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1 Kérelem targya

A kérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tamogatas keretében elérhetdé KEYTRUDA 25
mg/ml koncentratum oldatos infiziohoz 1x4 ml injekcids livegben készitmény aremelésére
iranyul.

A készitmény hatéanyaga az LOIFF02 ATC kodu pembrolizumab, mely jelenleg tamogatott.

A KEYTRUDA 25 mg/ml koncentratum oldatos infazidhoz 1x4 ml injekcios iivegben
készitmény jelenleg az alabbi indikacios pontokban tételes finanszirozasban részesiil:

7/b15.: Felndttek részére kiujulo vagy nem reagdlo klasszikus Hodgkin-lymphoma (cHL)
kezelésére autolog ossejt-transzplantaciot (ASCT) és brentuximab-vedotinnal végzett
kezelést kévetoen.

8/a7.: Immunterdpia a lokdlisan elérehaladott vagy metasztatikus, nem kissejtes tiidérak
(adenocarcinoma vagy laphamsejtes) kezelésére felnétteknél, az alkalmazasi eldirasban
nevesitett biomarkernek megfeleloen, a finanszirozasi eljarasrendekrol szolo miniszteri
rendeletben meghatdrozott finanszirozasi eljarasrend alapjan.

8/all.: Lokdlisan elérehaladott vagy metasztatikus, epidermalis névekedési faktor
receptor (EGFR) és Anaplasticus lymphoma-kindz (ALK) mutaciot nem hordozo, nem-
kissejtes tiidokarcinomaban (NSCLC) szenvedd felnott betegek elso vonalbeli kezelésére,
a finanszirozdsi eljardasrendekrol szolo  miniszteri  rendeletben meghatarozott
finanszirozasi eljardsrend szerint.

14.: Eldrehaladott (nem reszekabilis vagy metasztatikus) melanomaban szenvedo felnott
betegek kezelésére.

14/a.: A nyirokcsomokat érinté vagy metasztatikus melanomaban szenvedd, teljes
tumorreszekcion atesett felnottek adjuvans kezelésére.

A KEYTRUDA 25 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz 1x4 ml injekcids iivegben

készitmény alkalmazasi eldirasaban szerepld terapias javallat a kovetkezo:

Melanoma

A KEYTRUDA monoterapiaban az elorehaladott (nem reszekabilis vagy metasztatizalo)
melanomaban szenvedo felnottek és 12 éves vagy anndl idosebb gyermekek és serdiilok
kezelésére javallott.

A KEYTRUDA monoterdpidaban a IIB, IIC vagy IIl. stadiumu melanoma adjuvans
kezelésére javallott olyan felnotteknél, valamint 12 éves és annal idésebb gyermekeknél
és serdiiloknél, akik teljes reszekcion estek at.

Nem kissejtes tiido carcinoma (NSCLC)

A KEYTRUDA monoterapiaban a metasztatizalo, nem kissejtes tiido carcinoma elso
vonalbeli kezelésére javallott olyan felnotteknél, akiknél a daganat PD-L1-et expresszal,
> 50%-0s TPS (Tumor Proportion Score — PD-L1-et expresszalo tumorsejt arany) mellett,
EGFR- (epidermal growth factor receptor, epidermalis novekedeési faktor receptor) vagy

2023. aprilis 25.
Regisztracios szam: T¢F/9/23
4. oldal



1135 Budapest, Szabolcs u. 33.

P
0 GY E I Levéleim: 1372 Postafiok 450.
Tel: (1) 8869-300

Orszdgos Gydgyszerészeti E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu
és Elelmezés-egészségiigyi Intézet

Web: www.ogyei.gov.hu

Technologia-értékeld Foosztaly

ALK- (anaplastic lymphoma kinase, anaplasztikus limfoma kindz) pozitiv tumor mutdcio
jelenléte nélkiil.

A KEYTRUDA pemetrexeddel és platina-tartalmu kemoterdapiaval kombinadlva
metasztatizalo, nem laphamsejtes, nem kissejtes tiido carcinoma elsé vonalbeli kezelésére
Javallott olyan felndtteknél, akiknek a daganata nem hordoz EGFR- vagy ALK-pozitiv
mutdaciokat.

A KEYTRUDA karboplatinnal és vagy paklitaxellel vagy nab-paklitaxellel kombinadlva
metasztatizalo laphamsejtes, nem kissejtes tiido carcinoma elsé vonalbeli kezelésere
Jjavallott felnotteknél.

A KEYTRUDA monoterapiaban a lokalisan elorehaladott vagy metasztatizalo nem
kissejtes tiido carcinoma kezelésére javallott olyan felnétteknél, akiknél a daganat PD-
L1-et expresszal > 1% TPS mellett, és akik korabban legalabb egy kemoterapias kezelést
kaptak. Az EGFR- vagy ALK-pozitiv mutdaciokkal biré tumoros betegeknek a
KEYTRUDA-kezelés elott célzott terapiat is kapniuk kellett.

Klasszikus Hodgkin-lymphoma (cHL)

A KEYTRUDA monoterapiaban kiujulo vagy nem reagalo klasszikus Hodgkin lymphoma
kezelésére javallott olyan felnotteknél, és legalabb 3 éves gyermekeknél és serdiiloknél,
akik sikertelen autoldg Ossejt-transzplantacion (ASCT) estek at, vagy akik nem
alkalmasak az ASCT-kezelésre és legaldbb két kordbbi kezelést kaptak.

Urothelialis carcinoma

A KEYTRUDA monoterdpiaban a lokadlisan elorehaladott vagy metasztatizalo
urothelialis carcinoma kezelésére javallott olyan felnotteknél, akik korabban platina-
tartalmu kemoterapiat kaptak.

A KEYTRUDA monoterapiaban olyan, lokalisan elorehaladott vagy metasztatizalo
urothelialis carcinomaban szenvedo felnottek kezelésére javallott, akik a ciszplatin-
tartalmu kemoterdpidas kezelésre alkalmatlanok, és akiknél a daganat CPS > 10
(Combined Positive Score - kombinalt pozitiv pontszam) mellett expresszal PD-L1-et.

Fej-nyaki laphdamsejtes carcinoma (HNSCC)

A KEYTRUDA monoterdpiiban, vagy platina és 5-fluorouracil (5-FU) tartalmu
kemoterdpiaval kombindcioban olyan metasztatizalo vagy nem reszekabilis, kiujulo fej-
nyaki laphdmsejtes carcinomdaban szenvedd felnéttek elsé vonalbeli kezelésére javallott,
akiknél a daganat CPS > I pontszam mellett expresszal PD-L1-et (lasd 5.1 pont).

A KEYTRUDA monoterapiaban olyan kiujulo vagy metasztatizalo fej-nyaki laphamsejtes
carcinomdaban szenvedo felnottek kezelésére javallott, akiknél a daganat > 50%-0s TPS
mellett expresszal PD-L1-et, és platina-tartalmu kemoterdpia mellett vagy azt kévetéen
progredial.

Vesesejtes carcinoma (RCC)

2023. aprilis 25.
Regisztracios szam: T¢F/9/23
5. oldal



1135 Budapest, Szabolcs u. 33.

P
0 GY E I Levéleim: 1372 Postafiok 450.
Tel: (1) 8869-300

Orszdgos Gydgyszerészeti E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu
és Elelmezés-egészségiigyi Intézet

Web: www.ogyei.gov.hu

Technologia-értékeld Foosztaly

A KEYTRUDA axitinibbel kombinalva elorehaladott vesesejtes carcinoma elsé vonalbeli
kezelésére javallott felnétteknél.

A KEYTRUDA lenvatinibbel kombinalva elérehaladott vesesejtes carcinoma elso
vonalbeli kezelésére javallott felndtteknél.

A KEYTRUDA monoterdpiaban olyan, vesesejtes karcinomdban szenvedo felnottek
adjuvans kezelésére javallott, akiknél nephrectomia, vagy nephrectomia és a
metasztatikus laesiok reszekcioja utin megnovekedett a RCC kiujuldsanak kockdzata (a
kivdlasztasi kritériumokat.

Magas mikroszatellita instabilitasu (MSI-H) vagy mismatch repair deficiens (MMR-d)
carcinomak

Colorectalis carcinoma (CRC)

A KEYTRUDA monoterdpiaban MSI-H vagy MMR-d colorectalis carcinomdban
szenvedo felndttek kezelésére javallott, az alabbiak szerint:

- metasztatizalo colorectalis carcinoma elsé vonalbeli kezelése;

- nem reszekabilis, vagy metasztatizalo colorectalis carcinoma, korabbi fluoropirimidin-
alapu kombindcios terapiat kévetoen.

Nem colorectalis carcinomak

A KEYTRUDA monoterapiaban az alabbi MSI-H vagy MMR-d daganattipusokban
szenvedo felnottek kezelésére javallott:

- elorehaladott vagy kiujulo endometrium carcinoma, akiknél a betegség barmilyen,
platina tartalmu kordbbi terdpia alatt, vagy azt kovetden progredidl, és akiknél a kurativ
miitét vagy a sugdrkezelés nem alkalmazhato,

- nem reszekabilis vagy metasztatizalo gyomor-, vékonybél- Vagy epeuti-carcinoma,
akiknél a betegség legaldbb egy korabbi terapia mellett, vagy azt kévetden progredial.

Nyeldesb-carcinoma

A KEYTRUDA platina- és fluoropirimidin-alapui kemoterapidaval kombindcioban olyan
lokalisan elorehaladott nem reszekabilis, vagy metasztatizalo nyelécso-carcinomaban
vagy a gastrooesophagealis junctio teriiletéen  kialakult, HER-2  negativ
adenocarcinomaban szenvedo felnottek elsé vonalbeli kezelésére javallott, akiknél a
daganat CPS > 10 pontszam mellett expresszal PD-L1-et.

Tripla negativ emlorak (TNBC)

A KEYTRUDA kemoterapidaval kombindcioban, neoadjuvans kezelésként, majd miitéti
beavatkozast kévetéen monoterdapiaban, adjuvans kezelésként adva, olyan lokalisan
elorehaladott, vagy korai stadiumu, tripla negativ emlorakban szenvedo felnottek
kezelésére javallott, akiknél nagy a betegség kiujulasanak kockazata.

A KEYTRUDA kemoterapiaval kombindcioban olyan lokadlisan kiujulo, nem reszekabilis,
vagy metasztatizalo, tripla negativ emlorakban szenvedo felndttek kezelésére javallott,
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akiknél a daganat CPS > 10 pontszam mellett expresszal PD-Ll-et, és akik a
metasztatikus betegség kezelésére korabban nem kaptak kemoterdpias kezelést.

Endometrium carcinoma (EC)

A KEYTRUDA lenvatinibbel kombindcioban elorehaladott vagy kiujulo endometrium
carcinoma kezelésére javallott felnotteknél, akiknél a betegség barmilyen, platina
tartalmu kemoterapias kezelés alatt, vagy azt kovetoen progredidl, és akiknél a kurativ
miitet vagy a sugdrkezelés nem alkalmazhato.

Cervix carcinoma

A bevacizumabbal vagy anélkiil adott, kemoterapiaval kombinalt KEYTRUDA olyan
perzisztens, kiujulo vagy metasztatizalo cervix carcinomdban szenvedd felnottek
kezelésére javallott, akiknél a daganat CPS > 1 pontszam mellett expresszal PD-L1-et.”
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve: Keytruda 25 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz
A forgalomba hozatalra Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem,
jogosult megnevezése: Hollandia

Forgalomba hozatali engedély EU/1/15/1024/002
szama:

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2015. jalius 17.

Forgalomba hozatal dituma: | A forgalomba hozatali engedély legutobbi megtjitisanak datuma: 2020.
marcius 24.

Forgalomba hozatali engedély

jogalapja, jellemzi: Végleges engedéllyel rendelkez6 terapia

A kérelem 2023.01.19.-én érkezett az OGYEI Technologia-értékeld
Foosztalyra  (tovabbiakban  T¢F), 2023.03.10.-i  véleményezési

Kérelem formai és tartalmi Y e
hataridével.

megfelelosége
A kérelem megfelel a formai és tartalmi kovetelményeknek.
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2 A kérelmezett indikacioban alkalmazhaté és elérheto
kezelési alternativak

2.1 A kérelmezett indikacioban alkalmazhat6 kezelések
A kérelmezett indikaciokban szamos alternativ kezelési mod elérhetd. Szamos kemoterapids

kezelés, valamint kiilonb6z6 PD-1, PD-L1 gatlok szolgalhatnak alternativ terapias
lehetdségként.
2.2 A kérelmezett indikécioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

A hazai finanszirozas keretében, a tdimogatott indikaciokban elérheté PD-1 gatlok a nivolumab,

az atezolizumab, ¢és az ipilimumab. Ezek mellett elérhetéek bizonyos célzott terapiak

(dabrafenib, vemurafenib, cobimetinib, trametinib), valamint szamos kemoterapias kezelési
1

protokoll.

A PD-1 gétl6 hatdéanyagok nem helyettesithetdek egymaéssal, ezért a készitmény kivondsa
esetén sériilhet a betegek gyogyszer ellatasa, bar tdmogatottak azonos indikacidkban is (1.
tablazat), a megkezdett kezelés soran nem javasolt a PD-1 gatl6 valtasa.

Azonos indikacidokban, amennyiben a kezelés PD-L1 expressziotdl fiiggden adhatd, a CPS
(Combined Positive Score) és a TPS (Tumor Proportion Score) mérések eltérései miatt a két
készitmény indikacios kore nem teljes mértékben azonos (pl. laphamsejtes nyeldcsoérak).

1. tablazat. A nivolumab vs. pembrolizumab tamogatott indikacioinak osszehasonlitasa

Nivolumab tamogatott indikaciok

Pembrolizumab tamogatott indikaciok

7/b15.: Felndttek részére kitjuld vagy nem reagald
klasszikus Hodgkin-lymphoma (cHL) kezelésére
autolog Ossejt-transzplantaciot (ASCT) és
brentuximab-vedotinnal végzett kezelést kdvetden.

8/a7.: Immunterapia a lokalisan elérehaladott vagy
metasztatikus, nem kissejtes tiidorak (adenocarcinoma
vagy laphamsejtes) kezelésére felnétteknél, az
alkalmazasi eldirasban nevesitett biomarkernek
megfelelden, a finanszirozasi eljarasrendekrdl szolo
miniszteri rendeletben meghatarozott finanszirozasi
eljarasrend alapjan.

8/d4.: Definitiv lokdlis terdpidval nem kezelhetd,
lokdlisan elérehaladott vagy metasztatikus fej-nyaki
laphamsejtes  karcinomaban (SCCHN) szenvedo,
stabil, jo dltalanos dllapotu (ECOG 0-1) felndtt
betegek kezelésére, akik az elsévonalas platina alapu
terdapia mellett 6 honapon beliil progredialtak.

8/g.: Elorehaladott vesesejtes carcinoma kezelésére
felndtteknél, a  finanszirozasi  eljarasrendben
foglaltaknak megfelelGen.

7/b15.: Felnottek részére kitjuldo vagy nem reagdld
klasszikus Hodgkin-lymphoma (cHL) kezelésére
autolog Ossejt-transzplantaciot (ASCT) és
brentuximab-vedotinnal végzett kezelést kovetben.

8/a7.: Immunterapia a lokalisan elérehaladott vagy
metasztatikus, nem kissejtes tiidérak (adenocarcinoma
vagy laphamsejtes) kezelésére felndtteknél, az
alkalmazasi el6irasban nevesitett biomarkernek
megfelelden, a finanszirozasi eljarasrendekrdl szolo
miniszteri rendeletben meghatarozott finanszirozasi
eljarasrend alapjan.

8/all.: Lokdlisan eldérehaladott vagy metasztatikus,
epidermalis névekedési faktor receptor (EGFR) és
Anaplasticus lymphoma-kindz (ALK) mutdciot nem
hordozo, nem-kissejtes tiidokarcinomaban (NSCLC)
szenvedo felnott betegek elsé vonalbeli kezelésére, a
finanszirozasi  eljarasrendekrol — szolo  miniszteri
rendeletben meghatarozott finanszirozasi eljarasrend
szerint.
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reszekabilis
szenvedd

14.:  Elérehaladott (nem
metasztatikus) melanomaban
betegek kezelésére.

vagy
felnott

14/a.: A nyirokcsomokat érintd vagy metasztatikus
melanomaban szenvedd, teljes tumorreszekcion
atesett felndttek adjuvans kezelésére.

reszekabilis
szenvedo

14.:  El6rehaladott  (nem
metasztatikus) melanomaban
betegek kezelésére.

vagy
felnott

14/a.: A nyirokcsomokat érintd vagy metasztatikus
melanomaban szenvedd, teljes tumorreszekcion
atesett felndttek adjuvans kezelésére.

Forras: T¢F szerkesztés a 9/1993 NM rendelet alapjan
A 8/a7-es ponton tamogatott a szintén immun-checkpoint gatlo atezolizumab is.

A TéF felhivja a figyelmet, hogy a nivolumab esetében a tarsadalombiztositasi timogatasba
valo befogadasi eljaras az alabbi indikaciokban folyamatban van: tripla negativ emlérak
(AT011/250/2022), kiijuld vagy nem reagalo klasszikus Hogdkin limfoma (AT011/326/2022),
tripla neativ emldrak adjuvans kezelése (AT011/409/2022)
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3 A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak
bemutatasa €s értekelése

3.1  Akészitmény rovid bemutatasa az alkalmazasi el6iras alapjan:

- Hatasmechanizmus:> A KEYTRUDA egy olyan humanizalt monoklonalis antitest, amely a
programozott sejthalal-1 (PD-1) receptorhoz kotédik, és megakadalyozza annak
interakcidjat a PD-L1 és PD-L2 ligandokkal. A PD-1 receptor a T-sejt aktivitas negativ
regulatora, amely szerepet jatszik a T-sejtes immunvalasz szabalyozdsdban. A
KEYTRUDA azaltal segiti el6 a T-sejtes valaszt, beleértve a tumor elleni valaszt, hogy
gatolja a PD-1 kotédését a PD-L1- és PD-L2 ligandokhoz, amelyek az antigén prezentald
sejteken expresszalodnak, illetve expresszdlodhatnak tumorok és egyéb, a tumor
mikrokdrnyezetében levo sejteken is.

- Alkalmazis modja és dozirozas:> A KEYTRUDA javasolt dézisa felnétteknél vagy 200 mg,
melyet intravénas infzidban, 30 perc alatt, 3 hetente kell beadni, vagy 400 mg, melyet
intravénas infizidban, 30 perc alatt, 6 hetente kell beadni.

- Biztonsagossag:> A pembrolizumab leggyakrabban immunrendszerrel §sszefiiggd
mellékhatasokat okoz. Ezek tobbsége, beleértve a sulyos mellékhatasokat is, rendezddott a
megfeleld orvosi kezelés megkezdése vagy a pembrolizumab-kezelés felfiiggesztése utan.

- Hatéasossag: a készitmény hatdsossagat szamos indikécioban igazoltdk magas evidencia-
szintli randomizalt kontrollalt klinikai vizsgalatokkal.

3.2 Akérelmezett technoldgiara vonatkozo iranyelvi ajanlasok rovid bemutatasa

A PD-1/PD-L1 gatlokkal széles korhi klinikai tapasztalat all rendelkezésre, az iranyelvek
tobbnyire ezen kezeléseket ajanljak szemben a kemoterapias kezelésekkel.

Az OGYEI oldalan elérhetd egy 2018.07.06.-an kiadott DHPC gyogyszerbiztonsagossagi
levél®, melyben kozolték, hogy egy folyamatban 1évé klinikai vizsgalatbol (KEYNOTE-
361) szarmaz6 eldzetes adatok alapjan a standard kemoterapidval 6sszehasonlitva csokkent
talélési aranyt mutattak a lokalisan eldrehaladott vagy metasztatikus urothelialis
carcinomaban szenvedd, els6 vonalbeli pembrolizumab monoterapiaval kezelt betegeknél,
akiknél a daganat kis mértékben expresszalja a programozott sejthalal ligand 1 (PD-L1)
nevil fehérjét. Ennek eredményeképpen megvaltoztattdk a KEYTRUDA indikéciojat: ,, 4
KEYTRUDA monoterapiaban olyan lokalisan elérehaladott vagy metasztatikus urothelialis
carcinomdban szenvedé felndttek kezelésére javallott, akik a ciszplatin-tartalmu
kemoterapids kezelésre alkalmatlanok és akiknél a daganat PD-L1 expresszioja alapjan a
CPS > 10 (CPS: Combined Positive Score, a PD-L1-et expresszalo tumor- és immunsejtek
kombinalt, 6ssz-tumorsejtszamhoz viszonyitott szazalékos aranya).”
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4 Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa

4.1  Egészség-gazdasagtani elemzés célja €s tipusa

A Dbenytjtott aremelésre irdnyuld tamogatasi kérelem részeként kiilonalld egészség-
gazdasagtani elemzés nem késziilt, a Kérelmezo a jelenlegi, illetve az aremeléssel eldallo,
bruttd nagykereskedelmi aron szamitott egységkoltségeit vetette 0ssze a pembrolizumab
elérhet6 készitményének.

A Technolégia-értékelé6 Féosztaly megjegyzi, hogy a pembrolizumab aremelése a hazai
egészségbiztositasi rendszerben a tamogatasi technika okan a betegek pénziigyi terheit nem
érinti.

A Technologia-értékel6 Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy tekintettel arra, hogy a kérelem
aremelésre iranyul, a kérelem tamogatisa esetén nem varhaté tobblet-egészégnyereség
realizdlasa a hazai egészségbiztositdsi rendszerben. Ennek megfeleléen az aremelés
jovahagyasaval a gyogyszerkészitmény koltséghatékonysaga az egészségbiztositd szamara
feltételszertien romlik.

4.2  Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzés bemenetei adatait a Kérelmezd sajat és publikus finanszirozdi nyilvantartasokbol
szarmaztatta. A kérelem aremelésre iranyul, igy ezzel Osszhangban az egészségi allapot
valtozésara vonatkoz6 informéciot az elemzés nem tartalmaz. Az aremelés mértékére
vonatkozo informaciokat 6sszefoglaloan az 2. tablazat tartalmazza.

2. tablazat: A pembrolizumab készitmények jelenlegi és kérelmezett termel6i arai

Termel6i ar | Termel6i ar Aremelés mértéke a
(jelenlegi) (kérelmezett) | jelenlegi termel6i arhoz
képest (Ft, %)
Keytrqda 25 mg/ml koncentratum oldatos XXX Ft XXX Ft XXX Ft (XXX%)
infiziohoz

Forras: Keytruda tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TEF sajat szerkesztés

4.3  Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmez6 a Keytruda 25 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz készitmény termeldi
aranak XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelését kérelmezi. A kért XXX%-0s aremelést kdvetden a
készitmény bruttdé nagykereskedelmi ara XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedik (3. tablazat).

A Kérelmez0 az aremelést a nemzetkdzi elszdmolasban alkalmazott fizetdeszkozok
forintarfolyamanak kedvezotlen alakuldsaval, a jarulékos koltségek emelkedésével indokolta.
A Kérelmez6 megallapitasa alapjan az elemzésben bemutatott eurdpai orszagok koziil tovabbra
is hazankban lenne a legalacsonyabb a készitmény ara.

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a Kérelmezé altal a benyujtott
elemzésben szereplok alapjan a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezeldvel a kiilonbozo
indikaciokra vonatkozo, egyeztetett szakmai ¢és finanszirozasi javaslatait fenntartja, az
artargyalasok alapjan kialakult nett6 arakat az aremelési kérelem nem érinti.
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3. tablazat: A pembrolizumab gyégyszerkészitményeinek koltségei

Terapia grenneIOI Brutté nagykereskedelmi ar | Ft/mg
Keytruda 25 mg/ml koncentratum oldatos infiiziéhoz (jelenlegi ar) | XXX Ft | XXX Ft XXX Ft
Keytruda 25 mg/ml koncentratum oldatos infiziéhoz (kért ar) XXX Ft | XXX Ft XXX Ft

Forras: T¢F sajat szerkesztés a benyujtott kérelem alapjan

A Kérelmezd az elemzése részeként szamos, korabbi koltséghatékonysagi elemzését
felhaszndlva az emelt arral is bemutatta az inkrementalis koltséghatékonysagi hanyados (ICER)
eredményeit, és tdjékoztatd jelleggel az egyes indikacidkban vart betegszamok szerinti
aranyokkal sulyozott ICER értékét is kiszamitotta.

A Technologia-értékelé Féosztaly megjegyzi, hogy az aremelés hatdsa nem tekinthetd
jelentdsnek a kordbbi elemzésekbdl levonhatd kdltséghatékonysagi konklizidra nézve.
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5 Betegszam ¢€s koltségvetesi hatas nagysaga

5.1  Becsiilt betegszam

A Kérelmezd az elemzés részeként 6nalld betegszambecslést nem mutatott be, ugyanakkor
ismertette a kivalasztott indikacidkban célzott atlagos éves betegszamot (4. tablazat), mely
kdzvetve, a betegszdm indikaciok kozotti megoszlasa szempontjabol relevansnak tekinthetd.

4. tablazat: A pembrolizumab célzott atlagos éves betegszamai indikacionként

Indikacié Célzott atlagos betegszam
HNSCC 107
monoterapia 30
kombinacios terapia 77
cHL 27
SCT-3L: Third Line Subjects without Prior SCT 27
TNBC 141
Metastatic TNBC 36
Early TNBC 105

Forras: TéF sajat szerkesztés a benytjtott elemzés alapjan

A TéF felhivja a figyelmet, hogy a pembrolizumab esetében jelentés mértékii az indikacion
tali alkalmazas is, 2022-ben az OGYEI 106 alkalommal adott ki off-label engedélyt
pembrolizumab-alapu terdpidkra.* Az indikacios kor szerinti egyedi méltanyossagi kérelmek
szédma szintén bizonytalansaggal terheli a betegszam becslését.

5.2 Az Osszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége
A Kérelmezd a benyujtott tiamogatasi kérelem részeként kiirakoltség-szamitast nem készitett.

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az aremelési kérelem részeként
elkészitendd kurakoltség-szamitds esetében nehézséget jelent, hogy a pembrolizumab szamos
onkologiai és hematologiai indikacidoban tamogatott, kiilonb6zd adagolasi sémakkal. Ezen feliil
ennek a szamitasnak a dontés-elokészitési relevanciaja — tekintettel a Kérelmez6 altal a netto
arakkal kapcsolatban tett vallalasra — megkérddjelezhetd.

5.3  Koltségvetési hatas

A Kérelmez6 a benyujtott tdmogatasi kérelem részeként koltségvetésihatas-becslést nem
készitett.

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az daremelési kérelem részeként
elkészitendd koltségvetési hatas-becslés elkészitésének a dontés-eldkészitési relevancidja —
tekintettel a Kérelmez0 altal a nettd arakkal kapcsolatban tett vallalasra — megkérddjelezhetd.

2023. aprilis 25.
Regisztracios szam: T¢F/9/23
14. oldal



1135 Budapest, Szabolcs u. 33.

&
0 G Y E I Levélcim: 1372 Postafiok 450.
Tel: (1) 8869-300
Ors;égos Gydgyszerészeti

E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu
és Elelmezés-egészségiigyi Intézet

Web: www.ogyei.gov.hu
Technologia-értékeld Foosztaly

6 A benyuyjtott elemzes limitacidi

6.1 Orvosszakmai limitaciok

A Keytruda készitményt érint6 hianyjelenség az OGYEI honlapjan elérhetd informaciok szerint
nem all fenn, kontingens engedély az elmult két évben nem keriilt kiadasra.®

A PD-1, PD-L1 gatl6 hatdanyagok nem minden esetben helyettesithetéek egymassal, ezért a
készitmény kivonasa esetén sériilhet a betegek gyogyszer ellatasa.

6.2  Egészség-gazdasagtani limitaciok

A Technolégia-értékeld Foosztaly nem azonositott olyan egészség-gazdasagtani limitaciot, ami
érdemben befolyasolnd az elemzés eredményeit, vagy az abbdl levonhato kovetkeztetéseket. A
jelen kérelem keretében bemutatott aremelés hatasa a tarsadalombiztositas kiadéasaira jovobeli
kozbeszerzési eljarasok keretében érvényesiilhet.
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7 Nemzetkozi kitekintés

A készitménnyel kapcsolatban a TEF altal figyelt egészségiigyi technologiaértékeléssel
foglalkoz¢ testiiletek szamos allasfoglalast adtak ki, azonban ezek koziil egyik sem az aremelés
jelentdségének klinikai- vagy egészség-gazdasagtani szempontbdl torténd megitélésére
vonatkozott, hanem a hatéanyag adott indikdcioban tOrténd hasznalatanak klinikai
tobbleteldonyének vagy koltséghatékonysaganak jellemzésére.

8 Konkluzio

A kérelem aremelésre iranyul, a kérelmezett technoldgia nytjtotta klinikai eldny az aremelés
bekovetkezésétél fiiggetlen, nem valtozik, igy a klinikai tobbletelony, tobblet-
egészségnyereség definicidszerlien nem értelmezhetd.

A KEYTRUDA készitmény alkalmazasa széles korben elterjedt, alkalmazasaval tobbéves
klinikai tapasztalat all rendelkezésre a tumoros betegségek kezelése céljabol.

A hazai és nemzetkdzi ajanlasok ¢s elérhetd irodalmi forrasok alapjan a PD-1/PD-L1
készitmények nem helyettesithet6k egymassal, azonban szamos alternativ terdpia rendelkezésre
all ezen betegcsoportok esetében.

A benyujtott kérelem aremelésre iranyul. A Kérelmez6 a Keytruda 25 mg/ml koncentratum
oldatos infizidhoz készitmény XXX%-0s (XXX Ft-0s) aremelését foként a nemzetkozi
elszdmolasban hasznalt fizetdeszkozok arfolyaméanak alakuldsédval indokolta. Az aremelés
hatasa a tdmogatasi technika okan a betegek altal fizetend téritési dijakat nem befolyasolna.

A véltozatlan mértékli egészségnyereség, valamint a kérelmezett magasabb arszint miatt a
kérelem tamogatasa esetén a pembrolizumab készitményének koltséghatékonysaga
kedvezdtlenebbé valna. A kérelem tamogatasa ugyanakkor a Kérelmezd altal tett vallalds
eredményeképp jelenleg nem jelent tdmogatis-kidramlast a finanszirozd szamara, €s a
tdmogatasi technika miatt valtozatlan mértékii téritési dijakhoz vezet.
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