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1. Kérelem targya

A kérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tamogatas keretében elérheté Ferinject 50 mg
vas/ml oldatos injekcié vagy infuzio 500 mg készitmény aremelésére iranyul.

A készitmény hatéanyaga a BO3AC ATC-kodu vas(ll)-karboximaltéz, mely jelenleg
tamogatott.

A Ferinject 50 mg vas/ml oldatos injekcio vagy infiizio 500 mg készitmény jelenleg az
alabbi, emelt finanszirozasban részesiil:

EU70 31. Vashiany kezelése (anémidval vagy anélkiil) olyan krénikus
szivelégtelenségben szenvedé NYHA 1I-111 stadiumu betegeknél, akiknél a bal kamrai
ejekcios frakcio (EF) értéke <45%.

A Ferinject 50 mg vas/ml oldatos injekcio vagy infuzié 500 mg készitmény alkalmazasi
eldirasaban szerepld terapias javallat a kovetkezo:

A Ferinject vashiany kezelésére javasolt, amennyiben (ldsd 5.1 pont):
- az oralis vaskészitmények hatastalanok.

- az oralis vaskészitmények nem alkalmazhatok.

- klinikai sziikséglet a vas gyors bejuttatdsa.

A vashiany diagnozisat laboratoriumi vizsgadlatokkal kell alatamasztani.
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve:

Ferinject 50 mg vas/ml oldatos injekci6 vagy infuzié 500 mg

A forgalomba hozatalra
jogosult megnevezése:

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Paris La Défense Cedex
Franciaorszag

Forgalomba hozatali engedély
szama:

OGYI-T-21344/03

Forgalomba hozatal datuma:

2010. julius 5.

Kérelmezett indikacio
engedélyezésének datuma:

2010. julius 5.

Forgalomba hozatali engedély
statusza:

Végleges engedéllyel rendelkez6 terapia

A készitmény specialis
jellemzdje:

A gybgyszer nem all fokozott feliigyelet alatt

Kérelem formai és tartalmi
megfelelosége

A kérelem 2022. februar 17-én érkezett az OGYEI Technologia-értékeld
Foosztalyra (tovabbiakban T¢EF), 2022. marcius 7-i véleményezési
hataridével. 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

A kérelmezett indikacioban a vas (ll1l)-karboximaltéz az egyetlen intravénasan beadhatd
hatdanyag, melynek hatasossaga klinikai vizsgalattal alatamasztott.

2.2.A kérelmezett indikaciéban hazai koriilmények kozott elérheto kezelések
Az Eii70 31. ponton, emelt timogatéassal kizardlag a vas(IlI)-karboximaltdz érhetod el jelenleg.

Hazai iranyelv, illetve kapcsolddo finanszirozasi protokoll az indikacidban nem érhetd el. Az
Eurdpai Kardiologiai Tarsasag intravénas vas(lll)-karboximaltéz adasat javasolja
vashianyos betegeknek csokkent ejekcios frakcioval jard szivelégtelenségben, A tipusu
evidencia alapjan, Ila osztalyu ajanlassal. Az ACC/AHA 2013-as, 2016-ban megujitott
iranyelve szerint - B-R szint(i evidencian alapul6 IIb osztalyt ajanlassal - indokolt lehet az
intravénas vas(l11)-karboximaltéz alkalmazasa vashiany és szivelégtelenség (NYHA II-111)
egylittes el6fordulasanal.

3. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa és értékelése

A vas (l11)-karboximaltoz biztositja a szervezet vasszallitd fehérjéihez kotédni képes vasat,

ezaltal pedig a vas szervezetben torténd raktarozasat.

A Ferinject adagoldsa egyéni sziikséglet alapjan, betegre szabott modon torténik, a
vassziikségletet a beteg testtomege ¢€s hemoglobinszintje alapjan kell meghatarozni. A
készitmény kizardlag intravénas uton (injekcidban, infuzidban vagy dializalas soran) adhato
be.

A bemutatott pivotalis vizsgalatok és metaanalizis eredményei szerint a vashiany kezelése
mind anaemids, mind nem anaemids, vashianyos betegek esetében javitja a szivbetegség

kimenetelét, csokkenti a panaszokat, javitja a terhelhetOséget, javitja az ¢életmindséget €s
csokkenti a hospitalizacio gyakorisagat.

A FAIR-HF vizsgalatban a betegek globalis értékelése, a NYHA-stadium javulasa, valamint
az életmindség, a terhelhetdség javulasa tdmasztotta ald a hatasossagot'. A CONFIRM-HF
vizsgalat a terhelhetdség, a NYHA-stadium, a betegelégedettség €s €¢letmindség javulasat, a
faradasi score csokkenését és a csokkent EF-U szivelégtelen betegek hospitalizaciojanak
csokkenését mutatta?.

Az EFFECT-HF vizsgalatban a vas(Ill)-karboximaltéz szivelégtelenségben észlelt
testmozgas-intoleranciara, a NYHA-stadiumra €s a hospitalizacidra gyakorolt eldnyds hatasat
igazoltak®.
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Anker ¢és mtsai metaanalizise 4 klinikai vizsgalat eredményeit, 839 beteg (ebbdl 504 FCM
kezelési csoportba volt randomizalva) adatait elemezte. A 12-52 hetes iv. FCM-kezelés a
placebohoz képest szignifikansan csokkentette a visszatéré CV-hospitalizacio és CV-
halalozas aranyat (RR:0,59; 95% CI 0,40-0,88; P=0,009).

A FCM hatasara csokkent a visszatérd szivelégtelenség (HF) miatti hospitalizacié és CV-
halalozas aranya, a rekurrens CV-hospitalizacio és az 0ssz-, barmely okbol bekovetkezett
halalozds ardnya; valamint a rekurrens HF miatti hospitalizacié és barmely okbol
bekovetkezett haldlozas ardnya is. Az Osszetett végpontok valtozasa a hospitalizacid
csokkenésébol eredt, a mortalitdsi (CV- és Osszmortalitas) ardny nem kiilonbozik
szignifikansan a két csoportban®,

A Zhou ¢és mtsai altal 2019-ben ko6zolt metaanalizis 10 randomizalt, kontrollalt vizsgalat
Osszesen 1404 szivelégtelenségben szenveddé betegének adatait Osszegzi®. A betegek a
vizsgalatok soran placebot vagy ordlis/intravénds vaskészitményt (IS, FCM, IP) kaptak
atlagosan fél éven keresztiil. A szivelégtelenség miatti hospitalizaci6 a vaspotlasban részesiild
betegek esetén csokkent (OR=0.39; 95% CI, 0.19-0.80), az 0sszhaldlozas viszont nem
valtozott szignifikansan (OR=0.76; 95% CI, 0.43-1.37). A kombinalt végponton
(halalozas+HF-hospitalizacio) szintén csokkenés mutatkozott (OR=0.47;.95% CI, 0.32-0.69).
A masodlagos végpontok (NYHA-besoroldas, GoMWT, LVEF, pVO2, PGA, KCCQ, EQ-5D,
MLHFQ, NT-proBNP, CRP) mindegyikén szignifikans javulas mutatkozott.

A pivotalis vizsgalatok evidencia-szintje az ESC szerint A tipusu, az ACC/AHA szerint B-R
szintl.

4. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa
4.1 Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A kérelem a nevezett termék aremelésére iranyul, melynek mértéke XXX%. A kérelem
részeként a kordbban, a termék tdmogatasba vételekor mar benyujtott teljeskorli egészség-
gazdasagtani elemzés kertilt frissitésre,

A Technoléogia-értékel6é Féosztaly megjegyzi, hogy a tdmogatési kérelem 2.10-es pontjaban
szerepld, illetve a benyujtott egészség-gazdasagtani elemzésben taldlhatod termeldi arak nem
egyeznek meg: mig a kérelemben XXX Ft szerepel, addig az elemzésben XXX Ft l4thato.

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az aremelés szempontjabdl a benyujtott
egészség-gazdasagtani elemzés nem relevans. Egy eljaras aranak az emelkedésével a terapia

haszna nem valtozik, igy az elemzésben szamszertsitett tobblet-egészségnyereség nem vehetd
figyelembe.

4.2 Egészség-gazdasagtani elemzés input adatai
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A kérelemhez késziilt egészség-gazdasagtani elemzésben a Kérelmez6 frissitette a korabban
mar benyujtott teljeskorli egészség-gazdasagtani elemzésének eredményeit a megemelt
termeldi arral. Az aremelés eredményeképp a jelenlegi, XXX Ft-0s kiszerelésenkénti termel6i
ar XXX Ft-tal XXX Ft-ra emelkedne, mely a termeli ar aranyaban XXX%-os emelkedést
jelent. Az aremelést, illetve annak mértékét a Kérelmez6 nem indokolta.

Az elemzés finanszirozo6i nézépontbdl késziilt.

A Technologia-értékelé Foosztaly kiegészitésképp megjegyzi, hogy a benytjtott egészség-
gazdasagtani elemzésben a korabbiakhoz képest egyediil a termeldi ar valtozott, minden egyéb
paraméter valtozatlan maradt.

A Technologia-értékelé Foosztaly felhivija a figyelmet, hogy a Ferinject 50 mg vas/ml
oldatos injekcid vagy infizidé 500 mg készitmény jelenleg érvényes arszintje a 2022. januar
1-i finanszirozési kezd6nappal allt eld, igy az aremelésre irdnyuld kérelem benyujtasaig
valamivel t6bb, mint egy honap telt el. Fontos megjegyezni ugyanakkor, hogy a jelenlegi
arszintet eredményez0, azaz az ezt megeldzd tamogatasi kérelmet a Kérelmezd 2020.
marciusdban nyujtotta be.

4.3.Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A XXX%-o0s aremelést kovetoen a készitmény termeldi ara XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedik,
mig a brutt6d fogyasztoi ara XXX Ft-rol XXX Ft-ra. A jelen finanszirozési technika mellett,
illetve az dremelés eredményeképp a beteg altal fizetendd téritési dij kiszerelésenként XXX
Ft-rol XXX Ft-ra emelkedne, ami XXX Ft emelkedést jelent.

A Technologia-értékelé Foéosztaly felhivja a figyelmet, hogy tekintettel arra, hogy a
kérelem aremelésre iranyul, annak tamogatasa esetén nem varhat6 tobblet-egészégnyereség
realizdldsa a hazai egészségbiztositasi rendszerben. Ennek megfeleléen az aremelés
jovahagyasaval a gyodgyszerkészitmény koltséghatékonysaga az egészségbiztositd szamara
feltételszertien romlik.

4.4 Egészség-gazdasagtani elemzés limitacioi

Az aremelés szempontjabol a benyujtott teljeskorli egészség-gazdasagtani elemzés (és az
abban szerepld komparator) nem relevans, tobblet-egészségnyereség keletkezése nem varhato
a kérelem tamogatisaval. Az aremelés szempontjabol relevans Osszehasonlitasi alapot a
jelenlegi (aremelés nélkiili) helyzet jelentette volna.

Eltérés talalhato a tdmogatasi kérelem 2.10-es pontjaban szerepld kérelmezett termeldi ar, és
az elemzésben, illetve a benyujtott egészség-gazdasagtani modellben szerepld ar kozott.

5. Betegszam és koltségvetési hatds nagysaga
5.1.Becsiilt betegszam
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A Kérelmez0 a betegszamra, illetve a vart ampullaforgalomra vonatkozo6 becslését a korabbi,
a hatdanyag tdmogatéasba vételére iranyuld elemzésre alapozta. Ez alapjan 1 929, 3 375, 4 821,
6 267 beteggel szamolva, betegenként és évenként 2 ampulla felhasznélasat feltételezve
3 858, 6 750, 9 642, 12 534 ampulla felhasznalasa varhato.

5.2.Az osszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége

A jelenlegi, illetve a kérelmezett aremelést €s a betegenként, évente két ampulla felhasznalasat
figyelembe véve, a jelenlegi terapias koltség bruttd fogyasztoi aron XXX Ft, mig az dremelés
figyelembe vételével XXX Ft lenne.

5.3.Koltségvetési hatas

A kasszahatas elemzésekor a Kérelmezo a publikusan elérhetd arinformaciok, valamint a
becsiilt beteg- és ampullaforgalom alapjan, a gyogyszerkoltségek valtozasa esetén varhato
brutté koltségvetési hatdst mutatta be. A Féosztaly kiegészitette a Kérelmezd szamitéasait az
aremelés nettd koltségvetési hatasara vonatkozo becsléssel (lasd 1. tablazat). Az elvégzett
elemzés alapjan 4 évre dsszesen XXX millié Ft-ra becsiilhetd az aremelés jelentette tobblet-
tamogataskiaramlas, mig a beteg altal fizetend6 téritési dijak Osszesen XXX millio Ft-tal
emelkednének.

1. tablazat: Netté taimogataskiaramlas az aremelés miatt

Ev Ampullaforgalom | Brutto forgalom | Brutto forgalom | Nettd6 ~ tamogatas-
(jelenlegi ar) (kérelmezett ar) kiaramlas  (70%-0s
intenzitas)
1. 3858db XXX Ft XXX Ft XXX Ft
2. 6 750 db XXX Ft XXX Ft XXX Ft
3. 9642 db XXX Ft XXX Ft XXX Ft
4, 12 534 db XXX Ft XXX Ft XXX Ft

Forras: TéF sajat 6sszeallitas a benyujtott kérelem alapjan

6. A benyujtott elemzés limitacioi
6.1.0rvosszakmai limitaciok

Hosszu tava eredmények nem 4llnak rendelkezésre. Nem értékelték kiilon az egyes
végpontokat az anaemids és nem-anaemias betegeknél. Nem vizsgaltdk a megtartott EF-
melletti vaskezelés hatasat.
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A metaanalizis Osszetett végpontjainak valtozdsa a hospitalizacié csokkenésébdl ered, a
mortalitasi ardny nem kiilonbozik szignifikansan a két csoportban.

A klinikai vizsgalatok maszkolasi modszere nem volt megfeleld.
A termék piacrol valo kivonulasa esetén alternativ készitmény nem all rendelkezésre.
6.2.Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az aremelés szempontjabol a benyujtott teljeskorii egészség-gazdasagtani elemzés (és az
abban szerepl komparator) nem relevans, tobblet-egészségnyereség keletkezése nem varhato
a kérelem tdmogatdsaval. Az aremelés szempontjabdl relevans Osszehasonlitasi alapot a
jelenlegi (aremelés nélkiili) helyzet jelentette volna.

Eltérés talalhatod a tdmogatasi kérelem 2.10-es pontjdban szerepld kérelmezett termeldi ar, és
az elemzésben, illetve a benyujtott egészség-gazdasagtani modellben szerepld ar kozott.

7. Nemzetkozi kitekintés

Nem azonosithatd olyan nemzetk6zi HTA-értékelés, melyben a kérelem targyat képezd
készitményt vagy annak hatéanyagat jelen indikacidban értékelték volna.

8. Konkluzid

A Kérelmez6é — az orvosszakmai részt tekintve- érdemi valtoztatas nélkiil adta be kordbbi
(TéF/44/20 regisztracios szamon eldzdleg értékelt) beadvanyat. A megeldzd értékelés Ota Uy
szakmai ajanlast €s relevans klinikai vizsgalati eredményt nem publikaltak. A kérelmezett
indikacioban jelenleg a vas (I111)-karboximaltoz az egyetlen intravénasan beadhat hatéanyag,
melynek hatasossaga klinikai vizsgélattal alatdmasztott.

A benyujtott tarsadalombiztositasi tdmogatasi kérelem aremelésre iranyul. A kérelem
tamogatasa a technologia hatdsossaganak tekintetében nem jelentene valtozast. A valtozatlan
mértékii egészségnyereség, valamint a kérelmezett magasabb arszint miatt a kérelem
tamogatasa esetén a Ferinject készitmény koltséghatékonysaga a finanszirozé szamara
kedvezétlenebbé valna. Az dremelés a timogatasi technikaval dsszefliggésben a beteg altal
fizetendd téritési dijat is €rinti.

A Foéosztaly becslése szerint az aremelést kovetéen a Ferinject készitmény jelenleg
kérelmezett aremelése az elsd négy évben XXX millidé Ft-os tobbletkdltséget jelentene a
finansziroz6 szamara, valamint XXX milli6 Ft-os tobbletkoltséget a betegek szamara.
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