitinibu v sile 5 mg ve spravnim fizeni sp.
zn. SUKLS4262/2021 4,

F-CAU-013-31N/09.06.2016 strana 31 (celkem 36)



LP RINVOQ a LP JYSELECA prvni dalsi dhradu v indikaci prvni linie biologické/cilené lécby
revmatoidni artritidy, nebot jsou pro tuto indikaci dle platného SmPC registrovany a jedna
dalsi uhrada byla pro tuto indikaci stanovena jiz vzajemné teraputicky zaménitelnym |éCivym
pripravkim s obsahem tofacitinibu v sile 5mg ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS4262/2021 %4,
Ustav déale navrhuje stanovit témto LP prvni daldi Ghradu vindikaci prvni linie
biologické/cilené 1écby ulcerdzni kolitidy, nebot jsou pro tuto indikaci dle platného SmPC
registrovany a dle dostupnych dikazd 3¢ nejsou v této indikaci méné ucinné nez tofacitinib
(LP XELJANZ) (s trendem vyssi ucinnosti pro upadacitinib), kterému jiz byla jedna dalsi dhrada
v této indikaci stanovena ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS4262/2021 24,

d) Druha dalsi uhrada:
Ustav navrhuje stanovit druhou dal$i Uhradu pro viechny LP s obsahem tofacitinibu o sile 5
mg, tzn. navrhuje stanovit:

LP XELJANZ 5 MG s kédy SUKL 0222290, 0222098 a 0238242 druhou dal$i Uhradu v indikaci
prvni linie biologické/cilené Ié¢by polyartikularni juvenilni idiopatické artritidy, vzhledem
k tomu, Ze pro tuto indikaci jsou dle platného SmPC registrovany a Uhrada v této indikaci jiz
byla pravomocné stanovena ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS345425/2021 26 LP XELJANZ 5
MG s kédem SUKL 0238242 (liicimu se od kédd 0222290 a 0222098 pouze velikosti baleni).

Vykazovaci limit (pro zdkladni Uhradu, prvni dalsi thradu i druhou dalsi Uhradu):

Ustav navrhuje stanovit podminku thrady ,S“. Symbol ,S“ stanovuje, Ze pfedmétné lé¢ivé
pripravky mohou byt predepisovany pouze v centrech se zvlastni smlouvou se zdravotnimi
pojistovnami na lécbu timto typem léCivych pripravkd, nebot tyto IécCivé pripravky je s
ohledem na verejny zajem Ucelné sousttfedit do specializovanych pracovist podle ustanoveni
§ 15 odst. 10 zakona o verejném zdravotnim pojisténi.

Podminky Uhrady budou v revizi hodnoceny v souladu s ustanovenim § 39b odst. 10 zdkona
o verejném zdravotnim pojisténi a ustanovenim § 32 - § 39 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb.
Pfipadna zména podminek Uhrady uvedenych lécivych pripravkd bude predmétem dalsiho
posouzeni v tomto sprdvnim fizeni.

Dne: 14. 12. 2022

Vypracoval:

Koordinator: Berdarova
Hodnotitel: Drabkova

Sekce cenové a Uhradové regulace
Podpis: elektronicky
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