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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelmek a jelenleg tarsadalombiztositasi tamogatas keretében elérhetd Medrol 4 mg
tabletta, 100x, Medrol 16 mg tabletta, 50x, Medrol 32 mg tabletta, 20x és a Medrol 100
mg tabletta, 20x készitmények aremelésére iranyulnak.

A készitmények hatoéanyaga a HO2AB04 ATC koda metilprednizolon, mely jelenleg
tamogatott.

A Medrol készitmények jelenleg az alabbi finanszirozasban részesiilnek:

EU 100 7/a: Transzplantalt beteg részére az adott készitmény alkalmazasi elGirdsaban
Szereplo javallatokban

EU 100 8/c: Rosszindulatii daganatos betegségek, az adott készitmény alkalmazasi
eloirasaban szereplé javallatokban

EU 90 20/a: Szisztémas lupus erythematosus, lupus erythematosus, autoimmun
kronikus aktiv hepatitis, lupoid hepatitis, autoimmun hemolitikus anémia, idiopathids
trombocytopénids purpura, Yeumds ldz, nem gennyes thyroiditis, Crohn-betegség,
colitis ulcerosa, gluténszenzitiv enteropathia, theumatoid arthritis mds szervek, illetve
szervrendszerek érintettsége esetén is, fiatalkori iziileti gyulladas, Szisztémads sclerosis,
dermatomyositis, polymyositis, myasthenia gravis, polymyalgia rheumatica,
spondylitis ankylopoetica, polyarteritis nodosa, Kawasaki szindréoma, psoriasis
beleértve arthropathias formdjat is, pemphigus, dermatitis herpetiformis Duhring,
hypertrophias lichen ruber planus, necrobiosis lipoidica, Sjorgen szindroma
nydlmirigy duzzanatos és extraglandularis tiinetekkel jaro formdi, Kevert kotészoveti
betegség, Wegener-gramulomatosis, mikroszképos polyangiitis, Churg-Strauss
szindroma, Takayasu-arteritis, kevert cryoglobulinaemia, nem-differencialt
autoimmun betegség az adott készitmény alkalmazasi eldirasaban szereplo
javallatokban.

normativ 55%

A Medrol készitmény alkalmazasi eléirasaban szerepld terapias javallat a kovetkezo:

Endokrin zavarok

Primer vagy szekunder mellékvesekéreg-elégtelenségben a hidrokortizon vagy a
kortizon az elsoként valasztando gyogyszer. A szintetikus analogok a
mineralokortikoidokkal egyiitt alkalmazhatok, amikor sziikséges. A gyermekeknél a
mineralokortikoid kiegészités kiilondsen fontos
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Congenitalis adrenalis hyperplasia
Nem suppurativ thyreoiditis
Daganatos megbetegedésekhez tarsulo hypercalcaemia.

Nem endokrin zavarok

Rheumas megbetegedések

Rovid ideig tarto jarulékos kezeléskent, ami a beteget datsegiti az akut stadiumon vagy a
betegség exacerbatiojan.

Rheumatoid arthritis, beleértve a juvenilis reumatoid arthritist is (néhany esetben
sziikseg lehet kisadagu fenntarto terapiara)

Akut nem specifikus tenosynovitis. Osteoarthritises synovitis. Akut és szubakut bursitis.
Epicondylitis

Spondylitis ankylopoetica

Poszttraumas osteoarthritis

Akut koszvényes arthritis

Arthritis psoriatica.

Kollagén betegségek és arteritisek

A betegség exacerbatioja esetén vagy fenntarto terdpiaként a kovetkezé betegsegek egyes
eseteiben:

Szisztémads lupus erythematosus, szisztémds dermatomyositis (polymyositis)
Akut reumas carditis

Polymyalgia rheumatica

Oridssejtes arteritis.

Borbetegségek

Sulyos psoriasis

Exfoliativ dermatitis. Bullosus dermatitis herpetiformis. Sulyos seborrhoeds
dermatitis

Sulyos erythema multiforme (Stevens—Johnson-szindréoma)

Pemphigus

Mycosis fungoides.

Allergias megbetegedések

Sulyos, vagy a konvencionalis adekvat kezelésre nem reagalo allergias megbetegedések:

Evszakonként vagy egész éven at jelentkezd allergias rhinitis, asthma bronchiale
Kontakt dermatitis, atopidas dermatitis
Gyogyszer okozta tulerzékenységi reakciok, szérum betegség.
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Szembetegségek
A szem és fiiggelekeinek sulyos, akut és kronikus allergias és gyulladasos megbetegedései.

- Allergias kotohartya-gyulladas

- Szaruhartya szélén elhelyezkedo allergias fekélyek, keratitis
- Eliilso szegment gyulladasa

- Iritis és iridocyclitis

- Diffuz hatso uveitis

- Chorioiditis, chorioretinitis

- Latoideggyulladas, herpes zoster ophthalmicus

- Ophthalmia sympathica (OS).

Légzoszervi megbetegedések

- Szimptomas sarcoidosis, mas modon nem kezelheto Loeffler-szindroma

- Beryllosis

- Aspiracios pneumonitis

- Fulminans vagy disszeminalt pulmonalis  tuberculosis esetén megfelelo
antituberkulotikus kemoterapiaval egyiitt.

Emeésztorendszeri megbetegedések
A beteg dtsegitése a kovetkezo betegségek kritikus szakaszan:

- Colitis ulcerosa, regionalis enteritis (ileitis terminalis, Crohn-betegség).
Hematologiai megbetegedések

- Idiopathids thrombocytopenias purpura felnétteknél, mdasodlagos thrombocytopenia
felndtteknél. Szerzett (autoimmun) haemolyticus anaemia
- Erythroblastopenia (RBC anaemia), kongenitalis (erythroid) hypoplasias anaemia.

Daganatos megbetegedések
Palliativ kezelés céljabol:

- Leukaemia és lymphoma felnottekben, akut leukaemia gyermekeknél.
Oedemas allapotok

- A diuresis meginditasanak vagy a proteinuria remissziojanak céljabol nephrosis-
szindromanal, uraemia nélkiil, valamint idiopathias, illetve lupus erythematosus
eredetii nephrosis szindromanal.

Idegrendszeri elvdltozdsok

- Sclerosis multiplex akut exacerbatioja, agytumorhoz tarsult 6déma kezelése.
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Szervatiiltetes
Egyéb

myocardialis tiinetekkel.

Giimokoros meningitis subarachnoidalis blokkal vagy fenyegeto blokkal, megfelelo
antituberculotikus  kemoterdpiaval egyidejiileg. Trichinosis neurologiai

vagy
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve:

Medrol 4 mg tabletta, 100x
Medrol 16 mg tabletta, 50x
Medrol 32 mg tabletta, 20x
Medrol 100 mg tabletta, 20x

A forgalomba hozatalra
jogosult megnevezése:

Pfizer Kft., Magyarorszag 1123 Budapest, Alkotas u. 53.

Forgalomba hozatali engedély
szama:

OGYI-T-907/05

Forgalomba hozatal datuma: 1976.01.01.
A forgalomba hozatali
engedély legutobbi 2009.12.07.

megujitasinak datuma

Forgalomba hozatali engedély
statusza:

Végleges engedéllyel rendelkez6 terapia

A készitmény specialis
jellemzdje:

Kérelem formai és tartalmi
megfelelosége

A kérelem 2020.11.10-én érkezett az OGYEI Technologia-értékeld
Fosztalyra (tovabbiakban TéF), 2020.11.23-i véleményezési hataridovel.

e A kérelem megfelel a formai és tartalmi kdvetelményeknek.
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2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhatd kezelési alternativak
2.1.A kérelmezett indikacioban alkalmazhato kezelések

1. tablazat: Terapias ajanlasok attekintése nemzetkozi és hazai forrasok alapjan

Indikacié | Javallat | Referencia
Neurologia
intracranialis tiinetes, vazogén agyddéma esetén a glukokortikoidok | Drappatz
nyomasfokozddas alkalmazasa javasolt (Grade 1B) UpToDate
Tiido- és 1égzoszervi betegségek
oralis glukokortikoid alkalmazasa javasolt stilyos exacerbacid
esetén, mérsékelt exacerbacid esetén, ha a bonchodilatator Fanta
asthma extracerbacid | hatdsara sem all helyre a kiinduldsi erdltetett kilégzési UpToDate
csucsaramlés, vagy a folyamatos oralis glukokortikoid kezelés
mellett alakul ki
Autoimmun kérképek/reumatolégia
Bykerk VP CRA
glukokortikoidok alkalmazasa a DMARD kezelés mellett a | 2012
kiindulasi terapia része lehet Bombardier CRA
rheumatoid arthritis 2012
steroid a kezelé’s korai szaka§zéban,' mono- vagy | 317010 EiiM
oligoarthritis  esetén alkalmazhatdo, amig fennall a
Py rendelet
betegségmodositod hatas
juvenilis idiopathias | szteroid szisztémas vagy polyarticularis lefolyast betegség | 31/2010 EiM
arthritis esetén alkalmazhat6 rendelet

Haematoldgiai betegségek

;Lnr rc:]nligoc ytopenia els6ként valasztando kezelés a glukokortikoidok alkalmazasa S:;)rSETJON[’)anOId
Fertozések

D. van de Beek
meningitis a glukokortikoidok (altalaban dexametazon) antibiotikummal | ESCMID 2016

tuberculosa

egyiitt javallot

van Ettekoven CN
2017

Onkoloégia

a végstadiumu rakos betegek étvagyanak fokozasara, a

Bruera UpToDate

palliativ ellatas hanyinger csokkentésére  glukokortikoidok  révidtavon
, 2018
alkalmazhatoak.
!(emotre faptas | az ESMO hanyas csillapitasara javasolja a kortikoszteroidok | MASCC/ESMO
indukalta hanyas (o
L alkalmazasat. 2016
csillapitasa
onkohaematoléeia a nemzetkozi iranyelvek kombinaciok részeként javasoljak a | ESMO
£ kortikoszteroidok alkalmazasat NCCN
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2.2.A kérelmezett indikaciéban hazai koriilmények kozott elérheto kezelések

Az oralisan alkalmazhat6 glukokortikoidok koziil jelenleg tamogatassal elérhetd
hatdéanyagok:

hidrokortizon
metilprednizolon
prednizolon
triamcinolon
fludrokortizon
dexametazon

3. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa és értékelése

A kortikoszteroidok a mellékvese kéregallomanyéaban keletkezd hormonhatdsu vegyiiletek,
melyek szintézise koleszterinbdl torténik. Hatasjellegiik alapjan tovabbi alcsoportokba
sorolhatjuk Oket. A szervezet s6 és viz haztartasat szabalyozzak a zona glomerulosaban
termelddé mineralokortikoid hatasu vegyliletek, melyek legfontosabb képviseldje az
aldoszteron. A zona fasciculataban szintetizalodo glukokortikoidok elsdsorban az intermedier
anyagcsere szabalyozasaért felelosek, a csoportba tartoz6 legfontosabb vegyiilet a kortizol
(hidrokortizon). A zona reticularisban androgén, illetve Osztrogén hatdssal rendelkezd
szexualhormonok termelédnek, mint példaul a dehidroepiandroszteron és androsztendion.

Az endogén kortikoszteroidok esetében a mineralokortikoid és a glukokortikoid aktivitds nem
valik kiilon. A szintetikus vegyiiletek korében a molekulakat érinté szerkezetmodositasok
célja ezen hatdsok szétvalasztasa.

2. tablazat: Természetes és szintetikus kortikoszteroidok relativ hatékonysaga

Kortikaszteraid Cortisolhoz viszonyitott relativ aktivitas
Mineralokortikoid Glukokortikoid

cortisol 1 1
cortison 0,8 0,8
aldosteron 500 0
desoxycorticosteronacetat 20 0
fludrocortison 125 10
prednisolon 0,8 4
prednison 0,8 4
methylprednisolon 0,5 5
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. . Cortisolhoz viszonyitott relativ aktivitas
Kortikoszteroid _ _ _
Mineralokortikoid Glukokortikoid
triamcinolon 0 5
betamethason 0 25
dexamethason 0 25

Forras: A farmakologia alapjai

A metilprednizolon kezdeti adagjat a betegség jellegétdl fliggben egyénenként kell
megallapitani. A betegség jellegétdl fiiggden a Medrol-kezelés kezdd dozisa napi 4 48 mg
metilprednizolonnak megfeleld tabletta. Kevésbé sulyos esetekben kisebb dozisok altalaban
elegenddek, mig bizonyos esetekben nagyobb kezdd dozisokra lehet sziikség. Klinikai
korképek, melyekben nagy d6zisu szteroid-terapia javasolt lehet: cerebralis oedema (200 1000
mg/nap), szervatiiltetések (max. 7 mg/ttkg/nap) és sclerosis multiplex.

A készitmény 1976-ban, 6nallo teljes jogalapon kapott forgalomba hozatali engedélyt. Az
engedélyezés sordn felhasznalt, klinikai hatasossagra €s biztonsagossagra vonatkozé adatok
forrdsa nem azonosithato.

A készitmény alkalmazasi el6irasa nem tartalmaz a klinikai hatasossagra és biztonsagossagra
vonatkozo vizsgélati eredményeket.

4. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok 0sszefoglalasa
4.1 Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A kérelem a nevezett termékek aremelésére iranyul, melynek mértéke XXX. A Kérelmez6 az
aremelést azzal indokolja, hogy a magyar jogszabalyok altal meghatirozott addteher a
készitmények forgalma utdn magas, az alacsony nettod ar veszélyezteti a termék hosszatava
fenntarthatosagat €s a biztonsagos betegellatast.

A Kérelmez6 koltségminimalizacios elemzést készitett, melyben a Medrol készitmények arat
a Prednisolon Richter és a Dexamethason Krka készitmények daraival hasonlitja Ossze
finanszirozoi nézépontbol, illetve bemutatja az aremelés koltségvetési hatasat.

4.2 Egészség-gazdasagtani elemzés input adatai

Az elemzés a NEAK oldalan elérhetd6 publikus gyogyszertorzsben szerepld és
gyogyszerforgalmi adatokon alapul. Tovabbd a Kérelmezd a Medrol készitmények és a
komparator készitmények kiillonbozd hatdserdsségeinek Osszehasonlitasat a kortikoszteroid
atvaltasi segédprogram alkalmazasaval végezte el, mely alapjan 1 mg metilprednizolont
0,2 mg dexametazonnal, illetve 1,25 mg prednizolonnal tekintette egyenértékiinek az
elemzésben. A Medrol készitmények helyettesithetdségét a 3. tablazat dsszegzi a Kérelmezd
szamitasai alapjan.
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3. tablazat: A metilprednizolon helyettesithetdsége a komparator hatéanyagokkal

Medrol kiszerelésc Medrol ssz. mg | S 080 hatbamyag | Suihslaos hatianyag
Medrol 4 mg tabletta 100x 400 500 80
Medrol 16 mg tabletta 50x 800 1000 160
Medrol 32 mg tabletta 20x 640 800 128
Medrol 100 mg tabletta 20x 2000 2500 400

Forras: A benyujtott kérelem alapjan
4.3.Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmezo a koltségminimalizacios elemzés soran bruttd fogyasztoi arat figyelembe véve
hasonlitotta 6ssze a Medrol készitmények helyettesithetdségét, a koltségeket egy egységnyi
hatasos kezelésre (tablettara) vetitve szamszerUsitette.

A Kérelmez0 szamitasai alapjan egy egységnyi hatasos kezelésre (tablettara) vetitve:

- aMedrol 4 mg tablettankénti ara alacsonyabb, mint a Prednisolon Richter 5 mg tabletta
20x és 100x kiszerelések esetén,

- a Medrol 16 mg tablettankénti ara alacsonyabb, mint a Dexamethasone KRKA 4 mg
ara tablettanként,

- a Medrol 32 mg tablettankénti ara alacsonyabb, mint a Dexamethasone KRKA 8 mg
egy tablettara esd koltsége,

- a Medrol 100 mg éra tablettanként magasabb, mint a Dexamethasone KRKA 20 mg
egy tablettara esd koltsége.

Ugyanakkor a Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az aremelés a
készitmények hatdsossaganak tekintetében nem jelentene valtozast, a valtozatlan mértéki
egészségnyereseég, valamint a kérelmezett magasabb arszint miatt a Medrol készitmények
koltséghatékonysaga kedvezdtlenebbé vélna.

4.4 Egészség-gazdasagtani elemzés limitacioi

A Dexamethasone KRKA 4 mg és 8 mg készitmények esetén az egy tablettara esd koltségek
ugyan magasabbak, mint a Medrol relevans hataserdsségei esetén, ugyanakkor a
Dexamethasone KRKA tablettanként tobb hatéanyagot tartalmaz, mint amennyit a Medrol
tablettak a helyettesithetdségi aranyoknak megfelelden.
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5. Betegszam és koltségvetési hatds nagysaga
5.1.Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 ismertette a 2019.09-2020.08 kozotti idészak gyodgyszerforgalmi adatait a
vizsgalt piacon, mely alapjan a Medrol DOT-forgalma a piac 90%-at, tamogatott forgalma a
piac tobb, mint 80%-at tette Ki.

A Kérelmez6 a 2006-2020 kozotti dobozforgalmi adatok alapjan kiszerelésenként ¢és
tdmogatasi kategorianként becslést készitett a Medrol készitmények varhatd forgalmdra a
kovetkezd 3 évben.

5.2.Az osszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége
A kérelem a nevezett termékek aremelésére iranyul, melynek mértéke XXX.
5.3.Koltségvetési hatas

A Kérelmezé a 2006-2020 kozotti adatokat felhasznalva a vizsgalt koltségvetési évekre
dobozforgalmi elbrejelzést készitett, mely alapjan Gsszesen évi 190-220 ezer dobozforgalmat
feltételezett a kdvetkezd 3 évre. Az aremelés Osszesen évi XXX Ft tobbletkoltséget jelentene
a finanszirozo6 szdmara.

A Technologia-értékelé Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy a normativ 55% és emelt 90%
tamogatasi kategoriak esetén az aremelés a betegek szamara tobbletterhet jelent.

A Kérelmezd szcendridelemzést készitett, mely soran azzal a feltételezéssel €élt, hogy a
betegek 100%-a a Prednisolon Richter 5 mg tabletta készitményekkel helyettesiti a Medrol
készitményeket. A Kérelmezd felhivta a figyelmet, hogy a Prednisolon Richter
készitményekkel valo helyettesités a betegek szamara tobbletterhet jelent azaltal, hogy
nagyobb mennyiségli tabletta bevételével érhetd el azonos hataserdsség, mely a betegek
adherencigjat is csokkentheti. A nettd koltségvetési hatds mérsékeltebb, mint a Medrol
készitmények aremelése esetén varhato tobbletkidramlas.

A masodik szcenarioban a Kérelmez6 feltételezése szerint minden beteg a Desamethasone
KRKA készitményekkel helyettesiti a Medrol készitményeket, ebben az esetben a varhato
tobbletkiaramlas kozel XXX Ft a kdvetkez6 3 évben.

A Kérelmez6 altal legrealisabbnak vélt, harmadik szcenarioban a betegek a Medrol 4 mg
készitményrdl a Prednisolon Richter 5 mg készitményre térnek el, mig a Medrol magasabb
hataserdsségeit a Dexamethasone KRKA készitményekkel helyettesitik. Ebben az esetben a
varhato tobbletkiaramlas XXX Ft a kovetkezd 3 évben.
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6. A benyujtott elemzés limitaciodi
6.1.0rvosszakmai limitaciok

A kérelem targyat képezd készitménynek jelenleg nincs azonos hatdanyagot tartalmazéd
tamogatott alternativaja.

Jelenleg nem érhetdk el olyan klinikai vizsgalati eredmények, melyek az egyes szteroid
hatdanyagokat hasonlitjak Gssze.

6.2.Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az elemzés a koltségvetési hatas becslése soran tobb esetben bruttd fogyasztoi aron kalkulalt,
mely a tdmogatés-kidramlés feliilbecsléséhez vezet.

7. Nemzetkozi kitekintés

Nem azonosithatd olyan nemzetkdzi HTA értékelés, melyben a kérelem targyat képezo
készitményt vagy annak hatéanyagat értékelték volna egyéb gliikokortikoid hatdéanyaggal
szemben.

8. Konkluzid

A kérelmezett indikaciokban nem érhetéek el a glukokortikoidok relativ hatasossagat és
biztonsagossagat értékeld, direkt Osszehasonlitd vizsgalatbol szarmazd eredmények,
ugyanakkor a régdta tartd felhasznalas kovetkeztében jelentds mennyiségl, klinikai
alkalmazasbol szarmazd adat all rendelkezésre hatasossagukra és biztonsdgossagukra
vonatkozdan.

A benyujtott tarsadalombiztositasi timogatasi kérelem aremelésre iranyul. A Kérelmez6 a
Medrol 4 mg, 16 mg, 32 mg és 100 mg tabletta készitmények XXX%-o0s aremelését a magas
adoterhek kovetkeztében kialakulo alacsony netto arral indokolta.

A kérelem tdmogatésa a technoldgia hatasossaganak tekintetében nem jelentene valtozast. A
véltozatlan mértékii egészségnyereség, valamint a kérelmezett magasabb éarszint miatt a
kérelem tamogatasa esetén a Medrol készitmények koltséghatékonysaga kedvezbtlenebbé
valna.

Osszesen évi 190-200 000 doboz forgalmat feltételezve, a legredlisabb, harmadik szcenariot
figyelembe véve az aremelést kovetden a Medrol készitmények kozel XXX Ft-0s
tobbletkoltséget jelentenének a kdvetkezd 3 évben.

A normativ 55% ¢és emelt 90% tdmogatasi kategoridk esetén az dremelés a betegek szadmara
tobbletterhet jelent.
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