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. SUKLS530713/2025 Vyfizuje: Michaela Young Datum: 22. 6. 2026
C. jedn. sukl205263/2026

Vyvéseno dne: 22. 6. 2026

Statni Ustav pro kontrolu |é¢iv se sidlem Srobarova 49/48, 100 00 Praha 10 (déle 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 zdkon(, ve znéni do 31. 12. 2025 (déle jen ,zdkon o verejném zdravotnim
pojisténi“), ve spravnim tizeni provedeném dle ustanoveni § 39f, § 39g a § 39h zakona o vefejném zdravotnim
pojisténi a ustanoveni § 67 a nasl., § 140 a § 144 zdkona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni pozdéjsich predpist
(dale jen ,spravni fad“) vydava toto

ROZHODNUTI

Ustav ve spravnim Fizeni o stanoveni vy$e a podminek uhrady ze zdravotniho pojisténi (na Zaddost) a o0 zméné
maximalni ceny (ex offo) IéCivych pripravki:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu

0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

zahdjeném dne 19. 12. 2025 na zdkladé Zadosti spole¢nosti:

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
IC: 800030
Blanchardstown Corporate Park 2, D15 T867 Dublin,
Irsko
Zastoupena:
Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.
IC: 43004351
Budéjovicka 778/3, 140 00 Praha 4
(dale jen ,Zadatel” nebo ,,Bristol“)

a vedeném pod sp. zn. SUKLS530713/2025, vedle zadatele, s témito Ucéastniky fizeni:
Vieobecna zdravotni pojistovna Ceské republiky
IC: 41197518

Orlicka 2020/4, 130 00 Praha 3
(dale jen ,VZP“)
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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

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

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

nameésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha 3
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(dale spole¢né jen ,Svaz“)

a provedeném dle ustanoveni § 39a, § 39b, § 39c odst. 4 a § 39d zakona o verejném zdravotnim pojisténi

1. léc¢ivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi méni maximalni cenu a stanovuje ji ve vysi 9 729,09 K¢.

2. lécivy pfipravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39¢c odst. 1 zakona o verejném zdravotnim pojisténi
zafazuje do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lé¢ivych pFipravkd s obsahem lécivé latky nivolumab k
lécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39d odst. 9 v ndvaznosti na ustanoveni § 39c odst.
2 pism. a) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi tomuto IéCivému pfipravku stanovuje druhou doc¢asnou thradu
ze zdravotniho pojisténi ve vysi 8 744,87 K¢

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c) zdkona o vefejném
zdravotnim a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39 odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., kterou se
provadéji néktera ustanoveni zakona o verejném zdravotnim pojisténi, ve znéni do 31. 12. 2025 (déle jen ,vyhlaska
¢.376/2011 Sb.“) mu stanovuje podminky druhé docasné thrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nadorovych
bunkach vét§im nebo rovnym 1 %.

LécCba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydnu z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicd. V
pripadé predéasného ukonceni lécby ipilimumabem z dlvodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vyse uvedenych podminek. V ptipadé ukonceni lIécby jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Tento vyrok rozhodnuti je ve smyslu ustanoveni § 140 odst. 2 a 7 spravniho rfadu podmiriujicim vyrokem k vyroku ¢.
1 uvedeném v tomto rozhodnuti, ktery je ve vztahu k tomuto vyroku vyrokem navazujicim.
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3. lécivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi méni maximalni cenu a stanovuje ji ve vysi 24 594,03 Kc¢.

4. lécivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zakona o verejném zdravotnim pojisténi
zarazuje do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd s obsahem lécivé latky nivolumab k
Iécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39d odst. 9 v navaznosti na ustanoveni § 39c odst.
2 pism. a) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi tomuto IéCivému pfipravku stanovuje druhou do¢asnou tuhradu
ze zdravotniho pojisténi ve vysi 21 862,17 K¢

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c) zdkona o verejném
zdravotnim a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39 odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. mu stanovuje
podminky druhé docasné uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nadorovych
bunkach vétsim nebo rovnym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predéasného ukonceni lécby ipilimumabem z dlvodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vyse uvedenych podminek. V ptipadé ukonceni lIécby jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Tento vyrok rozhodnuti je ve smyslu ustanoveni § 140 odst. 2 a 7 spravniho rfadu podmiriujicim vyrokem k vyroku ¢.
3 uvedeném v tomto rozhodnuti, ktery je ve vztahu k tomuto vyroku vyrokem navazujicim.

5. lécivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi méni maximalni cenu a stanovuje ji ve vysi 60 175,12 K¢.

F-CAU-003-02R/verze 2/23.05.2025 Strana 4 (celkem 33)



6. lécivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zakona o verejném zdravotnim pojisténi
zarazuje do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd s obsahem lécivé latky nivolumab k
Iécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39d odst. 9 v navaznosti na ustanoveni § 39c odst.
2 pism. a) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi tomuto IéCivému pfipravku stanovuje druhou do¢asnou tuhradu
ze zdravotniho pojisténi ve vysi 52 469,20 K¢

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c) zdkona o verejném
zdravotnim a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39 odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. mu stanovuje
podminky druhé docasné thrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nadorovych
bunkach vétsim nebo rovnym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predéasného ukonceni lécby ipilimumabem z dlvodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vyse uvedenych podminek. V ptipadé ukonceni lIécby jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Tento vyrok rozhodnuti je ve smyslu ustanoveni § 140 odst. 2 a 7 spravniho rfadu podmiriujicim vyrokem k vyroku ¢.
5 uvedeném v tomto rozhodnuti, ktery je ve vztahu k tomuto vyroku vyrokem navazujicim.

7. lécivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi méni maximalni cenu a stanovuje ji ve vysi 29 718,62 Kc.

8. lécivy pfipravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zakona o verfejném zdravotnim pojisténi
zafazuje do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lééivych pFipravkd s obsahem lécivé latky nivolumab k
Iécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu
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a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39g odst. 3 a ustanoveni § 39d odst. 9 v ndvaznosti
na ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi tomuto |éCivému stanovuje druhou
docasnou Uhradu ze zdravotniho pojisSténi ve vysi 27 219,12 K¢

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c) zdkona o verejném
zdravotnim a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39 odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. mu stanovuje
podminky druhé docasné uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na ndadorovych
bunkach vét§im nebo rovnym 1 %.

LécCba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydnu z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésica. V
pripadé predéasného ukonceni |écby ipilimumabem z dlvodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vyse uvedenych podminek. V ptipadé ukonceni lIécby jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Tento vyrok rozhodnuti je ve smyslu ustanoveni § 140 odst. 2 a 7 spravniho rfdadu podmiriujicim vyrokem k vyroku ¢.
7 uvedeném v tomto rozhodnuti, ktery je ve vztahu k tomuto vyroku vyrokem navazujicim.

VysSe a podminky uhrady ze zdravotniho pojisténi se v souladu s ustanovenim § 39d odst. 3 a s pfihlédnutim
k ustanoveni § 39h odst. 3 zakona o verejném zdravotnim pojisténi stanovuji na dobu 2 roky ode dne
vykonatelnosti tohoto rozhodnuti.

Oduvodnéni

Dne 19. 12. 2025 obdrzel Ustav 7adost G€astnika Bristol o stanoveni vy$e a podminek druhé docasné thrady ze
zdravotniho pojisténi l1éCivych pripravka:

kod SUKL: nazev: doplnék ndzvu:

0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

(dale jen ,,OPDIVO“)

Dorucenim zadosti bylo zahdjeno sprdvni fizeni o stanoveni vySe a podminek druhé docasné Ghrady ze zdravotniho
pojisténi (na zadost) a 0 zméné maximalni ceny (ex offo) vedené pod sp. zn. SUKLS530713/2025.

U&astnici fizeni mohli v souladu s ustanovenim § 39g odst. 5 zdkona o vefejném zdravotnim poji$téni navrhovat

dlikazy a €init jiné navrhy ve |h(té 15 dnl od zahdjeni fizeni. V této Ihiité neobdrzel Ustav Zadna podani Gcastnikl
fizeni.
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Dne 23. 2. 2026 Ustav do spisu vloZil pod €. j. sukl87245/2026 cenové reference a dal$i podklady pro stanoveni vyse
Uhrady a zménu maximalni ceny. Tyto jiZ nejsou relevantni.

Dne 12. 3. 2026 obdriel Ustav pod &. j. sukl112298/2026 podani G&astnika Bristol obsahujici ndmitku na cenu
lé¢ivého pripravku zjisténou Ustavem v Nizozemsku.

Ustav uvddi, Ze dikazy navrzené ucastnikem Fizeni posoudil v souladu s ustanovenim § 50 odst. 4 sprdvniho rddu.

Nizozemsko

Ustav konstatuje, Ze ucastnikem predloZené faktury, které jsou datovdny k 5. 1., 6. 1., 12. 1. a 13. 1. 2026 prokazuji
ceny vyrobce lécivych pripravki OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML ve vysi 1 012,56 EUR, OPDIVO 10MG/ML
INF CNC SOL 1X4ML ve vysi 405,03 EUR, OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML ve vysi 1 215,09 EUR a OPDIVO
10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML ve vysi 2 430,15 EUR v Nizozemsku k uvedenym datiim. Ustav ceny zjistoval ke dni
8. 1. 2026. S ohledem na dodané podklady i na prohldseni ucastnika Fizeni o platnosti cen ke dni zjisténi cen Ustavem
zohlednil Ustav ceny vyrobce prokdzané tucastnikem Fizent.

Dne 1. 4. 2026 zaloZil Ustav do spisu cenové reference zohledfiujici namitku Zadatele, €. j. sukl131816/2026.

Dne 23. 4. 2026 Ustav vyzval 7adatele k soucinnosti p¥i opatiovani podkladl pro rozhodnuti spoéivajici v predlozeni
aktualizovaného dopadu na rozpocet dle pozadavki Ustavu uvedenych ve vyzvé a usnesenim ¢&. j. sukl151309/2026
mu k tomu stanovil Ih(tu 10 dni ode dne doruceni usneseni.

Dne 29. 4. 2022 obdrzel Ustav pod €. j. sukl156720/2026 (vefejna verze) a ¢. j. sukl157337/2026 (verze s obchodnim
tajemstvim) podani Gcastnika Bristol obsahujici odpovéd na vyzvu k soucinnosti.

K tomu Ustav uvddi, Ze vzal poddni Zadatele na védomi a blize odkazuje na &dst ,,Hodnoceni ndkladové efektivity a
dopadu na rozpocet”.

Dne 16. 6. 2026 Ustav vydal hodnotici zpravu (HZ), €. j. sukl199708/2026, ukonéil shromazdovani podklad(i pro
rozhodnuti a o této skutecnosti informoval vSechny Ucastniky fizeni prostfednictvim sdéleni o ukonceni zjistovani
podkladd, ¢. j. sukl199717/2026, ze dne 16. 6. 2026. Soucasné byli Ulastnici fizeni informovani, Zze v souladu s
ustanovenim § 39g odst. 5 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi jsou opravnéni vyjadrit se k podkladim pro
rozhodnuti ve 1hGté 10 dn@ ode dne doruéeni predmétného sdéleni. Ustav obdrzel nasledujici poddni uéastnikd
fizeni.

Dne 17. 6. 2026 Ustav obdrzel pod ¢&. j. sukl201227/2026 podéni Gcastnika Bristol a pod €. j. sukl201843/2026 podani
Ucastnika Svaz, ve kterém se vzddvaji svého prdva na vyjadreni k HZ.

Dne 18. 6. 2026 Ustav obdrzel pod ¢&. j. sukl203202/2026 podani Gcastnika VZP, ve kterém se vzddva prava na
vyjadreni k HZ.

K tomu Ustav uvddi, Ze vzal vyse uvedend poddni viech ucastniki fizeni na védomi a pfistoupil k vyddni predmétného
rozhodnuti.

Ustav shromazdil pro rozhodnuti zejména tyto podklady:

1. SmPC LP. SUKL: Databaze registrovanych légivych pfipravkl, SLP a PZLU [02.06.2026]. Dostupné z:
https://prehledy.sukl.cz/prehled_leciv.html#/.
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2. Rozhodnuti ve spravnim fizeni o stanoveni vySe a podminek prvni docasné uhrady vedeném pod sp. zn.
SUKLS210185/2022 ze dne 14. 07. 2023, které nabylo pravni moci dne 08. 07. 2023.
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Ustav vzal v ivahu viechny skuteénosti shromazdéné v priibéhu spravniho fizeni, a to:
HODNOCENI KLINICKEHO PRINOSU

Charakteristika lécivého pripravku

Posuzované |écivé pripravky OPDIVO obsahuji Ié¢ivou latku nivolumab. Nivolumab je humanni monoklonalni
protilatka (HuMADb) isotypu G4 (IgG4), kterd se vaie na receptor oznacovany jako PD-1 (receptor programované
bunécéné smrti) a blokuje jeho interakci s PD-L1 a PD-L2. Receptor PD-1 je negativnim regulatorem aktivity T-bunék
a bylo dokazano, Ze se Ucastni kontroly imunitni odpovédi T-bunék. Vazba receptoru PD-1 na ligandy PD-L1 a PD-
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L2, které jsou exprimovany na antigen prezentujicich burikdch nebo mohou byt na nadorovych ¢i jinych burikach v
mikroprostifedi nadoru, ma za nasledek inhibici proliferace T-bunék a blokadu sekrece cytokint. Nivolumab zesiluje
odpovéd T-bunék, véetné protinddorové odpovédi, blokadou vazby receptoru PD-1 na ligandy PD-L1 a PD-L2.}

Indikace a cilova populace posuzované v tomto spravnim fizeni
Pfedmétem spravniho fizeni je Zaddost o stanoveni druhé docasné uhrady vysoce inovativnich IéCivych ptipravki

OPDIVO v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a platiny k 1é¢bé v
prvni linii u dospélych pacientl s neresekovatelnym pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim
karcinomen jicnu s expresi PD-L1 na nddorovych burikach > 1 %.

NavrZena indikace odpovida jedné z registrovanych indikaci |éCivého pFipravku OPDIVO v SmPC2.

Prvni dodasna uhrada byla stanovena v individudlnim spravnim Fizeni sp. zn. SUKLS210185/20222 a uplyne dne 31.
07.2026.

Postaveni posuzovaného lécivého pripravku v klinické praxi

Charakteristika onemocnéni

Karcinom jicnu se déli na dva hlavni histologické typy, a to adenokarcinom a skvamoceluldrni karcinom. Tyto typy
se od sebe odliSuji nejen etiopatogenezi a biologickym chovdnim, ale také rozdilnou odpovédi na jednotlivé
terapeutické modality. Zhoubné nadory jicnu predstavuji osmou nejc¢astéjsi malignitu na svété a soucasné Sestou
nejcastéjsi pri¢inu mortality na nadorovd onemocnéni. Vzhledem k nepfiznivé progndze, kdy pétileté preZiti
dosahuje pouze pfiblizné 15-20 %, ma vyvoj lé¢ebnych postupl z klinického hlediska velky vyznam.3 V Ceské
republice ¢ini incidence ptiblizné 8 pfipadl na 100 000 obyvatel a mortalita ptiblizné 6 pfipadl na 100 000 obyvatel
zarok 2024.%

V podkladové studii CheckMate 648> v predmétné populaci dosahoval medidan véku 64 let. Na zakladé
Umrtnostnich tabulek Ceského statistického tGradu pro rok 2025 je nadéje doziti zen v tomto véku primérné 21,6
leta 17,9 let u muzd.8 V podkladové studii byl median celkového preZitiv kontrolni skupiné [éCené standardni terapii
9,1 mésice. S ohledem vyse uvedené Ize karcinom jicnu povaZovat za vysoce zavazné onemocnéni dle ustanoveni §

39d odst. 2 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi, nebot zkracuje pfedpokladanou délku Zivota o vice nez 20 %.
Postaveni pfipravku v managementu lécby

a) Modra kniha Ceské onkologické spole¢nosti®

U skvamodzniho karcinomu jicnu je v prvni linii standardem kombinovana chemoterapie na bazi fluoropyrimidinu a
platinového derivatu, nejcastéji 5-fluorouracil (alternativné kapecitabin) v kombinaci s cisplatinou nebo
oxaliplatinou. U starsich ¢i kfehcich pacientl Ize pouZzit rezimy XELOX (kapecitabin, oxaliplatina) nebo FOLFOX
(oxaliplatina, leukovorin, 5-fluorouracil) s redukci davky, coz umoznuje zachovat Ucinnost pfi niZsi toxicité.
Alternativou k platinovym rezimlim muzZe byt irinotekan v kombinaci FOLFIRI (irinotekan, leukovorin, 5-
fluorouracil).

Imunoterapie ma vyznamnou roli v prvni linii zejména u pacientl s expresi PD-L1. Preferovanym reZimem je
kombinace nivolumabu s fluoropyrimidinem a platinovym derivatem. Kombinace nivolumab + ipilimumab je dalsi
moznosti, nicméné vzhledem k vysSimu riziku ¢asnych Umrti a mensimu pfinosu v kontrole onemocnéni je
uprednostfiovdna kombinace imunoterapie schemoterapii. Podobné pembrolizumab a ostatni checkpoint
inhibitory (camrelizumab, tislelizumab, toripalimab, sintilimab etc.) maji data o U¢innosti. Tyto checkpoint inhibitory
véak nejsou v indikaci 1é&by prvni linie u skvamozniho karcinomu v CR hrazeny.
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Metastaticky skvamoeni karcinom jicnu

| ]

PD-L1 pozitiwni PD-L1 negatimni

i |
PD-L1 TPS 21% Platina-fluocropyrimidin
Mivolumab-CHT

Nivolumab-ipilimumab

CPS 210
Pambrolizumab * - ChTh
I.ilD-l._1 TAP .EE'H: MNivolumab *
Tislelizumab* -ChT Tislalizumab*

Taxan
Irinotekan

* K 1. 3. 2026 nebyla stanovena ohrada zdravotni pojistovnou Adaptovano die ESMO elJPDATE guidalines 2025

Obrazek 1 Terapie metastatického skvamozniho karcinomu jicnu dle Modré knihy

b) National Comprehensive Cancer Network (NCCN) Guidelines®®

Dle NCCN patfi mezi preferované rezimy v prvni linii |[écby kombinace fluoropyrimidinu (fluorouracil nebo
kapecitabin) s oxaliplatinou a nivolumabem nebo cisplatinou a nivolumabem u pacientd s expresi PD-L1 CPS > 1
(kategorie 1). Mezi preferované rezimy je dale fazena i kombinace imunoterapie nivolumabem a ipilimumabem u

pacientl s PD-L1 CPS > 1.

Systemic Therapy for Unresectable Locally Advanced, Recurrent, or Metastatic Di (where local therapy is not indicated)

SQUAMOUS CELL CARCINOMA

First-Line Therapy
* Oxaliplatin is preferred over cisplatin due to lower toxicity.

Peeforrad
* Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine), oxaliplatin, and nivolumab for PD-L1 CPS =1 (category 1)°:f:67

LOFopy Cl UoFoura w ap w] o] ap o] o] L] ap TOF FLY- o = a OTY

* Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine): oxaliplatin: and tislelizumab-jsgr for PD-L1 CPS 21 (category 1)"”"3Et
* Oxaliplatin, paclitaxel, and tislelizumab-jsgr for PD-L1 CPS >19.f.68
* Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine) and oxaliplaﬁn““"?’

* Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine), cisplatin, and nivolumab for PD-L1 CPS 21 (category 1)>:f¢7

* Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine), cisplatin, and pembrolizumab for PD-L1 CPS 21 (category 1]':'--f’36
* Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine), cisplatin, and tislelizumab-jsgr for PD-L1 CPS 21 (category 1}1"’f-68

* Cisplatin, paclitaxel, and tislelizumab-jsgr for PD-L1 CPS 1068
N .13 - . P - 41,.44-46

* Nivolumab and ipilimumab for PD-L1 CPS 217"
* MSI-H/dMMR tumorsT[independent of PD-L1 status)®

» Pembrolizumab?-f47-50

» Dostarlimab-gxly?-:51

» Nivolumab and ipilimumal:ad’e’e’5

» Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine), oxaliplatin, and nivolumab®:f33

» Fluoropyrimidine (fluorouracil® or capecitabine), oxaliplatin, and pembrolizumab®:f36

Other Recommended

* Fluorouracil®¥ and irinotecan52

* Paclitaxel with or without carboplatin or cisplatin53'57

* Docetaxel with or without cisplatinss'

* Fluoropyrimidine%:€2.63 (fluorouracil® or capecitabine)

» Docetaxel, cisplatin or oxaliplatin, and fluorouracil®:%4:%

Obrazek 2 Terapie metastatického skvamozniho karcinomu jicnu dle NCCN
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c) European Society for Medical Oncology (ESMO) Guidelines'!

ESMO doporucuje nivolumab schemoterapii v 1. linii pokrocilého skvamdzniho karcinomu jicnu jako
preferovanou terapii u pacient s expresi PD-L1 s TPS 2 1 % [I, A; skére ESMO MCBS v1.1: 4]. Nivolumab s
ipilimumabem je rovnéz doporucovan [l, B; skére ESMO MCBS v1.1: 4].

Advanced oesophageal SCC

PO-LT negative,
low or mnknewn

e

Platinum—fluoropyrimidine
m.a

Nivolumat—ChT Tiddl lrumat—CHT
[LA; MCBS 4 LA MGES 4]°
Mibvolumeab—ipl Imumatb?
| (1 B; MCBS 4 J -
— E— Tisl el izumab [I, A; MCBS 47

Nivolumab [1, A; MCBS 3

Flgure 2. Management of advanced oesophageal SCC."

Purple: algorithr title; blue: systermic anticancer therapy or thelr combination; white: ather aspects of management and non-treatrment aspects.

AL, adenocarcinoma; ChT, chemotherapy; CFG, Clinical Practice Guideline; CPS, combined positive score; EMA, European Medicines Agency; FO®, Food and Drug
Administration; MOBS, Magnitude of Clinlcal Benefit Scale; 0G), cesophagogastric junction; PD-L1, programmed death-ligand 1; SCC, squarnous-cell carcinoma; TAP,
tumour area positivity; TPS, tumour proporton scofe.

“Far treatment of advanced oesophageal AC and OG) cancer, see the ESMO CPG for gastric cancer.™

“EMA approval is for tumours with PO-L1 CPS =10, FOA approval ks irrespective of PO-LL expression.

FESMO-MCBS v1.1"" was used to calculate scores for theraples/indications approved by the EMA or FDA. The scores have been caleulated and validated by the ESMO-
MCBS Working Group and reviewed by the authors [https:/fwea.esmo.org/guidelines/esmao-mcbsf esmo-mobs-evaluation-forms).

“ENi approval is for tumours with tumeur cell BO-L1 expression =13%, FOA approval is Irrespective of PO-L1 expression.

"EMA approved, not FDW approved.

Obrdzek 3 Terapie metastatického skvamozniho karcinomu jicnu dle ESMO

Zavér:

Nivolumab je v kombinaci s chemoterapii nebo ipilimumabem v indikaci pokrocilého skvamdzniho karcinomu jicnu
uvadén v doporucenych postupech v Modré knize® i zahrani¢nimi odbornymi spoleénostmi (NCCN'°, ESMO?) jako
preferovand terapie.

Identifikace relevantnich komparatoru

U inoperabilniho lokadlné pokrocilého nebo metastatického skvamézniho karcinomu jicnu je dle Modré knihy?®
standardem kombinace cisplatiny a 5-fluorouracilu (5-FU). Volné zaménitelné jsou potom infuzni fluorouracil a
kapecitabin, stejné jako cisplatina a oxaliplatina. PfestoZe cisplatina neni pro tuto indikaci registrovana, viz SmPC?,
a ani nemad stanovenou thradu z prostfedkd verejného zdravotniho pojisténi, jeji pouZiti je v klinické praxi v CR
dlouhodobé akceptovéano a hrazeno na zakladé dohody zdravotnich pojistoven a odborné spole¢nosti'2. Kombinace
cisplatiny a 5-FU je v |éc¢bé inoperabilniho lokalné pokrocilého/metastatického skvamdzniho karcinomu jicnu
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uvadéna COS (stanovisko ze dne 22. 5. 202313) jako standard lé¢by, pFicemz COS déle potvrzuje, e cisplatina je v
dané indikaci dlouhodobé vykazovana a hrazena na zakladé dohody z 10. 3. 20152,

Na zakladé vyse uvedeného Ize kombinaci cisplatiny a 5-FU povaZovat za relevantni komparator.

Hodnoceni Gcinnosti a bezpecnosti posuzovaného lécivého pripravku

Komparativni u€innost a bezpecnost

Klinickd ucdinnost a bezpecnost terapie LP OPDIVO (LL nivolumab) v Iécbé neresekovatelného pokrocilého,
rekurentniho nebo metastazujiciho skvamdzniho karcinomu jicnu byly hodnoceny ve studii CheckMate 648>~ oproti
standardni Ié¢bé v podobé chemoterapie. Pacienti byli randomizovani v poméru 1:1:1 do tfi ramen — nivolumab v
kombinaci s chemoterapii, nivolumab v kombinaci s ipilimumabem nebo samotnd chemoterapie.

Design studie:
- Multicentrickd, randomizovanad, oteviena studie faze Il
- Randomizovano celkem 970 pacientli (n=321 NIVO + CHT; n= 325 NIVO + IPI; n= 324 CHT)

Stratifikace dle:
- exprese PD-L1 na nadorovych burikach (21 % vs. <1 % nebo neurceno)
- geografickd oblast (vychodni Asie vs. zbytek Asie vs. zbytek svéta)
- vykonnostni stav dle ECOG (0 vs. 1)
- pocet organl s metastazami (<1 vs. 22)

Hlavni zafazovaci kritéria:
- neresekovatelny pokrocily, rekurentni nebo metastazujici skvamdzni karcinom jicnu bez ohledu na expresi
PD-L1
- onemocnéni nevhodné ke kurativni 1é¢bé
- zadna predchozi systémova lécba pro pokrocilé onemocnéni

Lécebna intervence:
- Pacienti byli randomizovani do jednoho ze tfi Ié¢ebnych ramen:
o |é¢ebné rameno 1: nivolumab v ddvce 240 mg podavany i.v. kazdé 2 tydny + chemoterapie
(fluorouracil 800 mg/m?i.v. v dnech 1-5 a cisplatina 80 mg/m?i.v. v den 1; 4tydenni cyklus)
o |é¢ebné rameno 2: nivolumab v dévce 3 mg/kg i.v. kazdé 2 tydny + ipilimumab v davce 1 mg/kg i.v.
kazdych 6 tydni
o lécebné rameno 3: samotnda chemoterapie (fluorouracil + cisplatina dle vyse uvedeného schématu)
- Lécba byla podavana do progrese onemocnéni, nepfijatelné toxicity, odvolani souhlasu nebo ukonéeni
studie, nivolumab % ipilimumab mohl byt podavdn maximalné po dobu 2 let.

Cile:
Primarni cile:
- 0S —celkové preziti
- PFS - preiZiti bez progrese onemocnéni (hodnocené BICR dle RECIST 1.1.)
Sekundarni cil
- ORR - mira objektivni odpovédi hodnocena , BICR“
Dalsi sledované parametry: doba trvani odpovédi, bezpecnost, kvalita Zivota aj.

Pro hodnoceni v tomto spravnim Fizeni je relevantni populace pacientti s TC PD-L1 21 %.
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Tabulka 1 Charakteristiky pacient( s TC PD-L1 >1% studie CheckMate 648

Charakteristiky pacientti s TC PD-L1 21% | N+ChT N+l ChT
studie CheckMate 648

N =158 N =158 N =157
Vék, median (roky) 64 (40-85) 62 (28-81) 64 (26-81)
Podil muzi (%) 79 83 83
Rasa (%)
Asijska 73 74 72
Bila 24 22 24
Cerna <1 1 2
Jind 2 2
Geograficky region (%)
Asie 72 73 72
Jiny neZ Asie 28 27 28
Stav vykonnosti dle ECOG (%)

0 45 46 45
1 55 54 55
Stadium onemocnéni (%)

Metastatické 57 60 58
Rekurentni lokoregionalni 7 8 8

Rekurentni distantni 22 22 19
Pokrocilé neoperovatelné 14 10 16
Byvaly nebo soucasni kuraci (%) 79 86 76

Vysledky:
Vysledky ucinnosti u pacientti s TC PD-L1 21% studie CheckMate 648 v primarni analyze, follow up 13 mésicQ:

Tabulka 2 Vysledky ucinnosti u pacientti s TC PD-L1 21% studie CheckMate 648 v primdrni analyze (follow up 13
mésici)

N+ChT N+l ChT

(N =158) (N =158) (N =157)
Median follow-up, mésice | 12,1 (0,1-40,0) 12,1 (0,2-38,7) 9,5 (0,0-36,2)
Celkové preziti (OS)
Median OS (mésice, 95 % | 15,4 (11,9; 19,5) 13,7 (11,2; 17,0) 9,1(7,7; 10,0)

Cl)

HR pro OS (vs. ChT)

0,54 (99,5 % Cl; 0,37; 0,80)
p <0,001

0,64 (98,6 % Cl; 0,46; 0,90)
p = 0,001

0S (95 % Cl) ve 12 mésicich

58,0 (49,8; 65,3)

57,1 (49,0; 64,4)

37,1(29,2; 44,9)

Preziti bez progrese (PFS)

Median (95 % Cl) (mésice)

6,9 (5,7; 8,3)

4,04 (2,4; 4,9)

4,4(2,9;5,8)

HR pro PFS (vs. ChT)

0,65 (98,5 % Cl, 0,46;0,92)
p = 0,002

1,02 (0,73; 1,43)
p=0,9

PFS (95 % Cl)
ve 12 mésicich

25,4 (18,2; 33,2)

26,4 (19,5; 33,9)

10,5 (4,7; 18,8)
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Mira objektivni odpovédi (ORR)

Celkovd mira odpovédi, n | 84 (53,2) 56 (35,4) 31(19,7)
(%) dle BICR, (95 % Cl) (45,1; 61,1) (28,0; 43,4) (13,8; 26,8)
Kompletni odpovéd (%) 26 (16,5) 28 (17,7) 8(5,1)
Caste¢nd odpovéd 58 (36,7) 28 (17,7) 23 (14,6)
Délka trvani odpovédi,

., L. 8,4 (6,9; 12,4) 11,8 (7,1; 27,4) 5,7 (4,4;8,7)
median (95 % Cl), mésice

Zadatel v rdmci podani druhé docasné thrady predlozil doplriujici podklady s medidnem doby sledovani 45 a 60
mésic, které navazuji na pfedchozi analyzy a poskytuji aktualnéjsi data. Jedna se o deskriptivni analyzy.

Vysledky s dobou sledovani 45 mésicl:

Median celkového preziti (mOS) byl nejvyssi ve skupiné nivolumab + chemoterapie (15,0 mésice; 95% Cl: 11,9—
18,7), nasledovany kombinaci nivolumab + ipilimumab (13,1 mésice; 95% Cl: 11,2—-17,4) ve srovnani s chemoterapii
(9,1 mésice; 95% ClI: 7,7-10,0). Obé lécby vedly k vyznamnému sniZeni rizika umrti oproti chemoterapii, coz
dokladaji hodnoty hazard ratio: HR=0,60 (95% CI: 0,47-0,77) pro nivolumab + chemoterapii a HR=0,63 (95% Cl:
0,49-0,81) pro nivolumab + ipilimumab. Median PFS byl delsi u nivolumab + chemoterapie (6,8 mésice; 95% Cl:
5,7-8,3) s HR=0,68 (95% Cl: 0,51-0,88), zatimco kombinace nivolumab + ipilimumab nepfinesla v parametru PFS
zlepseni oproti chemoterapii (HR 1,03; 95% Cl: 0,78-1,35).

Tumor Cell PD-L1 2 1%
NIVO + Chemo HMNIVO +IPI  Chemo

Efficacy in= 158) in=158) (n=157)
mO S (95% CI), mo 15.0 131 9.1
(11.9=187) (1.2=174) (77-10.0)

HR vs cheamo 0.60 063 =
(95% CI) (0.47=0.77) (0D.49-081)

45-mo 0S5 rate 16 19 B
(95% CI), % (11=23) (13-25) (5=14)

mPFS® (95% CI), mo 6.8 40 4.4

(5.7-8.3)  (23-44) (2.9-58)
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YEvaluated in responders. ORR, objective response rate.

Obrazek 4 Vysledky OS a PFS NIVO+CHT vs. NIVO+IPI vs. CHT follow up 45 mésict

Vysledky s dobou sledovani 60 mésicu:

Pfi dobé sledovani 60 mésicl byl median preziti bez progrese po nasledné l1é¢bé delsi v ramenech s nivolumabem
v kombinaci s chemoterapii (NIVO + CHT) i s ipilimumabem (NIVO + IPI) ve srovnani se samotnou chemoterapii. U
pacientl s expresi PD-L1 = 1 % dosahl median PFS pfi Iécbé NIVO + chemo 6,8 mésice (95% Cl: 5,7-8,3) oproti 4,4
mésice (95% Cl: 2,9-5,8) pfi chemoterapii (HR=0,67; 95% Cl: 0,51-0,88). VV rameni NIVO + IPI Cinil median PFS 4,0
mésice (95% Cl: 2,3-4,4) oproti 4,4 mésice pri chemoterapii (HR=1,03; 95% Cl: 0,78-1,35).
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Tumor cell PD-L1 = 1%
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Obrdazek 6 PFS NIVO + IPl vs. CHT

Pfi dlouhodobém sledovani bylo dosazeno delSiho medianu celkového preziti v rameni s nivolumabem v kombinaci
s chemoterapii (NIVO + CHT) oproti samotné chemoterapii. Median OS ¢inil 15,0 mésice (95% Cl: 11,9-16,7) ve
skupiné NIVO + CHT ve srovnani s 9,1 mésice (95% Cl: 7,7-10,0) pfi chemoterapii. Kombinovana |é¢ba byla spojena
se snizenim rizika umrti o0 38 % (HR = 0,62; 95% Cl: 0,49-0,79). Kombinace nivolumabu s ipilimumabem (NIVO + IPI)
vedla k prodlouZeni celkového preZiti ve srovnani s chemoterapii. Median OS byl 13,1 mésice (95% Cl: 11,2-17,0)
v rameni NIVO + IPI oproti 9,1 mésice (95% Cl: 7,7-10,0) pfi chemoterapii. Riziko Umrti bylo snizeno 0 32 % (HR =
0,68; 95% Cl: 0,48-0,96).
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Obrdzek 7 OS NIVO + CHT vs. CHT
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Tumor cell PD-L1 = 1%
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Obrdzek 8 OS NIVO + IPl vs. CHT

Bezpecnost:

Ve studii CheckMate 6487 se bezpecnostni profil lisil dle zvoleného Iécebného reZzimu. Kombinace nivolumabu s
chemoterapii byla spojena s nejvyssi incidenci nezadoucich Ucinkd, prevainé hematologické a gastrointestinalni
povahy, odpovidajici toxicité cytotoxické |écby. Naopak rezim nivolumab + ipilimumab vykazoval nizsi vyskyt
chemoterapii indukované toxicity, avsak byl zatizen vyssi incidenci imunitné zprostfedkovanych nezadoucich Gc¢ink
(zejména kolitida, hepatitida a endokrinopatie), které mohou mit zdvazny pribéh a vyzadovat imunosupresivni
intervenci.

Zavér:

Dostupné vysledky podkladové studie CheckMate 648> prokazuji, Ze v dané indikaci pfinasi podani nivolumabu
v kombinaci s chemoterapii nebo nivolumabu v kombinaci s ipilimumabem klinicky vyznamny pfinos. Celkové Ize
uzavfit, Ze zarazeni nivolumabu do Iécebného rezimu vede k prokazatelnému a statisticky signifikantnimu zlepseni
klicovych klinickych parametr(, zejména OS a predstavuje tak pfinosnou terapeutickou moznost pro sledovanou
populaci pacientl. Pfinos v parametru PFS méla oproti chemoterapii samotné |ééba N+ChT, nikoliv N+I, ktera byla
spojena s vyssi Cetnosti ¢asnych umrti. Nedostatecny pfinos pro PFS (HR 1,02 (0,73; 1,43) navzdory benefitu v OS
Ize vysvétlit zpozdénym charakterem lécebné odpovédi imunoterapie ve srovnani s chemoterapii, ktery je pro
imunoterapii obvykly!4.

Udaje z klinické praxe
Udaje z klinické praxe nejsou k dispozici.

Limitace klinické evidence

Ustav neidentifikoval zasadni limitace klinickych podklad@ a klinicky pfinos LP OPDIVO vi¢i relevantnim
komparatorlm povazuje z hlediska kritérii pro pfiznani VILP za prokazany v hodnocené indikaci.

V indikaci A predstavuje urcitou limitaci nevyvazené geografické zastoupeni pacientll ve studii CheckMate 648>,
kde pfiblizné 70 % populace pochazelo z asijskych zemi. Analyzy podskupin vsak potvrzuji konzistentni ucinnost
rezima NIVO + chemoterapie i NIVO + ipilimumab napfic asijskou i neasijskou populaci.

Dalsim pozorovanim byl vyssi vyskyt ¢asnych amrti v Uvodu sledovani u ramene NIVO + IPI oproti chemoterapii, a
to jak u pacientd s PD-L1 > 1 %, tak v celkové populaci. Tento trend se vSak nepromitl do dlouhodobych vysledka,
po priblizné 6 mésicich dochazi k oddéleni Kaplan-Meierovych k¥ivek ve prospéch NIVO + IPI. Casnd mortalita v
rameni NIVO + chemoterapie byla srovnatelna s chemoterapii.

Posouzeni inovativnosti
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Navrh Zadatele

LP OPDIVO splniuje kritérium vysoce inovativniho IéCivého pripravku podle ustanoveni § 39d odst. 2 pism. b) zdkona
o verejném zdravotnim pojisténi, konkrétné: ,za vysoce inovativni Ize oznacit pripravek, jestlize b) se prokdzZe
prodlouZeni stiedni doby celkového preZiti alespofi o 30 % oproti hrazené Iécbé, nejméné vSak o 3 mésice”.

Hodnoceni Ustavu

Dle ustanoveni § 39d odst. 2 zakona o verfejném zdravotnim pojisténi Ize za vysoce inovativni oznacit IéCivy pfipravek
urceny pro lécbu vysoce zdvaZného onemocnéni, kterym se rozumi onemocnéni vyZadujici trvalou nebo dlouhodobou

hospitalizaci, onemocnéni vedouci k castym opakovanym hospitalizacim po dobu nékolika let nebo k invalidité,
onemocnéni, které md za ndsledek trvalé zavazné poskozeni zdravi, uplnou nebo témér uplnou ztrdtu zraku, sluchu,
re¢i nebo pohybu, nebo onemocnéni, které zkracuje pfedpokiddanou délku Zivota vice neZ o 20 %.

Dostupné udaje o takovém vysoce inovativnim IéCivém pripravku musi dostatecné prikazné oduvodnit jeho prinos
pro lécbu vysoce zdvaZzného onemocnéni, a to tim, Ze
a) primdrni klinicky vyznamny cil v klinické studii prokdzal, Ze v hodnoceném parametru, ktery mad dopad na
kvalitu Zivota, doslo alespori k 30 % zlepSeni oproti hrazené Iécbé, nebo
b) se prokdZe prodlouZeni stfedni doby celkového preZiti alespon o 30 % oproti hrazené lécbé, nejméné vsak o

3 mésice.

V podkladové studii CheckMate 648>7 v predmétné populaci dosahoval medidan véku 64 let. Na zakladé
Umrtnostnich tabulek Ceského statistického Gfadu pro rok 2025 je nad&je doziti Zen v tomto véku primérné 21,6
leta 17,9 let u muzd.8 V podkladové studii byl median celkového preZiti v kontrolni skupiné [éCené standardni terapii
9,1 mésice. Doslo tedy ke zkraceni ocekavané délky Zivota o cca 96 % oproti bézné populaci stejného véku.

S ohledem vysSe uvedené Ize karcinom jicnu povaZovat za vysoce zdvazné onemocnéni dle ustanoveni § 39d odst. 2
zakona o vefejném zdravotnim pojisténi, nebot pfi soucasné pouzivané terapii zkracuje predpokldadanou délku
Zivota o vice nez 20 %.

Podani lécivého pfipravku OPDIVO v kombinaci s ChT u cilové populace pacientl s PD-L1 > 1 % bylo spojeno se
signifikantnim sniZzenim rizika Umrti ve srovnani s ChT o 46 % (N+ChT), s pomérem rizik HR OS = 0,54 (99,5 % Cl;
0,37; 0,80); p <0,001), a vedlo k prodlouzeni stfedni doby celkového pfeiZiti o = 69 % (prodlouZeni o 6,3 mésice -
29,1 mésice v rameni ChT na 15,4 mésice v rameni N+ChT).

Podani lécivého pfipravku OPDIVO v kombinaci s ipilimumabem u cilové populace pacientl s PD-L1 = 1 % bylo
spojeno se signifikantnim snizenim rizika umrti ve srovnani s ChT o 36 % (N+l), s pomérem rizik HR OS = 0,64 (98,6
% Cl; 0,46; 0,90); p = 0,001), a vedlo k prodlouZeni stfedni doby celkového preziti o = 50 % (prodlouZeni o 4,6
mésice - z 9,1 mésice v rameni ChT na 13,7 mésice v rameni N+l). Konzistentnich vystupd bylo dosaZzeno i v
explorativni analyze po delsi dobé sledovani.

Zavér Ustavu:

S ohledem na vyse uvedené Ustav uzavird, e lécivy pripravek OPDIVO v posuzované indikaci spliiuje zakonna
kritéria vysoké inovativnosti, jelikoZ v Iécbé vysoce zavainého onemocnéni v primarnim sledovaném parametru
dosahl prodlouZeni stfedni doby celkového pieziti alespon o 30 % oproti hrazené |écbé, nejméné viak o 3 mésice.
LP OPDIVO spliiuje podminky ustanoveni § 39d odst. 2 pism. b) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi v
poZadované indikaci.

Vv

odstranit pro stanoveni trvalé Uhrady posuzovaného Iécivého pfipravku v poZzadované indikaci a které by musely
byt ziskany shérem dat pacientek lIé¢enych v ¢eské klinické praxi na specializovanych pracovistich.
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S ohledem na vy$e uvedené Ustav stanovuje lé¢ivym piipravkim OPDIVO druhou doéasnou uhradu ze
zdravotniho pojisténi.

Druha docasna uhrada bude v souladu s ustanovenim § 39d odst. 2 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi
stanovena na dobu 2 let od vykonatelnosti rozhodnuti v predmétném spravnim fizeni.

Zavér k terapeutické zaménitelnosti

Stanoveni referencni indikace
Referencéni indikaci pro ucely tohoto fizeni je 1é¢ba pokrocilého skvamédzniho karcinomu jicnu.

Zarazeni do referenéni skupiny/skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lé¢ivych pt¥ipravka

V ndvaznosti na provedené hodnoceni terapeutické zaménitelnosti, u¢innosti, bezpec¢nosti a klinického vyuziti
posuzovaného |é¢ivého pripravku Ustav konstatuje, 7e pfipravek OPDIVO svymi vlastnostmi odpovidd skupiné v
zasadé terapeuticky zaménitelnych |éCivych pfipravkl s obsahem |écivé latky nivolumab k lécbé pokrocilého
skvamozniho karcinomu jicnu, a proto posuzovany LP do této skupiny zafazuje.

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

Nebyla identifikovana.

Stanoveni obvyklé denni terapeutické davky (ODTD)

Navrh Zadatele
17,1429 mg

Posouzeni Ustavu
ODTD Iécivé latky nivolumab byla stanovena v souladu s ustanovenim § 15 odst. 2 pism. b) a § 15 odst. 3 vyhlasky
€. 376/2011 Sh. a vychazi z doporuéeného davkovani dle SmPC! predmétnych IéCivych pripravkd.

ODTD byla stanovena v referencni indikaci uvedené v kapitole ,,Stanoveni referencni indikace”.

Podrobny postup stanoveni ODTD je blize popsan ve vyse uvedeném rozhodnuti, které je soucasti spisové
dokumentace.

(v Frekvence |DDD dle . .
Léciva latka ATC ODTD , o Doporucené davkovani dle SmPC!
davkovani WHO

Nivolumab LO1FFO1 |17,1429 cyklicky 17,1 mg 240 mg kazdé 2 tydny

DDD pro nivolumab byla WHO?™® stanovena ve vysi 17,1 mg.

Doporucené postupy uvadi stejné davkovani jak SmPC?, davkovani 240 mg kazdé dva tydny bylo pouZito téz
v registracni studii CheckMate 648.5~7

Vyse ODTD je vypocitana dle vzorce 240 (mg)/14 (dni) = 17,1429 mg.
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Ustav vzhledem k vy$e uvedenému stanovuje ODTD ve vy$i 17,1429 mg, frekvence davkovani cyklicky (240 mg kazdé
2 tydny).

Identifikace populace pro stanoveni zvySené thrady ev. bonifikace

Navrh Zadatele
Nenavrhuje.

Posouzeni Ustavu

Dalsi zvySend uUhrada v souladu s ustanovenim § 39b odst. 11 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi nebyla
stanovena, jelikozZ o ni nebylo zadano.

Uprava uhrady oproti zakladni thradé v souladu s vyhlaskou ¢. 376/2011 Sb. nebyla provedena, jeliko? o Upravu
Uhrady nebylo Zzadano.

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

Léciva latka nivolumab je zafazena do skupiny Cislo 120 ptilohy €. 2 zdkona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim
pojisténi a o zméné a doplnéni nékterych souvisejicich zdkon(, ve znéni od 1. 1. 2026 (cytostatika - cilené
monoklonalni protilatky, inhibitory TK a enzymd, fzni proteiny a jind molekularné cilena moderni [éCiva indikovana
primarné k terapii jinych zhoubnych novotvara).

STANOVENiI MAXIMALNIi CENY
Lécivé pripravky OPDIVO podléhaji regulaci maximalni cenou.
STANOVENI VYSE UHRADY

Zakladni uhrada

Zakladni uhrada lécivé latky byla stanovena v souladu s ustanovenim § 39c odst. 4 zdkona o verejném zdravotnim
pojisténi. Vzhledem k tomu, Ze posuzované |éCivé pripravky jsou zarazeny do skupiny vzdsadé terapeuticky
zaménitelnych lécivych pfipravk( s obsahem lécivé latky nivolumab k Iécbé pokrocilého skvamdzniho karcinomu
jicnu, stanovil Ustav zakladni Ghradu lé¢ivé latce v téchto piipravcich obsazené.

Zakladni uhrada byla stanovena dle ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi.
Vychazi z referenéniho pFipravku OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML a je ve vysi 3 937,8615 K¢ za ODTD.

Stanoveni zakladni thrady dle ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a) zakona o vefejném zdravotnim pojisSténi

Do cenového srovnani v rdmci posuzované skupiny byly zafazeny pfipravky dostupné v Ceské republice ve smyslu
ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a) zdkona o verejném zdravotnim pojisténi.

Rozhodnym obdobim je 3. ¢tvrtleti 2025 dle ustanoveni § 13 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb.

Ceny byly zjistovany u pfipravkd se silou v ramci intervalu. Pro lé¢ivou latku nivolumab i pro sily mimo interval,

protoZe jde o parenteralni Iékové formy, u kterych se k aplikaci nespotiebuje cely obsah IéCivé latky v baleni nebo
je k aplikaci vyuZito vyssiho poctu baleni pripravku.
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Od cen pripravkid zjisténych v zahranici byly odecteny pfipadné narodni dané a obchodni pfirazky dle Metodiky
pfepoctu nalezené ceny na cenu referencni. Takto ziskané ceny vyrobce v narodni méné byly pfepocitany na K¢ dle
ustanoveni § 11 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., tj. za 3. ¢tvrtleti 2025.

evvs

(zaokrouhlenou na 4 desetinna mista matematicky) — referencni ptipravek.

Léciva latka | ODTD Referencni ptipravek Cena vyrobce Pocet Zemeé
ODTD/baleni
nivolumab | 17,1429 | OPDIVO 10MG/ML INF CNC | 9 188,32045000 K¢ | 2,33332750 Rumunsko
mg SOL 1X4ML

Zakladni Uhrada za jednotku lIékové formy — nivolumab (ODTD 17,1429 mg)
Frekvence davkovani: cyklicky
Interval: od 8,5715 mg do 34,2858 mg

17,1429 mg (ODTD) 3937,8615 K¢ (9 188,32045000 K¢/2,33332750)
40 mg 9 188,3205 K¢ (3 937,8615 K¢&/17,1429*40)

100 mg 22 970,8013 K¢ (3 937,8615 K¢/17,1429*100)
120 mg 27 564,9616 K¢ (3 937,8615 K&/17,1429*120)
240 mg 55 129,9232 K¢ (3 937,8615 K¢&/17,1429*240)

Uhrada byla stanovena aritmeticky pro sily v intervalu podle ustanoveni § 18 vyhlagky €. 376/2011 Sb.

Uhrada byla stanovena aritmeticky i pro sily mimo interval (pfipadné vyspecifikovat, které konkrétné), jelikoz se
jednd o parenterdlni Iékové formy, u kterych se k aplikaci nespotfebuje cely obsah IéCivé latky v baleni nebo je
k aplikaci vyuZito vyssiho poctu baleni pfipravku.

Navyseni zakladni thrady v souladu s ustanovenim § 16 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb.
Ustav neobdrzel souhlas viech zdravotnich pojitoven se zvy$enim hrady ve vefejném zajmu.

vvvvvvvv

Slovensku a v Ceské republice.

Stanoveni zakladni thrady dle ustanoveni § 39c odst. 2 pism. b) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi
Nebyla nalezena jind srovnatelné Uc¢inna a nakladové efektivni terapie.

Stanoveni zakladni thrady dle ustanoveni § 39c odst. 2 pism. c) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi
Nebyla zjisSténa dohodnuta nejvyssi cena, ktera by byla nizsi nez zédkladni uhrada vypoctena podle ustanoveni § 39¢
odst. 2 pism. a) nebo b) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi.

Stanoveni zakladni thrady dle ustanoveni § 39c odst. 2 pism. d) zadkona o vefejném zdravotnim pojisténi

Nebyla zjisténa dohoda o uUhradé lécivého pripravku nélezejiciho do posuzované skupiny, kterd by byla nizsi nez
zakladni Uhrada vypoctena podle ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a), b), nebo c) zdkona o verejném zdravotnim
pojisténi.

Stanoveni zakladni thrady dle ustanoveni § 39c odst. 5 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi

Léciva latka nivolumab je zafazena do skupiny ¢islo 120 pfilohy ¢. 2 zakona €. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim
pojisténi a o zméné a doplnéni nékterych souvisejicich zdkon(, ve znéni od 1. 1. 2026 (cytostatika - cilené
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monoklonalni protilatky, inhibitory TK a enzym{, fazni proteiny a jina molekularné cilena moderni IéCiva indikovana
primarné k terapii jinych zhoubnych novotvara).

Stanoveni zakladni Ghrady dle ustanoveni § 39c odst. 9 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi Ustav zjistil, e
[éCivé pFipravky z posuzované skupiny jsou hrazeny z prostfedki verejného zdravotniho pojisténi a maji stanovené
nasledujici uhrady.

LEG LEG LEG

JUHR1 |JUHR |SP.ZN. JUHR3 |JUHR |SP.ZN. JUHR4  |JUHR |SP.ZN.
KOD  |(Kg) 1 JUHR1 (K&) 3 JUHR3 (K&) 4 JUHR4
021077 | 22682,6 | SUKLS173174/20 |21862,1 |2 SUKLS26297/20 |26997,89 |T SUKLS65806/20
3 0 23 7 24 21
025526 |27219,1 | s SUKLS238298/20 |27219,1 |2 SUKLS26297/20
8 2 24 2 24 - - -
022304 |54438,2 |5 SUKLS253325/20 |52469,2 |2 SUKLS26297/20
6 4 25 0 24 - - -
021077 |9073,04 | s SUKLS173174/20 |8744,87 |2 SUKLS26297/20 |10799,15 |T SUKLS65806/20
2 23 24 21

Ustav stanovil Ghradu pro predmétné lé¢ivé pFipravky ve vysi 21 862,17 K¢ pro kéd 0210773, 52 469,20 K& pro kéd
0223046 a 8 744,87 K¢ pro kéd 0210772, protoZe takto stanovena uhrada je nizsi nez uhrada stanovena vyse
uvedenym postupem. Ustav stanovil thradu pro kéd 0255268 dle navrhu Zadatele ve vysi 27 219,12 K¢, protoze
takto stanovenad uhrada je nizsi neZz uhrada stanovend vySe uvedenym postupem a neni vyssi nez dle ustanoveni §
39d odst. 9.

Uhrada za baleni posuzovaného pfipravku byla stanovena jako soucin Uhrady za jednotku Iékové formy a pocet
jednotek Iékové formy v baleni.

Informativni prepocet na maximdlni uhradu pro konec¢ného spotrebitele (UHR) publikovanou v Seznamu cen a thrad
lé¢iv (SCAU) vychdzejici z nizsi z hodnot jadrové uhrady za baleni (JUHR) podle ndvrhu Zadatele a stanoviska Ustavu:

Ndvrh Stanovisko
L i . . . UHR v SCAU
Kod SUKL Ndzev Doplinék ndzvu Zadatele: JUHR | Ustavu: JUHR (k&)
¢

(K¢S) (K¢)

9 073,04 8 744,87 10922,98
0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML

22 682,60 21862,17 27 307,46
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

54 438,24 52 469,20 65 537,88
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML

27 219,12 27 219,12 15,71
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML % % 33915,

Informativni prfepocet uhrady na hodnotu publikovanou v Seznamu cen a thrad je proveden dle vzorce ,,UHR LP =
[JUHR LP x sazba + NAPOCET / (pocet ODTD v baleni ref. LP / pocet ODTD v baleni LP)] x DPH” ze stanoviska
Ministerstva zdravotnictvi ¢. j. MZDR73123/2011 vydaného dne 9. 11. 2011.
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Jedna dalsi zvySena uhrada
Nestanovena.

HODNOCENi NAKLADOVE EFEKTIVITY A DOPADU NA ROZPOCET

Dne 29. 4. 2026 Ustav obdrzel reakci (€. j. sukl156720/2026) na vyzvu k soucinnosti (€. j. sukl151309/2026) ze dne
23. 4. 2026 obsahujici rovné? aktualizovanou analyzu dopadu na rozpocet. Ustav se tedy dale vyjadfuje i k témto
podkladim.

Analyza nakladové efektivity
Hodnoceni ndkladové efektivity neni dle ustanoveni § 39d odst. 3 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi v pfipadé
stanoveni druhé docasné Uhrady vysoce inovativniho lécivého pfipravku vyZadovano.

Analyza dopadu na rozpocet

Zakladni popis a vstupy do analyzy

Analyza odhadovala dopad na rozpocet léCivého pripravku OPDIVO (nivolumab) v kombinaci s ipilimumabem (N+I)
nebo v kombinaci s chemoterapii (N+ChT) ve srovnani schemoterapii, kterou reprezentuje kombinace
cisplatina + 5-fluorouracil (CIS+5-FU), vindikaci prvni linie lécby dospélych pacientll s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nddorovych
bunkach = 1 %. Velikost cilové populace byla na zakladé Udaji SVOD?, panelu expertl v ramci spravniho fizeni sp.
zn. SUKLS174531/2021 a literarnich zdroji Lou et al, 2013, Arnold et al.,, 20207, odhadnuta na 92 az 100
incidentnich pacient roéné. Penetrace na trh na zakladé otevienych dat NZIP'8 z obdobi platnosti prvni docasné
Uhrady byla upravena na 75 az 95 % v prvnim az patém roce, coz pfi zohlednéni pomérného zastoupeni kombinaci
N+l 5 % a N+ChT 95 % v klinické praxi v Ceské republice b&hem platnosti prvni do¢asné uhrady odpovidd celkem 3
az 5 nové lé¢enym pacientlim ro¢né terapii N+l a 66 az 90 nové |é¢enym pacientlim roc¢né terapii N+ChT v prvnich
péti letech. Zahrnuty byly pouze pfimé naklady na farmakoterapii (v 1. linii é¢by), ndklady na podani, ndklady na
testovani exprese PD-L1, naklady na zvladani nezadoucich pfihod, management onemocnéni v jednotlivych
zdravotnich stavech a termindlni péci. Naklady na hodnoceny pfipravek predstavovaly 10 922,98 K¢/4ml baleni,
27 307,46 K&/10ml baleni, 33 915,71 K&/12ml baleni a 65 537,88 K&/24ml baleni (dle kalkulace Ustavu).

V zadatelem aktualizované analyze cinil dopad na rozpocet 61,9 az 104,1 mil. K¢ v prvnich péti letech. Celkové
naklady na lécbu 1 pacienta Ié¢eného pfipravkem OPDIVO v kombinaci s ipilimumabem odpovidaly 1,4 mil. K¢,
Iéceného pfipravkem OPDIVO v kombinaci s chemoterapii odpovidaly 1,2 mil. K¢ a Iéceného chemoterapii pak
114 tis. K&. K relevanci vysledku se Ustav vyjadfuje nize.

Posouzeni predlozené analyzy

Pocet lé€enych pacienti

Zadatel uvaZoval omezeni cilové populace na pacienty ve vykonnostnim stavu ECOG 0-1 (dle podminek thrady),
kteFi dle odhadu 7adatele predstavuji 70 %. Zadatel jiz v ramci spravniho fizeni o stanoveni prvni do€asné Ghrady
(sp. zn. SUKLS210185/2022) uvedl, ze tento odhad byl validovan MUDr. Stanislavem Batkem, z radioterapeuticko-
onkologického odd. FN Motol. Ustav postrada podrobnéjsi diskuzi k hodnoté toho parametru a jeho moiné
variabilité. Ustav tuto hodnotu povaiuje za nejistou a nedostateéné podlozenou. Ustav bude v navazujicim
spravnim Fizeni pro stanoveni trvalé uhrady poZadovat robustni podklady pro tuto hodnotu.

Ustav pozadoval dolozeni a Upravu podilu pacientl ptifazenych klé¢bé kombinaci N+l a N+ChT na zakladé
relevantnich dat z klinické praxe v Ceské republice vefejné dostupnych z NZIP!8. Zadatel svdj ptvodni pomér
zastoupeni kombinaci N+l 40 % a N+ChT 60 % upravil dle dat z realné klinické praxe v Ceské republice b&éhem
platnosti prvni do¢asné thrady na pomérné zastoupeni terapii N+l 5 % a N+ChT 95 %. Ustav tento pomér terapii

akceptuje.
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Velikost cilové populace &ini 92, 94, 96, 98 a 100 incidentnich pacientd roéné v prvnich péti letech. Ustav odhad
velikosti cilové populace akceptuje.

Penetrace

Ustav pozadoval, aby 7adatel upravil hodnoty penetrace na zakladé otevienych dat z databaze NZIP8, které ukazuji
readlny pocet pacient(i a pomérné zastoupeni terapii N+l a N+ChT v klinické praxi v Ceské republice b&hem platnosti
prvni docasné uhrady u cilové populace. Na zakladé téchto dat Zadatel v odpovédi na vyzvu k soucinnosti zvolil
penetraci 75, 80, 85, 90 a 95 %. Ustav tuto Zadatelem zvolenou penetraci akceptuje.

Naklady
Zadatel po vyzvé k soucinnosti upravil naklady na hodnoceny pfipravek dle kalkulace Ustavu. Tj. 10 922,98 K&/4ml

baleni, 27 307,46 K&/10ml baleni, 33 915,71 K&/12ml baleni a 65 537,88 K&/24ml baleni.

Vysledky a nejistota analyzy

Tabulka: Relevantni vysledek analyzy dopadu na rozpocet dle Zadatele

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4 Rok 5
Pocet pacientli ChT |92 94 96 98 100
Svét bez
. Naklady ChT (K¢) 8058 722 9686 467 10421128 |10927977 11 341 604
intervence
Naklady celkem (K¢) |8 058 722 9686467 10421128 |10927 977 11341604
Pocet pacientli ChT |23 19 14 10 5
Pocet pacient(l N+l 3 4 4 4 5
Pocet pacientll N+ChT | 66 71 78 84 90
Naklady ChT (K¢) 2014 681 2027 440 1658 285 1278 162 783 073
Naklady N+I (K¢) 3178204 5140314 |5477383 |5512246 6 594 676
Farmaceutické
Svét s intervenci ndklady VILP (K&) 1725772 2786 167 2947 879 2947 879 3523137
Naklady N+ChT (K¢) |64 838 086 83737203 |92462302 |100417042 |108 078134
Farmaceutické
i . 56 138 987 72177 128 79024080 |85 377 569 91552 494
ndklady VILP (K¢)
Naklady celkem (K¢) |70 030971 90904 958 |99597 970 |107 207 450 |115 455 883
Dopad na rozpocet
(k&) 61972 249 81218491 (89176842 |96 279473 104 114 279
¢
Min. dopad na rozpocet (SA) (mil. K¢)* 58,4 77,7 84,1 91,7 99,7
Max. dopad na rozpocet (SA) (mil. KE)** | 64,7 84,6 93,4 101,6 109,7
*Velikost cilové populace -10 %
**Velikost cilové populace +10 %
Navrh financniho ujednani ze strany drzitele
Zadatel predlozil dne 29. 4. 2026 aktualizovany scénaf snavrienym finanénim  ujednanim
(¢. j. sukl157337/2026) v dokumentu s nazvem ,OBCHODNI

TAJEMSTVI_Submission_OPDIVO_OSCC_nivo_combination_part H“. Oddélené farmaceutické néklady na VILP jsou
uvedeny na str. 12, , Table 15: BIA - net budget impact with confidential costs of nivolumab and ipilimumab “, pro
kombinaci N+l jsou ndklady na LP OPDIVO uvedeny v fadku 7 ,,Cost of nivolumab (CZK)“a naklady na LP YERVOY
uvedeny v fadku 8 ,,Cost of ipilimumab (CZK)“), pro kombinaci N+CHT jsou naklady na LP OPDIVO uvedeny v fadku
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10,,Cost of nivolumab (CZK)“. Vysledek tohoto scénére je pfiznivéjsi. Na zakladé vysledku tohoto scénére Ize uzavrit
smlouvu dle § 39d odst. 6 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi.

Posouzeni vy$e dopadu na rozpocet dle rozhodovaci praxe Ustavu

Ustav v souladu s rozhodnutim Ministerstva zdravotnictvi €. j. MZDR 55936/2015-2/FAR, sp. zn. FAR: L85/2015
provedl srovnani se skutkové obdobnymi pfipady, pficemz vySe dopadu na rozpocet se jevi jako vyssi.

Tabulka: Srovnani se skutkové obdobnymi pripady — spravni fizeni pro shodna ¢i obdobna onemocnéni (karcinom
Zaludku, jicnu, kolorekta, hlavy a krku)

spisova znacka [éCivy pFipravek indikace dopad na rozpocet
karcinom Zaludku nebo
SUKLS20161/2014 Herceptin gastroezofagealniho spojeni 37-51 miliond K¢
SUKLS187526/2016 LONSURF kolorektalni karcinom Dohoda s pldtci
SUKLS186901/2017 STIVARGA kolorektalni karcinom Dohoda s pldtci
skvamocelularni karcinom hlavy a o
SUKLS190182/2018 OPDIVO krk Dohoda s pldtci
rku
SUKLS345216/2021 OPDIVO karcinom jicnu Dohoda s pldtci
adenokarcinom Zaludku nebo o
SUKLS153583/2024 KEYTRUDA o Dohoda s pldtci
gastroesofagedlni junkce

Konkrétni vySe, co za prfiméreny nebo nepfiméreny dopad na rozpocet ve skutkové obdobnych pfipadech lze
povaZovat, je dle vySe uvedeného rozhodnuti vymezena rozhodovaci praxi spravnich organd a soudu. Srovnani se
skutkové obdobnymi pfipady vsak dle rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi MZDR 50688/2019-2/CAU Zn.:
L71/2019 neni bez dal$iho dostateéné pro posouzeni vy$e dopadu na rozpocet. Ustav proto nize uvadi nasledujici.
V pripadé, Ze stanoveni Uhrady léCivému pripravku s vySe uvedenym dopadem na rozpocet neni v souladu
s vefejnym zdjmem dle ustanoveni § 17 odst. 2 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi ve smyslu ohrozeni
fungovani systému zdravotnictvi a jeho stability, Ustav poZaduje takové vyjadieni zdravotnich pojistoven ve Ihiité
pro vyjadreni se k podkladiim. Dle rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi maji byt vyjadfeni zdravotnich pojistoven
k vysi dopadu na rozpocet prezkoumatelna a podloZena relevantnimi dvahami.

Pokud Ustav odivodnéné vyjadreni zdravotnich pojistoven obdrzi, navrhne lé¢ivému pfipravku thradu nestanovit.
Ustav konstatuje, Ze nedisponuje diikazem, podle kterého by stanoveni thrady vedlo k ohrozeni vefejného
zajmu.

Vzhledem k tomu, Ze pfedmétem spravniho fizeni je stanoveni druhé docasné uhrady vysoce inovativniho lé¢ivého
pripravku, v souladu s ustanovenim § 39d odst. 6 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi naklady z prostredku
zdravotniho pojisténi vynaloZzené na thradu vysoce inovativniho IéCivého pripravku poskytovaného pojisténciim po
dobu platnosti rozhodnuti o stanoveni do¢asné Uhrady nesmi presahnout vysi uvedenou v analyze dopadu do
rozpoctu, ktera byla podkladem pro rozhodnuti Ustavu.

Zavér analyzy

Analyza dopadu na rozpocet |éCivého pripravku OPDIVO (nivolumab) v kombinaci s ipilimumabem (N+1) nebo v
kombinaci s chemoterapii (N+ChT) v indikaci prvni linie 1é¢by dospélych pacientll s neresekovatelnym pokrocilym,
rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nadorovych burikdch =2 1 %
odhaduje 3 az 5 pacientd nové léCenych rocné terapii N+l a 66 az 90 pacientl nové lécenych roéné terapii N+ChT a
ukazuje vysledek ve vysi 62 az 104 milion K¢ v prvnich péti letech. Pfi zohlednéni navrZzeného finanéniho ujednani
je vysledek ptiznivéjsi.
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Vysledny dopad na rozpocet lze s ohledem na vysSe uvedené v kapitole ,Posouzeni vySe dopadu na rozpocet”

povazovat za souladny s vefejnym zajmem.
PODMINKY UHRADY
Zadatelem navrhované podminky Ghrady

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientll o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na ndadorovych
bunkich > 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vySetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predc¢asného ukonceni [éCby ipilimumabem z divodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vySe uvedenych podminek. V pripadé ukonceni 1é¢by jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlivodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Ustavem stanovené podminky thrady
Dle ustanoveni § 39b odst. 10 pism. a) a c) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi a ustanoveni § 34 odst. 1 pism.
b), § 34 odst. 2 a § 39 odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. Ustav stanovuje LP OPDIVO tyto podminky Ghrady:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamodznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na ndadorovych
burnkach vétsim nebo rovhym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predc¢asného ukonceni léCby ipilimumabem z divodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vySe uvedenych podminek. V pripadé ukonceni lIé¢by jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Odtivodnéni podminek uhrady

Preskripéni omezeni (vykazovaci limit)

S ohledem na narocnost terapie a sledovani stavu pacienta i hospoddarnost uziti 1é¢ivého pfipravku na co nejvyssi
odborné Grovni je vhodné soustfedéni preskripce do specializovanych center, a proto Ustav (v souladu s ndvrhem
7adatele) stanovil vykazovaci limit ,5“. Navic uvedeny lé¢ivy piipravek je posouzen Ustavem jako vysoce inovativni
a mezi podminkami Uhrady téchto pripravkl je dle ustanoveni § 39d odst. 3 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi
vZdy podani na specializovaném pracovisti.

Indika¢ni omezeni

Ustav zachoval shodné znéni podminek uhrady stanovené v individudlnim spravnim Fizeni o stanoveni prvni
docasné uhrady pod sp. zn. SUKLS210185/2022.2
Stanovené znéni je v souladu se znénim SmPC! LP OPDIVO a zaroven reflektuje design registracni studie.
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K vyroku 1.

Ustav lé¢ivému ptipravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pripravku Doplnék nazvu
0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi zménil maximalni cenu a stanovil ji ve vysi 9 729,09 Kc.

Do cenového srovnani byly zahrnuty ceny posuzovaného pfipravku s odchylkou ve velikosti baleni do 10 % jednotek
lékové formy dle ustanoveni § 8 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb.

Od cen pripravkid zjisténych v zahrani¢i byly odecteny pfipadné narodni dané a obchodni prirdzky dle Metodiky.
Takto ziskané ceny vyrobce v ndrodni méné byly pfepoditany na K¢ dle ustanoveni § 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., tj.
za 3. Ctvrtleti 2025.
Maximalni cena byla vypoctena jako primér cen vyrobce pfipravku v zemich referencniho kose (Slovensko,
Némecko, Francie).
Ustav stanovil maximalni cenu ve vysi zjisténé Ustavem.
Kod SUKL Nézev LP Maximalni cena MFC
0210772 OPDIVO 9 729,09 K¢ 12 069,40 K¢

10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML
Stavajici vySe maximalni ceny ¢ini 9 630,41 Kc.

K vyroku 2.

Ustav lécivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210772 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X4ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi
zafadil do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych Iécivych pFipravki s obsahem lécivé latky nivolumab k
Iécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu.

Ustav v probihajicim spravnim Ffizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpeénost a klinické vyuZiti
posuzovaného lécivého pripravku v souladu s ustanovenim § 39c odst. 1 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi.
Ustav konstatuje, e lé¢ivy pfipravek odpovida skupiné v zdsadé terapeuticky zaménitelnych légivych p¥ipravkl
s obsahem |écivé latky nivolumab k |écbé pokrocilého skvamézniho karcinomu jicnu, a proto uvedeny lécivy
pripravek do této skupiny zaradil.

Ustav vy$e uvedenému lé¢ivému pFipravku na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39d odst.

9 v navaznosti na ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi stanovil druhou
docasnou thradu ze zdravotniho pojisténi ve vysi 8 744,87 K¢.
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Jak je uvedeno v Casti ,,Zakladni uhrada” tohoto rozhodnuti, a to na zdkladé skutecnosti uvedenych tamtéz, byla
stanovena vyse Uhrady za jednotku Iékové formy. VySe Uhrady za baleni l1éCivého pripravku byla stanovena jako
soucin Uhrady za jednotku |ékové formy a poctu jednotek |ékové formy v baleni. Vysledna thrada byla zaokrouhlena
na dvé desetinnad mista.

Ustavem stanovena vy$e Uhrady uvedeného lécivého piipravku (8 744,87 K&) je nizéi nei ndvrh Zadatele
(9 073,04 K¢) a pro vysi thrady tohoto pfipravku je rozhodné stanovisko Ustavu.

Ustav vyse uvedenému lé¢ivému pFipravku na zékladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b
odst. 10 pism. a) a ¢) zdkona o verejném zdravotnim pojiSténi a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39
odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sh. stanovil podminky druhé do¢asné uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamdznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nddorovych
bunkach vétsim nebo rovnym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predéasného ukonceni |écby ipilimumabem z dlvodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vyse uvedenych podminek. V ptipadé ukonceni lIéCby jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Odiivodneéni:
Ustav stanovil posuzovanému lé¢ivému p¥ipravku podminky druhé do¢asné Ghrady ze zdravotniho pojisténi tak, jak
je blize popsano v ¢asti ,,Podminky Uhrady” tohoto dokumentu.

K vyroku 3.

Ustav lé¢ivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndavaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi zménil maximalni cenu a stanovil ji ve vysi 24 594,03 K¢.

Do cenového srovnani byly zahrnuty ceny posuzovaného pripravku s odchylkou ve velikosti baleni do 10 % jednotek
lékové formy dle ustanoveni § 8 vyhlasky ¢. 376/2011 Sh.

Od cen pripravkl zjisténych v zahranici byly odeéteny pripadné narodni dané a obchodni prirazky dle Metodiky.
Takto ziskané ceny vyrobce v ndrodni méné byly pfepocitany na K¢ dle ustanoveni § 3 vyhlasky €. 376/2011 Sb., tj.
za 3. Ctvrtleti 2025.
Maximalni cena byla vypoctena jako primér cen vyrobce ptipravku vzemich referencniho kose (Slovensko,
Némecko, Francie).

Ustav stanovil maximalni cenu ve vysi zjisténé Ustavem.
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Kod SUKL Nazev LP Maximalni cena MFC

0210773 OPDIVO 24 594,03 K¢ 29 057,18 K¢
10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

Stavajici vySe maximalni ceny ¢ini 24 713,49 Kc¢.

K vyroku 4.

Ustav lécivy pfipravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0210773 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X10ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi
zaradil do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravki s obsahem lécivé latky nivolumab k
lIécbé pokrocilého skvamézniho karcinomu jicnu.

Ustav v probihajicim spravnim fizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpeénost a klinické vyuZiti
posuzovaného lécivého pripravku v souladu s ustanovenim § 39c odst. 1 zakona o verejném zdravotnim pojisténi.
Ustav konstatuje, 7e lé¢ivy piipravek odpovidd skupiné v zasadé terapeuticky zaménitelnych Ié¢ivych pFipravk
s obsahem |écivé latky nivolumab k |é¢bé pokrocilého skvamdzniho karcinomu jicnu, a proto uvedeny léivy
pfipravek do této skupiny zaradil.

Ustav vy$e uvedenému lé¢ivému pFipravku na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39d odst.
9 v navaznosti na ustanoveni § 39c¢ odst. 2 pism. a) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi stanovil druhou
docasnou thradu ze zdravotniho pojisténi ve vysi 21 862,17 Kc.

Jak je uvedeno v ¢asti ,Zakladni Uhrada” tohoto rozhodnuti, a to na zdkladé skutecnosti uvedenych tamtéz, byla
stanovena vyse Uhrady za jednotku lékové formy. Vyse Uhrady za baleni léCivého pripravku byla stanovena jako
soucin Uhrady za jednotku Iékové formy a poctu jednotek Iékové formy v baleni. Vyslednd Uhrada byla zaokrouhlena
na dvé desetinna mista.

Ustavem stanovena vyse Uhrady uvedeného lécivého piipravku (21 862,17 K¢&) je nizsi nei navrh Zadatele
(22 682,60 K¢&) a pro vysi Ghrady tohoto pfipravku je rozhodné stanovisko Ustavu.

Ustav vyse uvedenému lécivému ptipravku na zékladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b
odst. 10 pism. a) a ¢) zakona o verejném zdravotnim pojiSténi a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39
odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. stanovil podminky druhé docasné uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamodznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nadorovych
burikach vétsim nebo rovnym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predc¢asného ukonceni léCby ipilimumabem z divodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
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dle vyse uvedenych podminek. V pripadé ukonceni 1é¢by jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
divodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Odiivodneéni:
Ustav stanovil posuzovanému lé¢ivému p¥ipravku podminky druhé doc¢asné uhrady ze zdravotniho pojisténi tak, jak
je blize popsano v ¢asti ,,Podminky Uhrady” tohoto dokumentu.

K vyroku 5.

Ustav lé¢ivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pFipravku Doplnék nazvu
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi zménil maximalni cenu a stanovil ji ve vysi 60 175,12 K¢.

Do cenového srovnani byly zahrnuty ceny posuzovaného pfipravku s odchylkou ve velikosti baleni do 10 % jednotek
lékové formy dle ustanoveni § 8 vyhlasky ¢. 376/2011 Sh.

Od cen pripravkl zjisténych v zahranici byly odeéteny pripadné narodni dané a obchodni prirazky dle Metodiky.
Takto ziskané ceny vyrobce v narodni méné byly prepocitany na K¢ dle ustanoveni § 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., tj.
za 3. Ctvrtleti 2025.
Maximalni cena byla vypoctena jako prlimér cen vyrobce pfipravku vzemich referencniho kose (Francie,
Nizozemsko, Dansko).
Ustav stanovil maximalni cenu ve vysi zjisténé Ustavem.
Koéd SUKL Nazev LP Maximalni cena MFC
0223046 OPDIVO 60 175,12 K¢ 69 705,02 K¢

10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML
Stavajici vysSe maximalni ceny ¢ini 60 690,07 K¢.

K vyroku 6.

Ustav légivy pfipravek:

Kéd SUKL Nazev lé¢ivého pFipravku Doplnék nazvu
0223046 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X24ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39¢c odst. 1 zdkona o verfejném zdravotnim pojisténi
zafadil do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych Iécivych pFipravki s obsahem lécivé latky nivolumab k
lécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu.

Ustav v probihajicim spravnim fizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpeénost a klinické vyuZiti
posuzovaného lécivého pripravku v souladu s ustanovenim § 39c odst. 1 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi.
Ustav konstatuje, Ze 1é¢ivy piipravek odpovidd skupiné v zasadé terapeuticky zaménitelnych Ié&ivych pFipravkd
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s obsahem [écivé latky nivolumab k |é¢bé pokrocilého skvamdzniho karcinomu jicnu, a proto uvedeny lécivy
pripravek do této skupiny zaradil.

Ustav vy$e uvedenému lé¢ivému pFipravku na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39d odst.
9 v navaznosti na ustanoveni § 39¢ odst. 2 pism. a) zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi stanovil druhou
docasnou thradu ze zdravotniho pojisténi ve vysi 52 469,20 Kc.

Jak je uvedeno v ¢asti ,Zakladni Uhrada“ tohoto rozhodnuti, a to na zdkladé skutecnosti uvedenych tamtéz, byla
stanovena vyse Uhrady za jednotku lékové formy. Vyse Uhrady za baleni lé¢ivého ptipravku byla stanovena jako
soucin Uhrady za jednotku Iékové formy a poctu jednotek Iékové formy v baleni. Vyslednd dhrada byla zaokrouhlena
na dvé desetinna mista.

Ustavem stanovena vyse Uhrady uvedeného lécivého piipravku (52 469,20 K&) je nizsi nei navrh Zadatele
(54 438,24 K¢&) a pro vysi Ghrady tohoto pfipravku je rozhodné stanovisko Ustavu.

Ustav vyse uvedenému lé¢ivému ptipravku na zékladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b
odst. 10 pism. a) a ¢) zakona o verejném zdravotnim pojiSténi a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39
odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. stanovil podminky druhé docasné uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:

S

P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientl o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamodznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na ndadorovych
burnkach vétsim nebo rovnym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vysetfenim v odstupu 4-8
tydn( z dlvodu odlisného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicl. V
pripadé predc¢asného ukonceni léCby ipilimumabem z divodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vySe uvedenych podminek. V pripadé ukonceni Ié¢by jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je nadale hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Oduvodnéni:
Ustav stanovil posuzovanému lé¢ivému p¥ipravku podminky druhé do¢asné Ghrady ze zdravotniho pojisténi tak, jak
je blize popsano v ¢asti ,Podminky Uhrady” tohoto dokumentu.

K vyroku 7.

Ustav lé¢ivému pripravku:

Kéd SUKL Nazev lécivého pfipravku Doplnék nazvu
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. d) a dle ustanoveni § 39d odst. 3 v ndvaznosti na ustanoveni § 39a odst.
2 pism. a) zakona o verejném zdravotnim pojisténi zménil maximalni cenu a stanovil ji ve vysi 29 718,62 Kc.

Do cenového srovnani byly zahrnuty ceny posuzovaného pfipravku s odchylkou ve velikosti baleni do 10 % jednotek
lékové formy dle ustanoveni § 8 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb.
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Od cen pripravkil zjisténych v zahranici byly odeéteny pripadné narodni dané a obchodni prirazky dle Metodiky.
Takto ziskané ceny vyrobce v ndrodni méné byly pfepocitany na K¢ dle ustanoveni § 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb., tj.
za 3. Ctvrtleti 2025.

Maximalni cena byla vypoctena jako prlimér cen vyrobce pripravku v zemich referenéniho kose (Némecko, Francie,
Nizozemsko).

Ustav stanovil maximalni cenu ve vysi zjisténé Ustavem.

Kod SUKL Nazev LP Maximalni cena MFC

0255268 OPDIVO 29 718,62 K¢ 34 911,51 K¢
10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

Stavajici vySe maximalni ceny ¢ini 29 794,91 K¢.

K vyroku 8.

Ustav lé€ivy pfipravek:

Kéd SUKL Nazev lécivého pripravku Doplnék nazvu
0255268 OPDIVO 10MG/ML INF CNC SOL 1X12ML

na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39¢ odst. 1 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi
zafadil do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych Iécivych pFipravki s obsahem lécivé latky nivolumab k
lécbé pokrocilého skvamadzniho karcinomu jicnu.

Ustav v probihajicim spravnim fizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpeénost a klinické vyuZiti
posuzovaného léc¢ivého pfipravku v souladu s ustanovenim § 39c odst. 1 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi.
Ustav konstatuje, 7e lé¢ivy piipravek odpovidd skupiné v zasadé terapeuticky zaménitelnych Ié&ivych pFipravk
s obsahem lécivé latky nivolumab k |écbé pokrocilého skvamédzniho karcinomu jicnu, a proto uvedeny lécivy
pripravek do této skupiny zaradil.

Ustav vyse uvedenému lécivému piipravku na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanovené § 39g
odst. 3 a dle ustanoveni § 39d odst. 9 v navaznosti na ustanoveni § 39c odst. 2 pism. a) zakona o vefejném
zdravotnim pojisténi stanovil druhou do¢asnou thradu ze zdravotniho pojisténi ve vysi 27 219,12 Kc.

Jak je uvedeno v ¢asti ,Zakladni Uhrada” tohoto rozhodnuti, a to na zadkladé skutecnosti uvedenych tamtéz, byla
stanovena vySe Uhrady za jednotku lékové formy. VysSe Uhrady za baleni léCivého ptipravku byla stanovena jako
soucin Uhrady za jednotku |ékové formy a poctu jednotek |ékové formy v baleni. Vysledna thrada byla zaokrouhlena
na dvé desetinna mista.

Ustavem stanovena vyse Uhrady uvedeného lé¢ivého piipravku v souladu s ustanovenim § 39d odst. 9 je shodna
jako navrh Zadatele a pro vysi thrady tohoto ptipravku je rozhodny ndvrh Zadatele.

Ustav vyse uvedenému lé¢ivému pFipravku na zékladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b

odst. 10 pism. a) a ¢) zakona o verejném zdravotnim pojiSténi a ustanoveni § 34 odst. 1 pism. b), § 34 odst. 2 a § 39
odst. 3 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. stanovil podminky druhé docasné uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:
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P: Nivolumab je hrazen v kombinaci s ipilimumabem nebo v kombinaci s chemoterapii na bazi fluorpyrimidinu a
platiny k 1é¢bé v prvni linii u dospélych pacientll o velmi dobrém stavu vykonnosti (ECOG 0-1) s neresekovatelnym
pokrocilym, rekurentnim nebo metastazujicim skvamoéznim karcinomem jicnu s expresi PD-L1 na nadorovych
bunkach vétsim nebo rovnym 1 %.

Lécba je hrazena do progrese onemocnéni (verifikované opakovanym radiologickym vySetfenim v odstupu 4-8
tydnu z dlvodu odliSného mechanismu ucinku imunoonkologické terapie) nebo maximalné po dobu 24 mésicd. V
pripadé predc¢asného ukonceni léCby ipilimumabem z divodu jeho toxicity je nadale hrazena terapie nivolumabem
dle vyse uvedenych podminek. V pfipadé ukonceni 1é¢by jedné slozky z kombinace nivolumabu a chemoterapie z
dlvodu jeji toxicity je naddle hrazena terapie ostatnimi slozkami kombinace.

Odivodnéni:
Ustav stanovil posuzovanému lé¢ivému p¥ipravku podminky druhé do€asné Ghrady ze zdravotniho pojisténi tak, jak

je blize popsano v ¢asti ,,Podminky uhrady” tohoto dokumentu.

Vzhledem k tomu, 7Ze posuzovany lécivy pripravek splniuje kritéria uvedend v ustanoveni § 39d zakona o verejném

zdravotnim poijisténi, lze jej povazovat za vysoce inovativni IéCivy pfipravek. Docasnd uhrada bude v souladu

s ustanovenim § 39d odst. 3 a s pfihlédnutim k ustanoveni § 39h odst. 3 zakona o verejném zdravotnim pojisténi

stanovena na dobu 2 roky ode dne vykonatelnosti rozhodnuti.

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

Dle ustanoveni § 39h odst. 4 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi plati, ze odvolani proti rozhodnuti v 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 odvolanim nebo rozkladem, je predbéiné vykonatelné podle odstavce 3 téhoz
ustanoveni obdobné.

V ptipadé, Ze rozhodnuti, resp. jeho ¢ast, bylo napadeno odvolanim, rozhodnuti, ackoli nenabyva pravni moci, je
tzv. ptredbézné vykonatelné. Okamzikem predbézné vykonatelnosti rozhodnuti nastavaji pravni ucinky rozhodnuti,
tj. od tohoto okamiZiku je stanovena nebo zménéna maximalni cena nebo vySe a podminky Uhrady Iécivych
pripravkl bez ohledu na skutec¢nost, Ze rozhodnuti bylo napadeno odvolanim.

Pro predbéZnou vykonatelnost rozhodnuti je rozhodnym okamzikem den, v némz mélo predmétné rozhodnuti
nabyt pravni moci. Jestlize tento den spada na 1-15. den v meésici (véetné), nabyva rozhodnuti predbéziné
vykonatelnosti vydanim prvniho nasledujiciho seznamu. Jestlize tento den ptipadne na 16. a nasledujici den
v meésici, je rozhodnuti pfedbézné vykonatelné vydanim druhého nasledujiciho seznamu dle ustanoveni § 39n odst.
1 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi. V disledku 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 ndsledujiciho mésice (pokud rozhodnuti mélo nabyt
pravni moci po 15. dni v mésici) bez toho, aniz by rozhodnuti nabylo pravni moci z divodu jeho napadeni odvolanim.

V pfipadé, 7e v odvolacim fizeni Ministerstvo zdravotnictvi zrudi rozhodnuti Ustavu, nastupuji v souladu
s ustanovenim § 39h odst. 5 téhoZz zakona ucinky takového zrusujiciho rozhodnuti podle odstavce 3 obdobné.
Rozhodnou skutecnosti tedy opét je, zda zrusujici rozhodnuti nabylo pravni moci do 15. dne kalendaifniho mésice
véetné, to je pak vykonatelné vydanim nejblizSiho ndsledujiciho seznamu podle ustanoveni § 39n odst. 1 téhoz
zakona. Pokud nabylo pravni moci po 15. dni kalendarniho mésice, je vykonatelné vydanim druhého nejblizsiho
seznamu podle tého? ustanoveni. Rozhodnuti Ustavu je tak zru$eno k 1. dni nésledujiciho nebo druhého
nasledujictho mésice. Z dlivodu ochrany prav nabytych v dobré vite a ochrany verejného zdjmu, stanovil
zakonoddrce ucinky zrusujiciho rozhodnuti ve vztahu k pfezkoumavanému rozhodnuti ex nunc. Smyslem tohoto
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ustanoveni je Setfit subjektivni prava jak ucastnik( fizeni, tak pacient(. V pripadé ruseni rozhodnuti, jimz byly
stanoveny nebo zménény maximalni cena, resp. vyse a podminky Uhrady, je tedy preferovana ochrana nabytych
prav. Uginky 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
pfedbéiné vykonatelnosti rozhodnuti aZz do prvniho dne prvniho, resp. druhého mésice ndsledujiciho po mésici,

v némz je zrusujici rozhodnuti vydano.
Pouceni o odvolani
Proti tomuto rozhodnuti je moZno podat podle ustanoveni § 81 a nésl. spravniho fadu u Ustavu odvoldni, a to
v souladu s ustanovenim § 83 odst. 1 spravniho radu ve lh(té 15 dnli ode dne jeho doruceni. O odvolani rozhoduje
Ministerstvo zdravotnictvi CR. Odvolani nema odkladny uginek.
Otisk utedniho razitka
Mgr. Eva Forgacova

vedouci Oddéleni pravni podpory cenové a Uhradové regulace
Statniho Ustavu pro kontrolu léciv
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