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Véc: stanovisko CNS ke spravnimu Fizeni tykajicimu se 1é¢ivého piipravku Benlysta

CNS byla pozadana o vyjadfeni s 2. HZ SUKLu, ktera se tyka zadosti o stanoveni
maximalni ceny a vySe a podminek tthrady lé¢ivého piipravku Benlysta, vedené¢ho pod
spisovou znackou SUKLS85026/2012.

V této své hodnotici zpravé Ustav uvedenému lé¢ivému p¥ipravku uhradu nepfiznal.
Hlavnim argumentem pro nepfiznani thrady bylo, Ze Zadatel o thradu neptedlozil nalezité
prikazné materidly o u¢innosti a bezpecnosti uvedeného piipravku u populace blizké etniku
v CR. Registraéni studie, o které se zadost opira (BLISS-52 a BLISS-76) byly dle nazoru
Ustavu etnicky nevyvazené a vystupy z nich nebyly jednoznaéné, zejména u studie BLISS-76.

CNS si prostudovala HZ, pfedmétné studie a dalsi materialy a domniva se, Ze zavér
SUKLu neni spravny a Ze existuji data, ktera priikazné dokladaji, ze Benlysta je 1é¢ivem
s prokazatelnou ucinnosti a vysokou bezpecnosti u etnika blizkého ¢eské populaci a ze by
mu méla byt pfiznana thrada z prosttedka vetejného ZP. Tento svlij ndzor opirdme o
nasledujici argumenty:

- Ustav své zavéry postavil zejména na studii BLISS-76, ktera je dle jeho nazoru

BLISS-52 méné nemocnych 1éceno kortikoidy (KS) a také v nizsi davee (cca 0 25%).

Lze tedy predpokladat, ze Slo o nemocné s ponékud nizsi aktivitou onemocnéni a tudiz

se u nich efekt podavané dlouhodobéjsi 1é€by belimumabem nemusel tolik projevit

(nesignifikance vysledkt v 76. tydnu sledovani; v 52. tydnu vysledky signifikantni

byly).

- ve studii BLISS-52, kterou Ustav do své argumentace nezahrnul, bylo zastoupeni
bélocht v jednotlivych vétvich (davka belimumabu 1 a 10 mg/kg a placebo) sice jen

26, resp. 24, resp. 29%, nicméné efekt podavaného belimumabu byl u této popolace

z Vychodni Evropy ze vSech sledovanych etnik nejvyssi (zlepSeni o 62, resp. 74, resp.

36%, OR 5,03, p=0,0032), zatimco v ostatnich etnicich bylo OR jen 1,57 (Asie-

Pacifik) a 1,61 (Latinskd Amerika). Tato data dosti jasné ukazuji, Ze u populace

z Vychodni Evropy byla 1é¢ba v porovnani s placebem vysoce efektivni.

- pro potieby stanoveni uhrady pfipravku Benlysta neni tfeba se zabyvat efektem této
1é¢by u Cernochti ¢i jiné, nez kavkazské rasy, nicméné jsou dostund data ktera ukazuji,



Ze pacienti ¢ernoského etnika reaguji na radu biologickych lékii (véetné
belimumabu) méné pozitivné a tudiz ze vysledky studii, do kterych jsou tito nemocni
ve vetsi mife zarazeni, nemusi davat pozitivni vystupy a celkova vysledky mohou byt
podhodnoceny. Tomu nasvédcuji i ¢isla uvedena v predchézejicim odstavci.

- dalsim argumentem Ustavu zabyvajicim se posuzovanim vlivu etnika na manifestaci
organového potizeni bylo, ze u afro-americké populace ma onemocnéni horsi
progndézu nez u bélosské populace a tudiz se nelze domnivat, ze priabch onemocnéni je
obdobny (viz str. 5 HZ). K tomuto bodu je tfeba uvést skutecnost, ze existuje fada
praci, které dokladaji (v¢etn¢ studie BLISS-52), Ze béloska populace byva lécba
vy$Simi davkami steroidi, nez Afroamericané ¢i Hispanci (88% bélosskych
nemocnych mélo davky prednisonu > 7,5mg/den, zatimco v ostatnich skupinach to
bylo jen 73 resp. 60%) a tudiZ ze u fady z nich jsou orgédnové projevy onemocnéni
vice potlaceny. A pravé vyssi davky steroidi spolu s lepsi odpovédi na 1é¢bu jsou
velmi zavaZnym diivodem proto, aby byla lé¢ba belimumabem v CR hrazena.
»Steroid sparing® efekt hraje u téchto dlouhodobé nemocnych (¢asto velmi mladych)
pacientll nesmirné diileZitou roli a podavani vysokych davek KS vyznamnym
zpusobem zvySuje morbiditu téchto pacienti.

- dlouhodobou efektivitu a bezpe¢nost podavani belimumabu potvrdila i data z
dlouhodobého sledovani kohorty 449 nemocnych z USA (70% bélosi). Béhem 6ti-
(resp. 7mi-) letého sledovani vyplynulo, ze béhem 1écby kontinualné klesa aktivita

onemocnéni a riziko relapsi a soucasné¢ stoupd SRI (Merrill JT et al. Sustained disease
improvement and safety profile over 1745 patient-year experience (7 years) with belimumab in SLE
patients. ACR 2012; poster, 2621).

- v neposledni fadé je tfeba uvazit, ze 1écba bude indikovana jen u velmi omezeného
poctu nemocnych jako pfidatna 1écba ke stavajici zdkladni imunosupresi a tam, kde
jina ptidatnd terapie selhala. Pokud nebude u téchto problematickych a vysoce
rizikovych nemocnych podan belimumab, bude nutné jim aplikovat jina zalozni
imunosupresiva (rituximab, vysokodavkované IVIG atd.), kterd jsou svymi naklady
srovnatelnd s belimumabem, ¢i dokonce jeho cenu pievysuji. Moznost snizeni davky
podavanych KS a rizika komorbidit z toho plynoucich jizZ zminéno bylo. Tato 1écba
navic predstavuje bezpecnou alternativu pro zachovani budouci fertility pacientd.
Jako piiklad pozitivniho efektu 1é¢by v podminkach CR uvadime 3 kazuistiky
komplikovanych nemocnych 1é¢enych belimumabem ptes § 16.

Zavérem tedy navrhujeme, aby Ustav p¥ehodnotil svoje stanovisko a 1é¢ivému p¥ipravku
Benlysta priznal maximalni cenu a dhradu.

Za vybor CNS s pozdravem

Prof. MUDr. Romana Rysava, CSc.

povétenec vyboru pro jednani se statnimi institucemi
Ceska nefrologicka spole¢nost

U Nemocnice 2, 128 08 Praha 2

Tel.: 420 22496-2587

E-mail: rysavar@vfn.cz

Prilohy:

-Kazuistiky nemocnych lécenych lécenych Benlystou

-Merrill JT et al. Sustained disease improvement and safety profile over 1745 patient-year experience (7 years)
with belimumab in SLE patients. ACR 2012, poster, 2621).



