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.: SUKLS268019/2025 Vyfizuje: Michaela Young Datum:9.7.2026
C.j. sukl220162/2026

Vyvéseno dne: 9. 7. 2026

Statni Ustav pro kontrolu lé¢iv se sidlem Srobarova 49/48, 100 00 Praha 10 (dale jen ,Ustav*), jako spravni orgdn
prislusny na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 zdkona ¢. 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim pojisténia o zméné
a doplnéni nékterych souvisejicich zakonU, ve znéni do 31. 12. 2025 (déle jen ,zdkon o vefejném zdravotnim
pojisténi“), ve spravnim fizeni provedeném dle ustanoveni§ 39i odst. 1 pism. b), § 39g a § 39h zdkona o verejném
zdravotnim pojisténi a ustanoveni § 67 a nasl. a § 144 zakona ¢. 500/2004 Sb., spravni fad, ve znéni pozdéjsich
predpist (dale jen ,spravni fad“) vydava toto

ROZHODNUTI

Ustav ve spravnim fizeni o0 zméné vyse a podminek tGhrady ze zdravotniho pojisténi lé&ivych pfipravka:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0193660 FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1
0193661 FORXIGA 10MG TBL FLM 90X1

zahdjeném dne 4. 7. 2025 na zakladé zadosti spoleénosti:

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

avedeném pod sp. zn. SUKLS268019/2025, vedle Zadatele, s t&€ mito Géastniky fizeni:

Ceska pramyslova zdravotni pojistovna
IC: 47672234
Jeremenkova 161/11, 70300 Ostrava - Vitkovice
Zastoupena:
Svaz zdravotnich pojistoven CR, z. s.
IC: 63830515
Namésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha Zizkov
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Oborova zdravotni pojistovna zaméstnancl 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

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
Vinohradskd 2577/178, 130 00 Praha 3
Zastoupena:
Svaz zdravotnich pojistoven CR, z. s.
IC: 63830515
N&mésti Winstona Churchilla 1800/2, 130 00 Praha Zizkov

(dale spole¢né ,Svaz”)

Vieobecna zdravotni pojistovna Ceské republiky
IC: 41197518

Orlickad 2020/4, 130 00 Praha 3
(dale jen ,VZP")
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a provedeném dle ustanoveni § 39b a § 39¢c odst. 4 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi

1. 1écivy pfipravek:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0193660 FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1

na zakladé ustanoveni§ 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni§ 39c odst. 1 zdkona o vefejnémzdravotnim pojisténi
zarazuje do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych IéCivych pfipravkii s obsahem gliflozinti k 1écbé diabetu
mellitu 2. typu

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39¢c odst. 7 a 8 zdkona o vefejném zdravotnim
pojisténi tomuto léCivému pripravku neméni thradu ze zdravotniho pojisténi, ktera zGstava stanovena ve vysi
680,77 K¢

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a v souladu s ustanovenim § 39b odst. 10 pism. a) a c) zakona o
vefejném zdravotnim pojisténi a ustanovenimi § 33 odst. 3, § 34 odst. 1 pism. a) a c) a § 34 odst. 2 vyhlasky ¢.
376/2011 Sb., kterou se provadéjinéktera ustanovenizakona o vefejném zdravotnim pojisténi, ve znénido 31. 12.
2026 (dale jen ,vyhlaska ¢. 376/2011 Sb.”) mu méni podminky Ghrady ze zdravotniho pojisténi takto:

E/NEF, DIA, END, INT, GER
P:

A) Dapagliflozin je hrazen u diabetika 2. typu

1) v dvojkombinaci s metforminem u pacientl, u nichZz pouziti maximalnich tolerovanych davek
metforminu po dobu alespon 3 mésicl spole¢né s rezimovymi opatienimi nevedlo k uspokojivé
kompenzacidiabetu definované hladinou HbA1c nizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému
zlepSeni kompenzace diabetuo 7 % ¢i vysSimu poklesu hladiny HbAlc a souc¢asnému poklesu télesné
hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich Iécby, pfipravek neni dale hrazen.

2) v kombinaci s metforminem a inzulinem nebo inzulinem samotnym u pacientd, u nichZ terapie
metforminem ainzulinem neboinzulinem samotnym po dobu alespon 3 mésicl spolecné s rezimovymi
opatfenimi nevedla k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou HbAlc nizsi nez 60
mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému zlepsenikompenzace diabetu o 7% ¢i vy$simu poklesu hladiny
HbAlc a soucasnému poklesu télesné hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich 1écby,
pfipravek neni ddle hrazen.

B) Dapagliflozin je hrazen jako pfidatnd terapie u dospélych pacientld s chronickym onemocnénim ledvin
[éCenych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-konvertujictho enzymu (ACEi) nebo blokatoru receptoru
typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neni terapie témito pfipravky kontraindikovana, ktefi:

1) majidiabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRvrozmezi0,33-1,25 ml/s/1,73 m? (20-75 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR v rozmezi 1,25-1,5 ml/s/1,73 m? (7590 ml/min/1,73 m?2) a soucasné pomeér
albumin/kreatinin v moci alespori 22,6 mg/mmol (200 mg/g)

2) nemajidiabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRjevrozmezi0,33-0,75 ml/s/1,73 m?(20-45 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR je v rozmezi 0,75-1,5 ml/s/1,73 m? (45-90 ml/min/1,73 m?) a souclasné pomér
albumin/kreatinin v moci alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g).
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2. lécivy pripravek:

Kéd SUKL

Nazev Doplnék nazvu

0193661

FORXIGA 10MG TBL FLM 90X1

na zakladé ustanoveni§ 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni § 39c odst. 1 zakona o verejnémzdravotnim pojisténi
zarazuje do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pfipravkli s obsahem gliflozint k 1é¢bé diabetu
mellitu 2. typu

a na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39¢c odst. 7 a 8 zakona o vefejném zdravotnim

pojisténi tomuto léCivému pfipravku neméni Ghradu ze zdravotniho pojisténi, ktera zlistava stanovena ve vysi 2

042,31 K¢

a na zdkladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a v souladu s ustanovenim § 39b odst. 10 pism. a) a c) zakona o
vefejném zdravotnim pojiSténi a ustanovenimi § 33 odst. 3, § 34 odst. 1 pism. a) a c) a § 34 odst. 2 vyhlasky ¢.
376/2011 Sb. mu méni podminky thrady ze zdravotniho pojisténi takto:

E/NEF, DIA, END, INT, GER

P:

A) Dapagliflozin je hrazen u diabetika 2. typu

1)

2)

v dvojkombinaci s metforminem u pacientl, u nichz pouZiti maximalnich tolerovanych davek
metforminu po dobu alespon 3 mésicli spolecné s rezimovymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé
kompenzacidiabetu definované hladinou HbA1c nizsi nez53 mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému
zlepseni kompenzace diabetuo 7 % ¢i vysSimu poklesu hladiny HbAlc a sou¢asnému poklesu télesné
hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich Iécby, pfipravek neni dale hrazen.

v kombinaci s metforminem a inzulinem nebo inzulinem samotnym u pacientl, u nichZ terapie
metforminem ainzulinem nebo inzulinem samotnym po dobu alespor 3 mésicli spole¢né s reZimovymi
opatfenimi nevedla k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou HbAlc nizsi nez 60
mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému zlepsenikompenzace diabetu o 7% ¢i vyssimu poklesu hladiny
HbAlc a soucasnému poklesu télesné hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich 1écby,
pfipravek neni ddle hrazen.

B) Dapagliflozin je hrazen jako pfidatnd terapie u dospélych pacientl s chronickym onemocnénim ledvin
[éCenych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-konvertujictho enzymu (ACEi) nebo blokatoru receptoru
typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neniterapie témito pfipravky kontraindikovana, ktefi:

1)

2)

maji diabetes mellitus 2. typu a soucasné

a) eGFRvrozmezi0,33—-1,25 ml/s/1,73 m? (2075 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR v rozmezi 1,25-1,5 ml/s/1,73 m? (7590 ml/min/1,73 m?2) a soudasné pomér
albumin/kreatinin v moci alespori 22,6 mg/mmol (200 mg/g)

nemaji diabetes mellitus 2. typu a soucasné

a) eGFRjevrozmezi0,33-0,75 ml/s/1,73 m?(20-45 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR je v rozmezi 0,75-1,5 ml/s/1,73 m? (45-90 ml/min/1,73 m?) a souclasné pomér
albumin/kreatinin v moci alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g).

Oduavodnéni

Dne 4. 7. 2025 obdrzel Ustav 74dost U¢astnika AstraZeneca o zménu vyse a podminek Ghrady lé¢&ivych pFipravk(:
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Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0193660 FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1
0193661 FORXIGA 10MG TBL FLM 90X1

Dorucenim zadosti bylo zahajeno spravni fizeni vedené pod sp. zn. SUKLS268019/2025.

U&astnici fizeni mohli v souladu s ustanovenim § 39g odst. 5 zdkona o veFejném zdravotnim poji§té&ni navrhovat
dlikazy a Cinit jiné navrhy ve IhGté 15 dni od zahdjeni fizeni. Tato |hlta byla prodlouzena do 25. 7. 2025. V této
IhGté Ustav neobdriel 24dna podani Géastnik( Fizent.

Dne 16. 9. 2025 Ustav vyzval 7adatele k soucinnosti poskytovani informaci spocivajici v dopInéni klinickych a
farmakoekonomickych podkladl a usnesenim ¢. j. sukl372701/2025 mu k tomu stanovil Ihitu 10 dni ode dne
doruceni daného usneseni.

Dne 22. 9. 2025 obdrzel Ustav pod €. j. sukl382182/2025 ?4dost 7adatele o prodlouzenilhlity k poskytnuti podkladd
uvedenych ve vyzvé k soucinnosti, a to o 10 dnd. Ddvodem prodlouZeni lhity je rozsah podklad’ uvedenych ve
vyzvé k soucinnostia skutecnost, Ze jejich pfipravaje odbornéicasové narocna, pficemz Ize dlivodné predpokladat,
Ze pozadované podklady neni mozné v uvedené Ihité opatfit.

Dne 24. 9. 2025 vydal Ustav pod &. j. sukl385175/2025, kterym vyhovélvyse uvedenéZadostiucastnika AstraZeneca
a prodlouzil mu k Ih(tu k predloZeni podklad( dle vyzvy k soucinnosti do 12. 10. 2025.

Dne 1. 10. 2025 obdrzel Ustav pod ¢&. j.: sukl400890/2025 a sukl400887/2025 podani G¢astnika AstraZeneca jako
reakci na vyzvu k soudinnosti. Podklady pfedlozené v rezimu obchodniho tajemstvi nebyly Ustavu zvefejnény.

K tomu Ustav uvddi, Ze vzal vyjddreni Zadatele na védomi a blize odkazuje na pfislusné &dstitohoto dokumentu.

Dne 13. 11. 2025 obdrzel Ustav pod &. j. sukl468433/2025 podanitcastnika AstraZeneca s nové predlozenym dalim
alternativnim scéndfem analyzy ndkladové efektivity a analyzy dopadu na rozpocet (ve verejné verzii ve verzi
obchodniho tajemstvi).

K tomu Ustav uvddi, Ze vzalvyjddreniZadatele s dopliiujicimi podklady na védomia blize odkazuje na pfislusné édsti
tohoto dokumentu.

Dne 6. 3. 2026 Ustavvydal pod ¢. j. sukl105074/2026 hodnotici zpravu (HZ), ukon¢il shromazdovéanipodklad(i pro
rozhodnutia o této skutecnostiinformoval vsechny Ucastniky fizeni prostfednictvim sdéleni ¢. j. sukl105106/2026
ze dne 6. 3. 2026. Soucasné byliuc¢astnici informovani, Ze vsouladu s ustanovenim § 39g odst. 5 zdkona o verejném
zdravotnim pojisténi jsou opravnéni vyjadrit se k podkladiim pro rozhodnutive Ih(té 10 dnd ode dne doruceni
predmétného sdéleni. Ustav obdrzel nasledujici podani ucastnikd Fizeni.

Dne 16. 3. 2026 obdriel Ustav 7adost Gcastnika AstraZeneca, €. j. sukl115834/2026, ktery z ddvodu projedndni
zavérl HZ se zdravotnimipojistovnamipozadal o pferusenipredmétného spravniho fizeni, ato do dne 24. 4. 2026.

Dne 17. 3. 2026 vydal Ustav pod ¢. j. sukl116476/2026 usneseni, kterym vy$e uvedené 7adosti Zadatele vyhovél a
predmétné spravniftizeni dle jeho pozadavku prerusil.

Dne 23. 3. 2026 obdrzel Ustav pod €& j. sukl121723/2026 podéni Géastnika VZP, ktery namitd na nasledujid
skutecnosti:
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Posouzeni klinického pfinosu

Dle ndzoru ucastnika VZP Ize spatfovat nesoulad mezicilovou populaci o niz je Zddano o rozsiteni podminek Ghrady
(obecnd populace s diabetes mellitus 2. typu) a populacemi z klinickych studii, z nichZ jsou odvozovany klicové
klinické efekty (tj. populace s vysokou kardiovaskularni a rendini zatézi).

Aktualnivyse zakladniuhrady za ODTDv pfipadé gliptin(i je stanovenave vysi 6 K¢/ODTD, pficemz dapaglifozin bude
mit zakladni Ghradu i s navrhovanym rozsifenim podminek Uhrady ve vysi 22,6923 K¢E/ODTD. Analyza nakladové
efektivity ve srovnanis gliptinem+MET ukdzala vysledek ve vysi1 179 514 KE/QALY. Vysledek analyzy nakladové
efektivity ve srovnani s gliptinem je zcela hrani¢ni. Inkrementdlnipfinos v parametru QALY je 0,05, cozZ v kontextu
téméF 4ndsobného navyseni nakladd na Grovni ODTD povazuje VZP CR za nizky pfinos.

Pocet pacientli

Ucastnik VZP namitd, Ze v soucasné dobé je glifloziny (celkové) lé¢eno pies 144 344 pacientd (resp. fixnimi
kombinacemi30 886 pacient(). Ustavem pouZitd penetrace natrh se tak jevijako velmi nizkd a vysledny dopad na
rozpocetjako podhodnoceny.Z pohledu platce je navic potfebavzit v potaz skuteénost, Ze v pfipadé zmény hladiny
glykovaného hemoglobinu u jedné latky dojde pravdépodobné ,fetézovou reakci“ ke zméné u vsech dalSich
gliflozind, které jsou povaZovany za terapeuticky zaménitelné. Vtakovém pripadé bude pocet pacientl (a tudiz nové
vznikajici dopad na rozpocet) radové vyssi.

Dopad na rozpocet

Ucastnik VZP konstatuje, ze nelze souhlasit se zadvérem hodnoceni dopadu na rozpocet a s tvrzenim, Ze vysledny
dopad na rozpocet Ize povaZovat za souladny s vefejnym zdjmem. Ucastnik VZP pFistoupil k provedenianalyzy
akceptovatelnosti dopadu na rozpocdet na zakladé internich dat, kdy byla provedena analyza navyseni nakladd ve
vztahu k nakladdm na skupinu lécivych pfipravkd zahrnujici ndklady na LP zafazené do referencniskupiny¢. 9/2 —
léciva k terapiidiabetu, p.o. —derivaty sulfonylureyll. generace (glimepirid, gliklazid, glipizid, glichidon) + metformin
a dale na LP zafazené do referencni skupiny ¢. 9/5 — léciva k terapii diabetu, |éciva ovliviiujici inkretinovy systém
(gliptiny, GLP-1RA) + metformin. Hodnocena intervence ptinasi navySeni ndkladd systé mu verejného zdravotniho
pojisténi ve vysi 28,1-93,2 mil. K¢ v péti letech na (60 % podil VZP). Navrhovana zména podminek Uhrady LP
FORXIGA tak predstavuje v ramci skupin lécivych pfipravkl z referencniskupiny ¢. 9/2 v kombinaci metforminem,
resp. 9/5 v kombinaci s metforminem navyseni ndkladd o 3-12 % v prvnich pétiletech a prezentovany dopad na
rozpocetje s ohledem nazachovanistability rozpoctu vefejného zdravotniho pojisténiv rozporu s vefejnym zdjmem
dle § 17 odst. 2 zakona o vefejném zdravotnim pojisténi.

Vzhledem k uzavrenismlouvy meziZadatelem a ucastnikem VZP (doloZenismlouvy Zadatelem dne 26. 6. 2026, C. j.
sukl211214/2026) a vyjddreniucastnika VZP ze dne 25. 6. 2026, Ze uzavienim této smlouvy byly vyse uvedené
ndmitky jiZ vypordddny (¢ j. sukl209281/2026), Ustav konstatuje, Ze pfedmétné vyjddrenije v soucasné dobé jiz
irelevantni a dopad na rozpocet Ize pokladat za souladny s vefejinym zdjmem.

Dne 23. 3. 2026 obdrzel Ustav pod ¢. j. sukl122107/2026 podanitcastnika Svaz, ktery uvadi, ze povaZuje za nezbytné
posuzovat hodnocenou intervenci v kontextu stavajici klinické praxe a jiz hrazenych terapeutickych moznosti.
Dostupna klinickd evidence neprokazuje superioritu dapagliflozinu oproti relevantnim komparatortim v klicovém
parametru kompenzace diabetu, tedy ve sniZeni hladiny glykovaného hemoglobinu. Jedna se proto o terapii s
obdobnou udinnosti.

K tomu Ustav uvddi, Ze souhlasi s Ucastnikem Svaz, Ze v parametru snizeni glykovaného hemoglobinu (HbAIc)
nebyla prokdzdna superiorita dapagliflozinuoprotirelevantnim kompardtoriim (derivdty sulfonylurey - SU, gliptin).
Nicméné, oproti kompardtoru SU byla prokdzdna vyssi bezpecnost, spocivajici v nizsim riziku hypoglykemickych
prihod, statisticky i klinicky vyznamny vliv na sniZeni télesné hmotnostia sniZeni rizika hospitalizace pro srdecni
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selhani. V pripadé kompardtoru gliptin bylo na lécbé gliflozinem prokdzdno sniZeni rizika umrti z jakékoli priciny,
sniZeni rizika hospitalizace pro srdecni selhdni a sniZeni rizika selhdniledvin. Ustav ddle uvddi, Ze cilem lécby DMT2
je zejména sniZeni rizika komplikaci a mortality v souvislosti s timto onemocnénim. Ustav zastdvd ndzor, Ze za
predpokladu prokdzdni alesponi obdobné ucinnosti v parametru snizeni HbAl1c neni rozhodujici, jakym dalsim
mechanismem hodnocend intervence ke sniZeni rizika komplikaci a mortality oproti relevantnimu kompardtoru
pfispivd. Ustav povaZuje pfinos dapagliflozinu oproti SU a gliptinu u cilové populace pacient( za prokdzany.

Vysledky farmakoekonomického hodnoceniukazujipouze velmiomezeny inkrementalni pfinos v rozmezipfiblizné
0,05-0,14 QALY, zatimco dodatecné ndklady jsou vyznamné. V situaci, kdy je Gcinnost meziterapiemi srovnatelng,
vede zavedeni hodnocené intervence primarné k navyseni nakladd bez odpovidajiciho zlepseni zdravotnich
vysledkd. Vyznamnou nejistotu potvrzujiianalyzy senzitivity, podle nichZ se pravdépodobnost nakladové efektivity
ve srovnani s inhibitory dipeptidylpeptidazy 4 pohybuje pfiblizné na drovni 50 %. Vysledky jsou pfitom citlivé na
klicové predpoklady modelu, zejména na vliv Ié¢by na kardiovaskularni pfihody a kvalitu Zivota. DalSi podstatnou
nejistotu predstavuje nesoulad mezi populaci pacientl ve studiich a cilovou populaci pro thradu. Model vychazi z
dat pacientl se zvySenym kardiovaskularnim rizikem, zatimco v bézné klinické praxi Ize ocekavat Sirsi populaci s
nizsim rizikovym profilem. Tato skutecnost mliZze vést k nadhodnoceni pfinosi a soucasné k podhodnoceni
skuteéného dopadu na rozpocet. Z pohledu dopadu na rozpocet se jedna o intervenci cilenou na velmi pocetnou
populaci pacientll, odhadovanou na pfiblizné 160 aZz 177 tisic osob. | pfi relativné nizké penetracilécby dochazi k
postupnému narlstu poctu lécenych pacientl a k vyznamnému zatizenisystému verfejného zdravotniho pojisténi.
Zavedenihodnocené intervence pfitom nepredstavuje substitucistavajicilécby, ale vedek ¢isté mu narlstu nakladd.
Soucasné existuje riziko dalsi eskalace dopadu v disledku postupnéh o rozsifovanivyuzitilécby a pfesunu pacientt
z levnéjsich terapeutickych alternativ, coZz mlzZe vést k vyssim vydajlim, nez jaké jsou aktualné predikovany.
Hodnocena intervence tak predstavuje situaci, kdy velmi omezeny inkrementalni pfinos v kvalité Zivota vede pfi
aplikaci na rozsahlou populacik vyznamnému zatizeni systému vefejného zdravotniho pojisténi. U¢astnik Svaz proto
konstatuje, Ze hodnocend intervence nepfindsi zasadni kvalitativni pfinos oproti jiz hrazenym lééebnym
alternativdm, vykazuje nejistou a hrani¢ni ndkladovou efektivitu a je spojenasvyznamnym dopadem narozpocet.
Uéastnik Svaz zavérem shrnuje, 7e Ustavem prezentovany dopad je s ohledem na zachovani stability rozpoctu
vefejného zdravotniho pojisténi vysoky a v rozporu s vefejnym zdjmem dle § 17 odst. 2 zdkona o vefejném
zdravotnim pojisténi.

Ustav k tomu uvddi, Ze Zadatel aplikoval specifické RR pro danou terapiipro vznik kardiovaskuldrnich uddlosti pouze
v pfipadé, Ze bylo dosaZeno (ve srovndnis kombinaciSU + MET j ve srovndnis kombinacigliptin + MET) statisticky
vyznamného rozdilu, ackoliv byly numerické rozdily pozorovdny i v jinych parametrech pfinosu. Ddle Zadatel
uvaZoval obdobnou ucinnost ramen v parametru zmény HbAlc. K tomu Ustav uvddi, Ze v pfipadé neprokdzdni
statisticky vyznamného rozdilu meziramenyve studii, nelze automaticky predpoklddat Ze v klinické praxibude rozdil
mozné hodnoté cilové populace. Ustav proto povaZuje nastaveni farmakoekonomické analyzy za robustni a
dostatecné konzervativné nastavené, aby se s akceptovatelnou mirou nejistoty dalo konstatovat, Ze vysledek
nepfesdhne hodnotu 1,2 mil. K&/QALY.

K ndmitce ucastnika Svaz, Ze modelvychdziz dat pacientd se zvysenym kardiovaskuldrnim rizikem, zatimco v béZné
klinické praxilze ocekdvat Sirsi populacis nizsim rizikovym profilem a Ze tato skutecnost muzZe vést k nadhodnoceni
pfinost a soucasné k podhodnoceni skute¢ného dopadu na rozpocet Ustav uvddi, Ze rozloZeni vstupniho
kardiovaskuldrniho rizika u cilové populace pacienti bylo pfi modelaci analyzy ndkladové efektivity a pri kalkulaci
dopadu na rozpocet vefejného zdravotného pojisténi zohlednéno.

Ustav k ndmitce k vysi dopadu na rozpocet uvddi, Ze vyjddreni uc¢astnika Svaz posoudil v souladu s rozhodnutimi
Ministerstva zdravotnictvi¢. j. MZDR 50688/2019-2/CAU, zn.: L71/2019 ze dne 9. 4. 2020, a¢.j.: MZDR 16698/2022 -
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2/0LZP, zn.: 129/2022, ze dne 9. 6. 2022 (a rovnéZ na tato rozhodnuti navazujicimi informacemi o poZadavku na
vyjddreni zdravotnich pojistoven k vysledku hodnoceni analyzy dopadu na rozpocet publikovanymi na webovych
strdnkdch Ustavu: https://sukl.gov.cz/ceny-a-uhrady-leciv/aktuality-pro-ucastniky/informace-k-prubehu-

individualniho-spravniho-rizeni-o-uhrade-lp-pzlu-po-vydani-hodnotici-zpravy-vcetne-postupu-pri-predkladani-
smluv-ovlivnujicich-nakladovou-efektivitu-a-dopad-na-rozpocet/). Ustav vyZaduje vyjddreni zdravotnich pojistoven

ve lhite pro vyjdadrenise k podkladim pro rozhodnutiv pripadé, Ze stanoveni(zména) thrady lécivého pripravku s

dopadem na rozpocet uvedenymyv hodnoticizprdvé neni v souladu s vefejnym zdjmem dle ustanoveni§ 17 odst. 2
zdkona o verejném zdravotnim pojisténi ve smyslu ohroZeni fungovdni systému zdravotnictvi a jeho stability. Dle
rozhodnutiMZ¢. j. MZDR 50688/2019-2/CAU, sp. zn.:L71/2019 majibyt doloZend vyjddrenizdravotnich pojistoven
k dopadu na rozpocet prezkoumatelnd a podloZend relevantnimi tvahami.

Ustav po dikladné tvaze uvddi, e vyjddreni u¢astnika Svaz povaZuje za akceptovatelné, nebot bylo podloZeno

konkrétnimi a relevantnimi tvahami popsanymiddle. Ve svém vyjddreni tucastnik Svaz kalkuloval predikci ndkladu

na stdvajici kompardtorovou lécbu — metformin, sulfonylurey a inhibitory DPP-4. Tato predikce byla ndsledné ze
strany ulastnika Svaz porovndna s dopadem na rozpocet prezentovanémv 1. hodnotici zpravé. Pri kalkulaci byl
aplikovdn 40 % podil pojisténcu Svaz. Hodnocend intervence tak pro rozpocet ucastnika Svaz znamend navysenio 6
a? 41 % dosavadnich ndkladd. Uéastnik Svaz uvedl, Ze s ohledem na zachovdni stability rozpoctu verejného
zdravotniho pojisténipovazZuje dopad za vysoky a v rozporu s vefejnym zdjmem dle ustanoveni § 17 odst. 2 zdkona
o vefejném zdravotnim pojisténi.

Ustav proto na zdkladé vyjddreni u¢astnika Svaz konstatuje, 7e zafazeni pfipravku LP FORXIGA do systému thrad

svysidopadu na rozpocet uvedenouv HZ by predstavovalo pro ucastnika Svaz takové navyseni planovanych vydajt
v horizontu pétilet, které by mohlo ohrozit stabilitu systému verejného zdravotniho pojisténi, a bylo by tak v rozporu
s vefejnym zdjmem dle ustanoveni § 17 odst. 2 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi.

Vzhledem k uzavienismluv mezi Zadatelem a ucastnikem Svaz (viz poddnize dne 2. 7. 2026, ¢. j. sukl215688/2026

a ¢ j. sukl215681/2026) vsak neni pfedmétné vyjdadreniv soucasné dobé jiZ relevantni a dopad na rozpocet Ize

povaZovat za souladny s vefejnym zdjmem.

Dne 20. 4. 2026 obdriel Ustav pod &. j. sukl148056/2026 podani Ucastnika AstraZeneca, ktery z diivodu ¢asové
narocnosti probihajicich jednénise zdravotnimi pojistovnamipozadal o dalsi pferuseni, a to do predloZenidikazu
o uzavieni smluvnich ujednani, resp. souhlasu zdravotnich pojistoven ohledné akceptovatelnosti dopadu na
rozpocet, nejpozdéji do 29. 5. 2026.

Dne 24. 4. 2026 vydal Ustav usnesenic. j. sukl152490/2026, kterym prerusil pfedmétné spravnitizenidle pozadavku
Ucastnika AstraZeneca.

Dne 26. 5. 2026 obdrzel Ustav podanic. . sukl178686/2026 Gcastnika AstraZeneca, v némz uvadi, Ze jednanis platci
stale probihaji, avSak jsou ¢asové ndrocnd a moznost uzavfit smlouvy do dne 29. 5. 2026 neni realna. Z tohoto
dlvodu Zzadal o dalSipreruseni, ato do predloZenidlikazu o uzavienismluvnich ujednani, resp. souhlasu zdravotnich
pojistoven ohledné dopadu na rozpocet, nejpozdéji do dne 30. 6. 2026.

Dne 27. 5. 2026 vydal Ustav pod ¢. j. sukl179277/2026 usneseni, kterym vy$e uvedené 7adosti zadatele vyhovél a
predmétné spravnifizeni dle jeho pozadavku prerusil. Zaroven vyrozumél ucastniky fizeni, ze ode dne 30. 5. 2026
do doby doruceni tohoto usneseni bude ve spravnim fizeni pokrac¢ovano.

Dne 25. 6. 2026 obdriel Ustav pod &. j. sukl209281/2026 podéni Géastnika VZP, ktery uvedl, Ze v souvislosti s

uzavienim smluvniho ujednani, které snizuje naklady na lé¢bu pfredmétnymi léCivymi pfipravky, byly vyporadany
namitky k HZ (&. j. sukl121723/2026). U¢&astnik VZP tak 74d4 Ustav o vydani 2. hodnotici zpravy.
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Dne 26. 6. 2026 obdrzel Ustav pod €. j. sukl210211/2026 podani Gcastnika AstraZeneca, kterd zadd o preruseni
fizeni do doby predlozenidikazu o uzavienismluvnich ujednanis ucastnikem Svaz, nejpozdéji do dne 10. 7. 2026.
Divodem prerusenije poskytnuticasu pro finalizaci smluvnich ujednanis Uc¢astnikem Svaz (smlouvas Ucastnikem
VZP jiz byla uzaviena a predloZena spolec¢né s odkazem na Registr smluv v dalSim podani Zadatele, ¢. j.
sukl211214/2026).

Dne 26. 6. 2026 vydal Ustav usnesenic. j. sukl210414/2026, kterym prerusil pfedmétné spravnitizenidle pozadavku
Ucastnika AstraZeneca.

Dne 2. 7. 2026 obdrzel Ustav pod ¢. j. sukl215681/2026 podéni Gcastnika Svaz, ve kterém sdéluje, Ze se zadatelem
bylo uzavieno smluvni ujednani, které zajistuje akceptovatelny dopad do rozpoctu a pripojuje odkaz na Registr
smluv.

Dne 2. 7. 2026 obdrzel Ustav pod &. j. sukl215688/2026 podani Ucastnika AstraZeneca, ve kterém predklada
smlouvu, ktera snizuje naklady na Ié¢bu LP FORXIGA uzavienous ucastnikem Svaz a zverfejnénou v Registru smluv
a zada o vydani 2. hodnotici zpravy.

K tomu Ustav uvddi, Ze vzal vyse uvedend vyjddreni vsech ucastnik(i fizeni na védomi a pristoupil k vyddni 2.
hodnotici zprdavy (2HZ).

Dne 8. 7. 2026 Ustav vydal 2HZ, ¢. j. sukl218607/2026, ukoncil shromazdovani podkladd pro rozhodnutia o této
skuteénosti informoval vSechny Gcastniky fizeni prostfednictvim sdéleni o ukonéeni zjistovani podkladd, ¢. j.
sukl218608/2026, ze dne 8. 7. 2026. Soucasné byli Ucastnici fizeni informovani, Ze v souladu s ustanovenim § 39g
odst. 5 zdkona o verejném zdravotnim pojisténijsou opravnénivyjadfit se k podkladlim pro rozhodnutive IhGté 10
dnd ode dne doruéeni predmétného sdéleni. Ustav obdriel nize uvedena podani G¢astnikd fizeni.

Dne 8. 7. 2026 Ustav obdrZel poddni Ucastnika AstraZeneca (&. j. sukl218990/2026), Ucastnika Svaz (& j.
sukl219421/2026) a ucastnika VZP (C. j. sukl219485/2026), ve kterém uvadi, Ze se vzdavajisvého prava na vyjadreni

se k podkladiim pro rozhodnuti.

Ustav vzal veskerd vyse uvedend poddni viech ucastnikii fizeni na védomi a pfistoupil k vyddni pfedmétného
rozhodnuti.

Ustav shromazdil pro rozhodnuti zejména tyto podklady:
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Ustav vzal v Givahu viechny skuteénosti shromazdéné v pribéhu spravniho fizeni, a to:

HODNOCENI KLINICKEHO PRINOSU

Charakteristika lécivého pripravku

DAPA je selektivnia reverzibilniinhibitor sodiko-glukdzového transportéru 2 (SGLT2). Snizuje reabsorpciglukozy z
glomerularniho filtratu v proximalnim rendlnim tubulu pfi soubé&zném sniZeni reabsorpce sodiku, coZz ma za
nasledek vylucovani glukézy moci a osmotickou diurézu. DAPA proto zvySuje pfisun sodiku do distdlniho tubuly,
ktery zvysuje tubulo-glomerularni zpétnou vazbu a snizuje intraglomerularni tlak. To v kombinaci s osmotickou
diurézou vede ke snizeni objemového pretizeni, snizeni krevniho tlaku a sniZzeni pfedtizeni (preload) i dotiZzeni
(afterload), coZ mlzZe mit priznivy vliv na remodelaci srdce a diastolickou funkci a zachovani funkce ledvin. Pfinosy
DAPA prosrdce a ledviny nezavisi pouze na snizeniglykemie a nejsou omezeny pouze na pacienty s diabetem. Mezi
dalsi ucinky patfi zvyseni hematokritu a snizeni télesné hmotnosti.!
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DAPA zlep3Suje plazmatické koncentrace glukdzy jak nalacno, tak po jidle. MnoZstvi glukdzy odstranéné ledvinami
zavisi na koncentraci glukézy a GFR. U subjektld s normaini glykemii ma DAPA nizkou tendenci vyvolavat
hypoglykemii. Nema vlivna normalni endogennitvorbu glukézy jako reakci na hypoglykemii. U¢inkuje nezévisle na
sekreciinzulinu a U¢inku inzulinu.?

SGLT2 jsou selektivné exprimovany v ledvinach. DAPA neinhibuje jiné transportéry pro glukézu dleZité pro
transport glukdzy do perifernich tkani a je >1400krat selektivnéjsi pro SGLT2 neZ pro SGLT1, hlavni transportér v
zazivacim traktu zodpovédny za absorpci glukozy.?

Indikace a cilova populace posuzované v tomto spravnim fizeni
V tomto spravnim fizeni je Zddano o rozsifeni Ghrady LP FORXIGA:
- vindikaci diabetes mellitus typu 2 (DMT2) ve dvojkombinacis metforminem (MET) u pacientd neuspokojivé
kompenzovanych na lécbé MET se vstupni hodnotou glykovaného hemoglobinu (HbA1c) v rozmezi 53 az

<60 mmol/mol

Ustav doplfiuje, ze v pfipadé pacientd s chronickym onemocnénim ledvin (CKD) jsou posuzované LP FORXIGA z
prostfedkud verejného zdravotniho pojisténi hrazeny bez ohledu na soubéznou antihyperglykemickou Iéc¢bu a bez
ohledu na vstupni hodnotu HbAlc. PoZadované rozsifeni Uhrady (vstupni hodnota glykovaného hemoglobinu
(HbA1c) v rozmezi 53 az <60 mmol/mol) se tedy tyka pouze pacientl s DMT2, ktefi souc¢asné nemaiji CKD.

- vindikaci CKD:
o upacientl s DMT2, ktefi sou¢asné maji:
= odhadovanou glomerularnifiltraci (eGFR) v rozmezi 20 a7 <25 ml/min/1,73 m?
=  eGFRvrozmezi>75 az 90 ml/min/1,73 m? a pomér albuminu a kreatininu v mo¢i (UACR)
alespori 200 mg/g (22,6 mg/mmol)
=  eGFRvrozmezi25az 75 ml/min/1,73 m? a UACR nad 5 000 mg/g

o upacientli bez DMT2, ktefi soucasné maji:
=  eGFRvrozmezi 20 az <25 ml/min/1,73 m?
=  eGFRvrozmezi25az 45 ml/min/1,73 m? a UACR pod 200 mg/g (22,6 mg/mmol)
=  eGFRvrozmezi>75az 90 ml/min/1,73 m? a UACR alespori 200 mg/g (22,6 mg/mmol)
=  eGFRvrozmezi25az 75 ml/min/1,73 m? a UACR nad 5 000 mg/g

Ustav doplfiuje, Ze vsoucasné dobé jsou posuzované LP FORXIGA hrazeny jako pfidatna terapie u dospélych
pacientd s CKD s eGFR v rozmezi 25-75 ml/min/1,73m? lééenych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-
konvertujiciho enzymu (ACEl) nebo blokatoru receptoru typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neniterapie té mito
pripravky kontraindikovana, ktefimajiDMT2a/nebo UACR v rozmezi 200-5000 mg/g. Pfedmétemposouzenijetedy
rozsifeni indikacniho omezeniv indikaci CKD spocivajici v rozvolnénipodminek tykajicich se vstupnihodnoty eGFR,
ato bez ohledu na pfitomnost DMT2, a vstupni hodnoty UACR u pacientl bez DMT2.

Dale je pozadovano rozsifeni preskripcniho omezeni posuzovanych LP o odbornost geriatrie (GER).

Postaveni posuzovaného lécivého pripravku v klinické praxi
Charakteristika onemocnéni

l. DMT2
DMT2 je nejcastéjsimetabolickou chorobou vyznacujicise v po¢atku onemocnénirelativnhim nedostatkem inzulinu,
ktery vede vorganismu k nedostatecnému vyuzitiglukdzy projevujicimu se hyperglykémii. Porucha ma progreduijic
charakter. DMT2 vznikd pti kombinaci porusené sekrece inzulinu a jeho plsobeni v cilovych tkanich, pricemz
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kvantitativni podil obou poruch miize byt rozdilny. Nemocni s DMT2 maji soucasné dalSi abnormity (dyslipidemii,
arteridini hypertenzi, centralni obezitu, endotelialni dysfunkci, vyssi pohotovost k tvorbé tromb(), které zvysuii
jejich kardiovaskularni riziko, véetné rizika srdec¢niho selhani, dale riziko nddorovych onemocnéni, obstrukéni
spankové apnoe, nealkoholové jaternisteatdzy a steatohepatitidy, demence a dalsich komorbidit.?2

Kromé kontroly glykemie, krevniho tlaku a zlepsenilipidového spektra je jednim z cilG |écby DMT2 také redukce
télesné hmotnostiu hemocnych s nadvahou nebo obezitou.? Setrvalé snizenitélesné hmotnostio 5-7 % je spojeno
se zlepsenim glykemické kontroly, krevniho tlaku a lipidového spektra a mizZe snizit potfebu farmakoterapie

specifické pro tato onemocnéni. Setrvalé snizeni télesné hmotnostio >10 % je obvykle asociovan o s vyraznéjsimi
pfinosy pro kontrolu glykemie, véetné mozné remise DMT2, zlepSenim dlouhodobych kardiovaskularnich vystupt

a snizenim mortality3.

. CKD
CKDje definovano jakoabnormalita ledvinnéstrukturynebofunkce ledvin trvajicialespor 3 mésice, ktera ma dopad
na zdravi ¢lovéka.
Kritéria pro diagndzu CKD zahrnuji pfitomnost jakékoliv z nasledujicich abnormalit, jeZ se vyskytuje alespon 3
mésice:

- albuminurie: uACR (pomér albumin/kreatinin v mo¢i) = 30 mg/g (> 3 mg/mmol);

- abnormality v mocovém sedimentu;

- persistentni hematurie;

- elektrolytové a dalsi abnormality v dlsledku poruchy tubularni funkce;

- abnormality zjiSténé pfi histologické m vySetreni;

- strukturalni abnormality zjiSténé pfi zobrazovacim vysetfeni;

- prodélana transplantace ledviny;

- odhadovana glomerularni filtrace (eGFR) <60 ml/min/1,73 m? (kategorie G3a—G5).

CKD je klasifikovano podle pficiny, kategorie GFR (glomerularfiltration rate) (G1-G5) a kategorie albuminurie (Al-
A3). Stanoveni pfi¢iny CKD je dlleZité pro urceni progndzy a spravné terapie. Pfi¢ina CKD se posuzuje podle
pfitomnosti nebo absence systémového onemocnéni a lokalizace zjiSténé rendini Iéze nebo predpokladaného
patologicko-anatomického nalezu.

Progndza CKD dle kategorie GFR a albuminurie je zndzornéna na nasledujicim obrazku*:

Persistent albuminuria categories
Description and range

Al A2 A3
KDIGO: Prognosis of CKD by GFR Normal to mildly ~ Moderately Severely
and albuminuria categories increased increased increased

<30 mg/g 30-300 mg/g >300 mg/g
<3 mg/mmol  3-30 mg/mmol =30 mg/mmol

G1 Normal or high =90

G2 Mildly decreased 60-89

Mildly to
s moderately decreased a0 -

Moderately to
G3b severely decreased 30-44

& Kjdney e < ---

‘Green: low risk (if no other markers of kidney disease, no CKD); Yellow: moderately increased risk: Orange: high
risk; Red: very high risk. GFR, glomerular filtration rate.

GFR categories (mlimin/1.73 m?)
Description and range
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Postaveni pripravku v managementu lécby

I DMT2

Dle Doporuéeného postupu péce o DMT2 Ceské diabetologické spole&nosti CLS JEP (CDS) revidovaného v roce 2020
(déle téz ,doporucéeni CDS“)? se farmakologicka l1é&ba DMT2 zahajuje monoterapii MET. Dalii 1é¢ba je volena
s ohledem na pritomnost ¢i nepfitomnost kardiovaskularniho onemocnéni (CVD) a/nebo CKD. U pacientl s CVD,
srdecnim selhanim nebo CKD predstavujiglifloziny, pfipadné agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1
(GLP-1RA), s prokdzanym benefitem v |écbé dané komorbidity preferovanou volbu. U pacientl bez pfitomného
CVD a/nebo CKD se glifloziny vyuzivaji zejména pokud je tfeba vyloudit hypoglykemii (jako alternativa léciv
s inkretinovym efektem nebo thiazolidindion() a/nebo redukovat télesnou hmotnost (jako alternativa GLP -1 RA).
Glifloziny se pouzivaji predevsim v kombinacni terapii u pacientl, u nichZ predchoziterapie nevedla k dosazeni
cilovych hodnot glykémii, a tudiz kompenzace diabetu zUstala neuspokoijiva. PouZivaji se v dvoj- i trojkombinaci s
ostatnimi antidiabetiky (zejména v kombinaci s MET a lécCivy s inkretinovym efektem ¢i inzulinem). Podavani
gliflozinG nezvysujeriziko hypoglykémie,vede k mirné hmotnostniredukcia mirné snizuje krevnitlak. Nej¢astéjsim
nezadoucim ucinkem jsou infekce genitdlu a mocovych cest. Pozornost je tfeba vénovat riziku dehydratace,
zejména u starSich nemocnych Iééenych diuretiky. Je tfeba pamatovati na moznost euglykemické ketoaciddzy pii
rozvoji nékterych nezadoucich stavll (akutni onemocnéni) nebo vlivem snizeni davky inzulinu.

Hodnota HbAlc 53 mmol/mol je dle doporuéeni CDS2 obvyklou hranici, kdy se reviduje lé¢ba, zvy3uji davky

antidiabetik nebo se upravuje jejich kombinace vcéetné inzulinu.

Dle doporuceni Americké diabetologické asociace (ADA) 2026° predstavuji glifloziny s prokdzanym benefitem na
snizeni kardiovaskularniho rizika (empagliflozin (EMPA), kanagliflozin (KANA)) nebo GLP-1 RA s prokazanym
benefitem na snizeni kardiovaskularniho rizika (dulaglutid (DULA), semaglutid (SEMA)) preferovanou volbu u

pacientld s aterosklerotickym kardiovaskularnim onemocnénim (ASCVD) nebo pfitomnymi indikatory vysokého
kardiovaskularnihorizika. Glifloziny s prokazanym benefitemv lécbé srdecniho selhani (DAPA, EMPA, ertugliflozin

(ERTU), KANA) jsou preferovanou volbou u pacientl se srde¢nim selhdanim s redukovanou ejekéni frakci (HFrEF)
nebo srdecnim selhanim se zachovalou ejekénifrakci (HFpEF). Glifloziny (DAPA, EMPA, KANA) nebo GLP-1RA (SEMA
s. ¢.) s prokdazanym benefitem na zpomaleni progrese CKD jsou preferovanou volbou u pacientt s CKD. Glifloziny
jsou zarazeny do skupiny se stfedni Ucinnosti na snizeni télesné hmotnostia do skupiny s vysokou ucinnosti na
snizeni glykemie (spolu s MET, derivaty sulfonylmocoviny (SU) a pioglitazonem (P10)). Postaveni gliflozint
v algoritmu lé¢by pacientd s DMT2 dle doporuceni ADA 2026° znazorriuje nasledujici obrazek:
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Use of glucose-lowering medications in the management of type 2 diabetes

{For recommendations for specific conditions, including non-glucose -lowering medications, refer to pertinent sections)

Healthy lifestyle behaviors; diabetes self-management
education and support; social determinants of health

Goal: cardiovase ular and kidney risk reduction®
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Dle doporuceni ADA 2026° je pro vétsinu pacientll s DMT2 jednim zcili lécby dosazeni hodnoty HbAlc pod 7 %
dle DCCT (53 mmol/mol).

Zavér Ustavu:

V tomto spravnim fizeni je Zadano o rozsifenidhrady LP FORXIGA pro pacienty s DMT2 se vstupnihodnotou HbA1lc
v rozmezi 53-60 mmol/mol, a to bez ohledu na pfitomnost ¢i nepfitomnost dalsich komorbidit, tj. primarné za
Ucelem zlepsenikontroly glykemie u obecné populace pacientli s DMT2. Pro cilovou skupinu pacientd neuspokojivé
kompenzovanych na monoterapii MET predstavuji glifloziny, tzn. také DAPA, alternativu k derivatim sulfonylurey
(SU), které jsou z prostredkl verejného zdravotniho pojisténi hrazeny bez ohledu na vstupni hodnotu HbA1c, a k
lé¢ivim ovliviiujicim inkretinovy systém (LP zafazené do RS 9/5 - gliptiny, GLP-1 RA), které jsou z prostredk(
vefejnéhozdravotniho pojisténihrazenyu pacientl se vstupnihodnotouHbA1calespori 53 mmol/mol. Pioglitazon,
ktery Ize dle Ceskych i zahrani¢nich doporuceni rovnéz pouzit pro intenzifikaci Ié¢by u pacientl neuspokojivé
kompenzovanych na monoterapii MET, se v podminkach ¢eskéklinické praxe pouZziva spiSe okrajové’, ato vyhradné
u podskupiny pacientl se zfetelné vyjadfenou inzulinovou rezistenci?.

Il CKD
Dle doporuéeni KDIGO 2024* je léc¢ba glifloziny doporucena v nasledujicich situacich:
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- Pacientis DMT2, CKD a eGFR >20 ml/min/1,73 m? (stupen doporuéeni 1, drovern dikazl A)

- Pacientis CKD a eGFR >20 ml/min/1,73 m? s ACR =200 mg/g (stupen doporuceni 1, Uroven dikazd A)

- Pacienti s CKD, se srde¢nim selhdnim bez ohledu na hodnotu albuminurie (stupen doporuceni 1, Uroven
dukazl A)

- Pacientis eGFR 20 az 45 ml/min/1,73 m? s ACR <200 mg/g (stuperi doporuéeni 2 Groveri diikazd B)

Komplexni strategii lécby pacientll s CKD za ucelem oddaleni progrese CKD a snizeni rizika komplikaci dle
doporuceni KDIGO 2024* znazorriuje nasledujici obrazek:

Lifestyle &% J, $ - m%e i w

Healthy diat Physlcal activity tobacco products ‘Waight management

5GLT21 Aim for SBP <120 mm Hg Statin-based therapy
Firstdine continue until dialysis RAS inhibitor® at maximum moderate- or
drug tharapy for of transplant <+ tolerated dose (if HTN) high-intensity statin
most patients Tyl
cak M= Lol K i
; ASCVD risk, lipids.
BP
Manage hyperglycemia Use ns-MPA in Dihydropyridine CCB Antiplatalat Manage anemia,
as per the KDIGOD people with diabatas and/or diuretic if agant for CKD-MBD, acidosis,
Targeted theraples Diabetes Guideline, and an indication needed to achieve clinical ASCVD and potassium
for complications induding use of for use individualized abnormalities,
GLP-1 RA where indicated % 3 BP target E"} where indicated

=] Boe

Steroidal MRA if needed Ezatimibe, PCSKGi
for resistant hypertension indicated based on
if eGFR =45 ASCVD risk and lipids

e &

Use the same principles
to diagnose and manage
ASCYD and atrial fibriliation
as in people without CKD

B

Zavér Ustavu:
Pozadované rozsiteni Uhrady posuzovaného LP FORXIGA v indikaci CKD je v souladu s aktualnimi doporucenimi.

Identifikace relevantnich komparatort

I DMT2
Pro Ucely poZzadovaného rozsifeni Ghrady LP FORXIGA v indikaci DMT2 jsou relevantnimi komparatory:
1) LP zarazené do referencniskupiny (RS) ¢. 9/2 - léCiva k terapii diabetu, p. o. - derivaty sulfonylurey Il.
generace (glimepirid, gliklazid, glipizid, glichidon) + MET
2) LPzarazenédo RS ¢. 9/5 — |éciva k terapii diabetu, [é¢iva ovliviiujici inkretinovy systém (gliptiny, GLP-1RA)
+ MET

. CKD
Pro Ucely poZzadovaného rozsifeni Uhrady LP FORXIGA v indikaci CKD je relevantnim kompardtorem v zdsadé

terapeuticky zaménitelny LP JARDIANCE s obsahem EMPA, ktery je pro cilovou populaci pacientl z prostredkd
vefejného zdravotniho pojisténi jiz hrazen.
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Hodnoceni u€innosti a bezpecnosti posuzovaného lécivého pripravku
Komparativni Gcinnost a bezpecnost

I DMT2
Ustav posuzoval komparativni G¢innost a bezpeénost pro populaci pacientd, pro kterou je navrhovano rozsiteni
stavajici Uhrady, tzn. lécba DMT2 ve dvojkombinaci s metforminem (MET) u pacientd neuspokojivé
kompenzovanych na [écbé MET se vstupni hodnotou glykovaného hemoglobinu (HbAlc) v rozmezi 53 az <60

mmol/mol.

DAPA + MET vs. SU + MET

Nauck et al., 20112

Randomizovan3, dvojité zaslepena studie paralelnich skupin s aktivni kontrolou, faze Ill. Zarazeni byli dospéli
pacientis DMT2 se vstupni hodnotou HbAlcv rozmezi>6,5 az <10 % dle DCCT (48 az 86 mmol/mol) na Ié¢bé MET
nebo MET a jednim dalSim peroralnim antidiabetikem (PAD) po dobu alespon 8 tydn(l pred zafazenim do studie.
Béhem 8tydenni stabilizacni faze byla l1é¢ba jinym PAD nez MET ukoncena a ddvka MET byla u vSech pacient(
stabilizovdna v rozmezi 1 500 aZz 2500 mg/den. Po Gvodni 2tydenni fazi s placebem byli pacienti v poméru 1:1
randomizovanido skupiny s DAPA (n=406) nebo glipizidem (408), oboji pfidano k MET. Davky DAPA i glipizidu byly
béhem 18tydenni titraéni faze postupné titrovany s ohledem na FPG (fasting plasma glucose) (26,1mmol/l) az do
maximalnich tolerovanych daveks limitem 10 mg DAPA/den a 20 mg glipizidu/den. Na konci titracni faze dosahlo
86,9 % pacientd randomizovanych klé¢né DAPA maximalni davky DAPA (10 mg) a 72,5 % pacientl
randomizovanych k lé¢bé glipizidem maximalni davky glipizidu (20 mg). Primérna davka DAPA byla 9,2 mg a
pramérna davka glipizidu 16,4 mg. Po 18tydenni titracni fazi nasledovala 34tydenni udrzovaci faze, béhem které
mohly byt davky DAPA a glipizidu snizeny z dlivodu opakovanych hypoglykemii (0,5 % pacient(l ve skupiné s DAPA
vs. 5,1 % pacient( ve skupiné s glipizidem).

Nasledovalo dvojité zaslepené 156tydenni prodlouzeni® (celkova doba sledovani 208 tydnd, tj. 4 roky). V rdmci
tohoto prodlouZeni byla povolena dalsi titrace davky, pokud byla hodnota HbAlc >7 % dle DCCT a pacient dosud
nebyl [é¢en maximalni povolenou davkou. Snizeni davek bylo povoleno z divodu opakovanych hypoglykemii.
Studii ukondcili pacienti s neuspokojivou kontrolou glyke mie definovanou dle predem stanovenych kritérii (na konci
4letéhosledovani39 % pacientd ve skupiné s DAPA a 45,5 % pacientl ve skupiné s glipizidem) a pacienti u kterych
byl zjistén clearance kreatininu <60 ml/min (z ddvodu soubézné lécby MET).

Design studie Nauck etal., 20112 a jejiho prodlouzeniDelPrato et al., 2014° je zndzornén na nasledujicim obrazku:
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Primarni sledovany parametr: zména HbAlcv tydnu 52 oproti pocatec¢ni hodnoté

Klicové sekundarni sledované parametry:
- zména télesné hmotnostiv tydnu 52 oproti pocatecni hodnoté

- podil pacientt s alespon 1 hypoglykemickou pfihodou béhem 52tydenni dvojité zaslepené léCebné faze
o hypoglykemie byly klasifikovany jako:
= zavazné (symptomaticka pfihoda vyZadujici pomoc dalsi osoby + glykemie <3,0 mmol/l a
zotaveni po podani glukdzy nebo glukagonu)
= mirné (nespliujici kritéria zdvainé hypoglykemie + glykemie <3,5 mmol/l)
= ostatni (symptomaticka pfihoda, ktera neni potvrzena namérenou glykemii)

- podil pacientl s poklesem télesné hmotnosti o 25 % v tydnu 52

Vsechny parametry sledované v prodlouzeni Del Prato et al., 2015° byly exploratorni.

Vysledky studie Nauck et al., 20118 a jejiho prodlouzeni Del Prato et al., 2015° jsou shrnuty v nasledujici tabulce:

DAPA glipizid
n 400 401
HbA1c (%)
Vychozi hodnoty (priimér) 7,7 7,7

Zména oproti vychozim
hodnotam v tydnu 52 (95% Cl)

-0,52 (—0,60 a% —0,44)

-0,52 (—0,60 a% —0,44)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
52 (95% Cl)

-0,00 (0,11 a% 0,11)

Zména oproti vychozim
hodnotamv tydnu 104 (95% Cl)

-0,32 (-0,42 az -0,21)

-0,14 (-0,25 az —0,03)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
104 (95% Cl)

—0,18 (0,33 az —0,03)
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Zména oproti vychozim
hodnotdm v tydnu 208 (95% Cl)

-0,1(-0,25 az 0,05)

0,20 (0,05 az 0,36)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
208 (95% Cl)

-0,30 (-0,51 az -0,09)

Hypoglykemie (%)

Podil pacientd s alespon | 3,5 40,8
1 hypoglykemii do tydne 52

Rozdil oproti glipizidu v tydnu | -37,2 (-42,3 aZ -21,2)

52 (95%Cl)

p hodnota v tydnu 52 <0,0001

Podil pacientd s alespon | 4,2 45,8
1 hypoglykemii do tydne 104

Podil pacientd s alespon | 5,4 51,5
1 hypoglykemii do tydne 208

Télesna hmotnost (kg)

Vychozi hodnoty (prdmeér) 88,4 87,6

Zména oproti vychozim

hodnotam v tydnu 52

-3,22 (-3,56 a7 -2,87)

1,44 (1,09 az 1,78)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu | —4,65
52
p hodnota v tydnu 52 <0,0001

Zména oproti vychozim
hodnotam v tydnu 104

-3,7(-4,2az-3,2)

1,4 (0,9az1,8)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
104

—5,1(-5,7 az -4,4)

Zména oproti vychozim
hodnotam v tydnu 208

-3,65 (-4,30az -3,01)

0,73 (0,06 az 1,4)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
208

-4,38 (-5,31 a7 -3,46)

SniZenitélesné hmotnosti o >5
% (%)

Podil pacientd se snizenim
télesné hmotnosti o >5 %
v tydnu 52

33,3

2,5

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
52 (95%Cl)

30,8 (26,0 az 35,7)

P hodnota v tydnu 52

<0,0001

Podil pacientd se sniZzenim
télesné hmotnosti o >5 %
v tydnu 104

23,8 (19,6 az 27,9)

2,8(1,2az4,4)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
104 (95%Cl)

21,0 (16,5 az 25,5)

Systolicky krevni tlak (mmHg)

Zména oproti vychozim
hodnotdm v tydnu 52 (95% Cl)

—4,3

0,8

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
52 (95% Cl)

-5,0(-6,7 to —3,4)

F-CAU-003-02R/verze 2/23.05.2025

Strana 20 (celkem 51)




Zména oproti vychozim
hodnotdm v tydnu 208 (95% Cl)

-3,60 (-5,24 a2 -2,14)

-0,02 (-1,66az 1,61)

Rozdil oproti glipizidu v tydnu
208 (95% Cl)

-3,67 (-5,92az-1,41)

Diastolicky krevni tlak (mmHg)

Zmeéna oproti vychozim | -1,6 -0,4
hodnotam v tydnu 52 (95% Cl)
Rozdil oproti glipizidu v tydnu | -1,2(-2,3 az -0,2)

52 (95% Cl)

Zména prlimérné hodnoty HbAlc oproti pocatecni hodnoté v pribéhu 208 tydnl sledovani je znazornéna na

nasledujicim obrazku:
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Zména pramérné télesné hmotnosti oproti poc¢atecni hodnoté v priibéhu 208 tydn( sledovanije zndzornéna na
nasledujicim obrazku:
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Do této studie byla zafazena $irsi populace pacient(, se vstupni hodnotou HbAlcv rozmezi 48 az 86 mmol/moal,
oproti cilové skupiné pacientli se vstupnihodnotou HbAlcv rozmezi53 az <60 mmol/mol. Absolutnipokles HbAlc
na lé¢bé perordlnimi antidiabetiky je zavisly na vstupni hodnoté HbA1lc. Zadatel pfedlozil v rezimu obchodniho
tajemstvi analyzu podskupiny pacientd zarazenych do studie Nauck et al., 20112 s vychozi hodnotou HbAlc v
rozmezi48-64 mmol/moltykajici se parametru snizeniHbAlcv tydnu 52, ze které vyplyva obdobna ucinnost obou
sledovanych intervenciv tomto parametru.

V pfipadé ostatnich parametrd Ustav nepiedpoklada, ze jsou vysledky komparativni G¢innosti vyznamné ovlivnény
vstupni hodnotou HbA1c.

Bezpeclnost:

Hypoglykemické prihody byly ¢astéjSina Iécbé glipizidem oproti Ié¢bé DAPA. Prvni hypoglykemicka pfihoda byla u
vétsiny pacientd lécenych glipizidem zaznamendna jiz v priilbéhu 18tydenni titracéni faze. Ve vétsiné pripadu se
jednalo o mirné hypoglykemické pfihody. Na koncidletého sledovanibyla zdvaznd hypoglykemie zaznamendnau 3
pacientll ve skupiné s glipizidem a u Zadného pacienta Ié¢eného DAPA. U 7 pacientll v rameni s glipizidem byly
hypoglykemie dlivodem ukoncenilécby. Infekce genitdlu byly castéjsi na lécbé DAPA oproti lécbé glipizidem (14,3
% vs. 2,9 % na konci 4letého sledovani).

Zavér Ustavu ke studii Nauck et al., 20112 a jejimu prodlouZeni®

Ve studii Nauck et al., 2011 byl u cilové skupiny pacientl prokazan vyssi pfinos DAPA pfidaného k MET oproti
glipizidu (SU) pfidanému k MET spocivajici ve snizeni rizika hypoglykemickych pfihod pfi obdobné Gcinnosti v
parametru snizeniHbAlc. Na |é¢bé DAPA byl ddle pozorovan statisticky vyznamny vliv na sniZzenitélesné hmotnosti
a systolického a diastolického krevniho tlaku. Pfinos DAPA oprotiglipizidu (SU) ve vyse uvedenych parametrech byl

pozorovan po celou dobu 4letého sledovani.

Ustav doplfiuje, e primérné statisticky vyznamné snizeni télesné hmotnosti pozorované ve studii Nauck et al.,
2011 a jejim prodlouzenina lé¢b& DAPA oproti glipizidu pfiblizné o 5 % lze povaZovat za klinicky vyznamné. Ustav
vychaziz doporuceniCDS, dle kterych je unemocnych s nadvahou a obezitou cilem redukce t&lesné hmotnostio 5-
10 % a jeji udrzenia déle z doporuceni ADA 20263, ktera uvadéji, Zze setrvalé snizenitélesné hmotnostio 5-7 % je

spojeno se zlepsenim glykemické kontroly, krevniho tlaku a lipidového spektra.

DAPA + MET vs. gliptin + MET
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Zheng et al., 20211°

Jednd se o systematické review a sitovou meta-analyzu (NMA). Zahrnuty byly 204 randomizované kontrolované
studie provedené s dospélymi pacienty s DMT2 s neuspokojivou kontrolou glykemie na Ié¢bé MET. Vyrazeny byly
studie s délkou trvani lé¢by méné nez 4 tydny.

Sledovany parametr MET + gliflozin vs. MET + gliptin MET + gliflozin vs. MET + SU
MD (95%Crl) MD (95%Crl)

Zména HbAlc oproti pocatecni | -0,07(-0,20 az 0,05) 0,03 (-0,10 az 0,16)

hodnoté

Zména télesné hmotnosti oproti | -1,48 (-2,23 az -0,75) -3,63 (-4,50 az -2,78)

pocatecni hodnoté

Zména systolického krevniho tlaku | -2,48 (-3,57 az -1,37) -4,45 (-5,66 az -3,22)

oproti pocatecni hodnoté

Zménadiastolického krevnihotlaku | -1,44 (-2,13 az -0,76) -2,16 (-2,95 aZ -1,38)

oproti pocatecni hodnoté

Zména LDL cholesterolu oproti | 0,17 (0,05 az 0,29) 0,09 (-0,05 az 0,23)

pocatecni hodnoté

Zména celkového cholesterolu | 0,22 (0,07 az 0,37) 0,20 (0,04 az 0,36)

oproti pocatecni hodnoté

Zména HDL cholesterolu oproti | 0,07 (0,04 az 0,10) 0,09 (0,06 az 0,13)

pocatecni hodnoté

Sledovany parametr MET + gliflozin vs. MET + gliptin MET + gliflozin vs. MET + SU
OR (95%Crl) OR (95%Crl)

Zavaina hypoglykemie 0,72 (0,36 az 1,52) 0,10 (0,06 az 0,17)

Nezavazna hypoglykemie 1,03 (0,63 az 1,66) 0,10 (0,06 az 0,16)

NeZadouci pfihody 1,14 (1,00 aZz 1,29) 0,98 (0,86 az 1,11)

Zavainé nezadouci prihody 1,17 (0,95 az 1,43) 1,13 (0,95 a7 1,36)

Ukonéeni lé¢by z ddvodu | 1,24 (0,86 a7 1,76) 1,28 (0,91 a7 1,81)

nezadoucich ptihod

NeZadouci prihody tykajici se | 1,59 (1,11 az 2,27) 1,88 (1,41 az 2,55)
urogenitdlniho traktu
Srdecni selhani 1,29 (0,29 az 6,33) 0,84 (0,20 az 3,56)

Zavér Ustavu k NMA Zheng et al., 202110
Nebyl pozorovan statisticky vyznamny vliv na snizeni HbAlc na l1é¢bé kombinaci MET + gliflozin oproti kombinaci

MET + gliptin. Tato NMA neposkytuje Udaj o komparativni Uc¢innosti gliflozinu a gliptinu pfidanych k MET
v parametru snizeniHbA1c u cilové populace pacientl se vstupnihodnotou HbAlc v rozmezi53 az <60 mmol/mol,
ale u populace pacientl zahrnujici také pacienty s vyssimi vstupnimihodnotamiHbA1lc. Absolutnipokles HbAlc na
|é¢bé PAD je na vstupnihodnoté HbAlc zavisly!!. Lze proto predpokladat, ze absolutni pokles HbAlc bude u cilové
populace pacient(l jak na Iécbé DAPA (viz napt. analyza podskupiny pacientl zafazenych do studie Nauck et al.,
20118 svychozihodnotou HbAlcvrozmezi48-64 mmol/mol pfedlozend zadatelemv rezimu obchodniho tajemstvi),
tak na lécbé gliptinem (viz napf. analyza podskupin pacientd dle vstupni hodnoty HbAlc ve studii Nauck et al.,
2007'1) nizsi. Komparativniucinnostigliflozinu (konkrétné EMPA) oprotigliptinu v parametru snizeniHbAlcu cilové
populace pacient(l (se vstupni hodnotou HbAlc v rozmezi 53 a7z <60 mmol/mol) se Ustav zabyval také v paraleiné
probihajicim spravnim fizeni sp. zn. SUKLS95241/2025!2 se zavérem, ze Ucinnost gliflozinu (konkrétné EMPA 10 mg
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1x denné) oprotigliptinu (konkrétnéSITA 100 mg 1x denné) v parametru snizeniHbAlc je obdobna, pfiobdobném
riziku hypoglykemickych pfihod. Vzhledem k vySe uvedenému Ize také ucinnost DAPA 10 mg 1x denné oproti

gliptinu v parametru sniZeni HbA1lc a riziko hypoglykemii u cilové populace pacientli povaZovat za obdobné.

V ptipadé ostatnich parametri Ustav nepredpoklddd, ze jsou vysledky komparativnii¢innostivyznamné ovlivnény
vstupni hodnotou HbAlc.

Sim et al., 202213

Jednd se o systematické review a sitovou meta-analyzu provedenou za Géelem srovnani kardiovaskularnich a
renalnich vystupl a bezpecnosti antidiabetik pouzivanych ve 2. linii Ié¢by DMT2 (pfi nedostateéné tcinnosti MET
v monoterapii). Zafazeny byly pouze randomizované kontrolované studie zahrnujici pacienty s DMT2 |é¢ené MET
sledujicialespon jeden kardiovaskularninebo rendiniparametr, ato pouze studie zahrnujicivice nez 1000 pacientt,
nebot v pfipadé mensich studii nelze predpokladat, ze zachyti rozdily tykajici se kardiovaskularnich a renalnich
parametr(. Studie srovnavajici lécivé latky za stejné skupiny byly vyrazeny.

Do Bayesovské sitové meta-analyzy provedené s vyuzitim modelu s ndhodnymiefekty (random effects model) bylo
zahrnuto 38 studii provedenych s 227 497 pacienty v rozmezilet 2005 a 2021. Ve 21 studiich méla vétsina pacientt

kardiovaskularni onemocnéniv anamnéze, v 9 z nich to bylo >90 % pacienta.

Vysledky Ucinnosti a bezpecnostijsou shrnuty v nasledujici tabulce:

Parametr Risk ratio (95% Crl)

glifloziny vs. derivaty sulfonylurey

glifloziny vs. gliptiny

3P-MACE

0,92 (0,81 az 1,04)

0,91 (0,83 az 1)

Infarkt myokardu

0,91 (0,73 az 1,13)

0,93 (0,78 az 1,09)

Nefatalniinfarkt myokardu

0,9 (0,73 az 1,11)

Cévni mozkova prihoda

1,01 (0,8 az 1,26)

1,05 (0,85 azZ 1,28)

NefatdIni cévni mozkova pfihoda

0,93 (0,2 az 1.21)

(
(
0,89 (0,75 a2 1,05)
(
(

1,11 (0,87 az 1,41)

Umrti z kardiovaskularni pficiny 0,94 (0,79 az 1,11) 0,88 (0,78 az 1)
Umrti z jakékoli pficiny 0,87 (0,76 az 1) 0,88 (0,79 az 0,98)
Hospitalizace pro srdecni selhani 0,75 (0,62 az 0,91) 0,66 (0,58 az 0,76)

Hospitalizace pro nestabilni anginu
pectoris

1,09 (0,5 az 2,37)

1,02 (0,56 az 1,85)

Slozeny rendini parametr

0,81 (0,61 az 1,08)

0,61 (0,5 az 0,74)

1,95 (0,78 az 5,26)

0,69 (0,47 az 1,01)

ESRD
Umrti z rendlni pficiny

0,59 (0,06 a# 4.37)

0,27 (0,04 a# 1,9)

Zdvojnasobenisérového kreatininu

0,57 (0,32 a# 0,93)

Pokles eGFR

0,54 (0,37 az 0,79)

Hypoglykemie

0,19 (0,15 az 0,24)

1,02 (0,82 aZ 1,3)

Zavainé hypoglykemie

0,17 (0,09 ai 0,3)

0,84 (0,53 a# 1,33)

Infekce genitalu

5,46 (3,48 az 8,89)

3,59 (1,67 a¥ 8,55)

Zavér Ustavu k meta-analyze Sim et al., 202213

Z vysledki této sitové meta-analyzy vyplyva, Ze glifloziny oproti SU sniZuji riziko hospitalizace pro srde¢ni selhdnia
oproti gliptinGm snizuji riziko umrti z jakékoli priciny, riziko hospitalizace pro srdecni selhani a riziko progrese

chronického onemocnéniledvin.

Glifloziny oproti SU snizuji riziko hypoglykemii véetné zavaznych. Riziko infekci genitalu je na lécbé glifloziny vyssi

jak oproti SU, tak oproti gliptinim.
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Ustav déle dohledal systematické review a sitovou meta-analyzu Nong et al., 2025, do které byly zafazeny
randomizované kontrolované studie paralelnich skupin srovnavajici Ié¢iva pouZivana v 1é¢bé DMT2 mezi sebou,
oproti placebu nebo oproti standardni 1écbé s dobou sledovani alespori 24 tydn(. Jedna se o frekventistickou
sitovou meta-analyzu s vyuzitim modelu s nédhodnymiefekty (random effects model). Vysledky meta-analyzy Nong
et al., 2025 jsou v souladu s vysledky meta-analyze Sim et al., 202213,

Z meta-analyzy Nong et al., 2025 vychazi doporuceni Agarwal et al., 2025%°. Jedna se o doporuceni pfipravena
mezinarodnim panelem sloZzenym z klinickych odbornik( (endokrinologové, nefrologové, kardiologové, internisté,
prakticti Iékafi), metodologl a pacientl s diabetem. Tato doporuceni obsahuji odkaz na vefejné dostupny on-line
nastroj https://matchit.magicevidence.org/250709dist-diabetes/#!/) obsahujici data o komparativni G¢innosti a
bezpeclnostiantidiabetik, v€etné dat o komparativni Uc¢innosti v parametrech snizenirizika umrti z jakékoli pficiny,
rizika hospitalizace pro srdecni selhani a rizika selhdni ledvin.

Ve vySe zminéném on-line nastroji lze dohledat data o komparativni Ucinnosti antidiabetik pro jednotlivé
podskupiny pacienti dle vstupniho kardiovaskularniho rizika. Pro dvojici komparovanych intervenci a sledovany
parametr je vzdy pouzito stejné OR bez ohledu na vstupni kardiovaskularniriziko. Je tedy uvazovano, Ze relativni
snizeni nebo zvysSeni rizika vyskytu sledovaného parametru je nezavislé na vstupnim kardiovaskularnim riziku.
Naproti tomu je zfejmé, Ze absolutni snizeni nebo zvySeni rizika sledovaného parametru je na vychozim
kardiovaskularnim riziku zavislé. Napft. relativni snizenirizika (OR) umrti z jakékoli pfic¢iny na lécbé glifloziny oproti
lécbé gliptiny je 0,87 [0,79 aZ 0,96], a to jak pro pacienty s vysokymrizikem, tak pro pacienty se stfrednim rizikem.
Nicméné, v pripadé pacientd s vysokym kardiovaskularnim rizikem vede lécba glifloziny oproti 1é¢bé gliptiny
v 5letém ¢asovém horizontu k zabranéni 25 umrtina 1 000 pacient(. U pacientl ve stfednim riziku dojde v 5letém
Casovém horizontu pfi stejném OR k zabranéni 8 imrti na 1 000 pacient(l. Absolutniprinos gliflozinu oproti gliptinu
nasnizenirizika umrti z jakékoli priciny je tak nejvyssiu podskupiny pacientls nejvyssim kardiovaskularnim rizikem.

Obdobné je také absolutniprinos gliflozinu na sniZzenirizika hospitalizace pro srdecniselhdni a sniZzenirizika selhani
ledvin oproti gliptinu nejvyssi u podskupiny pacientl s nejvyssim kardiovaskularnim rizikem.

Ustav na zakladé vysledk(i meta-analyz Sim et al., 2022*3 a Nong et al., 2025 povaZuje vy3si pfinos DAPA oproti

gliptinu u cilové populace pacientt spocivajici ve snizeni rizika Umrti z jakékoli pficiny, snizeni rizika hospitalizace
pro srdecniselhdnia sniZzenirizika selhaniledvin za prokdzany. Absolutnipfinos se zvysSuje se zvy Sujicim se vstupnim

kardiovaskularnim rizikem.

Zavér Ustavu ke komparativni Géinnosti DAPA 10 mg 1x denné oproti relevantnim komparatortim pro cilovou
populaci pacientl se vstupni hodnotou glykovaného hemoglobinu (HbA1c) v rozmezi 53 aZ <60 mmol /mol.

- Komparator SU — prokdazan vyssi pfinos DAPA spocivajici ve:
snizeni rizika hypoglykemickych ptihod pfi obdobné ucinnosti v parametru snizeni HbAlc
klinicky vyznamném pridmérném snizeni télesné hmotnosti
snizeni systolického a diastolického krevniho tlaku
snizeni rizika hospitalizace pro srdecni selhani

o O O O

Vv

- Komparator gliptin — prokazan vyssi pfinos DAPA spocivajici ve:
snizeni télesné hmotnosti

sniZeni systolického a diastolického krevniho tlaku
snizeni rizika umrti z jakékoli pFiciny

snizeni rizika hospitalizace pro srdecni selhani

sniZeni rizika progrese chronického onemocnéni ledvin

O O O O O

. CKD
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DAPA vs. EMPA

Ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS233012/2023¢ Ustav vyhodnotil G¢innost a bezpeénost DAPA, EMPA a KANA
vindikaci CKD jako obdobné. V tomto spravnim fizeni (sp. zn. SUKLS268019/2025) bylo v rezimu obchodniho
tajemstvipredloZzeno nepfimé srovnaniucinnosti DAPA a EMPA v |écbé cilové populace pacientt s CKD vyuZivajici
data z reélné klinické praxe (viz detailnéjiv ¢asti 3.4.2.) podporujici pfedchozi zjisténi Ustavu o obdobné téinnosti
DAPA a EMPA v indikaci CKD.

7 s ve

Terapeuticka ucinnost DAPA pridaného ke standardni Ié¢bé zahrnujici ACEI nebo ARB oproti standardni |écbé
samotné na zpomaleni progrese CKD byla prokdzana v randomizované klinické studii studii DAPA-CKD, Heerspink
etal., 20207, do které bylizarazenipacientibez ohledu na pfitomnost DMT2s eGFR v rozmezi 25-75 ml/min/1,73m?
a UACR v rozmezi 200-5 000 mg/g. Pro populaci pacientl odpovidajicich vstupnim kritériim do studie DAPA-CKD
Ustav LP FORXIGA stanovil Ghradu ve spravnim Fizeni sp. zn. SUKLS272051/20218. Ve spravnim Fizeni sp. zn.
SUKLS143/2023"° Ustav na zakladé predlozenych podkladii déle rozsifil Ghradu LP FORXIGA o pacienty s DMT2 a
soucasné vstupni hodnotou UACR <200.

V tomto spravnim fizeni (sp. zn. SUKLS268019/2025) je zadano o rozs$ifeni dhrady LP FORXIGA pro pacienty se
vstupni hodnotou eGFR v rozmezi 20 az <25 ml/min/1,73 m? a vstupni hodnotou eGFR v rozmezi >75 az 90
ml/min/1,73 m?, pro pacienty se vstupnihodnotou eGFRvrozmezi25 az 75 ml/min/1,73 m? a souc¢asné UACR nad
5000 mg/ga dale pro pacienty bez DMT2se vstupnihodnotou eGFRv rozmezi 25 az 45 ml/min/1,73 m?2 a soucasné
UACR pod 200 mg/g. Pro pacienty s DMT2 se vstupnihodnotou eGFRv rozmezi25az 45 ml/min/1,73 m? asoucasné
UACR pod 200 mg/g je LP FORXIGA z prostfedk(l verejného zdravotniho pojisténi jiz hrazen. Za Géelem prokazani
ucinnosti DAPA na zpomaleni progrese CKD u pacientti napfi¢ rliznymi vstupnimi hodnotami eGFRa UACR a bez
ohledu na pfitomnost diabetu Zadatel predloZil analyzy dat studii DAPA-HF?° a DECLARE-TIMI 58!:

Jhund et al., 2021%*

Jedna se o analyzu dat studie DAPA-HF?°, Do studie DAPA-HF, kterouse Ustav zabyval jiz nap¥. ve spravnich fizenich
sp. zn. SUKLS340988/2021%2 a sp. zn. SUKLS298012/2020%%, byli zarazeni pacienti s HFrEF (ejekéni frakce levé
komory <40 %), s DMT2 nebo bez néj a s eGFR =30 ml/min/1,73 m?2. Primarnim sledovanym parametrem bylo
zhorseni srdecniho selhani (hospitalizace pro srdecni selhani nebo potieba intravendzni lécby) nebo Umrti
eGFR (<60 ml/min/1,73 m?; n=1926 a 260 ml/min/1,73 m?; n=2 816). Vyskyt primarniho sledovaného parametru
byl vy$$i u pacientd vstupujicich do studie s CKD. U&innost DAPA na sniZeni rizika vyskytu primarniho sledovaného
parametru se v3ak v podskupinach dle vstupni hodnoty eGFR neliSila. Na 1é¢bé DAPA bylo zaznamendno snizeni
rizika vyskytu pfedem specifikovaného sekundarnihosloZzeného renalnihoparametru (setrvaly pokles eGFR alespon

v

0 50 %, ESRD, umrti z renalni pficiny) oproti placebu, které vsak nedosahlo statistické vyznamnosti. Na lébé DAPA
bylo dale pozorovano sniZeni rizika pfedem specifikovaného exploratorniho parametru zdvojnasobeni hladiny
kreatininu v séru oproti placebu (HR 0,56 [95%Cl 0,39; 0,82]), a to v obdobné mife u obou podskupin pacientl dle
vychozi hodnoty eGFR. Lé¢ba DAPA byla asociovdna se zpomalenim poklesu eGFR oproti placebu v obou
podskupindach pacientl dle vychozi hodnoty eGFR a bez ohledu na pfitomnost diabetu.

Mosenzon et al., 2019%*

Jedndse oanalyzu dat studie DECLARE-TIMI 582° zaméfenou narenalniparametry. Studie DECLARE-TIMI 58, kterou
se Ustav zabyval ji napf. ve spravnim Fizeni sp. zn. SUKLS143/2023'°, zahrnovala pacienty s DMT2
s aterosklerotickym kardiovaskularnim onemocnénim (ASCVD) nebo s vice kardiovaskularnimi rizikovymi faktory.
Vétsina pacientd méla vstupni hodnotu eGFR =60 ml/min/1,73 m?, nebot podminkou vstupu do studie DECLARE-
TIMI 58 byla hodnota CICr >60 ml/min. Analyzou Mosenzon et al., 20192* se Ustav rovné? zabyval jiz ve spravnim
Fizeni sp. zn. SUKLS143/2023°. Na tomto misté Ustav pouze uvadi, e snizeni rizika specifického sloZzeného
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rendlniho parametru (setrvaly pokles eGFR alespori 0 40 % na méné nez 60 ml/min/1,73m?, ESRD nebo umrti z

sy

renalni pfic¢iny) na lécbé DAPA bylo zaznamenano bez ohledu na vstupni kategorii eGFR a UACR.

Dal$imi analyzami dat studie DECLARE-TIMI 58%°, které Zadatel rovnéz v tomto (sp. zn. SUKLS268019/2025)
spravnim fizeni predloZil, konkrétné Mosenzon etal., 202126 a Zelnikeret al., 202127 se Ustav rovnéz zabyvaljiz ve
spravnim Fizeni sp. zn. SUKLS143/2025%. Na tomto misté Ustav pouze uvadi, Ze z analyzy Mosenzon et al., 2021%°
je patrné zvysujici se riziko kardiorenalniho slozeného parametru (setrvaly pokles eGFR alespor o 40 % na méné

vrve

vrve

se zvySujici se vstupni hodnotou UACR. DAPA statisticky vyznamné snizil riziko kardiorenalniho sloZzeného

parametruv podskupinach pacientti s UACR >30mg/g a specificky sloZzeny rendlniparametrve viech podskupinach
dle vstupni hodnoty UACR. Na lé¢bé DAPA byla ve viech kategoriich dle vstupni hodnoty eGFR (=90 ml/min/1,73
m?; <90 a 260 ml/min/1,73 m?; <60 ml/min/1,73 m?) v kazdém sledovaném ¢ase zjisténa statisticky vyznamné nizsi
primérnd hodnota UACR oproti placebu (ve 4. roce p <0,0001 pro vSechny 3 podskupiny dle eGFR). Pro
Gcely analyzy Zelnikeretal., 2021%’ byli pacienti kategorizovanis ohledem na poc¢ateénihodnotu eGFR (<60vs. =60
ml/min/1,73 m?) a UACR (<30 vs. 230 mg/g) a zafazeni do kategorie 0 (eGFR =60 ml/min/1,73 m?2 a souéasné ACR
<30 mg/g), 1 (eGFR <60 ml/min/1,73 m? nebo ACR =30 mg/g) nebo 2 (eGFR <60 ml/min/1,73 m?2 a soucasné ACR
>30 mg/g) podle poc¢tu markerd CKD. Nebyla pozorovana zavislost relativniho snizeni rizika slozeného parametru

vrve

na pocatecni riziko bylo nejvétsi absolutni sniZzeni rizika tohoto slozeného parametru zaznamendno v kategorii 2.

Dle SmMPCFORXIGA!se vzhledem k omezenymzkusSenostem nedoporucuje zahajit lécbu DAPA u pacientl s GFR <25
ml/min. V tomto spravnim fizeni je Zddano o rozsiteni thrady LP FORXIGA také pro pacienty se vstupni hodnotou
eGFR v rozmezi 20 az <25 ml/mol/1,73 m2. Za Ucelem prokazani Gcinnosti a bezpecnosti DAPA v Iécbé pacienth
s CKD se vstupni hodnotou eGFR <25 ml/mol/1,73 m? Zzadatel predlozil vysledky studie:

DAPA-advKD, Hung et al. 202428

Jedna se o randomizovanou, multicentrickou, otevienou studii provedenou za Uéelem stanoveni Uc¢innosti a
bezpecnostiDAPA u pacientli s CKD stadium 4-5. Zarazeni byli pacienti (n=180) se vstupnihodnotou eGFR v rozmezi
10-30 ml/min/1,73 m? s poklesem eGFR 22,5 ml/min/1,73 m?/rok v prlibéhu pfedchozich 12 mésicd, zarazeni 21
mésicdo programu pre-ESRD péce, bezohledu nahodnotuUACR, ktefibyliv poméru 2:1randomizovanido skupiny
s DAPA (4 tydny 5 mg 1x denné - navySenidavky na10 mgv obdobitydn(5 az 12, pokud byl pokles eGFR <20 %)
+ integrovana péce o CKD nebo do skupiny pouze s integrovanou pécio CKD. 57,5 % pacientl randomizovanych do
skupiny s DAPA + integrovand péce o CKD a 53,3 % pacientli randomizovanych do skupiny pouze s integrovanou
pécio CKD vstupovalo do studie s hodnotou eGFR <20 ml/min/1,73 m3. Median sklonu eGFR pfi vstupu do studie
¢inil 5,4 ml/min/1,73 m3, resp. 5,5 ml/min/1,73 m3 ve skupinach s DAPA + integrovana péce o CKD, resp. pouze
s integrovanou péci o CKD.

Primarni sledovany parametr: rozdil ve sklonu eGFR po randomizaci

V nasledujicitabulce jsou uvedeny vysledkytykajicise primarniho sledovanéhoparametru po 72 tydnech sledovani:

Sklon eGFR (95%Cl) (ml/min/1,73m?/rok)
DAPA + integrovand péce o CKD -2,37 (-2,96 a7 -1,79)
Integrovana péce o CKD -3,58 (-4,58 az-2,58)
Rozdil 1,21 (0,07 aZ 1,35); p=0,019

Sekunddrni sledované parametry:
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- slozenyrenalniparametr: setrvaly pokles eGFR 0 >50 %, ESRD (setrvaly pokles eGFR pod 5ml/min/1,73m?)
a umrti z renalni nebo kardiovaskularni pficiny

- sloZeny renalni parametr a srdecni selhani: sloZzeny rendini parametr + hospitalizace pro srdec¢ni selhani a
hospitalizace pro akutniselhaniledvin

- sloZeny renalni a kardiovaskularni parametr: sloZzeny renalni parametr a srdecni selhani + 5bodovy MACE
(infarkt myokardu, cévni mozkova pitihoda, hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris a koronarni nebo

periferni revaskularizace)

HR (95%Cl) p
SloZeny renalni parametr 0,423 (0,234 az0,767) 0,005
SloZzeny rendlni parametr a | 0,456 (0,254 az0,817) 0,008
srdecni selhani
SloZzeny renalni a | 0,531 (0,300 az 0,941) 0,030
kardiovaskularni parametr

Bezpeclnost:

Mezisledovanymiskupinaminebyl pozorovan statisticky vyznamnyrozdil ve vyskytu zavaznych nezddoucich ptihod
(32,2 % vs. 40,0 %; p=0,466). Z divodu nezadoucich pfihod byla lé¢ba ukoncena u 2,5 % pacientli ve skupiné s DAPA
+ integrovand péce o CKD a u Zzadného pacienta ze skupiny pouze s integrovanou péci o CKD. Akutnipokles eGFR o
>30 % a zrychleni poklesu eGFR ve fazi po pocatecnim poklesu bylo zaznamendno u 2,5 %, resp. 0,8 % pacient(l ve
skupiné s DAPA + integrovana péce o CKD a u Zadného pacienta ze skupiny pouze s integrovanou péci o CKD.

Zévér Ustavu ke studii DAPA-advKD?®

Ve studii DAPA-advKD byla u pacient( se vstupni hodnotou eGFR v rozmezi 10-30 ml/min/1,73 m? pozorovana
ucinnost DAPA pridaného k integrované péci o CKD oprotiintegrované péci o CKD samotné na zpomalenipoklesu
eGFR a snizenirenalniho a kardiovaskularniho rizika pti akceptovatelném bezpecnostnim profilu.

Ustav dale uvadi, ze se jedna se o dosud nepublikovanou studii, publikovan byl pouze abstrakt. Zadatel predloil

vysledky této studie pouze jakoprezentaciv powerpointu. Abstrakt ani prezentaciv powerpointu Ustav ne povazuje
za relevantni zdroj klinické evidence.

Pro Uplnost Ustav uvdadi, Ze podrobnéjsitidaje o nastaveni a designu studie, nikoli vak o vysledcich, studie DAPA-
advKD (NCT05196347) nalezl na: https://clinicaltrials.gov/.

Ustav dale uvadi, Ze dle vysledkl observaéni studie Imamura et al., 2026%° byl DAPA Uspé$né pouZit u pacientl
s eGFR <25 ml/min/1,73 m? (detailngjiv &asti 3.4.2). U¢innost a bezpeénost gliflozin(i (konkrétné EMPA) v 1é&bé
pacientd s CKD se vstupni hodnotou eGFR <25 ml/min/1,73 m? doklada také randomizovanaklinicka studie EMPA-
KIDNEY3?, do které bylizarazovani pacienti se vstupnihodnotou eGFR alespori 20 ml/min/1,73 m?2, pficemz vstupni
hodnotu eGFR<30ml/min/1,73 m2 mélo cca 34 % pacientU. Dle doporuceniKDIGO-2024*je obecné zahajenilécby
glifloziny doporuéeno u pacienti s hodnotou eGFR alespori 20 ml/min/1,73 m?, coz je v souladu s navrhovanym
rozsifenim indikaéniho omezeni LP FORXIGA.

Zavér Ustavu k terapeutické ucinnosti DAPA u cilové skupiny pacientd:

Randomizovana klinicka studie zahrnujici pacienty z cilové populace, pro které je pozadovano rozsifeni Uhrady LP
FORXIGA, primdrné zaméfena na prokazani ucinnostia bezpecnosti DAPA v posuzované indikaci, nebyla provedena.
Na zakladé predlozenych podkladl v3ak Ize konstatovat, Zze DAPA zpomaluje progresi CKD bez ohledu na vstupni
hodnotu eGFR, UACR a pritomnost ¢i nepfitomnost diabetu. U cilové populace jej proto lze povaZovat za ucinny a
bezpecny. Ustav dale uvadi, Ze G¢innost a bezpeénost gliflozinG (konkrétné v zasadé terapeuticky zaménitelného
EMPA) u cilové skupiny pacientl byla prokdzanav randomizované klinické studii EMPA-KIDNEY.3° Stanoveni Uhrady
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posuzovaného LP FORXIGA s obsahem DAPA pro cilovou skupinu pacientl je rovnéz v souladu s aktualnimi
doporucenimi KDIGO-2024%.

Udaje z klinické praxe
Zadatelv reZimu obchodniho tajemstvi predloZil nepfimé srovnani ic¢innosti DAPA a EMPA v 1é¢bé pacientd s CKD
vyuzivajici data z realné klinické praxe (RWE) (databdaze se sidlem v USA) provedenés vyuZitim metody propensity
skore.
Zarazeni byli pacienti odpovidajici populaci pacient( zarazenych do studie EMPA-KIDNEY3°:

- vstupnihodnota eGFR 20 az <45 ml/min/1,73 m3 bez ohledu na hodnotu UACR nebo

- vstupnihodnota eGFR 45 az >90 ml/min/1,73 m3 a sou¢asné UACR >200 mg/g.
Hodnocené parametry:

- sklon eGFR

- doba do prvnihospitalizace pro CKD

- doba do prvni hospitalizace pro srde¢ni selhani

- dobado umrti v nemocnici z jakékoli pficiny
Mezisledovanymiintervenceminebylu zadného z vySe uvedenych hodnocenych parametr{l zaznamenan statisticky
vyznamny rozdil.

Zavér Ustavu k predloZzenému nepfimému srovnéni:

PredloZené nepiimé srovnani podporuje predchozi zjisténi Ustavu ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS233012/2023 16
0 obdobné ucinnosti DAPA a EMPA v indikaci CKD.

OPTIMISE-CKD
Jednase o observacnistudii popisujicilécbu DAPA u pacientl s CKD s vyuzitim dat z databdze pojistnych udalostiv
USA a Japonsku.

Svensson et al., 20243!
Jedna se o studii provedenou s vyuzZitim dat z USA z observaéni studie OPTIMISE-CKD.
Primarni analyza zahrnovala pacienty s CKD bez DMT2.
Zatazeni byli dospéli pacienti s CKD, u kterych byla nové zahajena Iécba DAPA v obdobi od 30. 4. 2021 do 31. 3.
2023, vyrazeni byli pacienti jiz dfive lééeniglifloziny a pacienti s CKD stadium 5 (eGFR <15 ml/min/1,73 m? nebo
dialyza), s DMT1 nebo s gesta¢nim diabetem.
Pacienti byli seskupeni dle vstupni hodnoty UACR:

- nizkd hodnota UACR (30-200 mg/g); n=796

- vysokd hodnota UACR (>200 mg/g); n=684
Sledovani byli také pacienti s normalni/mirné zvysenou hodnotou UACR (0-29 mg/g); n=1549.
Zména eGFR oproti pocatecni hodnoté, tj. pfi zahajenilécéby DAPA (indexacnidatum), byla popsana pfiblizné 3a 6
mésicu pred indexacnim datem a 1, 3, 6, 9 a 12 mésicli po indexacnim datu.
Byly sledovany také tyto parametry:

- hospitalizace pro diagnézu CKD

- srdeéniselhani
V obou skupinach (s nizkou i s vysokou vstupnihodnotou UACR) doslo po zahajenilécéby DAPA k akutnimu poklesu
eGFR 0 3 ml/min/1,73 m? nasledovanému stabilizaci eGFR. Sklon eGFR [95% Cl] ve skupiné s nizkou vstupni
hodnotou UACR byl 0,79 ml/min/1,73 m? za rok [-0,59; 2,56] a ve skupiné s vysokou vstupnihodnotou UACR 0,40
ml/min/1,73 m?2 za rok [-0,46; 1,38], viz také nasledujici obrazek:
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eGFR slope (95% Cl)
mbfmin/. 73 m’ per year

Unadjusted —— 0,79 (=0,58=2 58)
Low UACR , ! ’
{30-200 mgig) Adjusted (baseline eGFR) 0,49 (-1.10~-2.53)
Adjusied multivanste® A 0.23 (-1.36-1.65)
Unadjusted e 0.40 (-0.46=1.38)
:f?guur:gcl; Adjusled (baseline eGFR) —_—— =056 (-2.24=0 92}
Adfusied multivarate® + ' i -0.03 (-2 BB—1.46)

Median eGFR slope
mLimin/1, 73 m? per year

*upraveno s ohledem na vstupni hodnotu eGFR, vék, pohlavi, srde¢ni selhdni a Ié¢bu inhibitory RAS

Sklon eGFR se nezménil ani po zafazeni pacientli s normalni nebo mirné zvySenou hodnotou UACR do skupiny s
nizkym UACR, viz nasledujici obrazek:

[}
)
]
unadjusied —— Q.33 (-0.64, 1.37)
low uACR minimaly adjusted '—"'“"*I 0.13 {-0.77, 1.06)
]
fully adjusted —a— 0.42 (-0.76, 1.20)
]
]
i
)
unadjusiad et 0.38 (-0.46, 1.38)
i i
igh uACR minimaly adjusted ——— -0.41 (-1.79, 0.99)
i
fully adjusted —— 0,51 (-2.63, 1.07)
|
43210123 4
median eGFR slopa

*upraveno s ohledem na vstupni hodnotu eGFR, vék, pohlavi, srdec¢ni selhani a Ié¢bu inhibitory RAS

Ocekavané snizeni eGFR o 3 ml/min/1,73 m?, které odpovidad mechanismu ucinku gliflozin(, bylo u pacientl bez
DMT2 po zahjjenilécby DAPA pozorovano jak ve skupiné s nizkym, tak ve skupiné s vysokym UACR.Zménav Case
byla u obou skupin konzistentni, viz ndsledujici obrazek:
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*zahajenilécba DAPA 10 mg

Podobné ucinky byly zaznamendny i tehdy, kdyZ byli pacienti s normalni nebo mirné zvySenou hodnotou UACR
zafazeni do skupiny s nizkym UACR, viz nasledujici obrazek:

All UACR
§ —j=t= Milcly slevatedLow UACR (<X00mgg)
== Hhgh UACR |20 mg »
ﬂ —
5 -
10 -

Follow-up since iniation (months)

*zahdjeniléctba DAPA 10 mg

Zavér Ustavu ke studii Svensson et al., 20243!

Vysledky této studie naznacuji, Ze 1é¢ba DAPA vede u pacientll bez DMT2 ke zpomaleni progrese CKD bez ohledu
na vychozi hodnotu UACR. Do této studie byli zafazenitaké pacienti se vstupnihodnotou eGFR v rozmezi 20 az 25
ml/min/1,73 m?, pro které je nové pozadovano stanoveni Ghrady LP FORXIGA.
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Tangri et al., 202432

Jednase oanalyzu datz USA aJaponska ziskanych v ramci observacnistudie OPTIMISE-CKD. Do analyzy bylizarazeni
dospélipacienti s CKD s hodnotou UACR <200 mg/g (nebo odpovidajicihodnotou UPCR). Byl porovnan sklon eGFR
u pacientt lIééenych DAPA 10 mg (n=2972) a pacientld vhodnych pro lé¢bu DAPA, u kterych vsak Iécba DAPA nebyla
zahajena (n=2 972). Kvyrovnani vstupnich charakteristik sledovanych populaci pacientli byla pouZita metoda
propensity score matching. Primarnim sledovanym parametrem byl sklon eGFR od pocatku do konce sledovani
(nebyl rozlisen celkovy, akutniani chronicky sklon eGFR). Byla provedena také analyza podskupiny pacient( bez
DMT2 (275 pacientl v kazdém rameni).

Vysledky jsou shrnuty v nasledujici tabulce:

Median ¢GFR slope, mL/min/1.73 m*/ Median difterence (quantile regression),
year (95% CI) mL/min/1.75 m" fvear (95% CI)
Initiated [¥id mot initiatc
1.|.1;!.1E:]i!!u.ril1. -.l.l}i:lglifluu'm
10 myg 10 mg

LUACRE = 200 mgg (I8 (=050 ta (0,99) —0.83 (=223 1w 0.39) 1.07 (0.40-1.74)

UACR =< 200 mg/p —(LB6 (—636 w 435) =202 (=574 w OL58)  L28 (—1.56 o 4.12)

withour type 2 diaberes

1 conhdence interval, offFR estimared gﬂimwmlar flcration rawe, UACR urinary atbumin-to-creatinine ratio

Zavér Ustavu ke studii Tangri et al., 202432
Lécba DAPA bylau pacientlis CKD se vstupnihodnotou UACR <200 mg/g asociovanase zpomalenim poklesu eGFR,

a to také u pacientd bez DMT2.

Nakhleh et al. 202433

Jednase o observacnistudiiz Izraele. Zarfazenibylidospélipacientibez diabetu se vstupnihodnotou eGFR v rozmezi
25-60 ml/min/1,73 m?, u kterych byla zahdjena lé¢ba EMPA nebo DAPA v obdobi od zafi 2020 do listopadu 2022.
Do analyzy bylo zafazeno 354 pacientl. Sledovana byla zména sklonu eGFR na konci sledovani oproti vychozi
hodnoté. Vychozisklon eGFR byl vypocitan pomoci hodnoteGFRzaznamenanych béhem dvou let pfed indexovym
datem (den prvniho vydeje gliflozinu), véetné tohoto data. Pro vypocet sklonu eGFR béhem obdobisledovanibyly
pouzity hodnoty eGFR mezi 90. a 900. dnem po indexovém datu spolu s vychozim méfenim v den 0 (indexové
datum), aby bylzohlednén pocatecnipokles eGFR zplUsobeny glifloziny. Vysledky jsou shrnutyv nasledujicitabulce:
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Annual eGFR slope

Mean Baseline, Follow-up, Change, p value
Subgroup N eGFR mean (SD) mean(SD) mean (95% CI) between
Total 354 454 -557(7.68) -1.66(6.77) 3.91(2.81-5.02) =
Age (years) 0.329
<65 72 423 -5.41(649) -250(5.84) 2.82(0.75-4.90) =
=63 282 46.2 =561 (7.96) -1.42(697) 4.19(2.30-5.48) =
Sex 0.379
Male 262 455 -547(7.895) -185(6.38) 3.62(235-4.88) =
Fermale 92 452 -5.B4(5.90) -1.09(7.82) 4.75(2.44-7.06) s
eGFR (mlimin/1.73m?) 0.004
A45-60 191 530 -4.80(6.79) -239(761) 2.47(0.93-390) F—=—
25-45 163 365 -647(8.54) -0.80(552) 5.67(4.03-7.30) =
UACR (mglg) 0.054
<30 146 482 -593(9.20) -0.83(6.64) 5.10(3.31-6.88) —=—q
30-300 B1 44.0 -549(7.40) -1.71(8.03) 3.79(1.15-6.43) s
=300 T4 412 -5.01(521) =354 (4.86) 1.47(-0.26-3.20) f—=—
Missing 53 A58 547 (6.40) -1.21(6.94) 4.26(124-7 28) P
KDIGO risk 0.064
Moderate 127 530 -4.73(6.97) -14B(7.52) 3.25(1.45-5.05) =
High 102 439 -7.14(9.85) -1.16(6.75) 5.97(3.54-8.41) —
Wery-high 125 389 -54(6.04) -2.24 (5.94) 291 (1.29-4.52) =
Heart failure 0.477
Mo 221 449 -5.51(7.84) 1.28 (6.40) 4.22(2.79-5.66) ——
Yes 133 462 567 (744) -228(7.32) 3.40(1.65-5.14) ——
ACE inhibitor or ARB 0.186
Mo 32 429 -527(7.46) 1.01(6.52) 6.258(1.82-10.74) P
Yes 322 456 -5.60(7.71) -192(670) 3.68(2.54-4.82) [
Loop diuretic 0.010
No 201 455 -4.28(6.26) -1.62(523) 2.66(1.44-3.87) =
Yes 153 453 -7.26(8.96) -1.70(8.38)y 5.56(3.57-7.56) p——
Aldosterone antagonist 0.305
Mo 202 451 -4.85(6.49) 1.43 (8.08) 3.41(2.10-4.73) —=—
Yes 152 458 -BS53(8.96) -185(7.62) 4.55(2.67-6.49) F—=—

T T T T T T
4 0 4 8 12 16

< Warsening  Mean (85% CI) eGFR change  Improvement —=

Zavér Ustavu ke studii Nakhleh et al., 202433
U pacientl bez diabetu bylalécba glifloziny asociovana se zpomalenim poklesu funkce ledvin bez ohledu na vstupni
hodnotu UACR.

Vysledky observaénich studii Svensson et al., 20243, Tangri et al., 202432 a Nakhleh et al. 2024 doplriuji vysledky
analyz randomizovanych klinickych studii DAPA-HF?° a DECLARE-TIMI 58%° a jsou s nimi v souladu.

Ustav dohledal studii:

Imamura et al., 2026°

Jednd se o monocentrickou, jednoramennou, retrospektivni, observacéni studii provedenou s pacienty s CKD
|é¢enymi DAPA 10 mg/den, do které bylo zafazeno také 19 pacient( (z toho 6 s diabetem) s hodnotou eGFR <25
ml/min/1,73 m? (pramér 20,9 ml/min/1,73 m?2) pfi zahdjenilécby DAPA. Primérny sklon eGFR pred a po zahajeni
|[éEby DAPA je zndzornén na nasledujicim obrazku:
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All (n = 19) NDM (n = 13) DM (n = 6)

(Total) {Chronic) (Total) (Chronic) (Total) |(Chronic)
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Z vyse uvedeného obrazku je zfejmé, Ze na lIé¢hé DAPA bylo zaznamenano zpomaleni poklesu eGFR.

Zavér Ustavu ke studii Imamura et al., 2026

Tato studie ma fadu limitaci (monocentricka, jednoramenna, retrospektivni, observacni, pouze cca ¥ pacientt byla
l[écena ACEI nebo ARB), nicméné poskytuje informaci o tom, Ze DAPA lze s Uspéchem pouzit také u pacientl se
vstupni hodnotou eGFR <25 ml/min/1,73 m2.

Limitace klinické evidence
Nenalezeny.

Posouzeni inovativnosti

Navrh Zadatele
NepoZaduje.

Hodnoceni Ustavu

S ohledem naskutecnost, Ze drzitel rozhodnutio registracinepozaduje posouzeni pfedmétného lécivého pripravku
jakozto vysoce inovativniho, se Ustav posouzenim kritérii inovativnosti a stanovenim doc¢asné thrady podle
ustanoveni § 39d zdkona o verejném zdravotnim pojisténia o zméné a doplnéni nékterych souvisejicich zakont v
tomto sprdvnim fizeni nezabyval.

Zavér k terapeutické zaménitelnosti
Stanoveni referencni indikace
Referencniindikaci je terapie diabetu mellitu 2. typu.

Zarazeni do referencni skupiny/skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lé¢ivych pfipravka

V ndvaznosti na provedené hodnoceniterapeutické zaménitelnosti, icinnosti, bezpecnostia klinického vyuziti
posuzovanych lé&ivych ptipravk Ustav konstatuje, Ze ptipravky svymi vlastnostmi odpovidaji skupiné lé¢&ivych
pripravk( zarfazenych do skupiny v zdsadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pripravkd s obsahem gliflozint k
lécbé diabetu mellitu 2. typu, a proto posuzované lécivé pripravky do této skupiny zarazuje.
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Identifikace srovnatelné Gi¢inné terapie v pfipadé aplikace ustanoveni § 39c odst. 2 pism. b) zakona o vefejném
zdravotnim pojisténi
Nenalezena.

Stanoveni obvyklé denni terapeutické davky (ODTD)
Ndvrh Zadatele
10 mg/den

Posouzeni Ustavu

ODTD léc¢ivych latek dapagliflozin, kanagliflozin, empagliflozin a ertugliflozin byly stanoveny v predchozihloubkové
revizi sp. zn. SUKLS298012/2020%3. ODTD byly stanoveny v referencni indikaci uvedené v kapitole ,Stanoveni
referencniindikace”.

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

DDD  dle| Doporucéené
e ODTD Frekvence i p
Léciva latka ATC (mg) davkovani WHO davkovani  dle
m avkovani
g (mg)3* SmPC!
dapagliflozin A10BKO1 | 10,0000 1xdenné |10 10 mg 1x denné
Skupina v zdsadé — ~
. kanagliflozin o sile . 100-300 mg 1x
terapeuticky . | A10BK02 | 100,0000 | 1x denné | 200 .
L ) 100 mgv 1tableté denné
zaménitelnych LP — -
kanagliflozin o sile . 100-300 mg 1x
s obsahem . | A10BKO2 | 300,0000 | 1x denné |200 .
e o . v | 300 mgv1tableté denné
gliflozind k l1é¢bé
. . . . 10-25 mg 1x
diabetu mellitu 2. | empagliflozin A10BKO03 | 10,0000 1x denné | 17,5 denné
typu
P ertugliflozin A10BKO04 | 5,0000 1x denné |10 5-15mg 1x denné

Identifikace populace pro stanoveni zvySené thrady ev. bonifikace

Ndvrh Zadatele
NepoZaduje.

Posouzeni Ustavu
Dalsi zvySena uhrada v souladu s ustanovenim § 39b odst. 11 zdkona o vefejném zdravotnim pojisSténi nebyla

stanovena, jelikoZ o ninebylo zadano.
Uprava thrady oproti zakladni Ghradé v souladu s vyhlaskou €. 376/2011 Sb. nebyla provedena, jelikoZ o Gpravu
Uhrady nebylo zZadano.

Zarazeni do skupiny pfilohy €. 2 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi
Léciva latka dapagliflozin nenivzhledem ke své charakteristice a zplUsobu pouzitizarazena do Zadné skupiny prilohy
€. 2 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi.

STANOVENi MAXIMALNI CENY

Maximalni cena LP FORXIGA neni pfedmétem posouzeni v tomto spravnim tizeni.
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STANOVENI VYSE UHRADY

Zakladni uhrada

Ustav stanovil zékladni Ghradu v souladu s ustanovenim § 39c odst. 7 a 8 zadkona o vefejném zdravotnim pojisténi
podle zakladnihrady fixované v ramci hloubkové revize systémuuhrad. Pro stanovenizakladni Ghrady poufil Ustav
vySi zdkladni Uhrady stanovenou pravomocné v ramci hloubkové revize systému Uhrad.

Zakladni uhrada byla pro skupinu v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pfipravkd s obsahem gliflozinG
k 1é¢bé diabetu mellitu 2. typu stanovena (zafixovdna) v reviznim spravnim fizeni vedeném Ustavem pod sp. zn.
SUKLS298012/2020?3. Rozhodnutiv tomto spravnim fizeni nabylo pravni moci dne 12. 5. 2025 a zakladni Ghrada
byla pro predmétnou skupinu v zdsadé terapeuticky zaménitelnych léCivych pripravkl stanovena takto:

Zakladni uhrada: 22,6923 K¢ za ODTD
Podrobny postup stanovenizakladniuhrady je blize popsan ve vyse uvedeném rozhodnuti, které je soucasti spisu.

Zakladni uhrada projednotlivé sily jednotek lékovych forem je stanovenav souladu s ustanovenim § 18 vyhlasky €.
376/2011 Sb. takto:

Zakladni uhrada za jednotku lékové formy — dapagliflozin (ODTD 10,0000 mg)
Frekvence davkovani: 1x denné

Interval: od 5 mg do 20 mg

10 mg (ODTD) 22,6923 K& (680,77 K&/30,00000000)

Uhrada za baleni posuzovanych pfipravk( byla stanovena jako soucin Ghrady za jednotku lékové formy a poctu
jednotek lIékové formy v baleni.

Informativnipfepocet na maximdinithradupro konecnéhospotrebitele (UHR) publikovanouv Seznamu cen a uhrad
lé&iv (SCAU) vychdzejiciz niz$i z hodnot jddrové uhrady za baleni (JUHR) podle ndvrhu Zadatele a stanoviska Ustavu:

Ndvrh Zadatele: | Stanovisko
L, . L ) ., UHR v SCAU
Kod SUKL Ndzev Doplnék ndzvu JUHR (K¢) Ustavu: JUHR (KC)
(K¢)
0193660 FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1 680,77 680,77 974,31
0193661 FORXIGA 10MG TBL FLM 90X1 2 042,31 2042,31 2 922,94

Informativni pfepocet thrady na hodnotu publikovanou v Seznamu cen a uhrad 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.

Jedna dalsi zvySena Ghrada
Nestanovena.

HODNOCENi NAKLADOVE EFEKTIVITY A DOPADU NA ROZPOCET

RozSifeni preskripéniho omezeni o odbornost GER
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V souladu s ustanovenim § 15 odst. 9 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténije pfedloZzenihodnoceninakladové
efektivity a analyzy dopadu do rozpoctu vyzadovano, pokud predpokladany dopad do rozpoctu spojeny s Uhradou
lécivého pripravku vykazuje zvySenivydajl ze systému zdravotniho pojisténi.

Na zékladé stanoviska Ceské nefrologické spole¢nostize dne 11. 6. 2025 (&. j. sukl228759/2025), stanoviska Ceské
gerontologické a geriatrické spole¢nosti CLS JEP ze dne 18. 6. 2025 (<. j. sukl238247/2025), stanoviska Ceské
diabetologické spole¢nosti CLS JEP ze dne 16. 6. 2025 (¢. j. sukl238284/2025) a vyjadreni Ceské endokrinologické
spolecnostize dne 24. 6. 2025 (C. j. sukl247871/2025) ve spravnim fizenisp. zn. SUKLS95241/2025 (LP JARDIANCE)
ma Ustav za to, Ze roziifeni preskripéniho omezeni o odbornost GER nevykazuje zvyseni vydajll ze systému
zdravotniho pojisténi.

Rozsifeni indikacniho omezeni u pacientii s CKD
Je zadano o rozsiteniindikacniho omezeni pro pacienty s CKD, ktefi:
1) maji DMT2 a souéasné maji:
a. eGFRvrozmezi20az<25ml/min/1,73 m?
b. eGFRvrozmezi>75az 90 ml/min/1,73 m? a UACR alespor 200 mg/g (22,6 mg/mmol)
c. eGFRvrozmezi25az 75 ml/min/1,73 m? a UACR nad 5 000 mg/g
2) nemaji DMT2 a soucasné maji:
a. eGFRvrozmezi20az <25 ml/min/1,73 m?
b. eGFRvrozmezi25az 45 ml/min/1,73 m? a UACR pod 200 mg/g (22,6 mg/mmol)
c. eGFRvrozmezi>75az 90 ml/min/1,73 m? a UACR alespori 200 mg/g (22,6 mg/mmol)
d. eGFRvrozmezi25az75ml/min/1,73 m? a UACR nad 5000 mg/g

S ohledem na zpUsob stanoveni Uhrady popsany v ¢asti ,,Stanovenivyse Uhrady“s odkazem na ustanoveni § 15
odst. 9 a § 39b odst. 2 pism. c) zakona o vefejném zdravotnim pojisténi neni hodnoceni nakladové efektivity a
dopadu na rozpocet vyzadovano.

V souvislosti se zapocitatelnymidoplatky do ochranného limitu pacienta Ustav dale ovéfil, Ze stanovenithrady pro
predmétny lécivy pripravek nevede ke zvySeni vydajli ze systému zdravotniho pojisténi oproti srovnavané
intervenci.

Rozsifeniindikaéniho omezeniv kombinaci s MET u pacienti s DMT2, ktefi nejsou uspokojivé kompenzovani na
1éEébé MET se vstupni hodnotou HbA1lc v rozmezi 53 az <60 mmol/mol

Dne 1. 10. 2025 Ustav obdriel odpovédZadatele navyzvu k soucinnosti (<. j. sukl400890/2025 a sukl400887/2025).
Ustav se tedy déle vyjadiuje také k témto aktualizovanym farmakoekonomickym analyzam.

Analyza nakladové efektivity

Zakladni popis a vstupy do analyzy

Pfi hodnoceni ndkladové efektivity pfipravku FORXIGA (dapagliflozin) v kombinaci s metforminem (MET) ve
srovnanis komparatorem kombinace derivat sulfonylurey (SU) + MET a kombinace gliptin + MET v indikaci DMT2 u
populace pacientll neuspokojivé kompenzovanych na lécbé MET se vstupni hodnotou HbAlcv rozmezi 53 az <60
mmol/mol byla pouZita analyza typu cost-utility (QALY). PouZit byl mikrosimulaéni model (Cardiff T2DM Model),
celozivotni (50 let) ¢asovy horizont, perspektiva platce zdravotni péce a 3 % diskontni sazba.

Udaje o ucinnostia bezpe&nosti pochazely se studi Nauck et al., 20118, sitové meta-analyzy Zheng et al., 2021%° a
sitové meta-analyzy Sim et al., 20223, Udaje o kvalité Zivota pacientil pochézely ze studii Ara et Brazier, 20103,
Beaudetetal., 2014%¢, Bagust et Beale, 2005%7, Shao et al., 201938, Cooperetal., 2020%* a Sullivan etal., 2011%°, kde
byla pouzita metoda EQ-5D.

Pfehled pfinost zohlednénych v predloZzené a hodnocené farmakoekonomické analyze
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Mérené klinické parametry ze studii viz ¢ast 3.4.

Pfinosy dle ustanoveni § 15

) . . ., | Délka zivota dle klinické evidence | Kvalita Zivotadle klinické evidence v ¢asti3.4 a
odst. 8 zdkona o vefejném

v Casti 3.4 Casti G-4.2 Strukturovaného podani

zdravotnim  pojisténi a
pfinosy v hodnocené
analyze nakladové efektivity

Vyse uvedené kategorie klinickych pfinosd, véetné pfinosl ovliviiujicich délku a
kvalitu Zivota jsou zohlednény v parametru QALY v hodnocené analyze typu cost-

utility

Zahrnuty byly pfimé naklady na farmakoterapii, administracia monitoring glykémie, konkomitantnilécbu, screening
ocnich a renalnich komplikaci a management komplikaci spojenych s DMT2 a neZadoucich ucink(. Zdrojem pro
uréeni nakladd byla platna legislativa, spravni fizeni sp. zn. SUKLS90762/2015 (LP XULTOPHY), sp. zn.
SUKLS39409/2013 (LP ELIQUIS), sp. zn. SUKLS84024/2016 (LP LYXUMIA), sp.zn. SUKLS161525/2015 (LP REPATHA),
sp. zn. SUKLS87463/2019 (LP JINARC), sp. zn. SUKLS73511/2013 (LP FORXIGA), sp. zn. SUKLS93155/2014 (LP
LUCENTIS), sp. zn. SUKLS181711/2023 (LP KINPEYGO), webové stranky VZP*! a studie Kruntoradova et al., 201242,
Naklady na hodnoceny ptipravek predstavovaly 974,31 K¢/baleni FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1 (navrh Zadatele ve
shodé s kalkulaci Ustavu).

V Zadatelem predstaveném zakladnim scénafi hodnota ICER ¢inila549 266 KE/QALY ve srovnani s kombinaci SU
+ MET a 585 167 K&/QALY ve srovnani s kombinaci gliptin + MET. K relevanci vysledku se Ustav vyjadfuje nize.

Posouzeni pfedloZené analyzy
Vstupni charakteristiky pacientii
Pocatecni hladina HbAlc

evvs

hodnoté cilové populace). V zajmu o$etieni nejistot spojenych s timto nastavenim Ustav ve vyzvé k soudinnosti
zadal o predlozeni vysledku alternativniho scénare s uvazovanim pocatecni hladiny HbAlc 56 mmol/mol, coz
odpovida primérné hodnoté cilové populace. Zadatel tento scénar predlozil, vysledek je oprotizakladnimu scénari
dle Zadatele mirné priznivéjsi (ICER 544 413 KE/QALY ve srovnani se SU + MET a 570 655 KE/QALY ve srovnani
s gliptinem + MET). Zaroven Zadatel uved|, Ze se ztotoZiiuje s pfistupem modelace zaloZzené na primérnych
hodnotdch pro cilovou skupinu pacientl a Ze nastavenizakladniho scénare reflektuje dFivéjsi Ustavem definovany
pristup k modelacive spravnim fizeni sp. zn. SUKLS298012/2020 (hloubkové revize s glifloziny). Ustav k tomu uvadi,
Ze nastavenipocatecni hladiny HbAlc 53 mmol/mol v zakladnim scénafi Ize na zakladé predloZzenych vysledki
povaZovat za konzervativni a akceptuje jej.

Historie komplikaci

Zdrojem vétsiny Udajl o vstupnich charakteristikach pacientdiv modelu byla studie DECLARE-TIMI?®. Do této studie
vSak byli zafazeni pacienti s diabetem mellitem 2. typu (DMT2) se zvySenim kardiovaskuldrnim rizikem — pacientis
nékolika rizikovymi faktory pro aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni nebo s jiz rozvinutym
aterosklerotickym kardiovaskularnim onemocnénim. Jednalo se tedy o pacienty se zvySenim kardiovaskularnim
rizikem, zatimco v béZné populaci pacientli s DMT2, mezi néz patfi cilova populace vtomto spravnim fizeni, Ize dle
Ustavu predpokladat nizsi predchozi vyskyt komplikaci, nez bylo uvazovdno v modelu. Proto Ustav ve vyzvé
k soucinnosti poZadoval bud' Upravu historie komplikaci pacientd pfi vstupu do modelu, nebo doloZeni, Ze historie
komplikaci pfi vstupu do modelu nema na vysledek analyzy vliv.

V reakci na vyzvu k soucinnosti Zadatel pfedlozil vysledek alternativniho scéndre, v némz bylo uvazovano, ze
pacienti nemaji v anamnéze zadné z komplikaci, pro které byla plvodné vstupni prevalence cerpana z dat studie
DECLARE-TIMI. Vysledek tohoto scénare je pfiznivéjsi (ICER 517 269 KE/QALY ve srovnani se SU + MET a 521 765
K&/QALY ve srovnani s gliptinem + MET). Ustav na zakladé tohoto vysledku konstatuje, Ze s nizsi kardiovaskulami
rizikovosti pacient(i na pocatku modelace by byl vysledek pfiznivéjsi, a akceptuje tak Zadatelovo nastavenihistorie
komplikaci pacient.
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Udaje o ucinnosti
Obdobna Ucinnost ramen v parametru zmény HbAlc

V zékladnim scénafi dle Zadatele byla vidy pro rameno hodnocené intervence a komparatoru uvazovana odlisna
zména HbA1lc. Ve vyzvé k soucinnosti Ustav pozadoval, aby byl v rameni hodnocené intervence i komparatoru
uvazovan stejny vliv terapie na hladinu HbAlc, nebot dle néj nebyla na zakladé doposud predlozené klinické
evidence prokazana odlisna ucinnost dapagliflozinu spocivajici ve snizeni hladiny HbAlc ve srovnani s derivéty
sulfonylurey ani ve srovnani s gliptiny.

V reakcina vyzvu k soucinnostiZzadatel upozornil, Ze jiz v ramci strukturovaného podani predlozil vysledek takového
scénare (vliv terapie na hladinu HbAlc byl vtomto scénéfi stanoven jako vazeny prlmeér z dostupnych dat,
podrobnéji specifikovano v rezimu obchodniho tajemstvi). Vysledek tohoto scénare je v pfipadé srovnani se SU +
MET mirné priznivé;si (ICER 537 321 KE&/QALY) a v pfipadé srovnani s gliptinem + MET mirné méné pfiznivy (ICER
592 471 KE/QALY). Déle Zadatel uved|, Ze s povinnosti pouZit identické hodnoty napti¢ rameny nesouhlasi, nebot
statistickd nevyznamnost neznamend ekvivalenci. Dle Zadatele je metodicky spravnéjsi zachovat individudini
odhady HbAlc a nejistotu fesit prostfednictvim probabilistické analyzy senzitivity (PSA), protozZe i pfi absend
statistické vyznamnostiexistuje mezilécbamivariabilita, ktera je dllezitd pro rozhodovania pro spravné zachyceni
nejistoty.

Ustav k tomu uvadi, 7e prokdzani statisticky vyznamného rozdilu v p¥ipadé, e mda byt v rliznych ramenech
modelovan odlisny ucinek, standardné ve spravnich Fizenich vyzaduje (napf. sp. zn. SUKLS95241/2025 s LP
JARDIANCE). V pfipadé, Ze nebyl prokazan statisticky vyznamny rozdil mezi rameny ve studii, nelze automaticky
predpokladat, Ze v klinické praxi bude rozdil pozorovan. Naopak v takovém pripadé existuje vysoka nejistota toho,
Ze by v klinické praxi bylo dosaZzeno numericky stejného rozdilu mezi rameny jako ve studii (tedy Ze se budou oba
typy lé¢by od sebe v G¢innostivyznamné lisit). Ustav proto trvd na uvazovani obdobné tdinnostiramen v parametru
zmény HbA1lc. Za zékladni scénéf proto Ustav povazuje alternativniscénar predloZzeny 7adatelem dne 13. 11. 2025

(&.]. sukl468433/2025), v ném? byla uvaZzovdnaobdobnd téinnost ramen v parametru zmény HbAlca zarover bylo
odlisSné RR vzniku kardiovaskularnich udalosti uvaZzovdno pouze v pfipadech, kde bylo dosazeno statisticky

vyznamného rozdilu (blize viz nize).

Vliv l1écby na vyskyt kardiovaskularnich udalosti

V modelu bylo pro kazdé z Ié¢ebnych ramen pouzito odlisné relativniriziko (RR) vyskytu kardiovaskularnich udalosti
na zakladé NMA Sim et al., 202213, V pfipadé vyskytu infarktu myokardu a kardiovaskularniho tmrti (tj. dmrti z
kardiovaskularni pric¢iny) vsak v této NMA nebyl mezi [écebnymirameny zaznamenan signifikantni rozdil. Z toho
d@ivodu Ustav ve vyzvé k soucinnosti pozadoval, aby byla v pfipadé infarktu myokardu a kardiovaskularniho umrti
modelovana pro vSechna ramena stejna hodnota RR.

V odpovédi na vyzvu k soudinnosti zadatel obdobné jako v pfipadé pozadavku Ustavu na uvaZovani obdobné
ucinnosti v parametru zmény HbAlc uved|, Ze povaZuje za metodologicky spravné zachovat individualni bodové
odhady RR z NMA pro jednotlivd ramena a nejistotu fesit pomoci PSA, a tedy Ze nesouhlasi s povinnosti pouZit
shodné hodnoty RR napfi¢ rameny v situaci, kdy mezi nimi nebyl prokazan statisticky vyznamny rozdil. Statisticka
nevyznamnost dle Zadatele neznamena ekvivalenci, znamend pouze, Ze interval spolehlivostizahrnuje nulovy efekt.
K tomu Zadatel pfiloZil odkazy na mezindrodni metodiky a stanoviska, varujicimi pfed opirdnim se pouze o to, zda
p-hodnotadosahne stanoveného prahu pro rozhodovani.**-%” Nesignifikantnidle Zadatele neznamena, Ze zde neni
zadny rozdil. Pouzitim jednotné hodnoty RR pro jednotlivé terapie pak eliminuje rozdily meziintervencemi, ¢imz se
model stdva méné informativnim a ztraci schopnost reflektovat dostupné klinické dikazy.

Déle Zadateluvedl, Ze pouZitiindividualnich bodovych odhad( RR pro jednotlivé terapie koresponduje s metodikou
institutu NICE a Ze z aktualné pfipravované aktualizace doporucéenipro lé¢bu DMT2 vyplyva, Ze ekonomické modely
NICE zohlednuji rozdilna RR pro rlizné terapie i v pfipadech, kdy rozdily nejsou statisticky vyznamné.®

Déle se 7adatel odkazal na spravni fizeni sp. zn. SUKLS323935/2021 (LP ONTOZRY), v némi Ustav pro jiny nez
primarni parametr ucinnostidefinujiciprechodové pravdépodobnosti mezizdravotnimistavy pozadoval predlozeni
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scénare se shodnymihodnotamiRR, nicméné nepozadoval tuto Upravu v zakladnim nastavenianalyzy. Tento scéndr
byl dle Zadatele bran pouze jako dopliikovy.
Zadatel zarovef v odpovédi na vyzvu k soucinnosti predloZil vysledky dvou alternativnich scénari:

- scénarse spole¢nym efektem (common-effect pooling), jenz bylodhadnut metodou inverse-variance fixed
effectna log skale z hodnot RR a 95% intervalll spolehlivostiuvedenych v NMA (ICER 738 072 K&/QALY ve
srovnanise SU + MET a 1285 011 KE¢/QALY ve srovnanis gliptinem + MET)

- scénar s vyuzitim tzv. hierarchického, parcidlniho poolingu, kdy se hodnoty pfiblizi spoleénému primén,
ale zachovajisi i pozorované rozdily. Vysledky téchto scéndri jsou méné priznivé nez zakladni scénar dle
Zadatele (ICER 605 999 K&/QALY ve srovnanise SU + METa 713 651 K&/QALY ve srovnanis gliptinem + MET)

Dne 13. 11. 2025 dale predlozilvysledek alternativniho scénare, v némz kromé obdobné Gcinnostiramen na hladinu
HbA1c bylo uvazovanoishodné RR vyskytu kardiovaskuldrnich uddlostiv pfipadech, kdy nebylo dosaZeno statisticky
vyznamného rozdilu meziintervencemi (ICER 681 774 K&/QALY ve srovnanise SU + MET a 1 179 514 K&/QALY ve
srovnani s gliptinem + MET).

Ustav k tomu obdobné jako v pfipadé vlivu na HbAlc uvadi, ze v pfipadé, kdy ve studii nebyl pozorovén statisticky
vyznamny rozdil, existuje vysoka nejistota toho, Ze v klinické praxi bude dosazeno numericky stejného rozdilu mezi
rameny jako ve studii (tedy Ze se budou oba typy IéEby od sebe v G¢innosti vyznamné lisit). PoZzadavkem na aplikaci
stejného RR v pfipadé, kdy nebylo dosaZeno statisticky vyznamného rozdilu, dle Ustavu nedochazi tomu, Ze by se
model staval méné informativnim jenom proto, Ze reflektuje rozdily pouze mezi vystupy, u nichz byly nalezité
prokdzany. V situaci vyznamné nejistoty, majicizasadnivliv navysledek, Ustavnaopak povazuje zavhodné pracovat
s konzervativnimi pfedpoklady, nebyl-li dostateéné prokazan opak.

K 7adatelovu odkazu na pfipravovanou aktualizaci doporu¢eni NICE Ustav uvadi, Ze 7adatel nepredloZil konkrétni
publikaci, z niz by vyplyvalo uvaZovanirozdilnych RR pro rlizné terapiei v pripadech, kdy rozdily nejsou statisticky
vyznamné (v dokumentech publikovanych na webovych strankdch, které Zadatel citoval, Ustav takové doporuceni
nenalezl). Ustav navic neni doporucenimi NICE vazén. K 7adatelovu odkazu na spravni fizeni sp. zn.
SUKLS323935/2021 (LP ONTOZRY) Ustav uvadi, 7e v tomto pFipadé z vysledka alternativnich scénaid vyplynulo, Ze
je hodnocendintervence hluboko pod hranici1,2 mil. K¢/QALY i pfi aplikaci shodného RR, proto bylo mozné oznadit
nejistotu spojenou s pfechodovymipravdépodobnostmiza dostatecné diskutovanou a zakladniscénar dle Zadatele
akceptovat. V predmétném spravnim fizenise vsak vysledny ICER v pfipadé scénare se spoleénym efektem nachazi
nad hranici 1,2 mil. KE/QALY a v pfipadé scénare, predlozeného dne 13. 11. 2025, se ICER blizi k hranici 1,2 mil.
KCE/QALY.

Ustav proto trva na nastaveni, vnémj? je uvazovana obdobnd U¢innost na vznik kardiovaskularnich udélosti

v pripadech, kdy nebyl prokazan statisticky vyznamny rozdil (tedy RR = 1). Za zakladni scénaf proto povazuje
alternativniscéndr predloZeny Zadatelemdne 13. 11. 2025 (€. j. sukl468433/2025), v ném? byla uvazovana obdobna

Ucinnostramen v parametru zmény HbAlca zaroven bylo odlisné RR vzniku kardiovaskularniho udalosti uvazovano
pouze v pripadech, kde bylo dosazeno statisticky vyznamného rozdilu.

Ndklady

V odpovédinavyzvu k soucinnostiZzadatel na pozadavek Ustavu objasnil, jakym zpGsobem byly kalkulovéany celkové
roc¢ni naklady na kardiovaskularni komplikace a na diabetické vifedy a amputace.

Déle Ustav ve vyzvé k soucinnosti poZzadoval doloZeni zdrojového dokumentu, z néj7 bylo &erpano pfi odvozeni
nakladd na den hospitalizace v souvislosti s managementem CKD. Zadatel tento dokument nepredlofil
s odGvodnénim, Ze vy3e téchto naklad( jiz byla Ustavem akceptovéna ve spravnim fizenisp. zn. SUKLS181711/2023
a SUKLS239733/2024 (LP KINPEYGO) a Ze naklady na hospitalizaci v souvislosti s CKD nemaiji vliv na vysledky
hodnoceni nakladové efektivity.

Ustav 7adatelovo vysvétleni a argumentaci tykajici se naklad(l akceptuje.
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Vysledky analyzy

Za zékladni scénar Ustav povazuje scénaf predlozeny Zadatelem dne 13. 11. 2025 (¢. j. sukl468433/2025), v némz
byla uvazovdna obdobnd uUcinnost ramen v parametru zmény HbAlc a zadroven bylo odlisné RR vzniku
kardiovaskularniho udalosti uvazovano pouze v pripadech, kde bylo dosazeno statisticky vyznamného rozdilu.

Tabulka: Relevantni vysledek analyzy nakladové efektivity dle Ustavu, srovnéni se SU + MET

Naklady QALY A Nakladd A QALY |ICER (K&/QALY)
Dapaglifiozin + MET 508 292 K& 9,77 - - -
SU + MET 414 937 K& 9,64 93 355 K¢ 0,14 681 774

Tabulka: Relevantni vysledek analyzy nakladové efektivity dle Ustavu, srovnanis gliptinem + MET

Naklady QALY A Naklada A QALY ICER (KC¢/QALY)
Dapagliflozin + MET 508 358 K¢ 9,78 - - -
Gliptin + MET 443 962 K¢ 9,72 64 396 K¢ 0,05 1179514

Navrh finanéniho ujednani ze strany drzitele
Zadatel nepredloZil scénaf s navrzenym finan¢nim ujedndnim.

Nejistota a analyzy senzitivity

Srovndnise SU + MET:

Ze zasadnich parametr(, predpokladli a metod pouZitych v analyze vyznamné ovliviiuji vysledek disutility
v souvislostis nardstem BMI (164 375 K&/QALY dle publikace Lane etal., 2014*°), hranice pro prechod nanaslednou
lé¢bu (358 048 KE/QALY pfi hranici 60 mmol/mol) a demografické idaje (433 169 az 831 336 KE/QALY pti rozmezi
+20 SE).

Zadatelem predloZend probabilisticka analyza senzitivity pfi hodnoté 1,2 milionu K&/QALY predikuje nakladovou
efektivitu s pravdépodobnosti 67 %.

Srovnani s gliptinem + MET:

Ze zdsadnich parametr(, predpokladli a metod pouZitych v analyze vyznamné ovliviiuji vysledek disutility
v souvislosti s naristem BMI (389 771 KE/QALY dle publikace Lane et al, 2014*°), vliv lécby na vyskyt
kardiovaskularnich udalosti (725 410 K¢&/QALY pfi pouZziti hierarchického poolu pro RR) a demografické Gdaje (564
393 az 1 573 850 KE/QALY pfirozmezi +20 SE).

Zadatelem predloZend probabilisticka analyza senzitivity pfi hodnoté 1,2 milionu K&/QALY predikuje nakladovou
efektivitu s pravdépodobnosti 51,30 %.

Zasadni nedostatky predloZzené analyzy
Ustav nenalezl zésadni nedostatky znemoZfujici vyhodnoceni.

Zavér analyzy

Ustavem preferovany zékladni scénaF na zakladé predloZené analyzy nakladové efektivity lé&ivého pfipravku
FORXIGA (dapagliflozin) v kombinacis MET v indikaci DMT2 u populace pacientll neuspokojivé kompenzovanych na
|écbé MET se vstupni hodnotou HbAlcv rozmezi 53 az <60 mmol/mol ve srovnanis kombinaci SU + MET ukazuje
ICER ve vysi 0,68 milioni K&/QALY a ve srovnani s kombinaci gliptin + MET ukazuje ICER ve vysi 1,18 miliond
K&/QALY. Lécivy pripravek tak Ize povaZovat za nakladové efektivniintervenci, nebot pomér nakladd a pfinosd je
srovnatelny s jinymi hrazenymi terapeutickymi intervencemi.
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Ustav konstatuje, ze pro hodnoceny pfipravek FORXIGA je 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 ucinek spocivajici v prodlouzeni zivota, zlepseni
kvality Zivota nebo zlepSeni podstatného a méfitelného kritéria pfislusného onemocnéni, nebo pfi alesporn
srovnatelném terapeutickém Ucinku znamena pouziti hodnocené intervence nizsi celkové ndklady pro systém
vefejného zdravotniho pojisténi, nebo pfi vysSich nakladech a vyssim terapeutickém ucinku je tento pomér
srovnatelny s jinymi terapeutickymi postupy hrazenymi z prostiedk(i vefejného zdravotniho pojisténi.

Analyza dopadu na rozpocet

Zakladni popis a vstupy do analyzy

Analyza odhadovala dopad na rozpocet léCivého pripravku FORXIGA (dapagliflozin) v kombinacis MET ve srovnani
s komparatory kombinace SU + MET a kombinace gliptin + MET v indikaci DMT2 u populace pacientl neuspokojivé
kompenzovanych nalécbé MET se vstupni hodnotou HbAlcv rozmezi53 az <60 mmol/mol. Velikost cilové populace
byla na zakladé (dajd z Narodniho diabetologického registru®®, projektu Valetudo®?, spravnich fizeni sp. zn.
SUKLS143/2023 (LP FORXIGA) a sp. zn. SUKLS233012/2023 (JARDIANCE) a publikace Taborsky et al., 202152
odhadnutana 162 856 az 177 264 pacientl a penetrace gliflozinG natrh pfedstavovala (po dopocitani) 2,49 az 10,22
%, coz odpovida celkem 4 051 az 18 122 pacientl lIéCenych v prvnich péti letech. Zahrnuty byly pfimé naklady na
farmakoterapii, administraci a monitoring glykémie, konkomitantnilécbu, screening o¢nich a renalnich komplikaci
a management komplikaci spojenych s DMT2 a nezddoucich ucinkd. Vyse nakladl odpovidala analyze nakladové
efektivity. Naklady na hodnoceny ptipravek predstavovaly 974,31 Ké/baleni FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1 (ndavrh
7adatele ve shodé s kalkulaci Ustavu).

V Zadatelem pfredstavené analyze ¢inil dopad na rozpocet 46 628 813 az 140 204 204 Kc v prvnich péti letech.
Celkové naklady na lécbu 1 pacienta léceného glifloziny (dapagliflozin) + MET odpovidaly 160 162 K¢, 1é¢eného
SU + MET 111 441 K¢ a lééeného gliptinem + MET pak 123 037 K¢. K relevanci vysledku se Ustav vyjadfuje nize.

Posouzeni predloZené analyzy

Pocet pacientii Iécenych empagliflozinem

V predloZené analyze dopadu na rozpocet Zadatel nejprve vycislil pocty pacient(l Ié¢enych v jednotlivych letech
souhrnné glifloziny + MET, a ddle tyto pacienty rozdélil mezi dapagliflozin + MET, empagliflozin + MET a kanagliflozin
+ MET. U vSech téchto pacientl byla kalkulovanastejna vyse ndklad(, ato dle vystup(i z analyzy nakladové efektivity
pro rameno dapagliflozin + MET. Ustav uvadi, Ze pro cilovou populaci dosud neniz vefejného zdravotniho pojisténi
hrazen zadny gliflozin. V pfedmétném spravnim fizeni je 74dédno o Ghradu pouze pro dapagliflozin. Dle Ustavu tak
v analyze dopadu na rozpocetv pfedmétném spravnim fizenimaji byt vichni pacienti, ktefi byli pfisouzenik léché
glifloziny, pfifazeny pouze k dapagliflozinu. Ustav tak za relevantnicelkové naklady na dapagliflozin v jednotlivych
letech povazuje naklady, které zadatel oznacil jako celkové nédklady na glifloziny. Tato skutec¢nost nemavliv na vysi
celkového dopadu na rozpocet.

Ndklady

Jak bylo uvedeno vyse, Ustav povaiuje za relevantni scénaf analyzy ndkladové efektivity scénaf predlozeny
Zadatelemdne 13. 11. 2025 (¢&. j. sukl468433/2025), v némzbyla uvazovanaobdobnd icinnost ramen v parametru
zmény HbAlca zdroven bylo odlisné RR vzniku kardiovaskuldrniho udalostiuvaZovano pouze v pfipadech, kde bylo
dosaZeno statisticky vyznamného rozdilu. Ztoho divodu Ustav povaZuje za relevantni scénaf analyzy dopadu na
rozpocet scénar, v némz byly naklady odvozeny z tohoto scénare analyzy nakladové efektivity.

Zpisob kalkulace
Ve vyzvé k soucinnosti Ustav 7adal o Gpravu zpGsobu kalkulace celkovych ndkladi v jednotlivych letech analyzy tak,
aby bylo zohlednéno postupné nasazovani pacientl na lécbu. V odpovédi na vyzvu k soudinnosti Zadatel oziejmil,
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Ze jiz vramci strukturovaného podani bylo postupné nasazovani pacientll na lécbu v jednotlivych letech
zohlednéno. Ustav zpUsob kalkulace nakladd v jednotlivych letech akceptuje.

Scéndr zohlednujici zapocitatelné doplatky

Scénar zohledfiujici zapotitatelné doplatky nebyl predloZen. Ustav vypocetl vysi zapocitatelného doplatku na
170,13 K¢&/baleni FORXIGA 10MG TBLFLM 30X1, coZ odpovida 5,67 K¢/ODTD (2 070,97 K¢ rocné). Primérny vstupni
vék pacientli v podkladové studiiNauck et al., 20118 ¢inil 58 letv rameni dapagliflozin + MET a 59 letv rameni SU +
MET. Dle Ustavu tak nedojde k pfecerpani roéniho ochranného limitu 5 000 K¢, a zdravotnim pojistovnam tak
nebudou v souvislosti se zapocitatelnymi doplatky generovany dalsi naklady.

Vysledky a nejistota analyzy

Za relevantni vysledek analyzy dopadu na rozpocet Ustav povazuje vysledek predlozeny dne 13. 11. 2025 (&. j.
sukl468433/2025). Jednd se o scénar, v némz byly naklady odvozeny ze scénare analyzy nakladové efektivity,v némz
byla uvaZovdna obdobna uéinnost ramen v parametru zmény HbAlc a zdroven bylo odlisné RR vzniku
kardiovaskularniho udalosti uvazovano pouze v pripadech, kde bylo dosazeno statisticky vyznamného rozdilu.

Tabulka: Relevantni vysledek analyzy dopadu na rozpocet dle Ustavu

Rok 1 Rok 2 Rok 3 Rok 4 Rok 5
Pocetpacientd SU + MET | 58 176 53885 49 300 44 433 39299
Pocet pacientd gliptin +
y MET# 104 679 112 765 121 016 129 420 137 965
isr:/teetrvence bez Naklady SU + MET (K¢) | 1162536903 (1108608420 |1 040988238 | 952376100 |846763 162
Naklady gliptin + MET
(Ke) 2351717694 (2575309421 | 2808645458 3011598689 (3222262 755
Naklady celkem (K¢) 3514254597 (3683917841 | 3849633697 | 3963974789 (4069 025918
Pocetpacientl SU + MET | 54 126 46 360 37 629 29739 21177
Pocet pacientd gliptin +
MET# 104 679 112 765 121 016 129 420 137 965
Pocet pacientt gliflozin +
MET (HI) 4051 7526 11671 14 694 18122
Svét s | Naklady SU + MET (K¢) | 1081593918 (953780136 |794545479 |637422438 (456299018
intervenci Naklady gliptin + MET
(K¢) 2351717694 |2575309421 [2808 645458 | 3011598689 (3222262755
Naklady gliflozin + MET
(HI) (K¢&) 127 800 732 234 597 463 360578 512 447 968 435 545 816 075
Naklady celkem (K¢) 3561112344 |3763687 021 (3963769449 | 4096989563 (4224377 849
Dopad na rozpocet (K¢) | 46 857 747 79 769 180 114 135 753 133014773 155351931
Min. dopad na rozpocet (SA) (mil. K¢)* 23,4 39,9 57,1 66,5 77,7
Max. dopad na rozpocet (SA) (mil. K¢)** | 70,3 119,7 171,2 199,5 233,0

HI — hodnocend intervence

* Zastoupeni pacientli s HbAlc =253 a <60 mmol/mol u lé¢ené populace diabetik(i s hladinami

méné, nebo penetrace gliflozin( o % nasobek nizsi

** Zastoupeni pacientl s HbAlc 253 a <60 mmol/mol u lécené populace diabetikl s hladinami

vice, nebo penetrace gliflozin( o 1,5nasobek vyssi

# Tento pocet reprezentuje vSechny pacienty, které zZadatel ptitadil k 1écbé gliptiny nebo GLP-1 analogy

Navrh finan¢niho ujednani ze strany drzitele
Zadatel nepredloZil scénaF s navrienym finanénim ujednanim.
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Posouzeni vySe dopadu na rozpocet

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 jevijako pfimérena.

Tabulka: Srovnani se skutkové obdobnymi ptipady — spravni fizeni pro shodna ¢i obdobna onemocnéni

spisova znacka |écivy pripravek indikace dopad na rozpocet
SUKLS73511/2013 FORXIGA diabetes mellitus dohoda s platci
SUKLS157844/2014 metformin + sitagliptin diabetes mellitus 72-486 miliond K¢
SUKLS98999/2014 pioglitazon diabetes mellitus 11-88 milionl K¢
SUKLS151561/2014 RS 9/5 diabetes mellitus 46-303 miliond K¢
SUKLS151561/2014 TRESIBA diabetes mellitus 6-53 miliond K¢
SUKLS90762/2015 XULTOPHY diabetes mellitus 21-87 miliond K¢
sukls204763/2016 TRULICITY diabetes mellitus 2-5 miliond K¢
SUKLS322475/2018 OZEMPIC diabetes mellitus 3-11 miliont K¢
SUKLS263555/2019 OZEMPIC diabetes mellitus dohoda s pldtci
SUKLS334596/2019 FORXIGA diabetes mellitus 16-93 miliontd K¢

Konkrétni vyse, co za pfiméreny nebo nepfiméfeny dopad na rozpocet ve skutkové obdobnych pfipadech Ize
povaZovat, je dle vyse uvedeného rozhodnutivymezenarozhodovacipraxi spravnich organ( a soudu. Srovnanise
skutkové obdobnymi pfipady v3ak dle rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi ¢. j. MZDR 50688/2019-2/CAU, zn.:
L71/2019 nenibez dal$iho dostate¢né pro posouzenivyse dopadu narozpodet. Ustav proto nize uvadi nasledujici.
V pfipadé, Ze stanoveni uhrady léCivému pripravku s vySe uvedenym dopadem na rozpocet neni v souladu
s vefejnym zajmem dle ustanoveni § 17 odst. 2 zakona o verejném zdravotnim pojisténi ve smyslu ohrozeni
fungovanisystému zdravotnictvia jeho stability, Ustav pozaduje takové vyjadreni zdravotnich pojistoven ve Ihité
pro vyjadrenise k podkladiim. Dle rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi maji byt vyjadfenizdravotnich pojistoven
k vysi dopadu na rozpocet pfezkoumatelna a podlozena relevantnimi Gvahami.

Pokud Ustav od(ivodnéné vyjadienizdravotnich pojistoven obdri, navrhne lé&ivé mu pfipravku Ghradu nestanovit.
Ustav dne 23. 3. 2026 takové vyjadieni obdriel od Gcastnikd VZP (€. j. sukl121723/2026) a Svaz (&. j.
sukl122107/2026). V dal$im pribéhu spravniho fizeni vak byla Ustavu predlozena smluvni ujednani zajistujid
akceptovatelny dopad na rozpocet, ktera Zadatel uzaviel s i¢astniky VZP (viz podani €. j. sukl211214/2026 ze dne
26. 6. 2026) a Svaz (viz podani €. j. sukl215688/2026 ze dne 2. 7. 2026). Vzhledem k tomu Ustav povazuje dopad
narozpocet za souladny s vefejnym zajmem.

Zavér analyzy

Analyza dopadu na rozpocet lécivého pfipravku FORXIGA (dapagliflozin) v kombinaci s MET v indikaci DMT2 u
populace pacient(l neuspokojivé kompenzovanych na lécbé MET se vstupni hodnotou HbAlc v rozmezi 53 az <60
mmol/molodhaduje 4051 az 18 122 lécenych pacientll a ukazuje vysledekve vys$i46,9a7 155,4 milion( KEv prvnich
péti letech. Vysledny dopad na rozpocet Ize s ohledem na vySe uvedené v kapitole ,,Posouzeni vyse dopadu na
rozpocet” povazovat za souladny s vefejnym zdjmem.

PODMINKY UHRADY

Zadatelem navrhované podminky thrady

Navrhované zmény oproti sou¢asnému stavu jsou zvyraznény tucné.
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E/NEF, DIA, END, INT, GER

P:

A) Dapagliflozin je hrazen u diabetika 2. typu

1)

2)

v dvojkombinaci s metforminem u pacientl, u nichZ pouZiti maximalnich tolerovanych davek
metforminu po dobu alespon 3 mésicl spole¢né s rezimovymi opatienimi nevedlo k uspokojivé
kompenzacidiabetu definované hladinou HbA1c nizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému
zlepSeni kompenzace diabetuo 7 % ¢i vysSimu poklesu hladiny HbAlc a souc¢asnému poklesu télesné
hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich Iécby, pfipravek neni dale hrazen.

v kombinaci s metforminem a inzulinem nebo inzulinem samotnym u pacientl, u nichZ terapie
metforminem ainzulinem neboinzulinem samotnym po dobu alespon 3 mésicl spolecné s reZimovymi
opatfenimi nevedla k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou HbAlc nizsi nez 60
mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému zlepsenikompenzace diabetu o 7% ¢i vy$simu poklesu hladiny
HbA1lc a soucasnému poklesu télesné hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich 1écby,
pfipravek nenidale hrazen.

Dapagliflozin je hrazen jako prfidatna terapie u dospélych pacientl s chronickym onemocnénim ledvin
[éCenych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-konvertujictho enzymu (ACEi) nebo blokatoru receptoru
typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neniterapie té mito pfipravky kontraindikovana, ktefi:

1)

2)

maji diabetes mellitus 2. typu a soucasné

a) eGFRvrozmezi 0,33-1,25 ml/s/1,73 m? (2075 ml/min/1,72 m?)

b) eGFR v rozmezi 1,25-1,5 ml/s/1,73 m? (75-90 ml/min/1,72 m3) a souasné pomér
albumin/kreatinin v modi alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g)

nemaji diabetes mellitus 2. typu a soucasné

a) eGFRje vrozmezi 0,33-0,75 ml/s/1,73 m? (20-45 ml/min/1,72 m?)

b) eGFR je v rozmezi 0,75-1,5 ml/s/1,73 m? (45-90 ml/min/1,72 m?) a soucasné pomér
albumin/kreatinin v mo¢i alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g).

Ustavem stanovené podminky Ghrady

Dle ustanoveni§ 39b odst. 10 pism. a) a c) zakona o vefejném zdravotnim pojiSténia ustanoveni§ 33 odst. 3, § 34
odst. 1 pism. a) a c) a § 34 odst. 2 vyhlagky & 376/2011 Sb., Ustav stanovuje LP FORXIGA tyto podminky Ghrady
(zmény oproti sou¢asnému stavu jsou zvyraznény tucné):

E/NEF, DIA, END, INT, GER

P:

A) Dapagliflozin je hrazen u diabetika 2. typu

1)

2)

v dvojkombinaci s metforminem u pacientl, u nichz pouziti maximalnich tolerovanych davek
metforminu po dobu alespon 3 mésicl spolecné s rezimovymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé
kompenzacidiabetu definované hladinou HbAlcnizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému
zlepseni kompenzace diabetuo 7 % ¢i vy$simu poklesu hladiny HbAlc a souc¢asnému poklesu télesné
hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich Ié¢by, pfipravek neni dale hrazen.

v kombinaci s metforminem a inzulinem nebo inzulinem samotnym u pacientl, u nichZ terapie
metforminem ainzulinem nebo inzulinem samotnym po dobu alespor 3 mésicl spole¢né s rezZimovymi
opatfenimi nevedla k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou HbAlc nizsi nez 60
mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému zle psenikompenzace diabetu o 7% ¢i vy$simu poklesu hladiny
HbAlc a soucasnému poklesu télesné hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich 1é¢by,
pripravek neni dale hrazen.

Dapagliflozin je hrazen jako pridatna terapie u dospélych pacientll s chronickym onemocnénim ledvin
[ééenych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-konvertujiciho enzymu (ACEi) nebo blokatoru receptoru
typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neniterapie témito ptipravky kontraindikovana, ktefi:
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1) maji diabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRvrozmezi 0,33-1,25 ml/s/1,73 m? (2075 ml/min/1,73 m?)
b) eGFR v rozmezi 1,25-1,5 ml/s/1,73 m? (75-90 ml/min/1,73 m?2) a souéasné pomér
albumin/kreatinin v modi alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g)
2) nemaji diabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRje vrozmezi 0,33—0,75 ml/s/1,73 m? (20-45 ml/min/1,73 m?)
b) eGFR je v rozmezi 0,75-1,5 ml/s/1,73 m? (45-90 ml/min/1,73 m?) a soucasné pomér
albumin/kreatinin v mo¢i alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g).

Oduavodnéni podminek uhrady

Preskripéni omezeni:

Ustav vsouladu s ndvrhem Zadatele rozsifil preskripéni omezeni o odbornost geriatrie (GER). K rozifeni
preskripéniho omezeni gliflozinG (konkrétné LP JARDIANCE, které jsou s predmétnymi LP FORXIGA v zasadé
terapeuticky zaménitelné) o odbornost GER se ve spravnim fizeni sp. zn. SUKLS95241/2025? vyjadFila Ceska
nefrologicka spole¢nost (CNS)%3, Ceskd gerontologickd a geriatrickd spole¢nost CLS JEP (CGGS)3* Ceska
diabetologicka spole¢nost CLS JEP (CDS)55 a Ceska endokrinologickd spoleénost CLS JEP (CES)%6. CNS a CGGS povazuiji
rozsitenipreskripce gliflozin(i na odbornost GER za Géelné, nebot data o gliflozinech a jejich Uc¢innostiu pacientd ve
véku nad 75 let jsou k dispozici se zachovanim stejné kardio a renalIni protekce jako u celé lé¢ené populace. CDS
zaujima k otazce ucelnosti rozsifeni preskripéniho omezeni gliflozin o odbornost GER neutralni stanovisko. Ze
stanovisek CGGS a CDS déle vyplyva, 7e moznost preskripce geriatremzlepsindvaznostpéde o pacienta odesilaného
specialistou do péée geriatra. CES se zcela pfipojuje ke stanovisku CDS.

Odborné spole¢nostiCNS, CGGS a CDS se shodujina tom, Ze rozifeni preskripce naodbornost GER nezvy3icilovou
populaci pacientd, ale pouze umozni pokracovani v preskripci v pfipadech, kdy je pacient predan do geriatrické
péce. Primdarni preskripce odbornosti GER bude spiSe vyjimecna.

Ustav uvadi, 7e situace popsana odbornymi spole¢nostmi podporuje spiSe zménu vykazovaciho limitu ze
soucasného symbolu ,E“, ktery neumoZiiuje prenositelnost preskripce na lékafe odbornosti neuvedené
v preskripénim omezeni, na symbol ,L“, ktery prenositelnost preskripce na lékafe odbornosti neuvedené
v preskripénim omezeniumoziuje. Nicméné,zména vykazovaciho limitu ze souc¢asného symbolu ,E“ nasymbol, L“
by umoznila pfenositelnost preskripce nejennalékare odbornosti GER, jak je poZadovano, ale také nalék afe jinych
odbornosti neuvedenych v preskripénim omezeni. Jednalo by se tedy o stanoveni preskripéniho omezeni nad
ramec navrhu Zadatele, kterym je Ustav vazan. Ustav proto v souladu s ndvrhem Zadatele zachoval soucasny
vykazovaci limit (symbol ,E“) a rozsitil preskriptni omezenina odbornost GER, coz odbornosti GER umozni také
pokracovaniv preskripci LP FORXIGA primarné pfedepsaného odbornostmiuvedenymiv soucasném preskripcnim
omezeni (tj. diabetologie (DIA), endokrinologie (END), vnitini Iékarstvi (INT), nefrologie, d étska nefrologie (NEF))
tak, jak odborné spolecnosti popsaly ve svych stanoviscich.

Indika¢ni omezeni:

. DMT2
Ustav pfistoupil k navrhované zméné indika¢niho omezeni Ghrady spoéivajicive snizeni minimalni vstupnihodnoty
HbA1lc, kterd je rozhodujici pro moznost zahajenilécby k Uhradé z prostiredkl verejného zdravotniho pojisténi, ze

soucasnych 60 mmol/mol nové na 53 mmol/mol, nebot je v souladu s ¢eskymi? i zahrani¢nimi®>” doporucenymi

postupy. Rovnéz CDS ve stanovisku ke sp. zn. SUKLS95241/202555 uvedla, Ze silné podporuje roziifeniindikaéniho
omezeniuhrady LP JARDIANCE, ktery je s posuzovanymiLP FORXIGA v zasadé terapeuticky zaménitelny, pro |écbu
pacientll s DMT2 ve dvojkombinacis MET u pacientl neuspokojivé kompenzovanych na alespon tfimésiéni lécbé
MET s hodnotou HbAlc v rozmezi 53 a7 <60 mmol/mol. Toto roziteni je dle CDS v souladu se spravnou klinickou
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praxi a mezinarodnimi doporucenimi®s’, které CDS v otazkach lé¢by DMT2 prejima. Ustav doplfiuje, ze dle
aktudlnich doporuceni® je nezbytné glykemickych cild dosahovat bezpecnou cestou, tj. bez hypoglykemii. Lé¢ba
DAPA (vcéetné posuzované kombinace s MET) se vyznacuje nizkym rizikem hypoglykemickych ptihod, a proto
umoznuje dosazeni pfisnéjsich glykemickych cill bezpeénou cestou.

Vzhledem k vy$e uvedenému Ustav povaiuje pozadované rozéiteni indikaéniho omezeni Ghrady LP FORXIGA

spocivajici ve snizeni minimalni vstupni hodnoty HbAlc ze soucasnych 60 mmol/mol nové na 53 mmol/mol za
odborné odivodnéné. Nakladova efektivita tohoto rozsifeni byla prokazana.

Il. CKD
Ustav v souladu s ndvrhem Zadatele rozsitil indikaéni omezeni Uhrady LP FORXIGA také v indikaci CKD. Ustav

povazuje Uc¢innostabezpecnost LP FORXIGA v [écbé cilové populace pacientl za prokazanou. Rozsireniindikacniho
omezeni Ghrady je v souladu s doporuéenymi postupy*. Ustav LP FORXIGA v indikaci CKD nestanovuje indikaéni
omezenithrady nad ramecindikaéniho omezenithrady v zasadé terapeuticky zaménitelného LP JARDIANCE. Ustav
v souladu s ndvrhem Zadatele za G¢elem lepsi pfehlednostiv indikaénim omezeniuhrady uvedl oddélené podminky
pro zahajenilécby LP FORXIGA u pacientl s DMT2 a bez DMT2.

K vyroku 1.

Ustav lé&ivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0193660 FORXIGA 10MG TBL FLM 30X1

na zakladé ustanoveni§ 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni§ 39c odst. 1 zdkona o vefejnémzdravotnim pojisténi
zaradil do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych lécivych pfipravkd s obsahem gliflozinG k 1écbé diabetu
mellitu 2. typu.

Ustav v probihajicim spravnim fizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpe¢nost a klinické vyuZiti
posuzovaného lécivého pfipravku v souladu s ustanovenim § 39c odst. 1 zdkonao verejném zdravotnim pojisténi.
Ustav konstatuje, Ze lé¢ivy piipravek odpovidd skupiné v zdsadé terapeuticky zaménitelnych lé&ivych pFipravké
s obsahem gliflozind k 1é¢bé diabetu mellitu 2. typu, a proto uvedeny lécivy pripravek do této skupiny v zasadé
terapeuticky zaménitelnych IéCivych pfipravkl zaradil.

Ustav vyge uvedenému lécivé mu pfipravku na zakladé ustanoveni§ 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39c odst.
7 a 8 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi nezménil ihradu ze zdravotniho pojisténi, ktera zlistava stanovena
ve vysi 680,77 Kc.

Jak je uvedeno v ¢asti ,,Zakladni Uhrada” tohoto rozhodnuti, a to na zdkladé skuteénosti uvedenych tamtéz, byla
stanovena vyse Uhrady za jednotku lékové formy. VySe Uhrady za baleni léCivého pfipravku byla stanovena jako
soucin uhrady za jednotku lékové formy a poctu jednotek Iékové formy v baleni. Vysledna dhrada byla zaokrouhlena
na dvé desetinna mista.

Ustavem stanovena vyse Ghrady uvedeného lé¢ivého pFipravku je stejnd jako navrh zadatele a pro vysi Ghrady
tohoto pfipravku je rozhodné stanovisko Ustavu.

Ustav vy$e uvedenému légivému pfipravku na zékladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b
odst. 10 pism. a) a c) zakona o vefejném zdravotnim pojiSténia ustanoveni § 33 odst. 3, § 34 odst. 1 pism.a)ac) a

§ 34 odst. 2 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. zménil podminky uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:
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E/NEF, DIA, END, INT, GER

P:

A) Dapagliflozin je hrazen u diabetika 2. typu

1) v dvojkombinaci s metforminem u pacientl, u nichZ pouziti maximdalnich tolerovanych davek
metforminu po dobu alespor 3 mésicl spole¢né s reZimovymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé
kompenzacidiabetu definované hladinou HbA1c nizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde -lik prokazatelnému
zlepseni kompenzace diabetuo 7 % ¢i vyssimu poklesu hladiny HbAlc a sou¢asnému poklesu télesné
hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich Ié¢by, pfipravek neni dale hrazen.

2) v kombinaci s metforminem a inzulinem nebo inzulinem samotnym u pacientll, u nichZ terapie
metforminem ainzulinem nebo inzulinem samotnym po dobu alespor 3 mésicl spole¢né s rezimovymi
opatfenimi nevedla k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou HbAlc nizsi nez 60
mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému zle psenikompenzace diabetu o 7% i vy$simu poklesu hladiny
HbAlc a soucasnému poklesu télesné hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich 1é¢by,
pfipravek nenidale hrazen.

B) Dapagliflozin je hrazen jako pfidatnd terapie u dospélych pacientd s chronickym onemocnénim ledvin
[é¢enych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-konvertujictho enzymu (ACEi) nebo blokatoru receptoru
typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neniterapie témito pripravky kontraindikovana, ktefi:

1) majidiabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRvrozmezi0,33-1,25 ml/s/1,73 m? (20-75 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR v rozmezi 1,25-1,5 ml/s/1,73 m? (7590 ml/min/1,73 m?2) a soucasné pomeér
albumin/kreatinin v moci alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g)

2) nemajidiabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRjevrozmezi0,33-0,75 ml/s/1,73 m?(20-45 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR je v rozmezi 0,75-1,5 ml/s/1,73 m? (45-90 ml/min/1,73 m?) a soudasné pomér
albumin/kreatinin v modi alespori 22,6 mg/mmol (200 mg/g).
Oduvodnéni:

Ustav stanovil posuzovanému lé&ivému pripravku podminky Uhrady ze zdravotniho pojisténi tak, jak je blize
popsano v ¢asti,,Podminky uhrady” tohoto dokumentu.

K vyroku 2.

Ustav lé&ivy pripravek:

Kéd SUKL Nazev Doplnék nazvu
0193661 FORXIGA 10MG TBL FLM 90X1

na zakladé ustanoveni§ 15 odst. 10 pism. e) a dle ustanoveni§ 39c odst. 1 zdkona o vefejnémzdravotnim pojisténi
zaradil do skupiny v zasadé terapeuticky zaménitelnych Iécivych pFipravki s obsahem gliflozinti k Iécbé diabetu
mellitu 2. typu.

Ustav v probihajicim spravnim fizeni posoudil terapeutickou zaménitelnost, bezpecnost a klinické vyuziti
posuzovaného léc¢ivého pripravku v souladu s ustanovenim § 39c odst. 1 zakona o vetfejném zdravotnim pojisténi.
Ustav konstatuje, 7e lécivy pfipravek odpovida skupiné v zasadé terapeuticky zaménitelnych lé&ivych piipravk{
s obsahem gliflozin( k lé¢bé diabetu mellitu 2. typu, a proto uvedeny lécivy pfipravek do této skupiny v zasadé
terapeuticky zaménitelnych léCivych pripravk( zaradil.
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Ustav vyge uvedenému lécivé mu pfipravku na zakladé ustanoveni§ 15 odst. 10 pism. a) a dle ustanoveni § 39c odst.
7 a 8 zdkona o vefejném zdravotnim pojisténi nezménil thradu ze zdravotniho pojisténi, ktera zlistava stanovena
ve vysi 2 042,31 K¢.

Jak je uvedeno v ¢asti ,,Zakladni dhrada” tohoto rozhodnuti, a to na zakladé skuteénosti uvedenych tamtéz, byla
stanovena vyse Uhrady za jednotku lékové formy. VySe Uhrady za baleni léCivého pripravku byla stanovena jako
soucin uhrady za jednotku lékové formy a poctu jednotek [ékové formy v baleni. Vysledna dhrada byla zaokrouhlena
na dvé desetinna mista.

Ustavem stanovena vyse Ghrady uvedeného lé¢ivého pFipravku je stejnajako navrh zadatele a pro vysi Ghrady
tohoto pfipravku je rozhodné stanovisko Ustavu.

Ustav vy$e uvedenému lécivému pfipravku na zakladé ustanoveni § 15 odst. 10 pism. b) a dle ustanoveni § 39b

odst. 10 pism. a) a c) zakona o vefejném zdravotnim pojisténia ustanoveni § 33 odst. 3, § 34 odst. 1 pism.a)ac) a
§ 34 odst. 2 vyhlasky ¢. 376/2011 Sb. zménil podminky uhrady ze zdravotniho pojisténi takto:

E/NEF, DIA, END, INT, GER

P:

A) Dapagliflozin je hrazen u diabetika 2. typu

1) v dvojkombinaci s metforminem u pacientl, u nichz pouziti maximadlnich tolerovanych davek
metforminu po dobu alespon 3 mésicll spolecné s rezimovymi opatfenimi nevedlo k uspokojivé
kompenzacidiabetu definované hladinou HbA1c nizsi nez 53 mmol/mol. Nedojde -lik prokazatelnému
zlepseni kompenzace diabetuo 7 % ¢i vyssimu poklesu hladiny HbAlc a sou¢asnému poklesu télesné
hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich Ié¢by, pfipravek neni dale hrazen.

2) v kombinaci s metforminem a inzulinem nebo inzulinem samotnym u pacientll, u nichZ terapie
metforminem ainzulinem nebo inzulinem samotnym po dobu alespor 3 mésicl spole¢né s rezimovymi
opatfenimi nevedla k uspokojivé kompenzaci diabetu definované hladinou HbAlc nizsi nez 60
mmol/mol. Nedojde-lik prokazatelnému zle psenikompenzace diabetu o 7% ¢i vys$simu poklesu hladiny
HbA1c a soucasnému poklesu télesné hmotnosti nejméné o 2 % pfi kontrole po 6 mésicich lécby,
pfipravek neni ddle hrazen.

B) Dapagliflozin je hrazen jako pridatna terapie u dospélych pacientli s chronickym onemocnénim ledvin
léCenych stabilni davkou inhibitoru angiotenzin-konvertujictho enzymu (ACEi) nebo blokatoru receptoru
typu 1 pro angiotenzin Il (ARB), pokud neniterapie témito ptipravky kontraindikovana, ktefi:

1) majidiabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRvrozmezi0,33-1,25 ml/s/1,73 m? (20-75 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR v rozmezi 1,25-1,5 ml/s/1,73 m? (75-90 ml/min/1,73 m?2) a soucasné pomér
albumin/kreatinin v moci alespon 22,6 mg/mmol (200 mg/g)

2) nemajidiabetes mellitus 2. typu a soucasné
a) eGFRjevrozmezi0,33-0,75 ml/s/1,73 m?(20-45 ml/min/1,73 m?)

b) eGFR je v rozmezi 0,75-1,5 ml/s/1,73 m? (45-90 ml/min/1,73 m?) a soucdasné pomeér
albumin/kreatinin v modi alespori 22,6 mg/mmol (200 mg/g).
Oduvodnéni:

Ustav stanovil posuzovanému lé¢ivému pripravku podminky Uhrady ze zdravotniho pojisténi tak, jak je blize
popsano v ¢asti,,Podminky uhrady” tohoto dokumentu.

Vzhledem k vy$e uvedenym skute¢nostem Ustav rozhodl, jak je uvedeno ve vyrocich tohoto rozhodnuti.
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Dle ustanoveni§ 39h odst. 4zdkona o verejném zdravotnim poijisténi plati, Ze odvolaniprotirozhodnutiv hloubkové
nebo zkrdcené revizi, rozhodnuti o stanoveni maximalniceny neborozhodnutio stanovenivyse a podminek thrady,
jakoZ i o jejich zméné nebo zruseni, a rozklad proti rozhodnutiv pfezkumném fizeni nema odkladny ucinek. Je -li
takové rozhodnuti napadeno odvolanim nebo rozkladem, je predbézné vykonatelné podle odstavce 3 téhoz
ustanoveni obdobné.

V pfipadé, ze rozhodnuti, resp. jeho ¢ast, bylo napadeno odvolanim, rozhodnuti, ackoli nenabyva pravni mocij, je
tzv. pfedbézné vykonatelné. Okamzikem predbézné vykonatelnosti rozhodnutinastavaji pravni ucinky rozhodnuti,
tj. od tohoto okamziku je stanovena nebo zménéna maximalni cena nebo vyse a podminky Uhrady lécivych
pripravkl bez ohledu na skutecnost, Ze rozhodnuti bylo napadeno odvolanim.

Pro pfedbéZznou vykonatelnost rozhodnutije rozhodnym okamzikem den, v némz mélo pfedmétné rozhodnuti
nabyt pravni moci. Jestlize tento den spada na 1-15. den v mésici (véetné), nabyva rozhodnuti predbéiné
vykonatelnosti vydanim prvniho nasledujiciho seznamu. Jestlize tento den pfipadne na 16. a nasledujici den
v mésici, je rozhodnutipredbéznévykonatelné vydanim druhého nasledujiciho seznamu dle ustanoveni § 39n odst.
1 zdkona o verejném zdravotnim pojisténi. V disledku této skutecnosti jsou maximalnicena nebo vyse a podminky
Uhrady stanoveny nebo zménény bud' k prvnimu dni ndsledujiciho mésice (pokud rozhodnuti mélo nabyt pravni
moci do 15. dne v mésici véetné) nebo k prvnimu dni dalSiho nasledujiciho mésice (pokud rozhodnuti mélo nabyt
pravnimoci po 15. dniv mésici) beztoho, aniz by rozhodnutinabylo pradvnimociz dlivodu jeho napadeniodvolanim.

V pfipadé, 7e v odvolacim fizeni Ministerstvo zdravotnictvi zrusi rozhodnuti Ustavu, nastupuji v souladu
s ustanovenim § 39h odst. 5 téhoZ zakona ucinky takového zrusujiciho rozhodnuti podle odstavce 3 obdobné.
Rozhodnou skutecnosti tedy opét je, zda zrusujici rozhodnuti nabylo pradvni 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 kalendarniho mésice, je vykonatelné vydanim druhého nejblizsho
seznamu podle tého? ustanoveni. Rozhodnuti Ustavu je tak zru$eno k 1. dni nasled ujictho nebo druhého
nasledujiciho mésice. Z divodu ochrany prav nabytych v dobré vife a ochrany verejného zajmu, stanovil
zakonodarce ucinky zrusujiciho rozhodnutive vztahu k pfezkoumavanému rozhodnuti ex nunc. Smyslem tohoto
ustanoveni je Setfit subjektivni prava jak uUcastnikd fizeni, tak pacientd. V pfipadé ruseni rozhodnuti, jimZ byly
stanoveny nebo zménény maximalni cena, resp. vyse a podminky uhrady, je tedy preferovana ochrana nabytych
prav. Ucinky druhoinstanéniho rozhodnuti nastavaji az ode dne jeho vykonatelnosti. Maximalni ceny, resp. vyse
a podminky Uhrady, predbézné vykonatelné podle nasledné zruseného rozhodnutijsou proto platné od okamziku
predbézné vykonatelnosti rozhodnutiaz do prvniho dne prvniho, resp. druhého mésice nasledujiciho po mésici,
v némz je zrusujici rozhodnuti vydano.

Pouceni o odvolani

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

Otisk uredniho razitka

Mgr. Eva Forgacovav.r.
vedouci Oddéleni pravni podpory cenové a Uhradové regulace
Statniho Ustavu pro kontrolu léciv
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Toto rozhodnuti nabylo pravni moci dnem 14.7.2026
Vyhotoveno dne 14.7.2026

Za spravnost vyhotoveni: Tamara Obstovd
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