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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem a Prevenar 13 szuszpenzios injekcio 1x készitmény tdrsadalombiztositdsi
tamogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmezd a nevezett termék kiemelt, indikaciohoz kotott tamogatasat kéri az alabbi uj,
1étesitésre javasolt indikécios ponton:

., Streptococcus pneumoniae dltal okozott invaziv pneumococcus betegség és pneumonia
megelozésére konjugalt védooltassal azon idoskoruaknal, akik oregségi nyugdijra jogosultak,
a jogosultta valastol szamitott egy éven beliil.

A készitmeny hatoanyaga a JO7ALO2 ATC-kodi Pneumococcus poliszacharid konjugalt
vakcina (13-valens, adszorbealt), mely jelenleg az EU70 17. ponton tamogatott (ugyanakkor
az életkorhoz kotott —kisgyermekkori- kotelez6 védboltasok kozott téritésmentesen elérhetd).

"r

A Prevenar 13 szuszpenzios injekcié 1x alkalmazasi eldirasaban szerepld terapias javallat a
kovetkezo:

., Aktiv. immunizdlasra a Streptococcus pneumoniae dltal okozott invaziv pneumococcus
betegség és pneumonia megeldzésére 18 éves és idgsebb felngtteknél, valamint idgseknél.

Aktiv immunizdlasra Streptococcus pneumoniae dltal okozott invaziv megbetegedés,
pneumonia ¢és akut otitis media megeldzésére csecsemaknél, gyermekeknél és serdiiléknél 6
hetes kortol 17 éves korig.”

A kérelem PICO strukturajat az Error! Reference source not found. mutatja.
1. tablazat: A kérelmezett indikacié PICO strukturaja

Populacio Beavatkozas Komparator Végpont
Oregségi Prevenar 13 A hatalyos iranyelv szerint a elsdleges végpont: vakcinaban
nyugdijra szuszpenzios komparator a ,,nem-oltas”, hiszen megtalalhat6 szerotipus altal
jogosult injekcio a poliszacharid alapu Pneumovax- okozott CAP (kozdsségben
idéskoraak™ (a egyszeri 23 vakcina nem tamogatott. (A szerzett tid6gyulladas)
jogosultta alkalmazasa nemzetkozi iranyelvek 65 év masodlagos végpont:
valastol felett a poliszacharid alapu vakcindban megtalalhato
szamitott 1 éven védooltas rutinszerii alkalmazasat szerotipus altal okozott IPD
beliil) javasoljak.) (invaziv pneumococcus
betegség)

Forréas: TéF sajat 0sszedllitas a benyujtott elemzés alapjan
*1956-ban sziiletettek: betoltott 64 év 183 nap, 1957-ben sziiletettek: betdltott 65 év

2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhat6 és elérhetd kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato6 kezelések
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A S. pneumoniae prevenciojaban poliszacharid alapt, illetve konjugalt vakcindk
alkalmazhatdak.

A poliszacharid alapu, 23 szerotipust tartalmazo6 véddoltas (PPSV23) a baktérium orriiregbeli
kolonizéacigjat nem csokkenti, igy masodlagos védelmet (nydjimmunitast) nem nyujt.
Immunmemoriat nem alakit ki, igy az ujraoltds életkortél és alapbetegségektdl fiiggd
1d6kozonként sziikséges.

A konjugalt, 13 szerotipust tartalmazé védooltas (PCV13) erdsebb, T-sejt-fiiggd
immunvalaszt indukal, melynek eredményeként immunmemoria alakul ki, ujraoltds nem
sziikséges. A vakcina az orrliregbeli hordozéast megsziinteti, igy a korokozo terjedését nagyban
visszavetve nydjimmunitas alakulhat ki.

Elengedhetetlen megemliteni, hogy egyes tanulmanyok szerint a gyermekkori kotelez6
PCV13-oltds (a hordozéas elimindcidja miatt) kdzvetett mddon nagyobb hatdssal van a
felndttkori megbetegedések incidencidjara, mint a felnottkori direkt vakcinacio.

2.2. A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérheté kezelések

A kérelmezett indikécioban jelenleg tamogatott terapia nincs forgalomban, egy poliszacharid
alapu (Pneumovax 23) és egy konjugélt (a kérelemben szerepld Prevenar 13) vakcina érhetd
el teljes aron.

3. Komparatorvalasztas
A Kérelmez0 koltség-hasznossagi elemzésében a ,,nem-oltas™ kezelés a komparator terapia.

A Kérelmezd komparator-valasztdsa a hazai tamogatdsi rend ¢és a hazai iranyelvek
figyelembevételével megfeleld (megjegyzendd, hogy a nemzetkdzi szakmai iranyelvek 65
éves kor felett a PPSV23-oltas rutinszerli alkalmazasat ajanljak, illetve Magyarorszagon
jelenleg pneumococcus elleni vakcina nem érhetd el tamogatassal a kérelem szempontjabol
relevans betegkorben).

4, A kérelmezett technoldgia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa ¢€s
bizonyitékainak értékelése
4.1. Hatasossag

A terapia preventiv, egyszer alkalmazando.

A Prevenar 13 hatékonysagat vakcinatipusia CAP és IPD megel6zésének tekintetében 65 éven
feliiliekben a ,,CAPiTA” — vizsgalatban értékelték, a randomizalt (1:1), placebokontrollalt,
kettdsvak vizsgalatban 84 496 {6 kapott egyszeri alkalommal oltast.

Elsédleges végpontként az igazoltan vakcinatipusii pneumococcus altal okozott CAP els6
epizodjat hataroztdk meg, ezen végpontban a vakcina hatdsossaga 45,6 % (95% CI 21,8-
62,5%; p=0,0006). A masodlagos végpontként megjeldlt igazoltan vakcinatipusu
pneumococcus altal okozott nem-bakterémias/nem invaziv CAP els6 epizddja tekintetében a
hatasossag 45,0% (95% CI 14,2-65,3%; p=0,0067). Az igazoltan vakcinatipusi
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pneumococcus altal okozott IPD elsd epizddjat tekintve (szintén masodlagos végpont) a
hatasossag 75,0% (95% CI 41,1-90,9%, p=0,0005).

Mindhéarom végpontban meghatarozott klinikai korkép elleni védettség fennallt a vizsgalat 4
¢éves idOtartama alatt.

Az WHO ¢és az FDA kozos allasfoglalasa a 20-60% hatasossagot mutatd vakcinakat a
»szerény” hatdsossagi kategoriaba sorolja.

4.2. Relativ hatisossag

A kérelmezd nem adott be relativ hatasossdgra vonatkozo adatokat. A készitmény alkalmazasi
eldirataban megtaldlhatd vizsgélatok a Pneumovax-szal szemben koztes végponton non-
inferioritast igazoltak.

4.3. Iranyelvek ajanlasai

Az ACIP (Advisory Committee on Immunization Practices) legajabb, 2019-es iranyelve a 65
é¢ven feliil jelentdsen megnovekvo rizikd6 miatt minden ezen életkort betoltd felndttnek
javasolja a PPSV-oltas beadatasat. A gyermekkori PCV-oltas kotelezové valasaval —igy a 13
szerotipus altal okozott megbetegedések drasztikus csokkenésével — az iddsek rutinszeri
PCV-vakcinacidja nem ajanlott. A kronikus betegségben szenvedd, illetve a CAP és IPD
kialakulasdban egyéb modon veszélyeztetett idosek esetében az oltas beadasat egyénileg,
elény-kockazat alapon kell értékelni.

A Nemzeti Népegeészségiigylr Kozpont (NNK) 2020. évi véddoltasokrol szold6 moddszertani
levele szerint a pneumococcus elleni prevencid 50 éves kor felett mindenkinek javasolt.
Pneumococcus ellen a korabban még soha nem oltottaknak PCV13-oltassal javasolt kezdeni,
majd a PPSV-vel folytatni. 65 éven feliilick szamara a PPSV23 oltéanyagbol 1 emlékeztetd
oltas javasolt, ha legalabb 5 év telt el az el6z6 poliszacharid oltés ota.

5. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa
5.1. Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelemhez egy koltség-hasznossagi tipust teljeskorii
gazdasagi elemzés késziilt, melyben a Prevenar 13 szuszpenzids injekcid alapesetben a
védooltas bevezetése nélkiili forgatokonyvvel keriil 6sszevetésre. A gazdasagi elemzés alapja
egy globalis egészség-gazdasagtani modell hazai koriilményekre adaptalt valtozata. Az
elemzés 1 éves ciklusokban 17 éves iddtavval, tehat a betegkor 65 éves életkorat is figyelembe
véve élethosszig tartdan szamol.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzésben vizsgalt eljarasok hatasossagi adatainak inputja az CAPITA vizsgalatbdl, a
hasznossagi adatok szekunder forrasokbol, az eréforras-felhasznalasi mintdzatok
finanszirozoi adatbazis-elemzésbdl szarmaznak. A természetes, illetve betegségspecifikus
mortalitdsra vonatkozoan rendelkezésre allo adatok, illetve a megtett feltételezések szintén
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szekunder forrasbol szarmaznak. A pneumococcus-fertézés szovédmények kezelése esetén
felmertiild eljarasok egységkoltségei finanszirozoi nyilvantartasokbol szarmaznak.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmezd altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a Prevenar 13 szuszpenzids
injekcioval valé immunizalas esetében tobblet-egészségnyereséget (0,01 QALY) és magasabb
varhato koltségeket (XXX Ft) szamszertsit az immunizalas nélkiili forgatokonyv
komparatorral szemben az alapesetben bemutatott 17 éves idétavon, igy a Prevenar 13
szuszpenziods injekcidval valdé immunizalas ICER-e (XXX Ft/QALY) alacsonyabb, mint az
egy fore jutdé GDP haromszorosa. A Prevenar 13 szuszpenzios injekcioval valé immunizalas
altal elért tobblet-egészségnyereség forrasa az elkeriilt szovOddményes esetek szama; a varhato
tobblet-koltségek forrasa pedig az immunizacié koltségei; az immunizacié koltségeihez
képest kisebb mértékli megtakaritds véarhaté az elkeriilt szovddményes esetek kezelési
koltségeinél.

6. Betegszam ¢és koltségvetési hatas nagysaga
6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a betegszam becslését demografiai adatok felhasznalasaval, illetve azok
prediktalasaval végezte, mely alapjan a teljes kezelt betegszam a Prevenar 13 szuszpenzids
injekcioval val6 immunizalas esetén (figyelembe véve a 35-40-45%-os vart piaci részesedést)
az 1., 2., és 3. évre 28 784, 35 143, 42 063 fore tehetd.

6.2. Az dsszehasonlitasra keriil6é terapiak koltsége

A Kkoltségvetési hatas elemzésében a Prevenar 13 szuszpenzids injekcioval valé immunizalas
listadaron szamitott kiszerelésenkénti brutto fogyasztéi ara XXX Ft, mely a
gyogyszerkészitmény adagolasat (1x) is figyelembe véve megfeleltethetd a teljes terapias
koltségnek. A finansziroz6 részére a kérelmezett timogatasi technika miatt az egyszeri 300
Ft-os dobozdijjal csokkentett érték relevans a koltségvetési hatds szamitdsa soran. A
komparator eljaras esetén kiilonallo terapias koltség nem szamszeriisithetd. Az eredményeket
részletesen a 2. tablazat mutatja.

2. tablazat: A Prevenar 13 szuszpenzios injekcié gyogyszerkészitményeinek koltségei

- e s . .. .| Tamogatasi Teljes terapias
Terapia Termel6i ar | Brutto fogyasztoi ar osszeg* Koltség™
Prevenar 13 szuszpenzios injekcio 1x XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft

Forras: TéF sajat szerkesztés a benyujtott kérelem alapjan
* 300 Ft dobozdijjal csokkentve

6.3. Koltségvetési hatas

A Kérelmezo altal vart, listaaron szadmitott, a Prevenar 13 szuszpenzids injekcioval vald
immunizalas Osszegzett bruttd koltségvetési hatasa XXX, XXX és XXX millié Ft koriil alakul
a befogaddi dontést kdvetd 1., 2., 3. évben (mely tisztan a kozvetlen gydgyszerakvizicios
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koltség). A komparator eljarasra tekintettel a bruttd kasszahatas a gydgyszerkassza esetén
megfeleltethetd a nettd kasszahatasnak. A kasszahatds nagysagat befolyasolhatja az egyes
években Oregségi nyugdij-jogosultsagot elérék kohorszaiban elért atoltottsagi szint, melyre
vonatkozdan a Kérelmez6 érzékenységi elemzéseket készitett.

7. A benyujtott elemzés limitaciol
7.1. Orvosszakmai limitaciok

A tobbnyire empirikus kezelés (a rutin tenyésztések hianya), valamint a széles korben ismert
kodolasi problémdk miatt a S. pneumoniae okozta megbetegedések pontos szdma hazdnkban
ismeretlen, a rendelkezésre 4ll6 adatok nem jelentenek érdemi informéciot.

Nemzetkozileg ismert jelenség, hogy a vakcinaszer( szerotipusok eléfordulasaban varhatod
csOkkenés nem fordul &t az IPD incidencidjanak 1:1 aranya csokkenésébe (a visszaszoruld
szerotipusok helyét mas, vakcinaban nem szerepld szerotipusok veszik at), e tényt a kérelmezd
nem vette figyelembe.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

A koltséghatékonysagi elemzés alapesetében a nem diszkontdlt eredmények keriiltek
bemutatasra. Az azonositott limitacié a vizsgalt és a komparator eljaras altal elérhetd
egészségnyereséget ¢€s koltségeket is befolydsolja, de érdemben nem befolyédsolja az
elemzésbdl alapesetben levonhato kovetkeztetéseket.

A Prevenar 13 szuszpenzids injekcid mér tdmogatott az EU70 17. ponton, a kérelemben
szerepld listaar elfogadédsa egyidejiileg kismértékti aremelést is jelentene. Az azonositott
limitaci6 a vizsgalt eljaras koltségeit befolyasolja, de érdemben nem befolyasolja az
elemzésbdl alapesetben levonhato kovetkeztetéseket.

A koltséghatékonysagi elemzés alapesetben nem vesz figyelembe haldlozéassal osszefliggd
koltségeket. Ezek figyelembe vételével a kedvezobb mortalitasi eredmények révén — Prevenar
13 szuszpenziods injekcioval torténd immunizalds koltséghatékonysaga kedvezdbbé valna,
mint az elemzés alapesetében.

Az egészség-gazdasagtani elemzésben a Kérelmezd nem mutatta be a kérelmezett eljarads nem
kivant hatdsainak a varhatd egészségnyereségre, illetve koltségekre gyakorolt hatasat. Az
azonositott limitacio a vizsgalt eljaras altal elérhetd egészségnyereséget és varhatd koltségeit
befolydsolja, de ¢érdemben nem befolyasolja az elemzésbdl alapesetben levonhatd
kovetkeztetéseket.

Az elemzéshez nem késziilt probabilisztikus érzékenységvizsgalat. Az azonositott limitacio
az elemzésbdl levonhatd kovetkeztetéseket valosziniileg nem befolyasolja.

A koltségvetési hatas szamitasa soran figyelembe vehetd lett volna az immunizécio kozvetett
koltsége (véddoltas beadasanak a koltsége), azonban ez érdemben nem befolydsolja az
elemzésbdl alapesetben levonhato kovetkeztetéseket.
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8. Nemzetkozi kitekintés

A védooltast a nemzetkdzi HTA-irodak koziil egyediil a HAS értékelte, az értékelés szerint a
Prevenar 13 nem javitja a tényleges hasznot a S. pneumoniae altal okozott tiidogyulladas
megeldzésében a felndtt, immunhidnyos/a fertdzésre hajlamositéd alapbetegséggel rendelkezd
populécioban (ASMR V).

9. Konkluzid

A kérelmezett terapia a komparatorhoz képest hatdsosabb - abszolut hatasossaga szerénynek
mondhatoé - mellékhatasprofilja biztonsagos.

A Prevenar 13 szuszpenzios injekcioval térténé immunizalas az idéskorti populaciéban hazai
koriilmények kozott kis mértékli szamszerlisithetd tobblet-egészségnyereség, illetve
tobbletkdltségek indukalasa mellett koltséghatékony eljarasnak tekintheté a immunizécid
nélkiili forgatokdnyhoz képest. A Prevenar 13 szuszpenzids injekcio kérelmének tamogatisa
esetén tarsadalombiztositasi timogatas-kidramlas varhato.

Jelen kérelem kovetkeztetéseinek dontéshozatali célu felhasznalhatosdga korlatozott az alabbi
okok miatt:

- A hazai idéskort populécio IPD-alapkockézata esetén pozitiv externaliaként jelenik
meg a gyermekkori PCV13-immunizalas felfutasa, azaz a gyermekkori immunizalas
kiteljesedésével a még nem oltott iddsek megfert6z6dési kockazata is csokken. Emiatt
az adott nagysagu oltasi hatékonysaggal ténylegesen realizalhato tobblet-egészség
nyereség idében valtozhat.

- Tamogato dontés esetén a véddoltasban részesiild iddsek révén a nydjimmunitas hatasa
tovabb fokozodhat, igy szintén a még nem oltott iddsek megfert6z6dési kockéazata is
csokken. Ugyancsak emiatt az adott nagysagu oltasi hatékonysaggal ténylegesen
realizélhato tobblet-egészség nyereség idében valtozhat.

- A PCVI13 immunizacio révén érintett — mind gyermekkorban, mind pedig idéskorban
eléforduld — szerotipusok gyakorisdganak csokkenésével ezek helyét a véddoltasok
altal nem érintett szerotipusok vehetik at, igy végs6 soron az IPD incidenciajanak
elemzésben szerepld csokkenése optimista lehet.

- Megfelel6 adatok hidnyaban a S. pneumoniae altal okozott megbetegedések pontos
szamat, illetve a betegek sajat maguk altal megvasarolt véddoltasok révén elért
hazankban nem ismerjiik.

Befogadasa esetén javasolt az eredményességi adatok szisztematikus gytijtése (pl. regiszter
formajaban).

A technologia értékelésének feliilvizsgalata javasolt az ujabb (PCV15, PCV20) véddoltasok
engedélyezésével.
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