HODNOTENIE LIECIV
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Hodnotenie klinického prinosu
a nakladovej efektivnosti lieCiv

Daratumumab (Darzalex), ekulizumab (Soliris) a aktualizacia
k lieCivu pembrolizumab (Keytruda)

PredloZeny ¢lanok pojednava o Ziadosti o kategorizaciu lie¢iva daratumumab (Darzalex)
v kombindcii s lenalidomidom a dexametazénom na lie¢bu dospelych pacientov

s novodiagnostikovanym mnohopocetnym myelémom, ktori nie si vhodni na autolégnu
transplantaciu kmenovych buniek, dalej lie¢iva ekulizumab (Soliris) v dvoch indikaciach
(A) na liecbu pacientov s refraktérnou generalizovanou myasténiou gravis a (B) na liecbu
neuromyelitis optica a jej spektra ochoreni (NMOSD). Na zaver informujeme o posune

v procese kategorizacie lieCiva pembrolizumab (Keytruda) v kombinécii s chemoterapiou
ako neoadjuvantna lie¢ba s naslednym pokrac¢ovanim vo forme adjuvantnej liecby

u dospelych s trojndsobne negativnym karcinémom prsnika.

M Ide o sumér hodnoteni Narodného
inStitatu pre hodnotu a technolégie
v zdravotnictve (NIHO), na zaklade
ktorych prebieha rozhodovanie Mi-
nisterstva zdravotnictva o kategori-
zacii. Cielom tychto hodnoteni bolo
zodpovedat otazky velkosti klinické-
ho prinosu a nakladovej efektivnosti
ekulizumab (Soliris) a daratumumab
(Darzalex).

Lie¢ivo daratumumab
(Darzalex) v kombinacii
s lenalidomidom
a dexametazénom

na liecbu dospelych pacientov s no-
vodiagnostikovanym mnohopocet-
nym myeldmom, ktori nie su vhodni
na autolégnu transplantaciu kmeno-
vych buniek

Co odporuca NIHO na zdklade
hodnotenia?

NIHO odporuca vyhoviet Ziadosti
orozSirenie indika¢ného obmedzenia
lieku Darzalex (daratumumab) v pred-
metnej indikacii, pokial drZitel regi-
strdcie (DR) upravi poZadovanu vy$ku
thrady na tiroven, ktora splni kritérid
nékladovej efektivnosti podla §7 z&-
kona 363/2011 Z.z.
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Podla NIHO nastavenia dosahuje
reZim daratumumab + lenalidomid
+ dexametazon:

® ICUR voci bortezomib +
lenalidomid + dexametazon
vo vyske 5,66 mil. eur / QALY,
pricom prahovd hodnota je
54-tisic eur / QALY,

B ICUR voci bortezomib + melfalan
+ prednizon vo vyske 183-tisic eur
/ QALY, pricom prahovd hodnota
Je 181-tisic eur / QALY,

B ICUR voci bortezomib +
cyklofosfamid + dexametazon
vo vyske 185-tisic eur / QALY,
pricom prahovd hodnota je
181-tisic eur / QALY,

B ICUR voci bortezomib +
dexametazoén vo vyske 187-tisic
eur / QALY, pricom prahovd
hodnota je 181-tisic eur / QALY.

DR dodal v odpovedi na 2. vyzvu na
opravu aj porovnanie s rezimom bor-
tezomib + lenalidomid + dexameta-
z6n. Potrebnd zlava vychadza nésled-
ne z porovnania prave vo¢i tomuto
reZimu.

Ako NIHO dospelo k tymto zdverom?

‘ Zevpodani pre anglicky institut NICE

Mnohopocetny myelom (MM)jevsu- | tieto porovnania dodal.

¢asnosti nekurativne ochorenie, ktoré
vytvara velkd zataZ na pacientov po
fyzickej aj psychickej stranke. Ocho-
renie ma tieZ vyrazny dopad na dizku
preZivania a kvalitu Zivota pacientov.
Nazaklade vyjadreni odbornikov ma-
ju pacienti na Slovensku obmedzené
mozZnostiliecby podla najnovsich me-
dzindrodnych postupov. Odbornici
povazuju za délezité mat moZnost
pouZivat vietky najnovsie lie¢ebné

.....

Z dévodu nedostupnosti priameho
porovnania reZzimu daratumumab +
lenalidomid + dexametazdn s rele-
vantnymi komparatormi, DR preuka-
zuje klinickd u¢innost na zaklade sie-
tovej meta-analyzy (z angl. Network
Meta-Analysis, NMA). V niektorych
§tudidch v sieti NMA bola narusena
proporcionalita rizik. Zvoleny dizajn
NMA preto nepovazujeme za vhodny
a preferovali sme pouZitie inych me-
téd nepriameho porovnania, kon-
krétne parametrickej NMA a piecewi-
se NMA. DR v3ak ani po vyzve takéto
porovnania nedodal, napriek tomu

Liec¢ivo ekulizumab (Soliris)
A) na liecbu pacientov
s refraktérnou generalizovanou
myasténiou gravis (MG)

Co odportica NIHO na zdklade
hodnotenia?

NIHO odporuca vyhoviet Ziadosti
okategorizovanielie¢iva ekulizumab
(liek Soliris) v predmetnej indikAcii,
pokial budu splnené tri podmienky.

PoZadovana vyska uhrady musi byt
zniZend na maximdlnu moznud sumu
pre splnenie kritérii ndkladovej efek-
tivnosti podla § 7 zdkona 363/2011 Z.z.
Podla NIHO nastavenia dosahuje kom-
bin4cia ekulizumabu a §tandardnej
lie¢by ICUR na trovni 910 364 eur /
QALY, pricom prahovd hodnota je
181 086 eur / QALY a preto nie je na-
kladovo efektivna.

Je potrebné Specifikovat sposob
Uhrady vakciny voéi meningokoko-
vej infekcii, ktord je povinna 2 tyZdne
pred zacatim liecby Solirisom.
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FARMACEUTA / FARMACEUTKU

- Poskytovanie lekdrenskej starostlivosti
- Vyddvanie liekov a zdravotnickych pomdcok
- Kontakt s poistoviiami, priprava faktur pre zdravotné

poistovne

Mzda od

+ dalSie mesacné bonusy + nastupny bonus

ZAMESTNANECKE VYHODY A BENEFITY

Zazemie stabilnej spolo¢nosti | Nadstandardné prijmy | Prispevok na ubytovanie | Variabilnd pracovnd doba | Motivujiici systém odmefiovania
v zavislosti na vysledkoch | Prijemny pracovny kolektiv | Moderné pracovné prostredie

Kontaktujte nas: DIANA MASILIUNIENE, e-mail: diana.masiliunienei@ekolekaren.sk, telefon: 0915 888 011
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Nérodny indtitut pre
N I H ‘ . hodnotu a technolégie

‘ v zdravotnictve

€O JE NIHO?

Narodny institit pre hodnotu
a technolégie v zdravotnictve
(NIHO) je nezavisla verejna
inStitucia, ktord analyzuje
hodnotu za peniaze (prevaZne)
liekov, ktoré Ziadaju o Ghradu
z verejného zdravotného
poistenia. V hodnoteni NIHO
uvedie odporucanie Ziadosti
bud vyhoviet, nevyhoviet,
alebo nevyhoviet, pokial
nebudu spinené podmienky
(zvacsa dohoda na zlave
a/alebo uprava indikacného
obmedzenia).

Viac informdcii
ndjdete na webe
NIHO:

Vindika¢nom obmedzeni je potreb-
né $pecifikovat, Ze ide o dospelych
pacientov a tieZ konkretizovanie, Ze
pacienti su povaZovani za refraktér-
nych nalie¢bu, ak neddjde k zlep3eniu
symptémov na lietbe konkrétnymi
lie¢ebnymi protokolmi, ktoré identi-
fikovalo NIHO v hodnoteni. Zaroveri
NIHO navrhuje, aby bolo doplnené
preskripéné obmedzenie pre neuro-
16ga a aby hradenie lie¢by podliehalo
predchadzajucemu sihlasu zdravot-
nej poistovne.

Zaroven, aj prindkladovo efektivnej
uhrade je pritomna vysoka neistota,
Ze kritéria ndkladovej efektivnosti
nebudd v klinickej praxi splnené.
Preto NIHO odporuca pozadovat od
drzitela registracie adekvatnu doda-
toénu zlavu, ktord zniZi tuto neisto-
tu.

Ako NIHO dospelo k tymto zdverom?

Generalizovand MG (gMG) je auto-
imunitné neuromuskuldrne ochore-
nie charakterizované fluktuujicou
motorickou slabostou, pri ktorej su
postihnuté vietky svaly ovladané vo-
Iou. Refraktérna gMG je definovana
ako MG, ktorej status je nezmeneny
alebo zhorSeny po liecbe kortikoste-
roidmi a najmenej 2 dal$imi imuno-
supresivami, ktoré sa pouZivajui v pri-
meranych davkach pocas uréitej
doby, s pretrvdvajucimi symptémami

alebo zavaznymi neZiaducimi uda-
lostami. Je to ojedinelé ochorenie,
ktoré negativne vplyva na psychicky
stav pacientov. Pacienti s nestabilnym
ochorenim maju problémy s inavou,
motorikou, si odkdzani na pomoc
najbliz8ich, si praceneschopni. Sta-
bilizacia ochorenia by mohla viest
knévratudo beZzného Zivota s malymi
obmedzeniami. Aktudlne hradena
lie¢ba nezodpovedd najnovSim me-
dzindrodnym postupom.

V $tudii REGAIN bol preukdzany

prinos kombinacie ekulizumabu |

a Standardnej lie¢by vodi Standard- |

nej lieCbe. Hodnotend $tudia nesle-
dovala mortalitu ako ukazovatel.
Pocas Studie nezomrel Ziadny pa-
cient. Ekulizumab viedol k Statistic-
ky signifikantnému rozdielu v zme-
ne MG-ADL hodnét (profil dennych
aktivit, z angl. Activities of Daily Li-
ving Profile) oproti vychodiskovej
hodnote medzi ramenami. V para-
metri QMG (kvantitativny skérovaci
systém, z angl. Quantitative MG Sco-
ring System) dosiahol ekulizumab
Statisticky signifikantny rozdiel v po-
Klese oproti vychodiskovej hodnote
medzi skupinami. Pacienti dosiahli
Statisticky signifikantné zlep3enie
v parametri kvalita Zivota v poklese
skore MG-QoL15 (dotaznik ohladom
kvality Zivota pri myasténii gravis)
oprotivychodiskovej hodnote medzi
ramenami. Celkova tolerovatelnost
liecby bola dobra.

Lie¢ivo ekulizumab (Soliris)
B) na liecbu neuromyelitis optica
a jej spektra ochoreni (NMOSD)

Co odporti¢a NIHO na zdklade
hodnotenia?

NIHO odporuca vyhoviet Ziadosti
0 kategorizovanie lie€iva ekulizu-

Rovnako ako v predoslejindikaciije
aj vtejto potrebné Specifikovat sposob
thrady vakciny vo¢i meningokokove;j
infekcii, ktord je povinna 2 tyzdne
pred zacatim lie¢by Solirisom.

Voboch indikaciach NIHO odporuca
zvazit doplnenie indikaénych centier
do indika¢ného obmedzenia lieku.

Ako NIHO dospelo k tymto zdverom?

NMOSD je vzdcne autoimunitné
ochorenie centrdlneho nervového
systému (CNS), ktoré postihuje optic-
ky nerv a miechu. Charakteristické
symptomy NMOSD zahffiaju rychlo
po sebe nasledujuce akutne relapsy
(ataky) optickej neuritidy a trans-
verzalnej myelitidy. Optickd neuri-

| tida sa prejavuje roznymi stupfiami

mab (liek Soliris) aj v dalSej indikacii. |

V tomto pripade NIHO podmienuje
svoje odporucanie splnenim dvoch

{ podmienok.

Aj pri tejto indikacii musi byt poza-
dovand vyska tuhrady zniZzend na uro-
ven, ktora bude nakladovo efektivna
podla § 7 zdkona 363/2011 Z.z. Podla
NIHO nastavenia dosahuje kombina-
cia ekulizumabu so §tandardnou lie¢-
bou ICUR voci Standardnej liecbe vo
vyske 904-tisic eur / QALY. Pre splne-
nie ndkladovej efektivnosti je nutné
splnit prahovi hodnotu 181-tisic eur
/ QALY. Ekulizumabu bola pridelena
orphan dezignécia v predmetnej in-
dikacii od 04/2019.

straty zraku a bolestou oka, ktord sa
zhorsuje kazdym pohybom. Trans-
verzalna myelitida sa prejavuje sla-
bostou a ¢iasto€nou stratou citlivosti
v konéatinach. Ochorenie ma podla
pacientov vyrazny dopad naich nor-
malne fungovanie kvoli obmedzeniu
zraku a schopnosti chédze. Z toho
dovodu progresia ochorenia moze
vyznamne ovplyvnit aj kazdodenny
Zivotich blizkych. Aktudlne hradena
liecba NMOSD na Slovensku, meno-
vite azatioprin, resp. ordlne gluko-
kortikoidy, nezodpovedda najnovsim
medzindrodnym postupom.

Podanie ekulizumabu a Standardne;j
lie¢by pacientom s NMOSD preuka-
zalovKklinickej Studii PREVENT oproti
placebu a Standardnej liecbe 3tatis-
ticky vyznamné a klinicky relevantné
prinosy.

Liecivo pembrolizumab (Keytru-
da) v kombindcii s chemoterapi-
ou ako neoadjuvantnd liecba

s ndslednym pokracovanim

vo forme adjuvantnej liecby

u dospelych s trojndsobne ne-
gativnym karcinémom prsnika

O tejto indikdcii sme pisali

v LL 9/2023. NIHO odporucalo

vo svojom hodnoteni vyhoviet Zia-
dosti o kategorizdciu v pripade,
ok drZitel registrdcie upravi Zia-
dost tak, aby spiriala vSetky zdko-
nom stanovené podmienky. Minis-
terstvo zdravotnictva v janudri
2024 liek Keytruda v predmetnej
indikdcii kategorizovalo.

Text: NIHO - kolektiv autorov
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