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Véc: stanovisko CNS k podminkam a vysi thrady lééivého pripravku MIRCERA

Vazeny pane doktore,

byli jsme Vasim Ustavem pozadani o odborné stanovisko k podminkam a vysi
uhrady IécCivého pfipravku MIRCERA.

Problematiku podminek uhrady jsme Castecné zodpovédéli jiz v naSem prvnim
stanovisku z 19.12.2008. CNS souhlasi s podminkami Uhrady pfedloZzenymi
navrhovatelem, a sice:

- preparat predepisuje nefrolog, diabetolog a internista

- metoxy-polyetylenglykol-epoetin beta Ize pfedepsat k Ié€bé anémie

spojené s chronickym onemocnénim ledvin u dospélych pacientd
zarazenych do dialyzacniho programu ¢€i u dosud nedialyzovanych ¢i po
transplantaci ledviny za pfedpokladu, Ze maji hemoglobin niz8i nez 1109/l

- pfredepisovani pfipravku nelze prenést na praktického I€kare
SoucCasné se domnivame, Ze pripravek je mozné zaradit do referencni skupiny 18 —
ESA (faktory stimulujici erytropoézu prostfednictvim stimulace EPO receptoru).

V nékterych srovnavacich a randomizovanych studiich byl prokazan efekt MIRCERYy
u téchto skupin nemocnych, ktery byl srovnatelny jak s epoetiny alfa a beta, tak

s darbepoetinem z hlediska dlouhodobého udrzeni stabilizovanych hladin
hemoglobinu (viz odkazy).

Pokud jde o otazku vySe uhrady u dialyzovanych nemocnych. Pfi kalkulaci je
nutné uvazit davky a ceny srovnatelnych preparati. Pfi zahajovani IéCby se
doporucuje podavat davku 50 IU/kg hmotnosti epoetinu alfa a 40 1U/kg epoetinu
beta 2x tydné a nebo 0,45 ug /kg darbepoetinu alfa 1x tydné. To tedy representuje
denni davku (DDD) kolem 1000 IU epoetinu alfa €i beta nebo 4,5 ug darbepoetinu
alfa. V pfepoctu na sou€asnou uhradu téchto preparatu jde o ¢astku 260-300 K&
/DDD. V této vysi by se méla pobyvovat i uhrada pro metoxy-polyetylenglykol-epoetin



beta. Adekvatni DDD pro metoxy-polyetylenglykol-epoetin beta k vySe uvedenym
DDD ostatnich ESA je 4 pg. V udrzovaci fazi 1é€by se davky moho mirné snizit,
nicméné odpovéd na léCbu je velmi individualni. Obvykla mésiéni davka metoxy-
polyetylenglykol-epoetin beta se pohybuje kolem 120 pg. Doporucuje se aplikace 2x
mésicné v korekCni fazi a 1x mésicéné v udrzovaci fazi. U nemocnych s tydenni
davkou epoetind mezi 8000-16000 IU ¢i darbepoetinu alfa mezi 40-80 ug se
predpoklada nutnost podavat davku MIRCERy 200 ug mési¢né. U nemocnych
s tydenni davkou epoetinl vice nez 16000 U ¢i darbepoetinu alfa vice nez 80 ug se
predpoklada nutnost podavat davku MIRCERy 360 ug mésicné.

Pokud jde o uhradu u nemocnych v predialyze a po transplantaci ledvin, zde je
k dispozici pomérné malo relavenatnich dat. Jedna z mala studii (ARCTOS)
srovnavala podavani metoxy-polyetylenglykol-epoetinu beta s darbpoetinem alfa.
Davka metoxy-polyetylenglykol-epoetinu beta u téchto nemocnych byla inicialné 0,6
Mg/kg podavano kazdé 2 tydny. V udrzovaci fazi sledovani se pak davky snizily na
0,34 ug/kg, coz jsou davky zhruba okolo 50-60 ug MIRCERy za mésic. Davky
metoxy-polyetylenglykol-epoetinu beta byly srovnavany s davkou darbepoetinu alfa
0,45 ug/kg 1x tydné v inicialni fazi a 0,19 ug/kg ve fazi udrzovaci, coz zhruba
odpovida davce 55-65 ug darbepoetinu alfa mési¢né. Mésicni vySe uhrady by tedy
méla byt adekvatni zde uvedenym davkam darbepoetinu alfa (3500-3800K¢). Cenu
za jednotku metoxy-polyetylenglykol-epoetinu beta pfedpokladame stejnou, jako u
skupiny dialyzovanych nemocnych. Aplikace 1x mésicné.

Pfi srovnavacich kalkulacich jsme vychazeli z maximalnich vysi uhrady
jednotlivych ESA dle sazebniku VZP z roku 2006. Jsme si védomi toho, Ze
v soucCasné dobé probihaji spravni fizeni ohledné stanoveni cen a uhrady u vSech
IéCivych pFipravku a Ize oCekavat snizeni maximalni ceny preparatd ESA. Vzhledem
k faktu, ze MIRCERA by méla byt zafazena do této skupiny je pak na misté, aby
maximalni cena za ekvivalentni mnozstvi a primérna uhrada DDD byla adekvatni
k ostatnim preparatim ze skupiny ESA.

S pratelskym pozdravem za vybor CNS

Doc. MUDr. Romana Rys$avéa, CSc.
Piedsedkyné CNS 2008-2010

U Nemocnice 2

128 08 Praha 2

Tel.: 420 22496-2587

E-mail: rysavar@vfn.cz

Odkazy:
Spinowitz B, Coyne DW, Lok CHE et al. on behalf of the RUBRA Study Investigation. C.E.R.A. maitains

stable kontrol of hemoglobin in patients with chronic kidney disease on dialysis when administered
once every two weeks. Am J Nephrol 2008;28:280-289.

Veng-Pedersen P, Freise KJ, Schmidt L and Widness JA. Pharmacokinetic differentiation of drug candidates

using system analysis and physiological-based modelling. Comparison of C.E.R.A. and erythropoietin.
J Pharmacy Pharmacology 2008;60:1321-1334.

Curran MP, McCormack PL. Methoxy polyethylene glykol-epoetin beta: a review of its use in the

management of aneamia associated with chronic kidney disease. Drugs 2008;68(8):1139-1156.



Macdougall IC, Walker R, Provenzano R et al on behalf of the ARCTOS study investigators. C.E.R.A.
corrects anemia in patients with chronic kidney disease not on dialysis: results of a randomized clinical
trial. Clin J Am Soc. Nephrol 2008;3:337-347.

Klinger M, Arias M, Vargemezis V et al. Efficacy of intravenous methoxy polyethylene-glycol epoetin beta
administered every 2 weeks compared with epoetin administered 3 times weekly in patients treated by
hemodialysis or peritoneal dialysis: a randomized trial. Am J Kidney Dis 2007;50(6):989-1000.

Levin NW, Fishbane S, Canedo FV et al. Intravenous methoxy polyethylen glycol-epoetin beta for
hemoglobin kontrol in patients with chronic kidney disease who are on dialysis: a randomized non-
inferiority trial (MAXIMA). Lancet 2007;370(9596):1415-1421.



