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(@) ’ S U KL STATNIi USTAV Srobarova 49/48 Telefon: +420 272 185 111 posta@sukl.gov.cz

PRO KONTROLU LECIV 100 00 Praha 10 ID DS: qwfai2m sukl.gov.cz

Sp. zn.: SUKLS166898/2025 Vyfizuje: Michaela Young Datum: 17. 7. 2025

Vyvéseno dne: 17. 7. 2025

VYZVA K SOUCINNOSTI POSKYTOVANI INFORMACI

Dne 2. 5. 2025 obdriel Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv se sidlem Srobdrova 49/48, 100 00 Praha 10 (dale jen ,,Ustav*)
Zadost o stanoveni maximalni ceny a vysSe a podminek Uhrady IéCivych pripravki:

kod SUKL: ndzev: doplnék ndzvu:
0222935 TRUQAP 160MG TBL FLM 64
0222937 TRUQAP 200MG TBL FLM 64

(dale jen ,,TRUQAP“)
podanou spolecnosti:

AstraZeneca AB
IC: 556011-7482
Gartunavagen, SE-151 85 Sodertélje
Svédské kralovstvi
Zastoupena:
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
IC: 63984482
U Trezorky 921/2, 158 00 Praha 5 Jinonice
(dale jen ,zZadatel” nebo , AstraZeneca“)

podle ustanoveni § 39f odst. 1 zdkona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zméné a doplnéni
nékterych souvisejicich zakon(, ve znéni pozdéjsich predpisl (dale jen ,zakon o verejném zdravotnim pojisténi).

Dorudenim zadosti bylo zahajeno spravni fizeni vedené pod sp. zn. SUKLS166898/2025, vedle Zadatele, s témito
Ucastniky fizeni:

Ceska priimyslova zdravotni pojistovna
IC: 47672234
Jeremenkova 161/11, 703 00 Ostrava - Vitkovice
Zastoupena:
Svaz zdravotnich pojistoven CR, z.s.
IC: 63830515
namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3

Oborova zdravotni pojistovna zaméstnanct bank, pojistoven a stavebnictvi
IC: 47114321
Roskotova 1225/1, 140 00 Praha 4

Zastoupena:

Svaz zdravotnich pojistoven CR, z.s.

IC: 63830515

nameésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3
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RBP, zdravotni pojistovna
IC: 47673036
Michalkovicka 967/108, 710 00 Slezska Ostrava
Zastoupena:
Svaz zdravotnich pojistoven CR, z.s.
IC: 63830515
namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3

Vojenska zdravotni pojistovna Ceské republiky
IC: 47114975
Drahobejlova 1404/4, 190 00 Praha 9
Zastoupena:
Svaz zdravotnich pojistoven CR, z.s.
IC: 63830515
namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3

Vieobecna zdravotni pojistovna Ceské republiky
IC: 41197518
Orlickd 2020/4, 130 00 Praha 3

Zaméstnanecka pojistovna Skoda
IC: 46354182
Husova 302, 293 01 Mlada Boleslav
Zastoupena:
Svaz zdravotnich pojistoven CR, z.s.
IC: 63830515
namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3

Zdravotni pojistovna ministerstva vnitra Ceské republiky
IC: 47114304
Vinohradska 2577/178, 130 00 Praha 3

Zastoupena:

Svaz zdravotnich pojistoven CR, z.s.

IC: 63830515

namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3

Vzhledem k povinnosti Uéastnikl fizeni stanovené dle ustanoveni § 50 odst. 2 zakona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad,
ve znéni pozdéjsich predpist, poskytovat spravnimu organu pfi opatfovani podkladd pro vydani rozhodnuti
soucinnost, Ustav

vyzyva

Uéastnika AstraZeneca k soucinnosti pfi opatfovani podkladl pro vydani rozhodnuti spodivajici v doplnéni
nasledujiciho:
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1. ANALYZA NAKLADOVE EFEKTIVITY

1) PredloZeni farmakoekonomického modelu

Zadatel uved|, 7e v pfedloZené analyze nakladové efektivity byl pouZit farmakoekonomicky model. Nicméné model
nebyl Ustavu predloZen. Ustav uvadi, 7e vzhledem k niZze uvedenym nedostatkim a nejasnostem ve vstupnich
udajich doporucuje zadateli predlozeni farmakoekonomického modelu. Skuteénost, 7e Zadatel Ustavu nepredlofil
farmakoekonomicky model, vede k tomu, Ze je Ustav nasledné nucen pozadovat pfepracovéni analyzy nakladové
efektivity a dopadu na rozpocet. Ustav doporucuje zadateli, aby v rdmci spravnich Fizeni predkladal mimo jiné také
funkéni model, nebot tak dojde k podstatnému urychleni v oblasti hodnoceni pfedlozenych farmakoekonomickych
podkladd s ohledem na to, e Ustav mliZze snadno zjistit, jaky vliv maji poZzadované Upravy modelu na findlni vysledek
analyzy (tj. na hodnotu ICER nebo dopad na rozpocet), a pristupovat k vyzyvani ucastnikd fizeni jen v zavainych
situacich. PfedloZzeny model (soubor v programu Microsoft Excel, TreeAge, apod.) lze oznalit za predmét
obchodniho tajemstvi podle ustanoveni § 39f odst. 11 zakona o verejném zdravotnim pojisténi.

2) Nastaveni farmakoekonomického modelu
Zadatel predlozil Ustavu dilkazy pro dolozeni komparativniho pfinosu hodnoceného pfipravku, a to:

e pfimou evidenci ve formé randomizované kontrolované studie CAPIltello-291 hodnotici Ucinnost a
bezpecnost LP TRUQAP (kapivasertib + fulvestrant) proti fulvestrantu (placebo + fulvestrant; relevantni
komparator), poukazujici na vyssi pfinos ve prospéch LP TRUQAP;

e nepfimou evidenci prostfednictvim network metaanalyzy (NMA), v niZ byl hodnoceny ptipravek srovnavan
s druhym relevantnim komparatorem, kombinaci everolimus + exemestan, poukazujici na (nejméné)

srovnatelny pfinos téchto intervenci.

a) Srovnani vici komparatoru everolimus + exemestan

S ohledem na vyse uvedené je pozadovano vici komparatoru everolimus + exemestan pouZzit v zakladnim scénafi
analyzu typu cost-minimization (CMA) v celoZivotnim ¢asovém horizontu (20 let) vychazejiciho z adaptovaného
modelu CUA zaloZeného na nepfimém srovnani, véetné vyhodnoceni vhodnosti extrapolace dle AIC/BIC kritérii,
zohlednéni vsech relevantnich nakladt (nap¥. administrace, management onemocnéni, nezadouci tcinky atd.) a
predloZeni analyzy senzitivity (se zahrnutim testovani riznych typl extrapolace). Dobu na |é¢bé pro everolimus +
exemestan Zadatel kalkuloval dle poméru Time to Treatment Discontinuation (TTD) pro kapivasertib + fulvestrant a
doby do progrese (PFS) pro kapivasertib + fulvestrant z podkladové klinické studie® v ramenu hodnocené intervence
(HI) a tento pomér nasledné aplikoval na modifikovanou kfivku PFS pro everolimus + exemestan (vzniklou aplikaci
pomér rizik z vysledkd NMA na kiivku PFS pro fulvestrant v ramenu komparatoru). K tomuto postupu Ustav uvadi,
Ze neni zfejmé, jaka konkrétni hodnota HR byla pouZita a Zada tak o podrobné vysvétleni aplikovaného postupu.
Dale je nezbytné pouzitou hodnotu poméru rizik testovat v analyze senzitivity (v ramci jednocestné analyzy
senzitivity).

Déle Ustavu neni zfejmé, z jakého dlvodu 7adatel v ramenu everolimus + exemestan pouzil pomér TTD a PFS pro
kapivasertib + fulvestrant a 74d4 tak o vysvétleni uvedeného postupu. Ustav k tomu uvadi, ze pouziti tohoto poméru
pro kapivasertib a fulvestrant je ovlivnén slozkou kapivasertib, pficemz v ramenu hodnocené intervence byla l1é¢ba
kaidou slozkou (kapivasertib a fulvestrant) ukon&ovana v podkladové studiil nezavisle na sobé&. Proto Ustav
v zakladnim scénafi pozaduje aplikovat pomér TTD pro fulvestrant a PFS pro fulvestrant z ramene komparatoru
na kfivku PFS pro everolimus + exemestan (vzniklou aplikaci poméru rizik z vysledkit NMA na kfivku PFS pro
fulvestrant vramenu komparatoru). Plvodni nastaveni dle Zadatele, vcetné testovani modelace rdznych
pomérd, Ustav pozaduje testovat v analyze scénaft pro rameno everolimus + exemestan i HI.
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b) Modelace doby na lécbé pro HI

Pro modelaci doby do ukonceni |é¢by v ramenu HI (kapivasertib + fulvestrant) Zadatel uvaZuje stejny pomér TTD
pro kapivasertib + fulvestrant a PFS pro kapivasertib + fulvestrant. Zadatel neuved|, z jakého dévodu nemodeloval
dobu na Iécbé prfimo na kfivce TTD pro kapivasertib + fulvestrant (pfedloZeno v rezimu obchodniho tajemstvi).
Ustav v zakladnim scénafi pozaduje, aby byla pouzita extrapolace dat TTD s ohledem na mensi zkresleni pfi
pouZiti pfimo pozorovanych dat KM kfivky z podkladové studie u relevantni populace. Pivodni nastaveni

svo

7adatele, véetné testovani modelace riiznych pomérd, Ustav pozaduje testovat v analyze scénafi pro rameno Hl.

Pro uplnost Ustav uvadi, Ze akceptuje, aby doba na 1é¢bé v ramenu komparatoru pro fulvestrant byla v zakladnim
scénafi ponechana dle nastaveni Zadatele (modelace TTD na pozorovanych datech KM krivky z podkladové klinické
studie! véetné postupu extrapolace.

3) Extrapolace

Zadatel ve strukturovaném podani modeluje kiivku celkového preziti (0OS) s vyuzitim joint modelu. Ustav
nepovazuje toto nastaveni za odlvodnéné. Zvolenad extrapolace pomoci joint modelll nadhodnocuje Kaplan-
Meierovy krivky celkového preziti. Dale bylo zjiSténo, Ze vstupy do modelu nejsou konzistentni, jelikoz PFS je
modelovano pomoci nezavislych parametrickych modell. Pfi poufZiti nezdvislych parametrickych modeld u
extrapolace OS gamma funkci, ma tato funkce nejlepsi pfilnavost z hlediska vizualniho fitu i kritérii AIC a BIC
v ramenu hodnocené intervence. Po souctu hodnot AIC v obou ramenech je gamma funkce 1. v poradi, hodnot BIC
v obou ramenech 2. v poradi (podkladovy dokument predloZen v rezimu obchodniho tajemstvi). Z vySe uvedenych
divodi Ustav poiaduje OS extrapolovat prostfednictvim nezavislych parametrickych modelti vramenu
komparatoru i hodnocené intervence, a sice vzakladnim scénafi pouzit extrapolaci gamma funkci pro obé
ramena, v analyze scénafl testovat extrapolaci pomoci Weibull funkce pro obé ramena. Ustav déle 7ada o
predloZeni grafli modelace OS pomoci vyse uvedenych parametrickych funkci v celoZivotnim ¢asovém horizontu.
Oba scénafe v celoZivotnim ¢asovém horizontu je nutné adjustovat na mortalitu obecné populace, vcetné
grafického znazornéni modelovanych (extrapolovanych) kiivek prolozenych kfivkou obecné mortality.

Ustav déle zada o dolozeni Markov trace grafti v celoZivotnim ¢asovém horizontu analyzy.

4) Treatment waning efekt (vyhasinani efektu lécby)
Zadatel neuvaZoval treatment waning efekt v zakladnim scénafi, ani netestoval tento efekt v analyze scénaré. Toto
nastaveni Ustav povaZuje za nejisté z dGvodu neexistence dostateéné dlouhodobych dat pro hodnocenou intervenci
a pozaduje v analyze scénara uplatnit treatment waning efekt po 5 letech od zahdjeni lécby v souladu s argumentaci
pti hodnoceni NICE? pro celkové preZiti a preZiti bez progrese. Stejny postup byl pouZit i u jiného kindzového
inhibitoru alpelisibu ciliciho také na AKT signaliza¢ni drahu v hodnoceni NICE.

5) Utility
Ve strukturovaném podani Zadatel zohlednil pokles utilit s vékem pacientld podle Ara a Brazier?, ale pramérny
pocate¢ni vék nastavil na 43 let. Ustav pozaduje u poklesu utilit nastavit primérny pocateéni vék shodné
s pouzitou hodnotou véku v modelu, tedy 59 let.

6) Naklady
Zadatel uvaZoval naklady na hodnocenou intervenci ve vysi 153 614,36 K¢/baleni TRUQAP 200 MG TBL FLM 64.
Ustav uvadi, ze aktualné kalkulovana vyse thrady ze zdravotniho poji$téni je 148 129,46 K&/baleni TRUQAP 160 MG
TBL FLM 64 a 148 321,65 K¢/baleni TRUQAP 200 MG TBL FLM 64.
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Ustav 7ada aktualizaci analyzy nakladové efektivity dle aktudlné kalkulované vyse Ghrady LP TRUQAP a dle
pozadavk( Ustavu na modelaci TTD, viz vyse.

Zadatel v nasledné |é¢bé uvazoval lé¢ivou latku eribulin. S ohledem na vydani rozhodnuti o zkrdcené revizi Ghrad
[éCivych pFipravkl zafazenych do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd s obsahem lécivé
latky eribulin (&.j.: sukl264598/2025) dne 4. 7. 2025, Ustav pozaduje aktualizovat naklady na eribulin se
zohlednénim vyse UHR dle tohoto rozhodnuti.

V tabulce 22 strukturovaného podani jsou uvedeny naklady na jednotlivé |écivé pripravky. U fulvestrantu
(FASLODEX 250 MG INJ SOL 1x5 ML+1J) jsou chybné kalkulované naklady/cyklus (30,4375 dni) v 1.1 2. a dal$im cyklu.
Ustavu pfi pfepoctu téchto nakladd do3el k jinému vysledku. Ustav tak zada o uvedeni postupu pfi kalkulaci téchto
nakladl, pripadné o spravny pfepocet téchto nakladu.

Na zakladé vy$e uvedeného Ustav pozaduje korekci vstupl a navazujicich vypo¢ti véetné dopadu na rozpocet.

7) Analyza senzitivity
S ohledem na vyse uvedené Ustav 74dd o predlozeni aktualizované analyzy senzitivity ve stejném rozsahu jako
v plvodnim podani.

Il. ANALYZA DOPADU NA ROZPOCET

1) Naklady
Ustav pozaduje aktualizaci ndklad@i v souladu s pozadavky v kapitole Analyza nakladové efektivity vyse.

V analyze dopadu na rozpodet Zadatel neuvaZoval naklady na NGS (next-generation sequencing). Ustav poZaduje
testovat toto nastaveni v analyze scénaf(, a sice u 100 % pacientll, kterym je podavan LP TRUQAP v ramenu
hodnocené intervence a 5-10 % ve svété bez HI. Toto nastaveni je podloZzeno panelem odbornik(l (pfedloZzeno
v rezimu obchodniho tajemstvi)*.
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STATNi USTAV Srobarova 49/48 Telefon: +420 272 185 111 posta@sukl.cz
PRO KONTROLU LECIV 100 00 Praha 10 ID DS: gwfai2m sukl.gov.cz

Sp. zn. SUKLS166898/2025 Vyfizuje: Michaela Young Datum: 17. 7. 2025
C. jedn. sukl285311/2025

Vyvéseno dne: 17. 7. 2025

Statni Ustav pro kontrolu lé¢iv se sidlem Srobarova 49/48, 100 00 Praha 10 (dale jen ,Ustav“) jako spravni organ
prislusny na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 zakona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zméné
a doplnéni nékterych souvisejicich zakonl, ve znéni pozdéjsich predpist, vsouladu stimto zakonem a
s ustanovenimi zakona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni pozdéjsich predpist (dale jen ,spravni fad”) vydava
toto

USNESENI

kterym spolecnosti:

AstraZeneca AB
IC: 556011-7482
Gartunavagen, SE-151 85 Sodertélje
Svédské kralovstvi
Zastoupena:
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
IC: 63984482
U Trezorky 921/2, 158 00 Praha 5 Jinonice
(dale jen ,zadatel”)

jako ucastnikovi spravniho fizeni vedeného pod sp. zn. SUKLS166898/2025 stanovuje v souladu s ustanovenim
§ 39 odst. 1 spravniho fadu lhitu 10 dni ode dne doruceni tohoto usneseni k poskytnuti podkladd uvedenych ve
vyzvé k soucinnosti ze dne 17. 7. 2025.

Oduvodnéni

Dne 2. 5. 2025 obdriel Ustav 74adost 7adatele o stanoveni maximalni ceny a vySe a podminek uhrady
ze zdravotniho pojisténi léCivych pripravka:

kéd SUKL: ndzev: doplnék ndzvu:
0222935 TRUQAP 160MG TBL FLM 64
0222937 TRUQAP 200MG TBL FLM 64

Dorucenim zadosti bylo zahdjeno spravni fizeni vedené pod sp. zn. SUKLS166898/2025.

Vzhledem k tomu, Ze Ustav nedisponuje véemi potiebnymi podklady pro vydani rozhodnuti v tomto spravnim izeni,
vyzval Zadatele v souladu s ustanovenim § 50 odst. 2 spravniho radu k soucinnosti spocivajici v poskytnuti udaj
potfebnych pro rozhodnuti a urcil mu pfimérenou Ihitu k poskytnuti podkladd uvedenych ve vyzvé v souladu
s ustanovenim § 39 odst. 1 spravniho fadu. Tato |hdta byla stanovena v délce 10 dni, a to vzhledem ke |h(tam
stanovenym zakonem o verejném zdravotnim pojisténi pro spravni fizeni o stanoveni maximalni ceny a vysSe a
podminek Uhrady ze zdravotniho pojisténi [éCivych pfipravkl. Pokud Ucastnik fizeni pfedpoklada nebo zjisti casovou
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naroénost na dolozeni poZadovanych podkladdi delsi, nezli je vy$e stanovena |hita, Ustav doporuéuje vyuzit institut

preruseni fizeni dle ustanoveni § 64 odst. 2 spravniho fadu, diky kterému se stavi Ihita pro vydani rozhodnuti.
Pouceni o odvolani

Proti tomuto usneseni je moZno podat podle ustanoveni § 76 odst. 5 spravniho fadu, u Ustavu odvolani, a to

v souladu s ustanovenim § 83 odst. 1 spravniho fadu ve Ihité 15 dnli ode dne jeho doruceni. Odvolani nema
odkladny Géinek. O odvolani rozhoduje Ministerstvo zdravotnictvi CR.

Otisk uredniho razitka

Mgr. Eva Forgacova
vedouci Oddéleni pravni podpory cenové a Uhradové regulace
Statniho uUstavu pro kontrolu léciv
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