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SOUHRN K 2.HODNOTICI ZPRAVE

sp. zn SUKLS21028/2022, datum: 26. 7. 2022

Hodnoceny pfipravek a pro jaké pouziti byl hodnocen

Pripravek JINARC (obsahujici IéCivou latku tolvaptan) je uréeny ke zpomaleni progrese vzniku cyst a rendlni
insuficience pfi polycystické chorobé ledvin autozomalné dominantniho typu (PCHLAD) u dospélych pacientt
s chronickym onemocnénim ledvin, kdy je prokazana rychla progrese onemocnéni.

Vyjadreni Ustavu k hodnocenému pfipravku v dané indikaci

Lécivy pripravek JINARC predstavuje pfidanou hodnotu u definované skupiny dospélych pacientd
s polycystickou chorobou ledvin autozomalné dominantniho typu (PCHLAD) s chronickym onemocnénim ledvin
(CKD 3 pfi zahdjeni lécby) oproti dostupné standardni terapii, kterou je v této indikaci pouze symptomaticka
IéCba. Pripravek ma potencial zpomalit rast ledvinnych cyst a progresi renalni insuficience.

Pripravek spliuje odborna kritéria navrzena Zadatelem (u populace s PCHLAD ve 3. stadiu CKD pfi zahajeni
Iécby) pro oznaceni jako vysoce inovativni |éCivy pfipravek (VILP). Klinicka studie REPRISE prokazala, Ze v
hodnoceném parametru eGFR (rychlost glomerularni filtrace), ktery ma dopad na kvalitu Zivota, doslo pri léCbé
tolvaptanem alespon k 30 % zlepSeni oproti symptomatické IéCbé.

Ustav proto vydava pozitivni zhodnoceni a navrhuje Ghradu pro pacienty s PCHLAD ve 3. stadiu CKD pfi
zahajeni lécby pfiznat.

Pro pacienty s PCHLAD v 1. a 2. stadiu CKD p¥i zahajeni l1é¢by navrhuje Ustav z dGivodu nesplnéni odbornych
kritérii VILP navrZenych Zadatelem Uhradu nepfiznat, nebot klinicka studie REPRISE tuto skupinu pacientd
nezahrnovala (1. stadium CKD), resp. zahrnovala pouze minoritné (2. stadium CKD). Nebylo tak mozné pro tuto
skupinu pacientl s akceptovatelnou mirou nejistoty prokazat splnéni Zadatelem navrienych kritérii VILP
(,,primarni klinicky vyznamny cil v klinické studii prokazal, Ze v hodnoceném parametru, ktery ma dopad na
kvalitu Zivota, doslo alespori k 30 % zlepseni oproti hrazené 1écbé”).

Na zékladé jakych podkladi Ustav uvedené stanovisko vydava

Ustav posoudil klinické aspekty zafazeni pfipravku JINARC do systému Ghrad. Zohlednil odborné podklady z
klinickych studii, které pFedlozila farmaceuticka spole¢nost uvadéjici p¥ipravek na €esky trh. Dale vzal Ustav v
potaz aktualni zahranicni (zejména evropské) doporuceni pro poufZiti tolvaptanu u pacientd s polycystickym
onemocnénim ledvin autozomalné dominantniho typu.

Co to znamena pro pacienty a lékare?

Lécivému pripravku JINARC bude v dalsi fazi spravniho tizeni pfiznana pro pacienty s PCHLAD ve 3. stadiu CKD
pfi zahdjeni |écby docasnd Uhrada na 2 roky, pokud Zadny z Ucastnik( fizeni (farmaceuticka spole¢nost nebo
zdravotni pojistovny) nepredlozi zasadni novy dlkaz, ktery by odborné posouzeni zménil.

Léc¢ivému pripravku JINARC nebude v dalsi fazi spravniho fizeni pfiznana do¢asna uhrada pro pacienty s PCHLAD
v 1. a 2. stadiu CKD pfi zahdjeni l1éCby a IéCivy pFipravek nebude z prostredk(l vefejného zdravotniho pojisténi
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standardné hrazen, pokud Zadny z Ucastnik( fizeni (farmaceuticka spolecnost nebo zdravotni pojistovny)
nepredloZi zasadni novy dlkaz, ktery by odborné posouzeni zménil.

Spravni fizeni
Spisova znacka: SUKLS21028/2022

LécCivy pripravek/ potravina pro zvlastni Iékarské ucely a Zadatel

Zadatel: Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V
Zastupce: Swixx Biopharma s.r.o.

Léciva latka a cesta podani: tolvaptan, peroralni podani

ATC: CO3XA01

Lécivy pfipravek: JINARC 15MG+45MG TBL NOB 56(28X15MG+28X45MG) |, kdd SUKL 0210426
JINARC 30MG+60MG TBL NOB 56(28X30MG+28X60MG) |, kod SUKL 0210432
JINARC 30MG+90MG TBL NOB 56(28X30MG+28X90MG) |, kéd SUKL 0210429

Drzitel rozhodnuti o registraci / vyrobce / dovozce: Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V

Posuzovana indikace

Zpomaleni progrese vzniku cyst a rendlni insuficience pfi polycystické chorobé ledvin autozomalné
dominantniho typu (PCHLAD) u dospélych pacient( s chronickym onemocnénim ledvin (Chronic Kidney Disease
— CKD), kdy je prokazana rychla progrese onemocnéni.

Stanovisko k zadosti

O klinickém pfinosu LP JINARC svédci vystupy randomizovanych, dvojité zaslepenych studii TEMPO 3:4 a
REPRISE, jakoZ i dlouhodobé sledovani ucinkl tolvaptanu v ramci studie Edwards et al. 2018. Tyto podklady
dokumentuji priznivy efekt tolvaptanu na zpomaleni progrese renalni insuficience a naznacuji tak potencial
tolvaptanu oddaleni potfeby nahrady renalnich funkci.

V reakci na negativni zhodnoceni Zadosti v prvni hodnotici zpravé (1HZ) Zadatel pozddal o alternativni posouzeni
inovativnosti LP JINARC na zakladé klinické studie REPRISE, kde byla primarné sledovanym parametrem zména
eGRFv Case (po 1 roce). Mezi tolvaptanem a placebem byl pozorovan rozdil v Géinnosti (v redukci poklesu eGRF)
na Urovni 35 %. Ceskd nefrologicka spole¢nost pak potvrdila, Ze dle nejnovéjsich evropskych doporuéeni je jako
hlavni kritérium rychlé progrese PCHLAD hodnocen prévé pokles eGFR v ¢ase a tento parametr se v klinickych
studiich stanovuje stejné jako v bézné klinické praxi. Zména (pokles) eGRF reflektuje postupujici a ireverzibilni
ztratu ledvinnych funkci, pficemz konecna faze chronického onemocnéniledvin (CKD stadia 5) vyZzaduje nahradu
ledvinnych funkci. K dispozici jsou podklady prokazujici, Ze pokles renalnich funkci ma dopad na kvalitu Zivota
zejména v pokrocilejsich fazich CKD. LP JINARC zpomaluje pokles eGFR a oddaluje tak zahajeni dialyzy az o 6 let.
Je tedy zfejmé, Ze pokles eGRF je parametrem majici dopad na kvalitu Zivota.

Klinicka studie REPRISE byla designovana za Gcelem zhodnoceni Gcinnosti tolvaptanu u pacientl v pokrocilejsich
stadiich onemocnéni (cca 5 % pacientl bylo ve stadiu CKD 2, 75 % ve stadiu CKD 3 a cca 20 % ve stadiu CKD 4).
Navrhované znéni indika¢niho omezeni zahrnuje pacienty v 1.-3. stadiu CKD. S ohledem na absenci pacientl
s CKD 1 a nizké zastoupenim pacientl s CKD 2 ve studii REPRISE je mozZné povazovat kumulativni naplnéni
podminek dané ustanovenim § 39d odst. 2 pism. a) zdkona o verejném zdravotnim pojisténi (,,primarni
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klinicky vyznamny cil v klinické studii prokdzal, Ze v hodnoceném parametru, ktery ma dopad na kvalitu
Zivota, doslo alespon k 30 % zlepSeni oproti hrazené 1écbé“) pro uznani statusu VILP za splnéné pouze pro
pacienty s CKD 3. Ustav pro uplnost doplfiuje, Zze do registru VILP JINARC bylo zafazeno témér 85 % pacient(
v 3. stadiu CKD a jedna se tedy o majoritni populaci, kterd je v sou¢asné dobé LP JINARC lé¢ena.

Hodnoceni nakladové efektivity a dopadu na rozpocet neni dle ustanoveni § 39d odst. 3 zakona o vefejném
zdravotnim pojisténi v pripadé stanoveni druhé docasné uUhrady vysoce inovativniho |éCivého pftipravku
vyZadovano.

Zafazeni do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych LP nebo PZLU

Lécivy pripravek byl posouzen jako nezaménitelny s referenc¢ni skupinou.

K 1écivému pripravku nebyla identifikovana Zadna srovnatelné uc¢inna a nakladové efektivni.

Maximalni cena

Maximalni cena je zménéna nasledovné.

Maximalni cena pro
K,éd Nazev Iééivéhq Doplnék nézvu Maximalni cena konec¢ného
SUKL pripravku/PZLU vyrobce / baleni (K¢) spotfebitele / baleni
(K<)
0210426 JINARC 15MG+45MG TBL NOB
56(28X15MG+28X45MG) | 27 813,98 32151,09
0210429 JINARC 30MG+90MG TBL NOB
56(28X30MG+28X90MG) | 27 813,98 32 151,09
0210432 JINARC 30MG+60MG TBL NOB
56(28X30MG+28X60MG) | 27 813,98 32 151,09

Obvykla denni terapeuticka davka (ODTD)
120,0000 mg/den

Uhrada ze zdravotniho pojisténi

Uhrada z prosttedk( vefejného zdravotniho pojisténi je stanovena do€asna na 2 roky nasledovné.

. Navrh Stanovisko | Uhrada pro
i ’I\E\z?v zadatele: Ustavu: konecného
K,° d Ifcweho Doplnék nazvu jadrova jadrova spotiebitele
SUKL prlprav’ku/ uhrada / thrada / / baleni (K¢)
PZLU baleni (K&) | baleni (K&)
0210426 JINARC 15MG+45MG TBL NOB 27 356,41 27 356,41 31 165,79
56(28X15MG+28X45MG) |
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0210429 | JINARC 30MG+90MG TBL NOB 27 356,41 27356,41 | 31637,69
56(28X30MG+28X90MG) |
0210432 | JINARC 30MG+60MG TBL NOB 27 356,41 27356,41 | 31401,74
56(28X30MG+28X60MG) |
Podminky uhrady

Jsou stanoveny nasledovné:

S

P: Tolvaptan je hrazen ke zpomaleni progrese vzniku cyst a rendlni insuficience pfti polycystické chorobé ledvin
autozomalné dominantniho typu (PCHLAD) u dospélych pacient( s chronickym onemocnénim ledvin (Chronic
Kidney Disease — CKD) stadia 3 pri zahdjeni 1éCby, kdy je prokazana rychla progrese onemocnéni. Lécba je
ukoncena pfi dosazeni 5. stadia CKD, tj. nutnosti zahajeni 1éCby s cilem nahrazeni funkce ledvin (dialyza nebo

transplantace).
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