STATNI 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. SUKLS287749/2024 Vyfizuje: Mgr. Magdalena VereSova Datum: 10. 9. 2025
C. jedn. suki363154/2025

Vyvéseno dne: 10. 9. 2025

Statni Ustav pro kontrolu 1é¢iv se sidlem Srobarova 49/48, 100 00 Praha 10 (dale jen ,Ustav“), jako spravni organ
prislusny na zékladé ustanoveni § 15 odst. 10 zdkona ¢. 48/1997 Sh., o vefejném zdravotnim pojisténi a o zméné
a doplnéni nékterych souvisejicich zakont, ve znéni pozdéjsich predpist (déle jen ,,zakon o verejném zdravotnim
pojisténi“), ve spravnim fizeni provedeném dle ustanoveni § 39f, § 39g a § 39h zdkona o vefejném zdravotnim
pojisténi a ustanoveni § 67 a nasl., § 140 a § 144 zékona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni pozdéjsich predpist
(dale jen ,,spravni rad“) vydava toto

ROZHODNUTI

Ustav ve spravnim fizeni o stanoveni maximalni ceny a vy$e a podminek Ghrady ze zdravotniho pojisténi Ié&ivého
pfipravku:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0263643 OCTAPLAS LG 45-70MG/ML INF PSO LQF 1+1X190ML VAK

zahdjeném dne 7. 11. 2024 na zakladé Zadosti spolecnosti:

Octapharma (IP) SPRL
IC: 0675901443
Route de Lennik 451, 1070 Anderlecht,
Belgické kralovstvi
Zastoupena:
Octapharma CZ s.r.o.
IC: 28194977
Délnicka 213/12, 170 00 Praha 7

Ill

(dale jen ,Zadatel” nebo ,,Octapharma“)

vedeném pod sp. zn. SUKLS287749/2024, vedle zadatele, s témito Ucastniky Fizeni

Ceska pramyslova 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 - Zizkov

F-CAU-003-02R/verze 2/23.05.2025 Strana 1 (celkem 25)



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
namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha - Zizkov

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 — Zizkov

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 - Zizkov

Vieobecna zdravotni pojistovna Ceské republiky,
IC: 41197518
Orlicka 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 - Zizkov

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 — Zizkov
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a provedeném dle ustanoveni § 39a, § 39b a § 39¢c zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi

1. lécivému pfipravku:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0263643 OCTAPLAS LG 45-70MG/ML INF PSO LQF 1+1X190ML VAK

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi nestanovuje maximalni cenu

2. lécivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0263643 OCTAPLAS LG 45-70MG/ML INF PSO LQF 1+1X190ML VAK

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi
nezarazuje do Zadné skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd,

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 15 odst. 6 pism. d) ve spojeni s ustanovenim § 15
odst. 8 zdkona o verejném zdravotnim pojiSténi tomuto léCivému pripravku dhradu ze zdravotniho pojisténi
nepfiznava.

Odavodnéni

Dne 7. 11. 2024 byla Ustavu doruéena 7adost U¢astnika Octapharma o stanoveni maximalni ceny a vye a podminek
Uhrady ze zdravotniho pojisténi l1é¢ivého ptipravku:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0263643 OCTAPLAS LG 45-70MG/ML INF PSO LQF 1+1X190ML VAK
(dale jen ,,LP OCTAPLAS LG“)

Dorucenim #adosti bylo zahdjeno spravni fizeni, které Ustav vede pod sp. zn. SUKLS287749/2024.

U¢astnici Fizeni mohli v souladu s ustanovenim § 39g odst. 5 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi navrhovat
dikazy a init jiné navrhy ve |hGté 15 dnil od zahdjeni fizeni. V této Ihité Ustav obdrzel nize uvedené podani
Zadatele.

Dne 18. 11. 2024 Ustav pod ¢&. j. sukl296456/2024 obdrzel podani Zadatele, ve kterém doplfiuje svou z4dost.

Ustav vzal poddni na védomi a blize se k nému vyjadfuje v pfislusnych édstech tohoto dokumentu.

Dne 27. 11. 2024 Ustav vlozil do spisu pod €. j. sukl307773/2024 cenové reference a podklady pro stanoveni
maximalni ceny a vySe a podminek Ghrady.
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Dne 20. 1. 2025 Ustav pozadal o zpracovani odborného stanoviska Spole¢nost urgentni mediciny a mediciny
katastrof k otazce ovéreni lé¢ebného postupu uplatiovaného v ramci urgentni pfednemocniéni péce u pacient(l v
hemoragickém nebo traumatickém Soku (C. j. sukl24561/2025).

Dne 2. 3. 2025 Ustav pod ¢. . sukl78224/2025 obdrzel odborné stanovisko Spoleénosti urgentni mediciny a mediciny
katastrof k otazkach polozenym Ustavem ve vyse uvedené 7adosti.

Ustav vzal poddni na védomi a blize se k nému vyjadfuje v prislusnych édstech tohoto dokumentu.

Dne 24. 3. 2025 Ustav vydal hodnotici zpravu (HZ), €. j. sukl103749/2025, ve které po provedeném zhodnoceni
Zadosti a na zadkladé posouzeni shromazdénych dikaz( konstatoval, Ze pro hodnoceny LP OCTAPLAS LG nejsou
splnény podminky pro stanoveni Uhrady ze zdravotniho pojisténi, nebot jeho poufZiti v uvedené indikaci nesplriuje
podminku ucelné terapeutické intervence. Zaroven ukoncil shromazdovani podkladli pro rozhodnuti a o této
skutecnosti informoval vSechny Gcéastniky fizeni prostfednictvim sdéleni o ukonéeni zjistovani podkladd, €. j.
sukl103798/2025, ze dne 24. 3. 2025. Soucéasné byli uéastnici Fizeni informovani, Ze v souladu s ustanovenim § 39g
odst. 5 zakona o verejném zdravotnim pojisténi jsou opravnéni vyjadrit se k podkladlim pro rozhodnuti ve Ih(té 10
dn@ ode dne doruéeni predmétného sdéleni. V této Ihiité Ustav obdrzel nasledujici podani.

Dne 27. 3. 2025 Ustav pod €. j. sukl107943/2025 obdrzel 7adost Gcastnika Octapharma o preruseni predmétného
spravniho fizeni na dobu 30 dn(, pfipadné do doby predloZeni podkladl, pokud tato okolnost nastane dfive.
Dlvodem Zzadosti bylo obstarani a predloZeni relevantnich podkladd, které by umoznily Uhradu posuzovanému
léCivému pripravku priznat.

Dne 27. 3. 2025 Ustav usnesenim ¢&. j. sukl108154/2025 predmétné spravni fizeni dle pozadavku Zadatele prerusil
do 30. 4. 2025.

Dne 7. 4. 2025 Ustav pod ¢. j. sukl121066/2025 obdrzel odborné stanovisko Ceské spole¢nosti anesteziologie,
resuscitace a intenzivni mediciny CLS JEP (CSARIM), ve které nesouhlasi se zavéry HZ a uvadi, e vyznam
posuzovaného pfipravku presahuje i do nemocnic, kde obcas existuji stavy potfeby podat plazmu v co nejkratsi
dobé. Pohled na pfinos LP OCTAPLAS LG je nutno dle odborné spolecnosti vnimat optikou prakticky okamzité
dostupnosti podat plazmu, a nikoliv srovnanim s FFP Ci jinymi pfipravky s obsahem plazmy. Redlna potreba je
odhadovanda na cca 100-150 baleni/ rok, coz je v kontextu nakladl na zdravotni péci u kritickych stavd €astka
minimalni.

K tomu Ustav v prvé Fadé uvddi, Ze v ramci sprdvniho Fizeni o stanoveni vyse a podminek thrady se posuzuji pouze
pfipravky poddvané v ambulantni, popr. pfednemocnicni péci, ne pripravky poddvané za hospitalizace. Klinické
hodnoceni provedené v hodnotici zprdvé nezpochybriuje benefit posuzovanych LP OCTAPLAS LG POWDER z hlediska
okamZité dostupnosti plazmy, jako hotového pripravku, bez potfeby dalsi doby na pfipravu findini Iékové formy.
Proces stanoveni vyse a podminek uhrady se vsak fidi jistymi legislativni poZadavky, nezbytnymi pro konecné
pfizndni uhrady, které musi byt naplnény. Tyto legislativni poZadavky se tykaji jednak klinické evidence (kterd byla
akceptovdna), tak i farmakoekonomického hodnoceni. PredloZené klinické podklady v dostatecné mife neprokdzaly
kvantitativné vyssi klinicky benefit posuzovaného Iécivého pripravku oproti kompardtoru (fibrinogen + krystaloidy)
v navrhované indikaci, proto Ustav akceptoval minimdiné obdobnou ucinnost s identifikovanym kompardtorem
(fyziologicky roztok + fibrinogen). Na zdkladé farmakoekonomického hodnoceni nebyl vsak LP OCTAPLAS LG POWER
v pfedmétné indikaci oproti kompardtoru, kterym je poddni roztoku krystaloidi (LP PLASMALYTE) a fibrinogenu
vyhodnocen jako ndkladové efektivni intervence, blize viz kapitola ,,Analyza ndkladové efektivity”, a proto mu nebyla
Uhrada prizndna.
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Dne 14. 4. 2025 Ustav pod ¢&. j. sukl133133/2025 (duplicitné pod €. j. sukl133360/2025) obdrzel podani Ceské
hematologické spole¢nosti CLS JEP (CHS) ze dne 8. 4. 2025, ve kterém nesouhlasi se zavérem nepfiznani uhrady.
CHS uvadi, 7e dostupnost tohoto ptipravku je do 3-5 minut, a to jak v pfednemocni¢ni péci, tak ve vysoce urgentnich
stavech, mize okamzité ovlivnit krvaceni a hemostatickou rovnovahu s vyraznym dopadem na klinicky vysledek.
Proto je ptipravek jiz rutinné v urgentnich situacich vyuzivan. Podani fibrinogenu a nahradniho roztoku nelze vyuzit
jako vhodny komparator. Podani aktivovaného faktoru VII je nekompletnim zdsahem, ktery zastavuje krvaceni, ale
ve findle mlze vést k dalsim komplikacim nehledé na cenu preparatu.

K tomu Ustav uvddi, Ze volba kompardtoru pro posuzovanou indikaci se opird o to, Ze se jednd o terapeuticky postup,
ktery je v terapii daného onemocneéni cilové skupiny pacientt (pacienti v traumatickém nebo hemoragickém Soku s
rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je predpoklddany transport do nemocnice delsi neZ 20 min a
kde neni ihned k dispozici pind krev nebo rozmraZend plazma) prijimdn jako obvykly pro dané stadium onemocnéni
a linii 1é¢by a je soucasné hrazen z prostiedky zdravotniho pojisténi v CR. Plati pfitom, Ze vybér kompardtoru musi
byt radné odivodnén, tzn. musi byt v souladu s postavenim v algoritmu lécby, doporucenymi postupy, prip.
stanoviskem expert( a dalsimi podklady. V predmétném sprdvnim Fizeni Zadatel identifikoval jako relevantni
kompardtor poddni fyziologického roztoku a fibrinogenu (v pfednemocnicni péci v CR) a Ustav tento vybér potvrdil,
protoZe je v souladu s klinickymi doporucenimi pro léébu Zivot ohroZujiciho krvdceni v pfednemocnicni péci, pokud
neni k dispozici pind krev nebo rozmrazend plazma®. PouZiti piné krve neni v CR zatim plosné rozsifeno, s ohledem
na specifické logistické poZadavky je vyhrazeno pouze pro nékterd centra letecké zdchranné sluzby’. Z logistickych
duvodi rovnéZ neni v prednemocnicni péci pouZivdna rozmraZend plasma (poZadavky na skladovdni, rozmrazovadni,
¢asovd prodleva pred aplikaci). Ustav si je védom kvalitativnich rozdili mezi lyofilizovanou plazmou a roztoky
krystaloidii + fibrinogenu, ale na zdkladé odborného hodnoceni nebylo zjisténo, Ze se v klinické praxi
v pfednemocnicni péc¢i standardné pouZivd pind krev nebo rozmraZend plasma, které jsou lyofilizované plazmé
kvalitativné bliZsi.

Dne 24. 4. 2025 Ustav pod ¢. j. sukl151489/2025 obdriel opétovnou 7adost Ucastnika Octapharma o prerudeni
pfedmétného spravniho fizeni na dobu 30 dn(, pfipadné do doby predlozeni podkladi, pokud tato okolnost
nastane dfive. U¢astnik Octapharma uvedl stejné divody jako ve své predchozi 7adosti, tedy obstarani a predlozeni
relevantnich podkladu, které by umoznily Ghradu posuzovanému lécivému pripravku pfiznat.

Dne 28. 4. 2025 Ustav usnesenim ¢&. j. sukl157904/2025 predmétné spravni fizeni dle pozadavku Zadatele prerusil
do 3. 6. 2025.

Dne 21. 5. 2025 Ustav pod ¢. j. sukl191181/2025 obdrzel odborné stanovisko CSARIM ze dne 20. 5. 2025, ve kterém
formuluje vyhrady ke srovnani LP OCTAPLAS LG s kombinaci balancovanych krystaloid( a fibrinogenu a povaZuje je
z klinického hlediska za nevhodné. Odborna spolecnost dale uvadi, Ze krystaloidy nenahrazuji koagulacni faktory a
fibrinogen fesi pouze jednu slozku hemostazy. Naproti tomu plazma predstavuje komplexni substitucni terapii
zahrnujici veSkeré koagulacni faktory a antikoagulacni proteiny. Podani lyofilizované plazmy neni klinicky
zameénitelné za podani krystaloid( a fibrinogenu a tyto modality nelze povaZovat za rovnocenné z hlediska Gcinnosti
ani terapeutického cile.

K tomu Ustav uvddi, Ze si je védom kvalitativnich rozdili mezi lyofilizovanou krevni plazmou a kombinaci
balancovanych krystaloidi a fibrinogenu pro pouZiti pri resuscitaci a Iécbé hemorhagického Soku v podminkdch, kde
krev nebo cerstvé zmrazend plazma nejsou dostupné. Dle platnych klinickych doporuceni vsak byl jako relevantni
kompardtor, tj. klinicky postup standardné uplatriovany v rémci klinické praxe v CR (pfednemocniéni urgentni péce),
identifikovdna kombinace krystaloidy + fibrinogen. Jak Ustav uvddi vyse, pouZiti plné krve a rozmraZené plazmy
v pfednemocnicni urgentni péci, neni standardnim postupem.
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Pfinos a vyznam LP OCTAPLAS LG spoéiva dle CSARIM v moznosti okamZitého podani bez nutnosti rozmraZeni, coz
je v kontextu prednemocnicni resuscitacni péce jeden z klicovych faktord ovliviujici preziti.

K tomu Ustav uvddi, Ze nerozporuje benefit okamZitého poufZiti lyofilizované plasmy v pfednemocnicni péci, ale
v procesu stanoveni vyse a podminek thrady se musi fidit platnou legislativou, jak je bliZze uvedeno vyse.

PouZiti cost-minimization analysis povazuje CSARIM za metodologicky problematické. Tento typ analyzy
predpoklada, Ze porovnané intervence maji shodnou ucinnost a bezpecnost, coz v tomto pripadé neplati. Spravny
pfistup by vyZzadoval cost-effectiveness analyzu s ohledem na preziti a QALYs. Cost-minimization je pfipustnd pouze
tehdy, pokud je prokazana jednoznacna terapeutickd rovnocennost, coz v tomto pripadé doloZeno nebylo.

K tomu Ustav uvddi, e na zdkladé dostupné evidence miiZe konstatovat alespori obdobnou ucinnost a bezpecnost
LP OCTAPLAS LG POWDER ve srovndni se standardni péci (poddni krystaloidi) - viz kapitola ,,Komparativni ucinnost
a bezpecnost”. Klinickd data kvantifikujici vyssi benefit posuzovaného LP oproti kompardtoru nebyla predloZena.
Pouziti analyzy typu cost-minimization proto Ustav povaZuje za metodicky sprdvné zvolenou ze strany Zadatele a
akceptuje ji.

Zavérem CSARIM doddava, Ze pouziti lyofilizované plazmy v prednemocniéni péci podporuji i odborna stanoviska
CSARIM, SUMMK, CHS a dal$ich odbornych spoleénosti. V zahrani¢i je lyofilizovana plazma standardné vyuzivana
zejména v armadni mediciné a v téZce pristupnych oblastech.

K tomu Ustav opétovné uvddi, e akceptuje klinicky pfinos lyofilizované plazmy oproti pouZiti krystaloidi a
fibrinogenu, ale v ramci sprdavniho fizeni nebyly naplnény legislativni poZadavky pro stanoveni vyse a podminek
uhrady, jak je bliZze uvedeno vyse.

Dne 27. 5. 2025 Ustav pod ¢. j. sukl202175/2025 obdrzel v poradi jiz tfeti zddost Ucastnika Octapharma o preruseni
predmétného spravniho fizeni na dobu 30 dn(, pripadné do doby predlozeni podkladl, pokud tato okolnost
nastane dfive. U¢astnik Octapharma uved! stejné dlivody jako ve svych pfedchozich 7adostech.

Dne 30. 5. 2025 Ustav usnesenim ¢. j. sukl208647/2025 predmétné spravni Fizeni dle pozadavku 7adatele prerusil
do 3.7.2025.

Dne 4. 7. 2025 Ustav pod ¢. j. sukl268518/2025 obdrzel podani 7adatele, ve kterém poZadal Ustav o vydani
jednoznacného stanoviska k tomu, jak nahlizi na hodnoceni UGc¢innosti a bezpecnosti LP OCTAPLAS LG v kontextu
navrhovanych podminek uhrady. Zadatel povazuje text v HZ za nejednoznaény a vyjasnéni textu je nezbytné pro
jeho dali postup. Konkrétné se jedna o objasnéni toho, zda Ustav povaZuje benefit véasného podéni lyofilizované
plazmy v pfednemocnicni péci za prokazany a zda pro stanoveni vySe a podminek Udhrady LP OCTAPLAS LG postaci
pouze snizit navrh vysSe jeho Uhrady tak, aby v porovnani s komparatorem v podobé krystaloidd spolu s

vvvvvv

K tomu Ustav uvddi, Ze nerozporuje klinicky prinos lyofilizované plazmy pfi pouZiti v neodkladné prednemocnicni
péci u pacientt v traumatickém nebo hemoragickém soku s rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je
predpokldadany transport do nemocnice delsi nez 20 min a kde neni ihned k dispozici pInd krev nebo rozmrazend
plazma. Jeji uc¢innost a bezpecnost je ovérena dlouholetym uZivanim v prostredi vojenské mediciny a v zahranici i v
civilnim lékafstvi. Pro ucely stanoveni vyse a podminek uhrady je vSak nezbytné nejen prokdzat klinicky benefit
(srovnatelny nebo vyssi oproti kompardtoru), ale také ndkladovou efektivitu. Shromazdéna klinické data neumoZziiuji
kvantifikovat vyssi klinicky prinos oproti relevantnimu kompardtoru v prostfedi klinické prdce v CR (roztoky
krystaloidu + fibrninogen), proto Ustav akceptoval minimdiné obdobnou ucinnost. V rémci farmakoekonomické
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analyzy vsak nebyla prokdzdna ndkladova efektivita, proto posuzovanému lécivému pripravku nemohla byt prizndna

thrada.

Dne 7. 7. 2025 Ustav vyrozumél Gcastniky Fizeni, Ze ode dne 4. 7. 2025 pokracuje v piedmétném spravnim fizen.

Dne 11. 7. 2025 Ustav pod ¢&. j. sukl279947/2025 obdrzel v poradi jiz ¢tvrtou zadost Gcastnika Octapharma o
preruseni predmétného spravniho fizeni na dobu 30 dn(, ptipadné do doby predloZeni podklad(i, pokud tato

okolnost nastane dfive, a to ze stejnych divodd, jako uvedl ve své prvni Zadosti o preruseni spravniho fizeni.

Dne 15. 7. 2025 Ustav usnesenim €. j. sukl281343/2025 predmétné spravni fizeni dle poZadavku zadatele prerusil
do 19. 8. 2025.

Dne 21. 8. 2025 Ustav vyrozumél G¢astniky fizeni, Ze ode dne 20. 8. 2025 pokraduje v pfedmétném spravnim fizeni.

Ustav shromazdil pro rozhodnuti zejména tyto podklady:

10.

11.

12.

13.

Blatny, J. et al. Diagnostika a lécba Zivot ohroZujiciho krvdceni u dospélych pacienti v intenzivni a perioperacni
péci. Cesko-slovensky mezioborovy doporuceny postup.

SmPC LP. SUKL: Databdze registrovanych lécivych pripravki, SLP a PZLU [8.1.2025]. Dostupné z:
https://prehledy.sukl.cz/prehled_leciv.html#/.

Skola, J. & Cerny, V. Trauma-induced coagulopathy - pathophysiology, diagnostics and treatment. Anesteziol.
Intenziv. Medicina 34, 157-164 (2023).

Rossaint, R. et al. The European guideline on management of major bleeding and coagulopathy following
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17. Rozhodnuti ve spolecném rizeni o zméné vyse a podminek uhrady IéCivych pripravki zarazenych do skupiny v

zdsade terapeuticky zaménitelnych IéCivych pripravka - lidské plazmatické proteiny vedeném pod sp. zn.

SUKLS273885/2017 ze dne 15. 1. 2018, které nabylo pravni moci dne 6. 2. 2018.

Ustav vzal v ivahu viechny skuteénosti shromazdéné v pribéhu spravniho fizeni, a to:

HODNOCENI KLINICKEHO PRINOSU

Charakteristika lécivého pfipravku

LP OCTAPLAS LG je krevni derivat. Jedna se o plazmu oSetfenou procesem solvent-detergent, kterd nasledné
prochazi lyofilizaci. Obsah a zastoupeni proteinl plazmy zlstava ve findlnim ptipravku na srovnatelné drovni s
obsahem a zastoupenim téchto soucasti v surovém materialu FFP (,fresh frozen plasma“), tj. 45-70 mg/ml, hlavni
proteiny plazmy se vsechny nachazeji v rdmci referencnich rozsah( pro zdravé darce krve. Pripravek disponuje
stejnou klinickou aktivitou jako priimérnd jednotka FFP od jednoho darce, ale je vice standardizovan. OCTAPLAS LG
POWDER je dodavan jako prasek a rozpoustédlo pro infuzni roztok. Vyhodou je uchovani pfi pokojové teploté.
Rekonstituce probiha rovnéz pfi pokojové teploté.?

LP OCTAPLAS LG mé shodné farmakodynamické, farmakokinetické vlastnosti a stejny bezpeé&nosti profil jako FFP2.

Indikace a cilova populace posuzované v tomto spravnim fizeni

Posuzovanou indikaci je pouZiti v rdmci pfednemocnicni neodkladné péce zdravotnické zachranné sluzby u pacientt
v traumatickém nebo hemoragickém Soku s rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je pfedpokladany
transport do nemocnice delsi nez 20 min a kde neni ihned k dispozici plna krev nebo rozmrazena plazma.

Navrhované podminky Uhrady jsou uZ$i neZ registrované indikace dle SmPC.?

Zaroven Zadatel poZaduje preskripéni omezeni ,,C1“ — tedy omezeni pouziti jen pro prednemocniéni neodkladnou
péci.

Postaveni posuzovaného lécivého pripravku v klinické praxi

Charakteristika onemocnéni

Urazy predstavuji globalné vyznamnou pfic¢inu morbidity i mortality populace. V Ceské republice a Evropské unii se
v roce 2020 Urazy podilely na imrtnostiz 2,9 %, resp. 3,0 %. Traumatem indukovana koagulopatie (Trauma—Induced
Coagulopathy, TIC) je komplexni porucha krevni srazlivosti zahrnujici fadu patofyziologickych mechanism. TIC je
pritomna u 25 % pacientl se zavaznym Urazem a je spojena s 35 — 50 % mortalitou. Pacienti s TIC vykazuji vice dnd
hospitalizace a umélé plicni ventilace (UPV), ¢astéji vyZzaduji masivni transfuzi a trpi ¢astéjSim vyskytem syndromu
multiorganové dysfunkce. V€asna diagndza a terapie TIC zlepSuje vysledek |écby. Efekt TIC na hemostazu je typicky
charakterizovan snizenim koagulace v ¢asnych hodinach po urazu (¢asna TIC), ktery nasledné po dosazeni kontroly
zdroje krvaceni prechazi to faze hyperkoagulace s rizikem vzniku tromboembolické nemoci a/nebo mikrotrombéz
s naslednym organovym selhdnim (pozdni TIC)3.
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Urazy spojené s masivni ztratou krve (Zivot ohrozujicimu krvaceni, ZOK) mohou vést k rozvoji hemoragického $oku
a vyZaduji bezodkladné reseni, aby se zamezilo dalsim ztratam krve, celkovému selhani organismu a smrti.
Zakladnimi tfemi medicinskymi kroky jsou: zabranéni hypotenzi, hypoxii a hypotermii.

Postaveni pfipravku v managementu Iécby

Zakladni [é¢ebny postup u ZOK je identifikace zdroje krvaceni a jeho véasné osetteni, nahrada cirkulujiciho objemu,
podpora koagulace a cilena terapie priivodni nebo vyvolavaci pfic¢iny koagulaéni poruch a podpora ¢i nahrada
organovych funkci. Zakladni opatfeni predstavuji kontrola krvaceni, obnoveni ¢i udrZeni tkanové perfuze (lécba
Soku, adekvatni ventilace a oxygenace, analgezie, prevence alécba hypotermie) a primarni transport do
traumacentra. Cas mezi Urazem a dosazenim kontroly krvaceni mda byt co nejkratsi, nemél by presahovat 60
minut®34,

Hlavnim nebezpecéim pro pacienta pfi masivnim krvaceni neni ztrata krve, ale vyCerpani faktord krevniho srazeni.
Podani plazmy ma, kromé vlivu na koagulaci, také objemovy Ucinek a potencidlné téz chrani proti degradaci
endotelidlniho glykokalyx. Pravé v dlsledku velké ztraty krve dochazi ke zfedéni srazecich faktor(, a tak i ke ztraté
plazmy. Proto je takovym pacientli vhodné podavat cCerstvé mrazenou plazmu. Podani pouze krystaloid( pro
nahradu objemu v piipadé ZOK je vétsinou nedostateéné. Krystaloidy viak velmi rychle unikaji do extravazalniho
prostiedi a jejich ovlivnéni cirkulujiciho objemu tak minimalni, ale také pfi poskozeni endotelu a glykokalyxu velky
Unik tekutin extravazdlné vede k dalSimu negativnimu ovlivnéni mikrocirkulace. Pokud jsou krystaloidy podavany v
ramci terapie velké krevni ztraty, je nutné podat velké mnoZstvi (aZ trojndsobné mnoZstvi na objem ztraty). To mlze
mit za nasledek pretiZeni ob&hu a nasledny otok plic a mozku. 3.

Mezinarodni doporuceni

Soucasnad mezinarodni doporuceni akceptuji podporu koagulace v pfednemocni¢ni urgentni péci zaloZzenou na
krevni plazmé.

Evropska doporuceni nedavaji jednotna doporuceni pro pouZiti konkrétniho typu krevnich pfipravka (cerstvé
zmraZena plazma, lyofilizovana plazma) v pre-nemocnicni péci, protoZze terapeutické postupy v jednotlivych
zemich jsou ovlivnény logistickymi a ekonomickymi moznostmi a dostupnosti krevnich pfipravkd. Upozoriuji vsak
na logisticky benefit lyofilizované plazmy oproti mrazené v pfipadé urgentni prednemocnicni péci. Samotna plazma
neni schopna korigovat hypofibrinogenemii. *

K dispozici jsou také doporuceni Francouzské spolecnosti pro anestezii a resuscitaci a Francouzské spolecnosti
urgentni mediciny, ktera uvadi, Ze lyofilizovana plazma se doporucuje jako soucast masivniho transfuzniho
protokolu ke sniZzeni morbidity a mortality u pacientt s hemoragickym Sokem nebo s rizikem hemoragického
Soku; doporucuje se béhem lékarského transportu, pokud je doba transportu do nejblizsi nemocnice déle nez 20
minut. Francouzskd doporuceni pro pouZiti lyofilizované plazmy v urgentni péci, jeji U€innost a bezpecnost dokladaji
s odkazem na klinické studie provedené se zmraZenou plazmou uvedené nize.’

Ceska klinicka praxe

Ceska doporuéeni® uvadi, Ze vramci prednemocniéni urgentni péce se pro léébu ZOK standardné pouziva
kombinace krystaloidli (balancované krystaloidy) a fibrinogenu. Divodem je, Ze tyto pripravky nevyZaduji
specialni skladovaci podminky a je moZné je pfipravit k rychlému podani pacientovi. Hlavnim cilem pfi podani
krystaloidnich roztokd je naprava dehydratace a udrZzeni konstantniho mnozniiont(. LP PLASMALYTE ma osmolaritu
blizkou osmolarité krevni plazmy a obsah ionti a latek v ném se blizi fyziologickému obsahu latek v plazmé.
Fibrinogen je prvnim koagulac¢nim faktorem, jehoZ hladina béhem krvaceni klesa na uroven negativné ovliviujici
hemostazu. Podani fibrinogenu (ve formé fibrinogenového koncentratu) v davce 3 — 4 g je indikovano, i pokud se
predpoklada jeho deficit i bez znalosti aktualni hladiny, pravé v pfednemocniéni urgentni péci. Samotna plazma
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nebo plazmatické LP nejsou schopny korigovat hypofibrinogenemii, proto se k nim v rdmci resuscitacni péce musi
pFidavat fibrinogenovy koncentrat. 38,

U pacient( v hemoragickém $oku je mozné poufit i plnou krev, nicméné ta je k dispozici v CR pouze v ramci letecké
zachranné sluzby. Hlavni biologicky pfinos véasného podani plné krve u dospélych pacientll se Zivot ohroZujicim
krvacenim pfi zdvazném traumatu muze byt v jeji komplexité (ndhrada objemu, transport kysliku, prokoagulacni a
koagulacni aktivita), ve snadnosti jejiho pouZiti zejména v pfednemocnicnich podminkach, pfipadné na urgentnich
pfijmech nemocnic. Problémem je narocnost vyroby plné deleukotizovanoé univerzalni krve (zafizeni transfuzni
sluzby) a omezeny pocet darcu.’

Posuzovany |écivy pfipravek se vyrabi pouze z plazmy typu ABO, obsahuje urcité mnozstvi fibrinu a koagulacni
faktory, které podporuji koagulacni mechanismy pfi hemoragickém Soku. Vzhledem k tomu, Ze plazmu darct AB lIze
pouzit univerzalné, umoznuje to rychlé a bezpecné podani vSem pacientlm bez nutnosti testovani shody krevnich
skupin. Tyto vlastnosti jsou vyhodné zejména v prostiedi zdchranné sluzby a v prednemocni¢nim a vojenském
prostfedi. Pfipravek rovnéZz muize uZitecny v zemich v oblastech s naro¢nymi podminkami nebo s omezenymi
moznostmi skladovani zmrazeného materidlu a pfistupu k FFP.

Poutiti pfipravku v podminkach prednemocnicni péce a pracovist urgentniho pfijmu, v civilni i vojenské mediciné
podporuje ve svém mezioborovém stanovisku ze dne 3. 10. 2023 Ceskd spole¢nost anesteziologie, resuscitace a
intenzivni mediciny, Spoleénost pro transfuzni lékafstvi, Spole¢nost urgentni mediciny a mediciny katastrof, Ceska
hematologickd spole¢nost, Ceska spole¢nost pro trombdzu a hemostazu a Spole¢nost vojenské mediciny CLS JEP
8

Spoleénost urgentni mediciny a mediciny katastrof CLS JEP ve svém stanovisku ze dne 28. 2. 2025 uvedla, 7e
v soucasné dobé je k dispozici omezend evidence pro podavani rliznych forem lyofilizované plazmy v
prednemocnicni péci u pacientt s traumatickym nebo hemoragickym Sokem. Odbornd spole¢nost upozorfiuje na
vysledky nékterych klinickych studii, které ukazuji, Ze podavani lyofilizované plazmy v pfrednemocni¢ni neodkladné
péci u pacientd s traumatickym hemoragicky Sokem ve srovnani s konvenéni terapii (balancované krystaloidni
roztoky) nevedlo k redukci mortality, redukci celkového mnozstvi podanych transfuznich preparatl a nasledného
mnoiZstvi podanych tekutin.>!! Dale odbornd spoleénost doplfiuje, Ze vzhledem k organizaéné-technickym
nejasnostem ohledné pouziti lyofilizované plazmy by rutinnimu zavedeni do praxe méla predchazet lokalni klinicka
studie proveditelnosti.

Identifikace relevantnich komparatoru
Relevantnim komparatorem na zakladé ceskych klinickych doporuceni je podani roztoku balancovanych
krystaloidti (LP PLASMALYTE) a fibrinogenu.

Ustav pro Uplnost dodavd, 7e v nize uvedenych klinickych studiich byl jako komparator poufzit fyziologicky roztok.
V soucasné dobé je v klinické praxi fyziologicky roztok z bezpecnostnich diivodu (riziko hyperchloremie) nahrazovan
balancovanymi roztoky, které svym sloZzenim nejméné narusuji fyziologické koncentrace -elektrolytl
a acidobazickou rovnovdhu. Z pohledu formalni definice jsou za balancované povaZovany ty roztoky, jejichz
koncentrace elektrolytl aobsah pufrii se blizi fyziologickym koncentracim v plazmé (napf. LP PLASMALYTE).
S ohledem na vy$e uvedené akceptuje Ustav pro priikaz komparativni G¢innosti a bezpe&nosti fyziologicky roztok.

V souladu s platnymi klinickymi doporucenimi je nezbytné v pfipadé masivniho krvaceni podat v pfednemocniéni
péci fibrinogen?. Podani fibrinogenu v podkladovych studiich uvedenych nize neni uvedeno.

Vzhledem k tomu, Ze fibrinogen podany v pfednemocnicni péci zabezpecuje podporu koagulace a brani rozvoji TIC,
snizZuje spottfebu krevnich derivatl pro korekci hypofibrinogenemie béhem hospitalizace, ale neovlivni kvalitativni

F-CAU-003-02R/verze 2/23.05.2025 Strana 10 (celkem 25)



vysledky pro primdrni parametr sledovany ve studii Pussateri et al*?, Ustav akceptuje podkladové studie pro priikaz
komparativni uc¢innosti a bezpecnosti.

Hodnoceni ucinnosti a bezpecnosti posuzovaného lécivého pripravku

Komparativni Gcinnost a bezpecnost
Terapeutickou ucinnost a bezpecnost IéCivého pripravku OCTAPLAS LG POWDER jako lyofilizované plazmy po

rekonstituci lze v souladu s SmPC povaZovat za ekvivalentni s terapeutickou Ucinnosti a bezpecnosti LP OCTAPLAS

LG infuzni roztok po rozmrazeni (kod SUKL 0230489) na zakladé stejnych farmakodynamicky a farmakokinetickych

charakteristik?.
LP OCTAPLAS LG (kdéd SUKL0230489) infuzni roztok musi byt prfed pouzitim rozmraZen, proto neni vhodny pro
okamZité pouZiti v rdmci urgentni prednemocnicni péce v rdmci zachranné sluzby.

A) Klinicka Ucinnost a bezpecnost zmrazené plazmy v prednemocnicni péci je dokumentovana klinickymi studiemi

predloZenymi Zadatelem:
Studie Sperry JL et al., PAMPer (Prehospital Air Medical Plasma), 2018 byla provedena s cilem zjistit G¢innost a
bezpecnost pfednemocni¢niho podani mrazené plazmy u zdvaznych onemocnéni s rizikem hemoragického Soku

v prednemocnicni péci béhem leteckého zdravotnického transportu.

Design studie: randomizovand, pragmaticka, kontrolovana, multicentrickd studie faze 3 (27 zakladen vrtulnikové
zdravotnické dopravy, a 9 traumatologickych center). Pacienti byli rozdéleni do dvou skupin. Kontrolni skupina (271
pacientl) dostala ,,standardni resuscitaci“ zaloZenou na pocatec¢nim podani krystaloid(i (v objemu 1 I) a pfipadné
transfuzi 2 jednotek RBC (erytrocytl), pokud byly k dispozici. Plazmaticka skupina (230 pacientd) dostala 2U
rozmrazené univerzalni plazmy, a to pred zahajenim ,standardni resuscitace” totozné s resuscitaci v pripadé
kontrolni skupiny.

Primarni cil: mortalita ve 30. dni.

Vysledky: mortalita v D30 byla signifikantné nizsi v rameni plazmy (23,2 %) ve srovnani s kontrolni skupinou (33 %)
(absolutni sniZeni rizika 0 -9,8 %, 95 % Cl [-18,6 aZ -1], p=0,03). Kaplanovy-Meierovy kfivky ukdzaly ¢asné oddéleni
obou lécebnych skupin, které zacalo 3 hodiny po randomizaci a pretrvavalo az do 30 dne po randomizaci
(logaritmicky test chi-kvadrat, 5,70; P=0,02).

Obr. Mortalita ve dni 30
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Bezpecnost: mezi obéma rameny nebyly zjistény 7zadné vyznamné rozdily s ohledem na multiorganové selhani,
akutni poranéni plic - akutni respiracni distres syndrom, nozokomialnich infekci nebo alergickych ¢i transfuznich
reakci.

Studie COMBAT, 2018'* — randomizovana, pragmaticka, placebem kontrolovana jedno-centrova studie.

Design studie: pacienti s Urazem v hemoragickém Soku (systolicky krevni tlak <70 mm Hg nebo 71-90 mm Hg a
srdedni frekvence >108 tepl/min) byli randomizovani k podani plazmy nebo normalniho fyziologického roztoku
(kontrola).

Primarni cil: mortalita do 28 dn( od urazu.

Vysledky: souhrnné bylo hodnoceno 125 pacientd, 65 dostalo plazmu a 60 fyziologicky roztok. Krevni transfuzi do
6 hodin od Urazu potfebovalo 70 (56 %) pacient(l. Vstupni charakteristiky byly podobné a pacienti méli podobnou
dobu transportu (median skupiny s plazmou 19 min [IQR 16-23] vs. kontrolni skupina 16 min [14-22]). Po 28 dnech
nebyl zjistén signifikantni rozdil v mortalité (15 % v plazmatické skupiné vs. 10 % v kontrolni skupiné, p=0,37). V
analyze intention-to-treat nebyly zjistény Zadné vyznamné rozdily mezi skupinami v bezpecnostnich vysledcich a
nezadoucich ucincich. Studie byla z divodu neprokazani rozdilu predcasné ukoncena.

Interpretace dle autor(i — podani plazmy nezlepsuje vysledky mortality po zavazném krvaceni, pokud je podana do
30 minut béhem rychlého pozemniho transportu do traumacenter s moznosti podani plazmy. PouZiti plazmy jako
prvni volby by mohlo mit pfiznivé Ucinky v naro¢nych podminkdch s del$i dobou transportu.

Pusateri et al., 20202 - post-hoc analyza obou vy$e uvedenych klinickych studii. Primarnim cilem bylo hodnoceni
28denni mortality. V této post hoc analyze bylo hodnoceno 626 pacientl (467 muzl [74,6 %] a 159 Zen [25,4 %];
median véku [IQR] 42 [27-57] let), ktefi utrpéli Uraz s hemoragickym Sokem. Vysledky: 28denni mortalita byla nizsi
ve skupiné s plazmou 20,5 % pacient(l vs skupina se standardni péci 28,6 % pacientl (P = 0,02).

Table 2. Mortality and Secondary Outcomes

Median (IQR)
Outcome Total Patients SC Group Plasma Group P Value®
Participants, No. (%) 626 (100) 329(52.6) 297 (47.4) NA
Mortality, No. (%)
28d 155(24.8) 94 (28.6) 61 (20.5) 02
24h 106 (16.9) 66 (20.1) 40 (13.5) .03

Cox regresni analyza prokazala signifikantni souvislost s dobou pfednemocniéniho transportu (od pfijezdu na misto
do pfijezdu do traumacentra). Mezi pacienty s kratkou dobu transportu (< 20 minut) se pravdépodobnost preziti
mezi obéma rameny nelisila (HR, 1,71; 95 %), Cl, 0,70-4,16; P = 0,24). Mezi pacienty s delsi dobou transportu (> 20
minut) se preziti signifikantné zlepsilo ve skupiné s plazmou (HR, 0,56; 95 % Cl, 0,40-0,80; P = 0,001).

Obr. 28denni preziti podle doby dojezdu do traumacentra
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Plasma vs standard care in >20-min transport time group
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B) SUMMK dale odkazuje na klinické studie pfimo provedené s LP s obsahem lyofilizované plazmy.

Klinicka studie RePHILL byla multicentrickou, otevfenou, paralelni, randomizovanou kontrolovanou studii faze 3
pro priakaz superiority podani lyofilizované krevni plazmy v prednemocni¢nim podani oproti fyziologickému
roztoku.

Design studie: pacienti s traumatickym hemoragickym Sokem a hypotenzi byli randomizovani k prednemocni¢nimu
podani lyofilizované plazmy a 2 jednotek RBC nebo 0,9 % fyziologického roztoku (1 | nebo vice). Nabor do studie
byla zastaven pred dosazenim zamyslené velikosti vzorku kvali pandemii COVID-19.

Primarni cil: kompozitni parametr zahrnujici epizody mortality a/nebo zhorSeni laktatova clearance (hodnoceni
perfuse tkani) nebo obojiho.

Vysledky:

Mezi obéma rameny nebyly zjistény signifikantni rozdily v primarnim sledovaném parametru a v dalSich
sledovanych parametrech napf. vitalni funkce, INR>1,5, hladina laktatu, hemoglobinu pfi ptijeti, mortalita béhem
30 dn(.
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Packed red blood  0-9% sodium Adjusted risk ratio (95%Cl) Adjusted average difference
cells and chloride graup (95% )
lyophilised plasma
geoup
Prirmary outcome
Episode martality or failure to dear Lactate or 128199 (E4%) 136/210 (65%) 101 (88 ta 117)"; p=0-86  -0-025% (-9 ta 9)t; p=1-00
bath
Secondary outcomes
Episode maortality BR/203 (43%) 9o/ 218 (45%) 0-97 (078 to 120)": p=0-75 3% {-12ta7)t;p=057
Fasilure bo clear Lactats GEM96 (S0%) 113/206 (55%) 0-94 (7B 0 113)"; p=0-52 5% {-14 to G)t; p=0-33
Post-intervention fluids, mL 123 (310), 207 160 (389), 211 ' -34 (-101 to 32)%; p=0-31
Tirme to ED arrival, mins
Fram 999 call 90 {35) 91 (35) 060 [-6-14 ta 7-35)%; p=0-86
From randomisation 37{22) 35 (22) . 303 (-1-40 ta 7-46); p=0-18
Vital signs at ED arrival
Heart rate, bprm 107 (29) 105 (24) -0-80 [-5-83 to 4-23)%; p=0-76
Systolic blood presiure, mm Hg 114 (27) 114 (29) -1-19 (-B19 to 5-82)5; p=0-74
Diastolic blood pressure, mm Hg 75 (24) 72(24) . 226(-377to 8-29)5; p=0-46
Respiratory rabe per min 20({8-5) 19 (5-6) 059 {-0-79 to 1-97)%; p=0-40
Oacygen saturation 97 (5%) 97 (5%) 048 (-0-86 to 1.82)5; p-0-48
Labaratary results (ED arrival)
Lactate concentration, mmal/L 704 (4500 693 (458) -0-08 [-0-97 to 0-B2)5; p=0-87
INR =15 12784 (14%) 1274 {16%) 091 (044 ta 1.50)"; p=0-B0
Haemoglobin concentration, gfL 133 (19), 154 118 (23), 152 15 (1012 19)%; p<0-0001
Total blood product up to 24 h after ED arrival
PREC &34 (7:09), 209 4-41(6:17), 223 1-80 (058 to 3.01)4; p=0-004
Plasma S04 (5-58), 209 337 (5-04), 223 164 (057 to 2-50)4; p=0-002
Death
Within 3h 32197 (16%) 46/208 (22%) 075 (0-50t0113)% p=017  -7%(-15ta1)t; p=0-08
Within 30 days BE/204 (42%) 99/219 (45%) 0-94 (07610 117)"; p=059  ~4% (-13 to 6)1; p=0-44
Data are n/M (%), mean (S0}, median (IQR) participants, unkess othenwise specified. Key secondary outoomes are reported here; all secondary outcomes are reported in the:
appendix (p 102). IDS=intervention delivery site. INR=International normalised ratic. ED=emergency department. LyoPas=kyophilised plasma. PREC=packed red blood cells.
“Output is from a log-binomial regression model adpusted for 105 Values of risk ratio of kess than 1 indicate lower event rates in the PRBC-LyoPlas group. $0utput is from a
bimomial regression madel with identity link adpusted for ID5. Valses of absolute risk difference of kess than 0 indicates lower event rates in the PREC-LyoPlas group. $Output
is a from linear regression model adjusted faor IDS. Values of mean differences of |ess than O indicate lower average values the PREC-LyoPas group. §Output is from a linear
regression madel adpsted for 1DS and the on scene walue of the outcome vanable. Valses of mean differences <0 indicate lower average values in PREC-LyoPlas group
Table 2: Primary and key secondary outcomes

Bezpecnost: frekvence nezadoucich Gc¢inkl byla mezi obéma skupinami obdobna.

Zavér autor(: klinicka studie neprokazala superioritu v pouZiti lyofilizované plazmy a RBC v prednemocniéni
urgentni péci oproti fyziologickému roztoku v hodnoceni mortality a laktatové clearance. Vysledky mohou byt
ovlivnény i skutecnosti, Ze ne u vSech pacientl byla doba do pfijeti do nemocnice déle nez 20 minut.

Klinickd studie Jost D et al., 2022° — oteviend, randomizovana klinickd studie srovndvajici G¢innost a bezpetnost
lyofilizované plazmy vs. fyziologického roztoku pfi podani v pfednemocnicni péci u pacientl se zdvainym
traumatem ve vysokém riziku hemoragického Soku spojeného s koagulopatii.

Primarni cil: hodnota INR pfi pfijeti do nemocnice (pro posouzeni stavu traumatem indukované koagulopatie),
prahova hodnota 1,2 (Normalini rozsah INR u zdravych lidi je 0,8 — 1,2).

Vysledky:

Do analyzy bylo zahrnuto 134 (median véku 34 let [IQR, 26-49] let; 110 muzd [82,1 %]), z toho 68 ve skupiné s
plazmou a 66 v kontrolni skupiné. Median INR byly 1,21 (IQR, 1,12-1,49) ve skupiné s plazmou a 1,20 (IQR, 1,10-
1,39) v kontrolni skupiné, medianovy rozdil -0,01 [IQR, -0,09 aZ 0,08]; P = 0,88). Mezi obéma skupinami nebyly
zjiStény vyznamné rozdily v primarnim i dalSich sledovanych parametrech — podil pacient( vyzadujicich naslednou
masivni transfuzni lé¢bu, srovnatelna spotieba transfuznich pripravkd, hladina fibrinogenu pfi prijeti, 28-denni
mortalita.
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Bezpecnosti profil byl vobou ramenech obdobny.

Zavér autorl: Nebyl zjistén signifikantni rozdil v zavaZnosti koagulopatie mezi skupinou pacientll [écenych plazmou
a skupinou lécenou fyziologickym roztokem. Autofi upozoriuji, Ze cilem studie nebylo ovéreni vysledkd studie
PAMPER a COMBAT. Rozdily v metodice a mala velikost vzorku omezuji srovnani s jinymi studiemi.

Klinickd studie Mitra et al., 2023 - Cilem této randomizované pilotni studie bylo posoudit proveditelnost transfuze
lyofilizované plazmy u pacientli se zadvaznym traumatem transportovanych australskou leteckou zachrannou
sluzbou.

Design studie: pacienti s podezienim na krvaceni a hypovolemii dostali v rdmci pfednemocni¢niho podani transfuzi
RBC a k tomu 2 jednotky lyofilizované plazmy nebo standardni péci (fyziologicky roztok).

Primarni cil: podil pacient vhodnych k posuzované intervenci (dospéli pacient s traumatem, ktery dostal transfuzi
RBC a byl transportovan letecky do vybranych zdravotnickych center).

Sekundarni cile: mortalita po 24 hodinach po poranéni, vdobé propusténi z nemocnice, délka hospitalizace,
koagulacni stav pfi prijezdu do nemocnice (INR) a dalsi. Sekundarni cile byly méreny pouze pro prizkumné ucely,
protoze tato pilotni studie neméla dostatecnou silu, aby mohlo byt provedeno statistické testovani. Nebyla
hodnocena bezpecnost.

Vysledky:

Béhem studijniho obdobi bylo identifikovano 25 pacientd, ktefi dostali pfednemocnic¢ni RBC po Urazu a byli letecky
prevezeni do traumacentra. Z toho 19 pacientl bylo zafazeno do studie a obdrzelo po randomizaci pridélenou
intervenci. 9 pacient(l bylo indikovano k podani lyofilizované plazmy a 10 pacient( ke standardni péci.

Median doby od randomizace do pfijezdu do nemocnice byl 92,5 min. (IQR 68-101,5 min). Mortalita po 24 hod byla
nizsi ve skupiné s lyofilizovanou plazmou (RR 0,24, 95 % CI 0,03-1,73) a pfi propusténi z nemocnice rovnéz (RR 0,73,
95 % Cl 0,24-2,27). Nebyly hlaseny zadné zavainé nezadouci ptihody souvisejici s intervencemi ve studii.

Limitaci této studie je mala velikost hodnocené populace a nemoznost provedeni statistického testovani.

Obr. Vysledky pro sekundarni parametry

Freeze-dried Standard Relative risk or median

plasma (n=9)*

care (n=11)*

difference (95% CI)

Mortality (censored at 24 h) 1(11.1) 5(45.4) 0.24 (0.03t0 1.73)
Mortality (censored at hospital discharge) 3(33.3) 5(45.4) 0.73 (0.24 to 2.27)
ICU admission 6(66.7) 6(54.5) 1.2(0.6t02.5)

Hemoglobin® (g/L)

Platelet count® (x10%/L)

101.5 (83 to 125)
204 (148.5 to 295.5)

142.5 (126 to 155)
210.5 (156 to 294)

-410(-82.0to0 6.0)
-4.5(-318.1to 300.1)

Fibrinogen® (g/L) 20(1.8to 2.6) 23(19t02.3) -0.3(-2.6t0 2.4)
INRE 13(1.2t01.4) 1.3(1.2to 1.5) 0(-62.9 to 62.9)
=13 5(62.5) 5(62.5) 1.0(0.28 to 3.54)
>1.3 3(37.5) 3(37.5)
aPTTE (s) 30.5(24.8 to 34.2) 32(28.41t048.2) -1.5(-38.6 to 31.8)
Lactate® (mmol/L) 2.8(1.7 to 4.5) 28(18to4.5) 0(-5.0to 4.6)
RBC units in 24h® 8(2to8) 6.5(1to 8.5) 1.5(-5.8 to 9.8)
FFP units in 24 h® 4(0to7) 4({0to5.5) 0(-5.6to 5.6)
Platelets units in 4h®* 1(0to 5) 1{0to 1) 0(-5.2t05.2)
Cryoprecipitate in4h 0(0to Q) 0{(0to Q) 0(-69t0 6.9)
Hospital length of stay (days) 19 (13 to 21) 2 (0 to 30) 10 (-14.3 to 34.3)
Thromboembolism 1(11.1) 2(18.2) 0.61 (0.07 to 5.70)

Abbreviations: aPTT, activated partial thromboplastin time; FFP, fresh-frozen plasma: ICU, intensive care unit; INR, international normalized ratio;
RBC, red blood cell.

*Data are reported as median (IQR) or n (3).

EAmong 16 patients who arrived at the hospital.

“One adult dose is either a platelet unit produced from a pool of buffy coats collected from four whole-blood donors or an apheresis platelet unit.
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Zavér autor(:
Pouziti lyofilizované plazmy v pfednemocnicni péci je proveditelné a bezpecné a vzhledem k dlouhému
prehospitalizacni ¢asu je mozné ocekavat potencionalni benefit casného podani plazmy.

Zavér Ustavu k Géinnosti a bezpeénosti posuzovaného pfipravku:
S ohledem na to, 7e farmakokinetickd a farmakodynamicka data LP OCTAPLAS LG POWDER jsou podobna FFP, Ustav
akceptuje data pro komparativni srovnani ziskana ze studii s FFP predloZené Zadatelem. Z téchto klinickych studii

vyplyva signifikantni benefit ¢asného podani plazmy na 24-hodinovou a 28 denni mortalitu oproti podani
krystaloidl pacientdim v pfednemocnic¢ni urgentni péci s masivnim krvacenim, pokud je transport do traumacentra
deldi nez 20 minut®2.

SUMMK vsak odkazuje na klinické studie, které superioritu lyofilizované plazmy oproti krystaloidtim v klinické praxi
nepotvrdily>®°, V klinickych studii odkazovanych odbornou spole¢nosti nebyl potvrzen jednoznaény benefit
pfednemocnicniho podani lyofilizované plazmy na sledované parametry jako je mortalita, spotfeba krevnich
derivatl, hladina hemoglobinu nebo fibrinu.

| pres limitace klinickych studiich (viz. ¢ast , Limitace klinické evidence”) dodanych SUMMK, je nutné akceptovat, Ze
poklady predloZené odbornou spolec¢nosti pfinasi urcitou miru nejistoty do zavér( prezentovanych Zadatelem na
podkladé metaanalyzy Pusateri et al., 20202,

Ustav proto nem(iZze povaZovat signifikantni benefit véasného podani lyofilizované plazmy v pfednemocniéni péci
oproti roztoku krystaloid( za jednoznacné prokazany.

Bezpecnostni profil je u obou intervenci obdobny.

S ohledem na vy$e uvedené Ustav uzavira, Ze na zakladé dostupné evidence miize konstatovat alespoii obdobnou
ucinnost a bezpecnost OCTAPLAS LG POWDER ve srovnani se standardni péci (podani krystaloidu).

Udaje z klinické praxe

V retrospektivni observaéni studii Oakeshott et al.™> se hodnotilo poufZiti lyofilizované plazmy u pacient( s tézkym
traumatem v ramci oSetfeni leteckou zachrannou sluzbou v UK. Celkem bylo sledovano 1881 pacientl, ktefi byli
[éCeni v pribéhu 12 mésicl po zavedeni lyofilizované plazmy do klinické praxe; 66 pacientl dostalo lyofilizovanou
plazmu a RBC, 46 pacientl dostalo pouze lyofilizovanou plazmu a 10 pacientd dostalo pouze RBC. Tyto skupiny byly
porovnany s 1873 pacienty, ktefi byli [é¢eni po dobu 12 mésicl pred zavedenim lyofilizované plazmy, kde 79
pacientl dostalo RBC. Lyofilizovana plazma vyrazné zkratila dobu do prvni infuze plazmy o 71 minut (interkvartilové
rozmezi 59-90 minut). Béhem 12 mésicl pouZivani lyofilizované plazmy bylo zapotiebi celkem 158 jednotek RBC
(oproti 193 jednotkam v prfedchozich 12 meésicich, kdy byla k dispozici pouze RBC). To predstavuje snizeni potreby
RBC o0 18 % (35 jednotek).

Limitace klinické evidence

LP OCTAPLAS POWDER nema vlastni klinickd data, ale Ustav akceptuje klinickd data'? ziskana s pouZitim FFP,
protoZe co do kvalitativniho i kvantitativniho sloZeni se jednd o obdobné pFipravky?.

Limitaci klinickych studii provedenych pfimo s LP s obsahem lyofilizované plazmy, na které odkazuje odborna
spolecnost, jsou metodologické nedostatky (otevieny design, predcasné ukonceni, mald velikost vzorku), rozdily
v charakteristikach pacient(l (délka transportu do nemocnice ne vidy odpovida navrhovanym podminkam uhrady),
razné primarni cile (mortalita byla jako primarni cil hodnocena jen v studii RePHILL).

S ohledem na charakter pouziti LP OCTAPLAS POWDER v souladu s navrhovanymi podminkami Ghrady, specificky
pouze v prednemocniéni neodkladné péci a pfi dojezdové vzdélenosti delsi nez 20 min, Ustav limitace v klinické
evidenci akceptuje. Klinicka ucinnost a bezpecnost léCivych pripravkl s obsahem lyofilozované plazmy je ovérena
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dlouhodobym pouZivdnim lyofilizované plazmy ve vojenské mediciné a v zahraniéni klinické praxi.>'® PouZiti
posuzovaného LP v pfednemocniéni pééi podpofilo i mezioborové stanovisko odbornych spoleénosti®.

Posouzeni inovativnosti

S ohledem na skutecnost, Ze drzitel rozhodnuti o registraci nepoZaduje posouzeni predmétného pripravku jakozto
vysoce inovativniho, se Ustav posouzenim kritérii inovativnosti podle ustanoveni § 39d zdkona o vefejném
zdravotnim pojisténi a stanovenim docasné Uhrady v tomto spravnim fizeni nezabyval.

Zavér k terapeutické zaménitelnosti

Stanoveni referencni indikace
Referencni indikaci je substitu¢ni Ié¢ba deficitu koagulacnich faktord v prednemocnicni péci.

Zarazeni do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych Iécivych pFipravk

Vzhledem k tomu, 7e Ustav Ghradu predmétnému LP nepfiznava, je zafazeni do skupiny v zasadé terapeuticky
zameénitelnych LP bezpfedmétné.

Identifikace srovnatelné ucinné terapie v pripadé aplikace ustanoveni § 39c odst. 2 pism. b) zdkona o verejném
zdravotnim pojisténi

Nebyla nalezena.

Stanoveni obvyklé denni terapeutické davky (ODTD)
Navrh Zadatele

Neni uveden.

Posouzeni Ustavu

ODTD lécivé latky lyofilizovana lidska krevni plazma byla stanovena dle ustanoveni § 15 odst. 2 pism. b) vyhlasky
¢.376/2011 Sb., kterou se provadéji néktera ustanoveni zakona o vefejném zdravotnim pojisténi, ve znéni
pozdéjsich predpist (dale jen ,vyhlaska ¢. 376/2011 Sb.“) na zakladé doporuéeného davkovani uvedeného v SmPC.
ODTD byla stanovena v referencni indikaci uvedené v kapitole ,,Stanoveni referenc¢ni indikace”.

Doporucené davkovani
ODTD (ml) Frekvence

Léciva latka ATC ., . | DDDdle WHO dle SmPC
davkovani
- s 5-20 ml pfipravku na
lyofilizovana lidska . . 5 ]
BO5AA 937,5000 I1xdenné nestanovena | kilogram télesné

krevni plazma .
hmotnosti.

Platna SmPC |écivého pripravku OCTAPLAS LG uvadi, Ze adekvatniho hemostatického Ucinku pfi mensich a stfednich
krvacenich nebo pfi chirurgickém vykonu u pacientl s nedostatkem koagulaénich faktord je za obvyklych podminek
dosazeno po infuzi 5-20 ml/kg (prdmér 12,5 mi/kg). Celkova primérna davka pfi hmotnosti 75,00 kg je tedy
(75*12,5=937,50 ml). To by mélo vést ke zvyseni hladin koagulacnich faktor( v plazmé pacienta pfiblizné o 10-33
%. PFi vétsich krvacenich &i chirurgickych vykonech by mél byt konzultovdn hematolog?.

Vzhledem k vy3e uvedenému Ustav stanovil ODTD ve vysi 937,50 ml, frekvence davkovani 1 x denné.
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Identifikace populace pro stanoveni zvySené thrady ev. bonifikace
Navrh Zadatele

Nenavrhl.

Posouzeni Ustavu

Dalsi zvysend uhrada v souladu s ustanovenim § 39b odst. 11 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi nebyla
stanovena, jelikoZ o ni nebylo Zzadano.

Uprava uhrady oproti zékladni Ghradé v souladu s vyhlaskou ¢. 376/2011 Sb., nebyla provedena, jelikoZ o Gpravu
Uhrady nebylo Zadano.

Zarazeni do skupiny pfilohy €. 2 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi

Léciva latka lyofilizovana lidska krevni plazma je vzhledem ke své charakteristice a zplUsobu pouZiti zafazena do
skupiny ¢. 30 (Substituenty plazmy a plazmatické proteiny (ostatni) pfilohy ¢. 2 zdkona o verejném zdravotnim
pojisténi.

STANOVENiI MAXIMALNIi CENY

Vzhledem k tomu, Ze Ustav posuzovanému LP OCTAPLAS LG nepfiznal vysi a podminky tGhrady, nestanovil mu ani
maximalni cenu.

STANOVENI VYSE UHRADY

Posuzovanému LP OCTAPLAS LG Ustav v souladu s ustanovenim § 15 odst. 6 pism. d) ve spojeni s ustanovenim §
15 odst. 8 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi uhradu nepfiznal. Z tohoto divodu je stanoveni zakladni
Uhrady, stejné tak jako uUprava Uhrady oproti zdkladni Uhradé ¢i stanoveni jedné dalsi zvySené dhrady
bezpredmétné.

HODNOCENi NAKLADOVE EFEKTIVITY A DOPADU NA ROZPOCET

Analyza nakladové efektivity

Zakladni popis a vstupy do analyzy

Pfi hodnoceni nakladové efektivity LP OCTAPLAS LG ve srovnani s komparatorem, kterym je podani roztoku
krystaloidd (LP PLASMALYTE) a fibrinogenu, v indikaci pfednemocnic¢ni neodkladné péce u pacientl v traumatickém
nebo hemoragickém Soku s rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je predpokladany transport do
nemochnice delsi nez 20 min a kde neni ihned k dispozici pIna krev nebo rozmraZzena plazma, byla pouzita analyza
typu cost-minimizatizon (CMA). Ndklady byly porovndvany na jeden ptipad |écby a byla pouzita perspektiva platce
zdravotni péce. Diskontni sazba nebyla uplatnéna.

Udaje o uginnosti a bezpe&nosti pochazely ze studii PAMPer, Sperry et al., 20183, COMBAT, Moore et al., 2018 a
z post-hoc analyzy Pusateri et al.,2024%2,

Zahrnuty byly pouze pfimé naklady na farmakoterapii. Zdrojem pro urceni nakladd byla platna legislativa a naklady
na hodnoceny pripravek predstavovaly 14 070 K¢ (navrh Zadatele).
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V Zadatelem predstaveném zakladnim scénafi byla na jeden pfipad lécby hodnocena intervence podana

s fibrinogenem ve srovnani s podanim LP PLASMALYTE a fibrinogenu o 11 881,96 K¢ nakladnéjsi. K relevanci
vysledku se Ustav vyjadfuje nize.

Posouzeni predloZené analyzy

Typ farmakoekonomické analyzy

Zadatel predlozil farmakoekonomickou analyzu typu cost-minimization (CMA). Vzhledem k zavéru Ustavu o
ucinnosti a bezpecnosti posuzovaného lécivého pripravku viz ¢ast ,Komparativni ucinnost a bezpecnost” v této
hodnotici zpravé, Ustav shledava zvoleny typ farmakoekonomické analyzy jako odpovidajici.

Kompardtor

Zadatel pro srovnani uvaZoval na strané komparatoru podani 11 LP PLASMALYTE a 4 g fibrinogenu a na strané
hodnocené intervence podani 2 baleni LP OCTAPLAS LG a2 g fibrinogenu. Vzhledem k vyjadfeni Spolecnosti
urgentni mediciny a mediciny katastrof CLS JEP (&. j. sukl78224/2025) Ustav vy$e uvedené nastaveni akceptuje.

Ndklady

Naklady na LP OCTAPLAS LG Zadatel uvazoval ve vysi 14 070 K¢/baleni. Dle aktudlné kalkulované vyse uhrady
Ustavem jsou naklady na baleni LP OCTAPLAS LG 13 810,38 K¢, a proto Ustav aktualizoval vysledek analyzy typu
CMA.

Vysledky analyzy
V analyze nakladové efektivity typu CMA Ustav aktualizoval naklady na LP OCTAPLAS LG dle aktualné kalkulované
vyse thrady Ustavem, tj. 13 810,38 K¢/baleni. Ostatni nastaveni analyzy ponechal dle 7adatele.

Tabulka: Relevantni vysledek analyzy nakladové efektivity dle Ustavu

) . Naklady na jeden oL
Ndklady na jeden » . Inkrementalni naklady na
Intervence B . . pripad lécby celkem . y . .
pfipad lécby (K¢) (K) jeden ptipad IéCby (Kc)
¢
Strana hodnocené Octaplas LG: 2 baleni 27 620,76"
. —= 43 835,66 -
intervence Fibrinogen: 2g 16 214,90
] LP PLASMALYTE: 1l 43,14™"
Strana komparatoru — s 32472,94 11 362,72
Fibrinogen: 4 g 32 429,80

“2 baleni: 2 x 13 810,38 K&
"29:2x8107,45 K¢

"*10x1000ml: 431,4 K& - 1000ml: 43,14 K¢&
"4 g: 4 x 8 107,45 K&

Navrh finanéniho ujednani ze strany drzitele
Zadatel nepredloZil scénaf s navrzenym finanénim ujednanim.

Nejistota a analyzy senzitivity
Zadatelem nebyla predloZena analyza senzitivity. Ustav konstatuje, Zze na vysledek budou mit nejvétsi vliv ndklady
na lécivé pripravky.
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Zasadni nedostatky predloZené analyzy
Ustav v predlozené analyze nenalezl zésadni limitace, jez by znemoZfiovaly relevantné posoudit nakladovou
efektivitu hodnocené intervence.

Zavér analyzy

Ustavem preferovany zakladni scénar na zakladé predlozené analyzy ndakladové efektivity lé¢ivého pfipravku
OCTAPLAS LG v indikaci prednemocnicni neodkladné péce u pacientl v traumatickém nebo hemoragickém Soku
s rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je predpoklddany transport do nemocnice delsi nez 20 min a
kde neni ihned k dispozici plnd krev nebo rozmrazend plazma, ve srovnani s komparatorem, kterym je podani
roztoku krystaloidd (LP PLASMALYTE) a fibrinogenu, pfinasi navyseni naklad(i o 11 362,72 K¢ na jeden pfipad IéCby.
Lécivy pripravek tak nelze povaZovat za nakladové efektivni intervenci.

Ustav konstatuje, 7e pro hodnoceny ptipravek OCTAPLAS LG neni splnéna podminka ustanoveni § 15 odst. 8
zakona o vefejném zdravotnim pojisténi, kdy hodnocenou intervenci lze povazovat za nakladové efektivni, pokud
pfi srovnatelnych ndkladech pfinasi stejny nebo vyssi terapeuticky Gcinek spocivajici v prodlouzeni Zivota, zlepseni
kvality Zivota nebo zlepseni podstatného a meéfitelného kritéria prislusného onemocnéni, nebo pti alespon
srovnatelném terapeutickém ucinku znamend pouziti hodnocené intervence nizsi celkové naklady pro systém
vefejného zdravotniho pojisténi, nebo pfi vyssich ndkladech a vyssim terapeutickém ucinku je tento pomér
srovnatelny s jinymi terapeutickymi postupy hrazenymi z prostredk( verejného zdravotniho pojisténi.

Analyza dopadu na rozpocet

Zakladni popis a vstupy do analyzy

Analyza odhadovala dopad na rozpocet |écivého ptripravku OCTAPLAS LG ve srovnani s komparatorem, kterym je
podani roztoku krystaloidG (LP PLASMALYTE) a fibrinogenu, v indikaci prednemocniéni neodkladné péce u pacientd
v traumatickém nebo hemoragickém Soku s rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je pfedpokladany
transport do nemocnice delsi nez 20 min a kde neni ihned k dispozici plna krev nebo rozmrazena plazma. Pocet
pacientl kazdorocné Iécenych hodnocenou intervenci v prvnich péti letech byl odhadnut na 200. Zahrnuty byly
pouze pfimé naklady na farmakoterapii. VySe nakladi odpovidala analyze nakladové efektivity. Naklady na
hodnoceny pfipravek predstavovaly 14 070 K¢ (navrh Zadatele).

V Zadatelem predstavené analyze €inil dopad na rozpocet 2 376 392 K¢ kazdorocné v prvnich péti letech. Celkové
naklady na lécbu 1 pacienta léceného 2 balenimi LP OCTAPLAS LG a 2 g fibrinogenu odpovidaly 44 354,90 K¢ a
léceného komparatorem, kterym je podani 4 g fibrinogenu a 1 | LP PLASMALYTE odpovidaly 32 472,94 Kc.
K relevanci vysledku se Ustav vyjadiuje nize.

Posouzeni predloZené analyzy
Pocet pacientii

Zadatel v analyze dopadu na rozpocdet uvazoval 200 pacientl kazdoro¢né lé¢enych hodnocenou intervenci. Dle
vyjadieni Spoleénosti urgentni mediciny a mediciny katastrof CLS JEP (&. j. sukl78224/2025) je v Ceské republice
kazdorocné priblizné 300 pacientt vhodnych k 1é¢bé hodnocenou intervenci. Odhadovany pocet skutecné lééenych
pacientl hodnocenou intervenci se podle odborné spoleénosti pohybuje mezi 50 a? 100 pacient(l za rok. Ustav
proto v analyze dopadu na rozpocet uvazoval v kazdém roce 300 vhodnych pacientd k 1é¢bé hodnocenou intervenci.
Ve svété s hodnocenou intervenci Ustav uvazoval v jednotlivych nasledujicich péti letech 50, 50, 75, 100 a 100
pacientt léCenych 2 balenimi LP OCTAPLAS LG a 2 g fibrinogenu a 250, 250, 225, 200 a 200 pacient( lééenych 11 LP
PLASMALYTE a 4 g fibrinogenu.

Ndklady
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Naklady na LP OCTAPLAS LG Zadatel uvazoval ve vysi 14 070 K¢/baleni. Dle aktudlné kalkulované vyse uhrady
Ustavem jsou naklady na baleni LP OCTAPLAS LG 13 810,38 K¢, se kterymi Ustav kalkuloval v analyze dopadu na
rozpocet. Naklady na Ié¢bu 1 pacienta lé&eného 2 balenimi LP OCTAPLAS LG a 2 g fibrinogenu Ustav proto uvazoval
ve vysi 43 835,66 K¢: 2 x 13 810,38 K¢ (LP OCTAPLAS LG) + 2 x 8 107,45 K¢ (1 g fibrinogenu). Naklady na [écbu 1
pacienta lé¢eného 11 LP PLASMALYTE a 4 g fibrinogenu Ustav uvaZoval ve stejné vysi jako Zadatel, tj. 32 472,94 K¢:
431,4 KE/10 (11 LP PLASMALYTE) + 4 x 8 107,45 K¢ (1 g fibrinogenu).

Analyza senzitivity

Zadatel k zékladnimu scénati analyzy dopadu na rozpocet nepredlozil analyzu senzitivity. Ustav proto testoval vliv
poctu pacientd. V prvnim scénafi (SA1) Ustav uvazoval 50 kaZzdoro¢né lé¢enych pacient(i 2 balenimi LP OCTAPLAS
LG a 2g fibrinogenu a ve druhém scénati (SA2) navysil tento pocet pacientli na 100.

Vzhledem k vy$e uvedenému Ustav pfistoupil k vlastnimu prepoétu analyzy dopadu na rozpocet.

Vysledky a nejistota analyzy

Ustav prepocetl analyzu dopadu na rozpodet, ve které kalkuloval s naklady na LP OCTAPLAS ve vysi 13 810,38
K&/baleni. Ve svété s hodnocenou intervenci Ustav uvaZoval v jednotlivych nasledujicich péti letech 50, 50, 75, 100
a 100 pacientl Iécenych 1l LP OCTAPLAS LG a 2g fibrinogenu a 250, 250, 225, 200 a 200 pacient( léc¢enych 11 LP
PLASMALYTE a 4g fibrinogenu.

Tabulka: Relevantni vysledek analyzy dopadu na rozpocet dle Ustavu

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4 Rok 5
Pocet pacientu
1 LP PLASMALYTE +
Svét bez 4g fibrinogenu 300 300 300 300 300
intervence Naklady 1 LP PLASMALYTE + 4g
fibrinogenu (K¢) 9741 882 9741 882 9741 882 9741 882 9741 882
Naklady celkem (K¢) 9741 882 9741 882 9741 882 9741 882 9741 882
Pocet pacientt
1 LP PLASMALYTE +
4g fibrinogenu 250 250 225 200 200
Pocet pacientt
2 bal. LP OCTAPLAS LG +
2g fibrinogenu 50 50 75 100 100
Svét sintervenci | Naklady 11 LP PLASMALYTE + 4g
fibrinogenu (K¢) 8118 235 8118 235 7306 412 6 494 588 6494 588
Naklady 2 bal. LP OCTAPLAS LG +
2g fibrinogenu (Kg) 2191783 2191783 3287675 4383 566 4383 566
Naklady celkem (K¢) 10310018 10310018 10594 086 10878 154 10878 154
Dopad na rozpocet (K<) 568 136 568 136 852 204 1136 272 1136 272
Min. dopad na rozpocet SA1 (K&)* 568 136 568 136 568 136 568 136 568 136
Max. dopad na rozpocet SA2 (K&)* 1136272 1136272 1136272 1136272 1136272

*Pocet pacientu lécenych 2 bal. LP OCTAPLAS LG a 2g fibrinogenu: 50 kaZdoroéné
** Pocet pacientu lé&enych 2 bal. LP OCTAPLAS LG a 2g fibrinogenu: 100 kaZdorocné

Navrh financniho ujednani ze strany drzitele

Zadatel nepredloZil scénar s navrzenym finanénim ujednanim.
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Posouzeni vySe dopadu na rozpocet

Ustav v souladu s rozhodnutim Ministerstva zdravotnictvi MZDR 55936/2015-2/FAR sp. zn. FAR: L85/2015 proved|

srovnani se skutkové obdobnymi ptipady, pficemz vySe dopadu na rozpocet se jevi jako pfimérena.

Tabulka: Srovnani se skutkové obdobnymi pfipady - spravni fizeni pro shodna ¢i obdobna onemocnéni (pripravky

k terapii poruch koagulace)

spisova znacka |éCivy pripravek indikace dopad na rozpocet
SUKLS19392/2013 NPLATE ITP* 5,9 mil. K& — Uspora 25,97
mil. K¢
SUKLS124024/2017 REVOLADE ITP* 4,9-3,2 mil. K& kumulativné
19,6 mil. K¢

SUKLS201636/2016 REVOLADE ITP Dohoda s platci

SUKLS251442/2018 HEMLIBRA Hemofilie A s inhibitorem Neutralni az ndklady Setfici

SUKLS93568/2020 HEMLIBRA Hemofilie A bez inhibitoru Dohoda s pldtci
trombocytopenie s tézkym

SUKLS96336/2021 DOPTELET onemocnénim jater Neutralni az naklady setfici

SUKLS304802/2020 TAVLESSE ITP 22,9 -31,7 mil. K¢
primarni chronicka imunitni

SUKLS274040/2021 NPLATE . Neutralni az naklady Settici

trombocytopenie
SUKLS166094/2023 CABLIVI TTP Dohoda s platci
SUKLS67383/2023 OCTIM Hemofilie A a vW nemoc Neutrdlni aZ naklady Setfici

*ITP-idiopatickd trombocytopenickd purpura

Konkrétni vyse, co za pfiméreny nebo neptiméreny dopad na rozpocet ve skutkové obdobnych pfipadech lze
povaZovat, je dle vyse uvedeného rozhodnuti vymezena rozhodovaci praxi spravnich organl a soudl. Srovnani se
skutkové obdobnymi pfipady vsak dle rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi MZDR 50688/2019-2/CAU Zn.:
L71/2019 neni bez dalsiho dostate¢né pro posouzeni vy$e dopadu na rozpocet. Ustav proto nize uvadi nasleduijici.
V pfipadé, Ze stanoveni uhrady lé¢ivému pfipravku s vysSe uvedenym dopadem na rozpocet neni v souladu
s vefejnym zajmem dle ustanoveni § 17 odst. 2 zakona o vefejném zdravotnim pojisSténi ve smyslu ohrozeni
fungovani systému zdravotnictvi a jeho stability, Ustav pozaduje takové vyjadieni zdravotnich pojistoven ve Ihiité
pro vyjadreni se k podkladlim. Dle rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi maji byt vyjadreni zdravotnich pojistoven
k vysi dopadu na rozpocet prezkoumatelna a podlozena relevantnimi ivahami.

Pokud Ustav odiivodnéné vyjadreni zdravotnich pojistoven obdrzi, navrhne lé¢ivému piipravku Ghradu nestanovit.

Ustav konstatuje, Ze nedisponuje diikazem, podle kterého by stanoveni thrady vedlo k ohrozeni vefejného
zajmu.

Zavér analyzy

Analyza dopadu na rozpocet lécivého pripravku OCTAPLAS LG vindikaci prednemocnicni neodkladné péce u
pacientll v traumatickém nebo hemoragickém Soku srozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je
predpokladany transport do nemocnice del$i nez 20 min a kde neni ihned k dispozici pInd krev nebo rozmrazend
plazma, odhaduje 50 az 100 kazdorocné lécenych pacient(l a ukazuje vysledek ve vysi 0,6 az 1,1 milion( K¢ v prvnich
péti letech. Vysledny dopad na rozpocet Ize s ohledem na vySe uvedené povaZovat za souladny s vefejnym zajmem.
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PODMINKY UHRADY

Zadatelem navriené podminky Ghrady

C1

P: Pripravek Octaplas LG powder je hrazen v rdmci prednemocnic¢ni neodkladné péce zdravotnické zachranné sluzby
u pacient v traumatickém nebo hemoragickém Soku s rozvojem traumatem-indukované koagulopatie, kde je
predpokladany transport do nemocnice del$i nez 20 min a kde neni ihned k dispozici pInd krev nebo rozmrazend
plazma. V ramci neodkladné prednemocnicni péce je hrazen nezbytny pocet TU Octaplas LG powder, dokud neni
mozné pokracovat v |é¢bé rozmraZenou plazmou.

Ustavem stanovené podminky thrady

Vzhledem k tomu, ze Ustav predmétnému LP OCTAPLAS LG v pozadované indikaci Ghradu nepfiznal, je stanoveni
podminek uhrady bezpredmétné.

K vyroku 1.

Ustav lé¢ivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0263643 OCTAPLAS LG 45-70MG/ML INF PSO LQF 1+1X190ML VAK

na zdkladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi maximalni cenu nestanovil.
K vyroku 2.

Ustav légivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0263643 OCTAPLAS LG 45-70MG/ML INF PSO LQF 1+1X190ML VAK

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39¢c odst. 1 zdkona o verfejném zdravotnim pojiSténi
nezafradil do Zadné skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pFipravka.

Vzhledem k tomu, e Ustav uvedenému légivému piipravku vy$i a podminky Ghrady nepfiznal, nezafadil ji do 7adné
referencni skupiny, resp. skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd.

Ustav nepfiznal vy$e uvedenému lécivému piipravku na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni
§ 15 odst. 6 pism. d) ve spojeni s ustanovenim § 15 odst. 8 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi dhradu ze
zdravotniho pojisténi.

Oduvodnéni:

Po provedeném zhodnoceni #adosti a na zakladé posouzeni shromazdénych dikazé Ustav konstatoval, Ze pro
hodnoceny |écivy pfipravek nejsou splnény podminky pro stanoveni Uhrady ze zdravotniho pojisténi, nebot jeho
pouZiti v uvedené indikaci nesplfiuje podminku Ucelné terapeutické intervence. Proto Ustav v souladu s
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ustanovenim § 15 odst. 6 pism. d) ve spojeni s ustanovenim § 15 odst. 8 zakona o verejném zdravotnim pojisténi
predmétnému lécivému pFipravku v posuzované indikaci Uhradu nepfiznal.

Vzhledem k vy$e uvedenym skuteénostem Ustav rozhodl, jak je uvedeno ve vyrocich tohoto rozhodnuti.

Dle ustanoveni § 39h odst. 4 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi plati, Ze odvolani proti rozhodnutiv hloubkové
nebo zkracené revizi, rozhodnuti o stanoveni maximalni ceny nebo rozhodnuti o stanoveni vyse a podminek uhrady,
jakoZ i o jejich zméné nebo zruseni, a rozklad proti rozhodnuti v pfezkumném Fizeni nema odkladny Gcinek. Je-li
takové rozhodnuti napadeno odvoldanim nebo rozkladem, je predbéiné vykonatelné podle odstavce 3 téhoZ
ustanoveni obdobné.

V pfipadé, Ze rozhodnuti, resp. jeho ¢ast, bylo napadeno odvoldnim, rozhodnuti, ackoli nenabyva pravni moci, je
tzv. prfedbézné vykonatelné. Okamzikem predbézné vykonatelnosti rozhodnuti nastavaji pravni Gcinky rozhodnuti,
tj. od tohoto okamziku je stanovena nebo zménéna maximalni cena nebo vySe a podminky Uhrady lécivych
pripravkd bez ohledu na skutecnost, Ze rozhodnuti bylo napadeno odvolanim.

Pro predbéznou vykonatelnost rozhodnuti je rozhodnym okamzikem den, v némz mélo predmétné rozhodnuti
nabyt pravni moci. Jestlize tento den spadd na 1-15. den v mésici (véetné), nabyva rozhodnuti predbéiné
vykonatelnosti vydanim prvniho nasledujictho seznamu. Jestlize tento den pfipadne na 16. a nasledujici den
v mésici, je rozhodnuti predbézné vykonatelné vydanim druhého nasledujiciho seznamu dle ustanoveni § 39n odst.
1 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi. V dlsledku této skutecnosti jsou maximalni cena nebo vyse a podminky
Uhrady stanoveny nebo zménény bud k prvnimu dni nasledujictho mésice (pokud rozhodnuti mélo nabyt pravni
moci do 15. dne v mésici véetné) nebo k prvnimu dni dalSiho nédsledujiciho mésice (pokud rozhodnuti mélo nabyt
pravni moci po 15. dni v mésici) bez toho aniz by rozhodnuti nabylo pravni moci z diivodu jeho napadeni odvolanim.

V piipadé, 7e v odvolacim fizeni Ministerstvo zdravotnictvi zru$i rozhodnuti Ustavu, nastupuji v souladu
s ustanovenim § 39h odst. 5 téhoz zdkona ucinky takového zrusujiciho rozhodnuti podle odstavce 3 obdobné.
Rozhodnou skutecnosti tedy opét je, zda zrusujici rozhodnuti nabylo pravni moci do 15. dne kalendarniho mésice
véetné, to je pak vykonatelné vydanim nejblizSiho nasledujiciho seznamu podle ustanoveni § 39n odst. 1 téhoZ
zakona. Pokud nabylo pravni moci po 15. dni kalendafniho mésice, je vykonatelné vydanim druhého nejblizsiho
seznamu podle tého? ustanoveni. Rozhodnuti Ustavu je tak zruseno k 1. dni nasledujicitho nebo druhého
nasledujiciho mésice. Z ddvodu ochrany prav nabytych v dobré vife a ochrany vefejného zajmu, stanovil
zakonodarce Ucinky zrusujiciho rozhodnuti ve vztahu k pfezkoumavanému rozhodnuti ex nunc. Smyslem tohoto
ustanoveni je Setfit subjektivni prava jak ucastnik(l fizeni, tak pacientl. V pripadé ruseni rozhodnuti, jimz byly
stanoveny nebo zménény maximalni cena, resp. vySe a podminky Uhrady, je tedy preferovana ochrana nabytych
prav. U¢inky druhoinstanéniho rozhodnuti nastdvaji az ode dne jeho vykonatelnosti. Maximalni ceny, resp. vyse
a podminky Uhrady, pfedbézné vykonatelné podle ndsledné zruseného rozhodnuti jsou proto platné od okamziku
predbézné vykonatelnosti rozhodnuti az do prvniho dne prvniho, resp. druhého mésice ndsledujiciho po mésici,
v némz je zrusujici rozhodnuti vydano.
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Pouceni o odvolani

Proti tomuto rozhodnuti je mozno podat podle ustanoveni § 81 a nasl. spravniho fadu u Ustavu odvoldni, a to
v souladu s ustanovenim § 83 odst. 1 spravniho fadu ve IhGté 15 dnl ode dne jeho doruceni. O odvolani rozhoduje
Ministerstvo zdravotnictvi CR. Odvoldni nema odkladny tcinek.

Otisk Uredniho razitka

Mgr. Eva Forgacova
vedouci Oddéleni pravni podpory cenové a Uhradové regulace
Statniho Ustavu pro kontrolu IécCiv
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