Ministerstvo zdravotnictva
Slovenskej republiky

l?ratislava, 15. 08.2023
Cislo: S22615-2024-OddKCL -34329

ROZHODNUTIE

Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky (d’alej len ,,ministerstvo*) ako organ
podla § 6 ods. 1 pism. h) zédkona ¢. 363/2011 Z. z. o rozsahu a podmienkach tihrady liekov,
zdravotnickych pomodcok a dietetickych potravin na zaklade verejného zdravotného poistenia
a o zmene a doplneni niektorych zakonov v zneni neskorsich predpisov (d’alej len ,,zakon*)
prislusny na konanie podla § 20 zdkona o zmene charakteristik referen¢nej skupiny, v tomto
konani ozmene znenia indikacného obmedzenia referenénej skupiny RO3DX10
Benralizumab s.c. 30 mg (d’alej len ,referenc¢na skupina®), vedeného s tymito ucastnikmi
konania

Vseobecna zdravotna poist’oviia, a. s., 851 04 Panonska cesta 2, Bratislava — mestska
Cast’ Petrzalka,

DOVERA zdravotna poist'oviia, a. s., Einsteinova 25, 851 01 Bratislava,

Union zdravotna poist'oviia, a. s., Karadzicova 10, 814 53 Bratislava,

AstraZeneca AB SE-151 85 Sodertilje, Svédsko (d’alej len ,,drZitel registracie®)

rozhodlo takto:

Indika¢né obmedzenie uvedenej referencnej skupiny menim nasledovne:

IRO3DX10 / Benralizumab s.c. 30 mg
IHradena lie¢ba sa mdze indikovat’ ako:

a) pridavna udrziavacia lie¢ba u dospelych pacientov s tazkou refraktérnou eozinofilnou astmou podla klasifikacie]
na zaklade Global Strategy for Asthma Management and Prevention (GINA), nedostato¢ne kontrolovanou
napriek liecbe vysokymi davkami inhalaénych kortikosteroidov a dlhodobo pdsobiacimi B-agonistami, ktori
maju pocet eozinofilov v periférnej krvi vyssi alebo rovny 0,15.109 /L hodnoteny minimalne jednym meranim v
priebehu predchadzajicich 12 mesiacov pri si¢asnom uzivani peroralnych kortikosteroidov a pocas 12 mesiacov
predchadzajicich systémovej liecbe peroralnymi kortikosteroidmi mali pocet eozinofilov v periférnej krvi vyssi
alebo rovny 0,3x109 /L hodnoteny minimalne 1 meranim, a ktori uzivaji systémovu liecbu peroralnymi
kortikosteroidmi v davke > 5 mg/dei (alebo ekvivalentu) po viac ako 50% casu za poslednych 12 mesiacov. Ak
neddjde po prvych 4 mesiacoch lieCby k znizeniu davky uzivanych systémovych kortikosteroidov d’alsia liecba
nie je hradenou liecbou.

b) pridavna udrZiavacia liecba u dospelych pacientov s t'azkou refraktérnou eozinofilnou astmou podl’a
klasifikacie na ziaklade Global Strategy for Asthma Management and Prevention (GINA), nedostatocne
kontrolovanou napriek inej uzivanej biologickej liecbe,

1) ktori uzivaju systémovu liecbu peroralnymi kortikoidmi v davke > 5 mg/deii (alebo ekvivalentu) po
viac ako 50% casu za poslednych 12 mesiacov alebo

2) mali minimalne 2 klinicky zavaZiné exacerbacie astmy (definovanych ako zhorSenie astmy
vyZadujuce uZivanie peroralnych/systémovych kortikosteroidov) za poslednych 12 mesiacov.




Ak neddjde po prvych 4 mesiacoch liecby k zniZeniu davky uZivanych systémovych kortikosteroidov (1)
alebo po prvych 12 mesiacoch liecby k zniZeniu ro¢nej frekvencie exacerbacii astmy aspon o 50% (2),
d’alSia liecba nie je hradenou lie¢bou.

Hradena lie¢ba podlicha predchadzajucemu stihlasu zdravotnej poistovne.

Odovodnenie
L.
Skutkové okolnosti

Ministerstvo dia 20.5.2024 zacalo konanie z vlastného podnetu vo veci zmeny
charakteristik referen¢nej skupiny - zmena znenia indikacného obmedzenia referencnej
skupiny RO3DX10, Benralizumab s.c. 30 mg, pricom aktudlne je indikacné obmedzenie
referen¢nej skupiny urcené v zneni:

IRO3DX10 / Benralizumab s.c. 30 mg

Hradena liecba sa mdze indikovat’ ako pridavna udrziavacia liecba u dospelych pacientov s tazkou refraktérnou
eozinofilnou astmou podla klasifikacie na zaklade Global Strategy for Asthma Management and Prevention (GINA),
nedostatocne kontrolovanou napriek lie¢be vysokymi davkami inhala¢nych kortikosteroidov a dlhodobo pdsobiacimi -
agonistami, ktori maji pocet eozinofilov v periférnej krvi vy3si alebo rovny 0,15.10° /L hodnoteny minimalne jednym
meranim v priebehu predchadzajucich 12 mesiacov pri su¢asnom uzivani peroralnych kortikosteroidov a pocas 12
mesiacov predchadzajucich systémovej liecbe peroralnymi kortikosteroidmi mali pocet eozinofilov v periférnej krvi vyssi
alebo rovny 0,3x10° /L hodnoteny minimalne 1 meranim, a ktorf uzivaju systémovi lie¢bu peroradlnymi kortikosteroidmi
v davke > 5 mg/den (alebo ekvivalentu) po viac ako 50% casu za poslednych 12 mesiacov.

IAk neddjde po prvych 4 mesiacoch lie¢by k znizeniu davky uzivanych systémovych kortikosteroidov d’alSia lie¢ba nie
je hradenou liecbou.

Hradena lie¢ba podliecha predchadzajucemu stihlasu zdravotnej poistovne.

Ministerstvo zacalo z vlastného podnetu toto konanie na zaklade podnetu prof. MUDr.
Mgr. Milosa Jesendka, PhD., MBA, Dott.Ric., MHA, FAAAAI, prof. MUDr. Petra Pruzinca,
CSc., doc. MUDir. Ivana Solovica, CSc., MUDr. Marty Hajkovej, CSc., MPH, ktori v mene
Vyboru Slovenskej spolo¢nosti alergologie a klinickej imunologie SLS a Vyboru Slovenske;j
pneumologickej a ftizeologickej spolocnosti SLS ziadali zmenu znenia indikaéného
obmedzenia referencnej skupiny RO3DX10 Benralizumab s.c. 30 mg, a to konkrétne
umoznenie pacientom, ktori si v sucasnosti lieCeni inou biologickou lie¢bou a zaroven
peroralnymi kortikoidmi a napriek tomu nie je ich astma pod dostato¢nou kontrolou, prechod
na lie¢bu benralizumabom.

Podnet MUDr. Mgr. Milosa Jesenidka, PhD., MBA, Dott.Ric., MHA, FAAAAI, prof.
MUDr. Petra Pruzinca, CSc., doc. MUDr. Ivana Solovi¢a, CSc., MUDr. Marty Hajkove;,
CSc., MPH, doruceny dna 21.02.2024 obsahoval nasledovné:




Vec: Spoloéné odborné stanovisko Slovenskej spoloénosti alergolagie a klinickej imunoldgie,
Slovenskej pneumologickej a ftiziologickej spolotnosti a hlavnych odbornikov MZ SR k moZnosti
zmeny sticasnej biologickej liecby na benralizumab v pripade pretrvavajlicej potreby liecby
peroralnymi kortikoidmi ¥

Tazka astma, ktord postihuje 3,7% pacientov s astmou zostava napriek kontinualnemu zlepZovaniu
liekovych moZnosti wyznamnou terapeutickou vyzvou. Tito pacienti napriek vysokointenzivne]
standardnej lie€be, dobrej adherencii a inhalaénej technike, zostavaju bez kontroly svojho ochorenia.
V mnohych pripadoch su pacienti odkazani na dlhodobu alebo opakovand lie¢bu peroralnymi
kortikoidmi, € u? epizodicky alebo kantinudlne, maju vyznamne znizent kvalitu Zivota, vy3si vyskyt
nefiaducich uéinkov, invalidizacie a riziko smrti v porovnani s tymi, ktori st pod kontrolou'=,

Biologicka lietba predstavuje kitéovd lie€ebnt intervenciu pri tazkej astme vdaka moZnosti zacielit na
konkrétnu patofyziologicki drahu u daného pacienta. Velmi sme privitali, ze od 1.5. 2023 je k dispozicii
aj pre slovenskych pacientov liek Fasenra (benralizumab), ktory vd'aka svojmu Specifickému
mechanizmu Géinku (Anti-IL5R) predstavuje efektivnu lie€bu taZkej eozinofilnej astmy 15,

Napriek uvedenému pokroku sme identifikovali vwznamnd nenaplnend medicinsku potrebu

u podskupiny pacientov s taikou astmou, ktori st v siicasnosti lieceni inou biologickou liecbou

a napriek tomu pre dosiahnutie kontroly ochorenia su u nich nadalej podavané perordlne kortikoidy.
Medzindrodné odporiéania jednoznaéne preferujli podavanie biologicke] lieéby pred lie¢bou
peroralnymi kortikoidmi a neodporiéaju podavanie perordlnych kortikoidov zaroven s biologickou
lietbou®. Navyse podavanie perordlnych kortikoidov vedie k rozvoju zdvaznych nefiaducich déinkov
(osteopordza, hypertenzia, diabetes, obezita, psychiatrické, dermatologické komplikicie a iné), ktorych
lie¢ba predstavuje vyznamné finanéné naklady®*5™, Je teda zrejmé, Ze biologicka lieéba, ktord je

u tychto pacientov podavana nezapezpetuje dostatoénd kontrolu ochorenia (hoci pacienti formalne
splfiaji podmienky pre pokraéovanie v hradenej lieébe), nema kortiko3etriaci efekt a podfa
medzinarodnych odporugani nema byt dalej poddvand a ma byt zamenend za ini®,

Na zdklade odlisného mechanizmu uéinku benralizumabu vs ostatné biologika, prichdadza pri lie¢be
benralizumabom k takmer kompletnej deplécii eazinofilov v plicnom tkanive!™!:, Pretrvavajuca
rezidualna eozinofilia v plicnom tkanive je pravdepodobnou pri¢inou nedcinnosti inych biologik u wyisie
spominanej skupiny pacientov!?1% 2577 Anti-IL5R predstavuje pre tychto pacientov efektivau
terapeutickd alternativu, o potvrdzuje rozsiahly sibor dékazov zo 5tudii z redlnej klinickej praxe kde
pacienti s nedostatoénou odpovedou na int biologicku lie€bu (vratane uZivajicich perordne
kortikoidy) po zmene na benralizumab dosiahli vyznamné zlepZenia vo vietkych kli¢owych
ukazovatelch lie€by astmy'*8,

Existuje vysoka pravdepodobnost, ze tato skupina pacientov bude profitovat zo zmeny lietby (t.]. tzv.
switch) na benralizumab, aviak mnohi z nich v sicasnosti nesplnia indikacné obmedzenie (10) pre liek
Fasenra”. Dévodom je fakt, e hodnoty sledovanych biomarkerov v periférnej krvi (t.j. absolitny potet
eozinofilov) st wwznamne ovplyvnené kombinaciou biologicke] liecby a perordlnych kortikoidov o viak
neodzrkadluje v dostatoénej miere aktivitu ochorenia’®?®, To znamen4, Ze napriek takejto liecbe pacienti
nadalej napliaju kritéria tatkej nekontrolovanej eozinofilnej astmy. Aktualne éeské odportutania pre
diagnostiku a lie€bu taZkej astmy uvadzaju, fe pri posudzovani indikaénych kritérii pre switch
biologickej lietby na novy liek predstavuje obdobie podavania doterajiieho biologika ekvivalent
podavania systémaovej kortikoterapie®.

Tymto konsenzudlnym odbornym stanoviskom navrhujeme korekciu indikaéného obmedzenia pre liek
Fasenra’ (benralizumab) v zmysle doplnenia. Tato by umoinila pacientom, ktori sii v siéasnosti lieéeni
inou biologickou lie€bou a zdroveri perordlnymi kortikoidmi a napriek tomu nie je ich astma pod
dostatognou kontrolou, prechod na lieébu benralizumabom,



mg/den (alebo ekvivalentu) po viac ako 50% ¢asu za poslednych 12 mesiacov alebo 2) mali
minimalne 2 klinicky zévainé exacerbdcie astmy (definovanych ako zhorSenie astmy vyZadujlce
uzivanie perordlnych/systémaovych kortikosteroidov) za poslednych 12 mesiacov. Ak neddjde po
prvych 4 mesiacoch liecby k zniZeniu dévky uZivanych systémowych kortikosteroidov (1) alebo po
prvych 12 mesiacoch lieéby k zniZeniu roénej frekvencie exacerbacii astmy aspoil o 50% (2),
daliia liecba nie je hradenou lie¢bou.

Hradena liecba podlieha predchadzajicemu suihlasu zdravotne]j poistovne.

Liek Fasenra® je jediny biologicky liek na Slovensku, ktorého 10 sii viazané na pacientov s taZkou astmou,
ktori st lieteni peroralnymi kortikosteroidmi. MoZnost lieéit uvedent skupinu pacientov Fasenrou” by
neznamenala zvy$enie poftu liefenych pacientov kede ide len o zamenu (switch) jedného biologika
za druhé, nemala by dopad na rozpotet vynakladanych finanénych prostriedkov, Uvedena moinost by
viedla k vyznamnému zlepSeniu kontroly taZkej astmy u cielovej skupiny pacientov pri zachovani
porovnatelnych ndkladov na biologick lie€bu, s perspektivou nizsich celkovych nakladov v budicnosti
v slvislosti s eliminaciou dopadu komorbidit asociovanych s perordlnymi kortikoidmi ako aj s
neplanovanou zdravotnou starostivostou v suvislosti so zdkladnym ochorenim - tazkou astmou. Ciefom
korekcie indikaéného obmedzenia je zefektivnenie pouZivania biologicke] lietby pri manaimente tazkej
astmy s ohfadom na naplnenie maximalnych benefitov, ktoré tato lietba dokéaze pri spravnej

a personalizovane] indikacii zabezpetit. f e
ceMA Rn_

Navrh indikaéného obmedzenia (10) pre liek Fasenra (benralizumab s.c. 30 mg):

a) Hradend lietba sa méie indikovat ako pridavna udrziavacia lie¢ba u dospelych pacientov s
tazkou refraktérnou eozinofilnou astmou podfa klasifikicie na zdklade Global Strategy for
Asthma Management and Prevention (GINA), nedostatotne kontrolovanou napriek lietbe
vysokymi davkami inhalaénych kortikosteroidov a dihodobo pbsohbiacimi B-agonistami, ktori
maji pocet eozinofilov v periférnej krvi vy3ii alebo rovny 0,15.10° /L hodnoteny miniméine
jednym meranim v priebehu predchadzajicich 12 mesiacov pri sti¢asnom uZivani peroralnych
kortikosteroidov.a potas 12 mesiacov predchadzajucich systémove] lie¢be peroralnymi
kortikosteroidmi mali pofet eozinofilov v periférnej krvi wysi alebo rovny 0,3x10° /L hodnateny
minimalne 1 meranim, a ktori uZivaju systémov lieébu peraralnymi kortikosteroidmi v ddvke =
5 mg/defi (alebo ekvivalentu) po viac ako 50% £asu za poslednych 12 mesiacov. Ak nedéjde po
prwych 4 mesiacoch lie¢by k zniZeniu davky uivanych systémowych kortikosteroidov dalsia liecba
nie je hradenou liecbou.

alebo

b) Hradend liecba sa mdie indikovat ako pridavnd udriiavacia lie€ba u dospelych pacientov s
tazkou refraktérnou eozinofilnou astmou podla klasifikdcie na zidklade Global Strategy for
Asthma Management and Prevention (GINA), nedostatocne kontrolovanou napriek inej uzivane]
biologickej liecbe, 1) ktori uzivaju systémovu liecbu perordlnymi kortikosteroidmi v davke = 5

IL.
Relevantna pravna uprava

Podla § 6 ods. 1 pism. h) zdkona ministerstvo rozhoduje kategorizaciou liekov
o zmene charakteristik referen¢nych skupin liekov zaradenych v zozname kategorizovanych

liekov.



Podl'a § 20 ods. 1 zdkona o zmene charakteristik referencnej skupiny, okrem urcenia,
zmeny alebo zruSenia urcenia uhradovej skupiny a koeficientu tthradovej skupiny, rozhoduje
ministerstvo na zaklade ziadosti podl'a § 14 alebo z vlastného podnetu. O uréeni, zmene alebo
zruSeni urcenia thradovej skupiny a koeficientu thradovej skupiny rozhoduje ministerstvo z
vlastného podnetu.

Podl'a § 20 ods. 3 pism. a) zakona pri rozhodovani o zmene charakteristik referencne;j
skupiny sa prihliada najma na ucelnost’ a efektivnost’ vynakladania prostriedkov verejného
zdravotného poistenia.

Podla § 20 ods. 3 pism. ¢) zdkona pri rozhodovani o zmene charakteristik referencnej
skupiny sa prihliada najmé na odporucané terapeutické postupy s prihliadnutim na nakladova
efektivnost’ a predpokladany vplyv na prostriedky verejného zdravotného poistenia.

Podl'a § 74 zakona konanie sa zaCina na navrh ucastnika alebo z podnetu ministerstva.
Konanie je zacaté diom, ked” podanie Ucastnika konania bolo doru¢ené ministerstvu. Ak sa
konanie zac¢ina z podnetu ministerstva, je konanie zacaté diiom, ked’ ministerstvo urobilo voci
ucastnikovi konania prvy ukon. O zafati konania ministerstvo upovedomi vSetkych
ucastnikov konania.

Podl'a § 76 ods. 2 zakona o zaCati konania, ktoré ministerstvo zacalo z vlastného
podnetu, upovedomi ministerstvo ucastnikov konania ozndmenim o zaCati konania.
Zverejnenie ozndmenia o zacati konania na webovom sidle ministerstva sa povazuje za
dorucenie ozndmenia o zacati konania vSetkym ucastnikom konania.

I11.
Posudenie ziadosti ministerstvom

V ramci diskusie na zasadnuti Kategoriza¢nej komisie dia 07.05.2024 bol diskutovany
podnet MUDr. Mgr. Milosa Jesenaka, PhD., MBA, Dott.Ric., MHA, FAAAALI, prof. MUDr.
Petra Pruzinca, CSc., doc. MUDr. Ivana Solovi¢a, CSc., MUDr. Marty Héjkovej, CSc., MPH,
ktori v mene Vyboru Slovenskej spolo¢nosti alergologie a klinickej imunologie SLS a Vyboru
Slovenskej pneumologickej a ftizeologickej spolo¢nosti SLS Ziadali zmenu znenia
indika¢ného obmedzenia referencnej skupiny RO3DX10 Benralizumab s.c. 30 mg, a to
konkrétne umoznenie pacientom, ktori st v sucasnosti lieceni inou biologickou lie¢bou a
zaroven peroralnymi kortikoidmi a napriek tomu nie je ich astma pod dostatocnou kontrolou,
prechod na lie€bu benralizumabom.

Podla slovenskych odbornikov nastane potreba switch-u postupne, kedZe
stabilizovani pacienti nebudii prestavovani na ini liecbu. Pocet pacientov u ktorych sa

predpoklada switch je | a bude to najmi z liekov || |} N - . Dopad na

rozpocet je vy&isleny na [ €.

Ministerstvo zastdva nazor, Ze je opodstatnené rozsirit znenie indika¢ného
obmedzenia v zmysle zefektivnenia pouzivania biologickej lieCby pri manaZzmente tazkej



https://www.slov-lex.sk/pravne-predpisy/SK/ZZ/2011/363/20220801#paragraf-14

astmy s ohl'adom na naplnenie maximalnych benefitov, ktoré tato lieCba dokéze pro spravnej
a personalizovanej indikacii zabezpecit'.

Ministerstvo sa v plnom rozsahu stotoznilo so stanoviskom Kategorizacnej komisie
ako poradnym organom a ma za to, Ze je opodstatnené zmenit indikacné obmedzenie tak, ako

je uvedené vo vyroku tohto oznamenia o zacati konania z vlastného podnetu.

Podl'a § 20 ods. 3 pism. a) zakona pri rozhodovani o zmene charakteristik referencne;j
skupiny sa prihliada najmé na ucelnost’ a efektivnost’ vynakladania prostriedkov verejného
zdravotného poistenia.

Podla § 20 ods. 3 pism. ¢) zdkona pri rozhodovani o zmene charakteristik referencnej
skupiny sa prihliada najmi na odporacané terapeutické postupy s prihliadnutim na nakladova
efektivnost’ a predpokladany vplyv na prostriedky verejného zdravotného poistenia.

Odborné odportcanie pre ministra bolo zverejnené na elektronickom portali MZ SR v
ramci zapisnice k zasadnutiu Kategorizac¢nej komisie dia 7.8.2024.

Predmetom odporucania bola zmena znenia indikacného obmedzenia referencnej
skupiny RO3DX10 Benralizumab s.c. 30 mg, konkrétne rozsirit znenie indikacného
obmedzenia v zmysle zefektivnenia pouzivania biologickej lieCby pri manazmente tazkej
astmy s oh'adom na naplnenie maximalnych benefitov, ktoré tato lie€ba dokaze pro spravnej
a personalizovanej indikacii zabezpe¢it. Clenovia Kategorizaénej komisie v ramci diskusie
vyjadrili vacSinovy suhlas k zmene indikacného obmedzenia uvedenej referencnej skupiny v
sulade s diskutovanym podnetom Kategoriza¢nou komisiou zo dia 07.05.2024 a navrhli
zacatie konania z vlastného podnetu vo veci zmeny indika¢ného obmedzenia vyssie uvedene;j
referen¢nej skupiny.

Z odborného odporucania pre ministra vyplyvalo, Ze ¢lenmi Kategorizacnej komisie
bolo vacSinovym suhlasom odporucené zacatie konania z vlastného podnetu vo veci zmeny
indikacného obmedzenia vyssie uvedenej referencnej skupiny.

Kategorizacna komisia pre lieky dia 06.08.2024 opitovne odborne posudila podnet,
oboznamila a dospela k zaveru, ze vzhladom na § 20 ods. 3 pism. a) a pism. c¢) zdkona
¢ 363/2011 Z. z. o rozsahu a podmienkach uhrady liekov, zdravotnickych pomécok a
dietetickych potravin na zaklade verejného zdravotného poistenia a o zmene a doplneni
niektorych zdakonov v zneni neskorsich predpisov je opodstatnené, aby ministerstvo rozsirilo

indikacné obmedzenie pre referencnu skupinu RO3DXI10 Benralizumab s.c. 30 mg, podla
navrhu uvedenom v odbornom odporucani Kategorizacnej komisie pre lieky.

Na zéklade hore uvedené¢ho ministerstvo rozhodlo tak, ako je uvedené vo vyroku tohto
rozhodnutia.

Ministerstvo sa v plnom rozsahu stotoznilo s Kategorizacnou komisiou ako poradnym
organom a ma za to, Ze je opodstatnené rozsirit’ znenie indika¢né obmedzenie.



Poucenie:

Proti tomuto rozhodnutiu mozno podla § 82 ods. 1 zdkona podat’ namietky na
Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky do siedmich dni od dorucenia rozhodnutia.
Rozhodnutie nie je preskimatel'né sudom, pokial nebol vycerpany riadny opravny
prostriedok.

Podl'a § 82 ods. 4 a 5 zdkona ten, kto podava namietky, je povinny zlozit’ na ucet
ministerstva kauciu v sume 3000 eur. Kaucia musi byt pripisana na ucet ministerstva
najneskor v nasledujuci pracovny deii po poslednom dni lehoty na podanie namietok, inak sa
konanie o nadmietkach zastavi. Ministerstvo kauciu vrati, ak ministerka ndmietkam co aj len
Ciasto¢ne vyhovel.

Zuzana Dolinkova
ministerka

Toto rozhodnutie sa povazuje za dorucené vsSetkym ucastnikom konania diiom
nasledujucim po dni jeho zverejnenia na webovom sidle ministerstva. Elektronicky portal
Kategorizacia (http://kategorizacia.mzsr.sk) je sucastou webového sidla ministerstva.



