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SOUHRN K HODNOTICI ZPRAVE

sp. zn. SUKLS114544/2023, datum: 1. 9. 2023

Hodnoceny pfipravek a pro jaké pouziti byl hodnocen

Pripravek IMBRUVICA (obsahujici lécivou latku ibrutinib) je urceny k lé¢bé pacientd s dfive nelécenou
chronickou lymfocytarni leukémii (CLL) bez rizikovych genetickych abnormalit del(17p) a mutTP53,
s komorbiditami (pfidruzenymi onemocnénimi), v dlsledku kterych nemohou podstoupit 1é¢bu na bazi
fludarabinu v plné davce.

Vyjadfeni Ustavu k hodnocenému pfipravku v dané indikaci

Lécivy pripravek IMBRUVICA (dale jen ,,pfipravek”) predstavuje pfidanou hodnotu pacientl s CLL (bez rizikovych
genetickych abnormalit a nevhodnych k 1é¢bé na bazi fludarabinu v plné davce) oproti dostupné terapii
kombinacnimi rezimy chlorambucil + obinutuzumab a bendamustin + rituximab. Oproti kombinaénimu rezimu
chlorambucil + obinutuzumab ma pfipravek (pouzity v rdmci posuzovaného rezimu ibrutinib + venetoklax)
potencial u l[écenych pacientll vyznamné zvysit nadéji na preziti bez progrese onemocnéni a pravdépodobnost
dosaZeni negativity minimalni zbytkové nemoci u pacientl v kostni dfeni i periferni krvi, jak bylo doloZzeno
randomizovanou klinickou studii. Oproti kombinaci bendamustin + rituximab byl vyznamny pfinos pro preziti
bez progrese onemocnéni doloZen vyhovujicim nepfimym srovnanim. Vysledky predlozenych nepfimych
srovnani s dalSimi relevantnimi (hrazenymi a v klinické praxi obvykle pouzivanymi) rezimy (tj. s kombinacnimi
rezimy venetoklax + obinutuzumab a chlorambucil + rituximab) vstupujici do farmakoekonomickych analyz
nelze akceptovat.

Na zakladé predloziené dokumentace Ustav hodnocenou terapii nemohl s dostateénou mirou jistoty posoudit
jako nakladové efektivni Iécbu. Zarazeni ptipravku do systému uUhrad predstavuje akceptovatelny finanéni
dopad na prostredky verejného zdravotniho pojisténi v kontextu daného onemocnéni, coz je v souladu
s vefejnym zdjmem na zachovani stability financovani systému zdravotnictvi. Zarazeni pfipravku do systému
Uhrad predstavuje dle shromazdénych dlikazi akceptovatelny dopad na prostifedky verfejného zdravotniho
pojisténi.

Ustav proto vydava negativni zhodnoceni a navrhuje Ghradu nepfiznat.

Na zakladé jakych podkladd Ustav uvedené stanovisko vydava

Ustav posoudil klinické i ekonomické aspekty zarazeni piipravku IMBRUVICA do systému Ghrad. Zohlednil
odborné podklady z klinickych studii a farmakoekonomické analyzy nadkladové efektivity a dopadu na rozpocet,
které predloZila farmaceuticka spole¢nost uvadéjici pfipravek na ¢esky trh. Déle vzal Ustav v potaz aktudlni
doporudené postupy k terapii chronické lymfocytarni leukémie i dostupné vyjadieni Ceské hematologické
spole¢nosti CLS JEP.

Co to znamena pro pacienty a |ékare?

Lécivému pripravku IMBRUVICA nebude v dalsi fazi spravniho fizeni pfiznana uhrada a IéCivy pfipravek nebude
z prostredk(l vefejného zdravotniho pojisténi standardné hrazen, pokud Zadny z Ucastnikl fizeni (farmaceuticka
spolecnost nebo zdravotni pojistovny) nepredlozi zasadni novy dikaz, ktery by odborné posouzeni zménil.
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Spravni fizeni
Spisova znacka: SUKLS114544/2023

Lécivy pripravek a Zadatel

Zadatel: Janssen-Cilag International N.V.
Zastupce: Janssen-Cilag s.r.o.

Léciva latka a cesta podani: ibrutinib, perordini podani

ATC: LO1ELO1

Lécivy pripravek: IMBRUVICA 140MG TBL FLM 3X10 POUZDRO
IMBRUVICA 280MG TBL FLM 3X10 POUZDRO
IMBRUVICA 420MG TBL FLM 3X10 POUZDRO

Drzitel rozhodnuti o registraci: Janssen-Cilag International N.V.

Posuzovana indikace

Chronicka lymfocytarni leukémie je malignitou zralych B-lymfocytl. Predstavuje nejbéznéjsi typ leukémie na
zapadni polokouli. O néco Castéji postihuje muze (v poméru 1,2—-1,7 : 1) a je povaZovana za chorobu starsich lidi
(median véku pfi inicidlni diagndze cca 70 let). Za uUcelem stanovené progndzy nemocnéni byl sestaven
Mezinarodni prognosticky index (International Prognostic Index, IPl) zahrnujici 5 nezavislych prognostickych
faktor( (vék lé¢enych pacientd, klinické stadium, pfitomnost delece a/nebo mutace TP53 genu, pfitomnost
somatickych hypermutaci genu pro tézky retézec imunoglobulinu IGHV a hladina sérového B2-mikroglobulinu).

Stanovisko k zadosti

Pfinos posuzované kombinace oproti kombinaci chlorambucil + obinutuzumab byl prokdzdn robustni
nezaslepenou randomizovanou kontrolovanou studii GLOW dokladajici statisticky i klinicky vyznamny ptinos
pro prezivani pacientl bez progrese (PFS) a pro dosaZzeni negativity minimalni rezidualni nemoci (MRN).
Srovnani s ostatnimi relevantnimi komparatory byla Ustavu predlozena vreiimu obchodniho tajemstvi.
Z téchto predloZzenych srovnani lze akceptovat nepiimé srovnani s kombinaénimi rezimy bendamustin +
rituximab a s kombinaci venetoklax + obnutuzumab se zohlednénim 4 charakteristik. S ohledem na prokazanou
nizsi uc¢innost kombinacéniho rezimu chlorambucil + rituximab (oproti reZimu chlorambucil + obinutuzumab) je
zfejmé, Ze pfinos posuzovaného rezimu oproti kombina¢nimu reZimu chlorambucil + rituximab bude vy3si, neZ
bylo popsano v registracni studii oproti kombinaénimu rezimu chlorambucil + obinutuzumab, nicméné
s ohledem na nepfredloZeni akceptovatelného nepfimého srovnani nelze pfinos posuzovaného reZimu
s dostate¢nou mirou jistoty kvantifikovat.

PFedloZené analyzy nakladové efektivity obsahuji limitace, které neumozriuji Ustavu s dostateénou mirou jistoty
konstatovat, Ze hodnocend terapie je nakladové efektivni.

PredloZena analyza dopadu na rozpocet odhaduje 37 az 74 1é¢enych pacientl a ukazuje vysledek ve vysi 59,8 —
169,7 milion K¢ v prvnich péti letech. Vysledny dopad na rozpocet lze povaZovat za akceptovatelny.
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Zafazeni do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych LP nebo PZLU

Lécivy pripravek byl posouzen jako nezaménitelny s Zddnou referencni skupinou.

K lé¢ivému pripravku nebyla identifikovana Zddnd srovnatelné Gc¢innd a nakladové efektivni terapie.

Maximalni cena

Maximalni cena neni stanovena.

Obvykla denni terapeuticka davka (ODTD)
420,0000 mg/den

Uhrada ze zdravotniho poji$téni

Uhrada z prostredk( vefejného zdravotniho pojisténi neni stanovena.

Podminky Uuhrady

Uhrada nepfiznéna.
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