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1 Nyilvanos dsszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem az ELREXFIO 40 mg/ml oldatos injekcidé készitmény tarsadalombiztositasi
tamogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmezd a nevezett termék tételes elszamoléds szerinti tamogatasat kéri a kovetkezd
indikacidban:

7/a._ Aktiv, elérehaladott myeloma multiplex kezelésére a finanszirozasi protokoll szerint az
alabbi betegkorben:

Az ELREXFIO monoterapiaként olyan relabald és refrakter myeloma multiplexben szenvedd
felndtt betegek kezelésére javallott, akik eldzetesen részesiiltek legalabb harom kezelésben,
koztiik egy immunmodulator szerrel, egy proteaszoma-inhibitorral és egy anti-CD38-antitesttel
torténd kezelésben, és akiknél az utolso kezelés soran a betegség progresszidja igazolodott.

A készitmény hatéanyaga, az LO1FX32 ATC-kodu elranatamab, mely jelenleg nem tamogatott.

Az ELREXFIO 40 mg/ml oldatos injekcid készitmény alkalmazasi eldirasaban szerepld
terapias javallat:

Az ELREXFIO monoterapiakeént olyan relabdlo és refrakter myeloma multiplexben szenvedo felnott
betegek kezelésére javallott, akik elozetesen részesiiltek legalabb harom kezelésben, koztiik egy
immunmodulator szerrel, egy proteaszoma-inhibitorral és egy anti-CD38-antitesttel torténd kezelésben,
és akiknél az utolso kezelés soran a betegség progresszioja igazolodott

A kérelem PICO struktarajat az 1. tablazat mutatja.

1. tdblazat: A kérelmezett indikécio PICO strukturaja

Populacio Beavatkoza | Komparator Végpont
s

Kérelmezett | olyan relabalo és | elranatamab | karfilzomib + dexametazon + OS, PFS,
indikacio refrakter monoterapia | lenalidomid, ORR, DOR,
alapjan myeloma daratumumab + lenalidomid + biztonsagossag
definialt multiplexben dexametazon, , életmindség

szenvedo felndtt daratumumab + bortezomib +

betegek, akik dexametazon,

eldzetesen ixazomib + lenalidomid +

részesiiltek dexametazon,

legalabb harom pomalidomid + bortezomib +

kezelésben, dexametazon

koztik egy

immunmodulato

r szerrel, egy

proteaszéma-

inhibitorral és

egy anti-CD38-

antitesttel

torténd
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elranatamab
monoterapia

nem kontrollalt vizsgalat

(indirekt 6sszehasonlitasban: vald
életbeli standard kezelés (SoC)

ORR, DOR,
PFS, OS,
biztonsagossag
, életmindség

Egészség-
gazdasagtani
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szerepld

olyan
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relabalo és
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részesultek, és
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monoterapia
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(KRd) és a
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n (PVd kezelésekbdl allo
komparatorkosar

OS, PFS, TTD

Forras: T¢F sajat dsszeallitas a benytjtott dokumentacio alapjan

2. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato és elérheto kezelési alternativak
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2.1. A kérelmezett indikacidoban alkalmazhato kezelések
A myeloma multiplex nem gyodgyithato, a terapia célja a tartoés remisszio elérése, a tiinetek
enyhitése és a beteg ¢letmindségének javitasa.

NCCN myeloma multiplex kezelésérdl szolo legfrissebb iranyelve (Version 1.2025) alapjan a
kérelem szempontjabol relevans indikacioban — eldzetesen legalabb 3 vonal kezelésben
részesiilt relabalo/refrakter MM esetén — a preferalt rezsimek koz¢ a CAR-T sejtes terapidk és
bispecifikus antitestek (elranatamab, talquetamab, teclistamab). Egyéb ajanlott terapiak kozé
tartozik a bendamustin, a bendamustin + bortezomib + dexametazon, bendamustin +
carfilzomid + dexametazon, bendamustin + lenalidomid + dexametazon, nagydo6zisu vagy
frakcionalt ciklofoszfamid.

Az ESMO myeloma multiplex kezelésérdl szolo iranyelve 2021-ben jelent meg, a kérelmezett
elranatamab terdpia nem szerepel az ajanlasban. Ebben az ajanldsban a harmad-, vagy
tobbedvonalban ajanlott terapidk k6z¢é harmas-, illetve kettds kombinacids rezsimek tartoznak,
a terapia megvalasztasa az el6z6 terapids vonaltol fiigg.

2.2. A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések
A hatdlyos finanszirozasi protokoll alapjan a tamogatott triplet terapidk a kérelem
szempontjabol relevans indikacidban: karfilzomib + dexametazon + lenalidomid, daratumumab
+ lenalidomid + dexametazon, daratumumab + bortezomib + dexametazon, ixazomib +
lenalidomid + dexametazon, pomalidomid + bortezomib + dexametazon. A felsorolt terapiak a
hazai tdmogatdsi rend szerint harmadvonalban is adhatéak (nemcsak a relevans
negyedvonalban).

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 a karfilzomib+lenalidomid+dexametazon (KRd) €s a
pomalidomid-+bortezomib+dexametazon (PVd) terapiakbdl allo6 komparatorkosarat valasztotta
komparatornak.

A Kérelmezé komparatorvalasztasa a szakmai irdnyelveknek és a hazai tdmogatasi rendnek
megfelel.

4. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa €s
bizonyitékainak értékelése

4.1 Relativ hatasossag

A kérelmezett technoldgia hatdsossdgat nyilt elrendezésli, nem randomizalt, multicentrikus,
fazis II-es vizsgalatban értékelték, mely a relativ hatdsossdg megitélésére nem alkalmas.

A Kérelmez6 — direkt 6sszehasonlito vizsgalat hianyaban — indirekt 6sszehasonlitast (MAIC)
nyujtott be. Az indirekt 6sszehasonlitds soran a fazis Il-es vizsgalat adatait egy beavatkozassal
nem jaro, egykaru vizsgalat adataival vetették 6ssze. A MAIC alapjan a progresszidmentes €s
teljes talélés végpontban tobbletelony igazolodott elemzésbe bevont kontroll kezeléssel
(kezeldorvos valasztasa szerinti terdpidval) szemben, ennek klinikai jelentésége nehezen
megitélhetd.

Az indirekt Osszehasonlitds modszertani okok miatt nem kivitelezhet6 az MSZB/MSZKI
kalkulécioja.

4.2.Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok
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A MagnetisMM-3 vizsgalat és egy indirekt Osszehasonlitas (MAIC) adatai Kkeriiltek
felhasznalasra az egészség-gazdasagtani elemzésben.

5. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa

5.1. Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelemhez egy koltség-hasznossagi tipusu teljeskora
gazdasdgi  elemzés  késziilt, melyben az elranatamab  terapia  alapesetben
karfilzomib+lenalidomid+dexametazon (KRd) és a pomalidomid+bortezomib+dexametazon
(PVd) (tovabbiakban: PVd/KRd komparatorkosar) tripletekkel keriil 6sszevetésre. A gazdasagi
elemzés alapja egy globalis egészség-gazdasagtani modell hazai koriilményekre adaptalt
valtozata. Az elemzés egy hetes ciklusokban 10 éves idétavval, tehat a betegkor életkorat (67
éves) is figyelembe véve €lethosszig tartoan szamol.

A gazdasagi elemzést a forgalomba hozatali engedélyben is szerepld, MagnetisMM-3 vizsgalat
mintdjat alapul véve készitették el a korabban nem részesiilt BCMA kezelésben betegek
alcsoportjara kiilon-kiilon.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzésben vizsgalt eljarasok hatdsossagi adatainak bemeneti adatai az elranatamab terapia
esetén MagnetisMM-3 vizsgalatokbol, a hasznossagi adatok az el6bbi, az engedélyezés alapjaul
is szolgald vizsgalatbdl és szekunder forrasokbol, az erdforras-felhasznalasi mintazatok
finanszirozoi adatbazis-elemzésekbdl szarmaznak. A PVd/KRd komparatorkosar hatdsossagi
adatainak bemeneti adatai a LocoMMotion vizsgalatbol szarmaznak. A tovabbi gyogyszeres
kezelés koltségei hazai, finanszirozoi adatforrasokbol szarmaznak. Tekintettel arra, hogy
mindkét vizsgalat egykaru volt, a relativ hatdsossdg modellezéséhez indirekt 6sszehasonlitd
elemzésbdl (MAIC) szarmaznak az inputok.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredmeénye és értékelése

A Kérelmezd altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés az elranatamab terdpia esetében
tobblet-egészségnyereséget (XXX QALY) és magasabb varhatdo koltségeket (XXX Ft)
szamszer(isit a PVd/KRd komparatorkosarral szemben az alapesetben bemutatott 10 éves
idétavon. Ennek megfeleléen az elranatamab terapia alapesetben szamitott ICER-e (XXX
Ft/QALY) alacsonyabb, mint a kérelmezett készitmény esetén relevans, az egy fore juto GDP
haromszorosaban meghatarozott kiiszobérteke (23 483 676 Ft /QALY).

Az elranatamab terdpia altal elért tobblet-egészségnyereség forrasa dontden a PFS allapotaban
eltoltott idO; a varhato tobblet-koltségek forrasa pedig dontden az Elrexfio gyogyszer akvizicids
koltségei.

6. Betegszam ¢és koltségvetési hatas nagysaga

6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a betegszam becslésére egy epidemioldgiai adatokkal tdmogatott finanszirozasi
adatbazis-elemzést alkalmaz, mely alapjan a teljes kezelt betegszam az elranatamab terapia
esetében (rendre 28%, 31%, 33%, 33%-0s varhato piaci részesedést) az 1., 2., 3., és 4. év végére
34, 37, 40 és 40 fore teheto.

6.2. Az 6sszehasonlitasra keriild terapiak koltsége
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A koltségvetési hatas elemzésben az elranatamab listadron szamitott kiszerelésenkénti bruttd
nagykereskedelmi ara XXX Ft, illetve XXX Ft. A MagnetisMM-3 vizsgalatban felvett median
kezelésen toltott id6 (5,5 honap) alapjan szamitott adagolds mellett a gyogyszeres kezelés
varhat6 koltsége XXX Ft. A PVd/KRd komparatorkosar esetén medidn 4 honapos terapias
id6étartammal XXX Ft.

6.3. Koltségvetési hatas

A Kérelmez6 altal vart, tamogatott aron szamitott, az elranatamab terapia Gsszegzett bruttd
koltségvetési hatdsa XXX — XXX — XXX — XXX Ft a befogadoi dontést kovetd 1., 2., 3., 4. évben.
A PVd/KRd komparatorkosar k koltségeit is figyelembe vevo nettod koltségvetési hatds XXX —
XXX — XXX — XXX Ft.

7. A benyujtott elemzés limitacioi

7.1.0rvosszakmai limitaciok
A technoldgia pivotélis vizsgalata nem-kontrollalt study volt.

A relativ hatasossagra vonatkozoan csak indirekt 6sszehasonlitasbol szarmazod adatok allnak
rendelkezésre.

Az indirekt 0sszehasonlitas egykara vizsgalatok bevonasaval késziilt.

Az indirekt Gsszehasonlitasba bevont LocoMMotion beavatkozassal nem jard vizsgalatban
alkalmazott kezelések nem feleltethetok meg teljes egészében a hazai terapias kornyezetnek.

7.2 .Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy a hosszutavu hatasossaggal
kapcsolatos adatok és valasztott beéllitdsok ugyan konzervativnak tekinthetdk, de stlyos
bizonytalansaggal terheltek. Az egészség-gazdasagtani elemzésben a hosszutavl hatasossag
bizonytalansdga egy nem szamszerlsithetd, az inkrementdlis koltségeket, ¢és az
egeészségnyereséget befolyasold bizonytalansagi tényezd, mely jelentds.

8. Nemzetkozi kitekintés
Az angol NICE, skét SMC ¢és a kanadai CADTH 2024-ben kozzétett értekelésében tamogatja
a terapiat. A kanadai tdmogatas feltétele az arcsokkentés. A német IQWIG 2024. nyaran
publikalt értékelése szerint a terapia hozzaadott értéke nem bizonyitott (added benefit not
proven).

9. Konkluzio

Alacsony evidencia szintii, indirekt 6sszehasonlitasbol szarmazo orvosszakmai bizonyiték all
rendelkezésre a kérelmezett terdpia relativ hatdsossdgara vonatkozodan, amely kovetkeztében a
terapia klinikai tobbletelonyére vonatkozo konkluzi6 bizonytalansaggal terhelt.

A megjelolt indikacidban a hatalyos hazai finanszirozasi eljarasrend alapjan elérhetd tamogatott
kezelési alternativa.

A rendelkezésre allo egészség-gazdasagtani bizonyitékok alapjan az elranatamab
alkalmazaséval tobbletkoltség és tobblet-egészségnyereség szamszerisitett a PVd/KRd
komparatorkosarral szemben, az egészség-gazdasagtani elemzés tipusa a klinikai
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tobbletelonyrdl szo6ld konkluzio alapjan megalapozottnak tekinthetd. A benyujtott elemzés
alapjan a PVd/KRd komparatorkosarral szemben a technologia hazai koriilmények kozott a
kérelmezett listadron koltséghatékony. Az Elrexfio tarsadalombiztositasi tdmogatasba vétele
egyértelmiien timogataskiaramlast eredményez a finanszirozé részére.

Jelen beadvany kovetkeztetéseinek dontéshozatali célu felhasznalhatdsaga korlatozott az alabbi
okok miatt:

- stilyos bizonytalansag a hosszutavu hatasossaggal

Befogadasa esetén javasolt az eredményességi €s biztonsagossagi adatok szisztematikus
gyljtése (pl. regiszter formajaban).
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