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Nyilvanos 0sszefoglalo
1. A Kérelem targya €s benytjtoja

A kérelem a Tezspire 210 mg oldatos injekcio eloretoltott injekcios tollban készitmény
tarsadalombiztositasi timogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmezd a nevezett termék normativ 0% és kiemelt, indikaciéhoz kotott (EU100)
tdmogatasat kéri a kdvetkezd, 1étesitésre javasolt indikacidban:

,,A Tezspire intranazalis kortikoszteroidokkal, kiegeszito kezelésként javallott sulyos CRSwNP-
ben szenvedo felnott betegek kezelésére, akiknél a szisztémds kortikoszteroidokkal végzett
kezelés és/vagy a miitét nem biztositja a betegség megfelelo kontrolljat.”

A készitmény hatéanyaga az RO3DX11l ATC-koda tezepelumab, mely jelenleg nem
tamogatott.

A Tezspire 210 mg oldatos injekcid eldretoltott injekcios tollban készitmény alkalmazasi
eldirdsaban szerepld, kérelem szempontjabdl relevans terapias javallata a kdvetkezo:

., A Tezspire intranazalis kortikoszteroidokkal, kiegészito kezeléskeént javallott sulyos CRSwNP-
ben szenvedo felnott betegek kezelésére, akiknél a szisztémas kortikoszteroidokkal veégzett
kezelés és/vagy a miitét nem biztositja a betegseg megfelelo kontrolljat.”

A kérelem PICO strukturajat az 1. tablazat mutatja.

1. tablazat: A kérelmezett indikacio PICO struktiraja

Populacié Beavatkozas | Komparator Végpont
Kérelmezett intranazalis tezepelumab | SoC SNOT-22,
indikaci6 alapjan kortikoszteroidokkal, (4 hetente | covedi méltanyossag NPS, NOS
definialt kiegészitd kezelésként, | 1x210 Mg | gzerint:

stlyos CRSwNP-ben | sc.) dupilumab

szenvedd felndtt betegek )

kezelésére,  akiknél  a mepolizumab

szisztémas omalizumab

; kortikoszteroidokkal végzett .

O-I’VOSS,Z(ilkmal L, kezelés és/vagy a miitét nem dupilumab
blZOlletekOk alapjan biztositja a betegség mepolizumab
definialt (NMA) megfeleld kontrolljat
Egészség- SNOT-22
gazdasagtani
elemzésben szereplé

CRSwNP: kronikus rhinosinusitis orrpolipokkal; NOS: nasal obstruction score; NPS: nasal polyps score; SNOT-
22: Sino-nasal Outcome Test-22; SoC: standard of care
Forras: TEF sajat 6sszeallitas a benyujtott dokumentacio alapjan
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2. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato és elérhet6 kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikacidoban alkalmazhat6 kezelések

A kronikus rhinosinusitis orrpolipézissal (CRSwNP) terdpidja sordn az alabbi kezelések
alkalmazhatok:

e Orrmosas s6oldattal

e Intranazalis kortikoszteroid terapia (INCS, hosszua tavi)

e Szisztémas kortikoszteroid terapia (SCS, rovid tavi)

e Rovid tavu antibiotikus kezelés akut exacerbacioban a tenyésztési lelet szerint
e Antileukotriének (INCS intolerancia esetén)

e (Célzott biologiai terapia — dupilumab, omalizumab, mepolizumab, tezepelumab
e Funkcionalis endoszkopos mellékiireg-sebészet (FESS)

Nehezen kezelhetd, recidiv CRS korébe azok a betegek tartoznak, akiknek a gyogyszeres
(INCS, oralis antibiotikum ¢és szisztémas szteroid 2x/év) és sebészi kezelés ellenére perzisztalo,
nem kontrollalt tiineteik vannak. Ilyen esetekben a biologiai kezelés lehetéségének mérlegelése
sziikséges.

2.2. A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

Biologiai terapidk koziil jelenleg Eurdpéban a dupilumab, omalizumab, mepolizumab és
tezepelumab torzskonyvezett CRSWNP indikacioban. A felsorolt hatéanyagok a kérelmezett
indikacidban rendszerszinten nem tadmogatottak, egyedi elbirdlds alapjan elérhetdk. A
dupilumab (Dupixent, AT011/180/2023) és mepolizumab (Nucala, AT011/307-308/2024)
tdmogatasba fogadasi kérelmének elbiralasa folyamatban van.

3.  Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltséghasznossagi elemzésében a dupilumab és mepolizumab kezelések a
komparator terapiak.

A komparatorvalasztas limitacidja, hogy a megjeldlt komparatorok rendszerszinten nem
tamogatottak a kérelmezett indikacioban.

4. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa és bizonyitékainak
értekelése
4.1. Relativ hatasossag

A dupilumabbal €és mepolizumabbal szembeni relativ hatdsossdg elemzése céljabol a
Kérelemben bemutatéasra kertilt egy nem publikalt, szisztematikus irodalomkeresésen alapulo,
hal6zatos metaanalizis. >30 hetes utankovetés mellett a tezepelumab ¢és dupilumab
hatasossaga nem tért el szignifikansan a legtobb vizsgalt végpontban (SNOT-22, LMS, NOS,
NPS, DSS, UPSIT, SNOT-22 valasz, SCS-hasznalat ardnya, SCS hasznalatig eltelt id6), a
tezepelumab elénye egyediil az alacsonyabb miitéti arany esetén igazolodott. A
mepolizumabbal szemben a tezepelumab szignifikansan hatidsosabbnak bizonyult az alabbi
végpontokban: SNOT-22, NPS, UPSIT, SCS-hasznalat ardnya, miitéti arany. A két hatéanyag
hatasossdga nem tért el a SNOT-22 vélasz végponton.
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4.2. Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok

Az egészség-gazdasagtani elemzésben az el6z6 fejezetben részletezett indirekt 6sszehasonlitas
adatai keriiltek felhasznalasra.

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

A tarsadalombiztositdsi tamogatasi kérelemhez egy koltség-hasznossagi tipust teljeskori
gazdasagi elemzés késziilt, melyben a tezepelumab terapia alapesetben a XXX% -os sullyal
dupilumab és XXX%-os sullyal mepolizumab terapiakkal (tovabbiakban komparator kosar)
keriil 0sszevetésre. A gazdasagi elemzés alapja egy globalis egészség-gazdasagtani modell
hazai koriilményekre adaptalt valtozata. Az elemzés fél éves ciklusokban 20 éves idétavval,
tehat a betegkor életkorat (50 éves) is figyelembe véve élethosszig tartdan szamol.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzésben vizsgalt eljarasok hatasossagi adatainak bemeneti adatai a tezepelumab
hatéanyagot a dupilumabbal és a mepolizumabbal 0sszevetd haldzatos metaanalizisbdl, a
hasznossagi adatok az el6bbi, az engedélyezés alapjaul is szolgald vizsgalatbol és szekunder
forrasokbol, az er6forras-felhasznalasi mintazatok finanszirozoi adatbazis-elemzésekbdl
szarmaznak. A tovabbi gyogyszeres kezelés koltségei hazai, finanszirozo6i adatforrasokbol
szdrmaznak.

A kérelmezett tezepelumab terapia havi terapias koltsége XXX Ft. A komparator terapiak
esetében mepolizumab terdpia havi koltsége XXX Ft mig a dupilumab terdpia esetben pedig
XXX Ft a havi terapias koltség

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye &s értékelése

A Kérelmezd altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés alapjan a tezepelumab terapia
sulyozott ICER-érteke XXX Ft/QALY a dupilumab és mepolizumab komparatorkosarral
szemben az alapesetben bemutatott 20 éves id6tavon, ami magasabb, mint a kérelmezett
készitmény esetén relevans, az egy fore jutdé GDP egyszeresében meghatarozott kiiszobértéke.

A tezepelumab terapia altal elért tobblet-egészségnyereség forrasa dontéen a mild allapotaban
eltoltott id6; a varhato tobblet-koltségek forrasa pedig dontden a tezepelumab gyogyszer
akvizicios koltségei. A hazai koriilmények kozotti koltséghatékonysag igazolasahoz sziikséges,
listadr ardnydban szadmitott arcsokkentés mérteke XXX % a Kérelmezdi alapeset sulyozott
komparator kosara esetében.
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6. Betegszam és koltségvetési hatas nagysaga
6.1. Becsiilt betegszdm

A Kérelmez6 a betegszam becslésére egy epidemioldgiai adatokkal tdmogatott finanszirozasi
adatbazis-elemzést alkalmaz, mely alapjan a teljes kezelt betegszam a tezepelumab terapia
esetében (rendre XXX%, XXX%, XXX%, XXX%-os varhatd piaci részesedést) az 1., 2., 3., és
4. év végére XXX, XXX, XXX és XXX fore tehetd.

6.2. Az 0sszehasonlitasra keriilo terapiak koltsége

A koltségvetési hatas elemzésben a Tezspire 210 mg oldatos injekcio eldretoltott injekeids
tollban készitmény listaaron szamitott kiszerelésenkénti bruttdé fogyasztéi dra XXX Ft. A
gyogyszeres kezelés varhat6 koltsége az elsé évben tezepelumab terdpia esetén XXX Ft.

A komparator Dupixent 300 mg oldatos injekcid gyartdi visszafizetések alapjan
kiszerelésenkénti termeldi ara XXX Ft. A gydgyszeres kezelés varhatod koltsége az elsé évben
dupilumab terdpia esetén bruttd fogyasztdi dron szamitva XXX Ft.

A komparator Nucala 100 mg oldatos injekcié a gyartdi visszafizetések alapjan szamitott
kiszerelésenkénti bruttd termeldi ara XXX Ft. A gyogyszeres kezelés varhatd koltsége az elsd
évben mepolizumab terdpia esetén bruttd fogyasztoi dron szdmitva XXX Ft.

6.3. Koltségvetési hatés
A Kérelmez6 altal vart, tamogatott aron szamitott, a tezepelumab terapia Gsszegzett brutto
koltségvetési hatdasa XXX — XXX — XXX ¢és XXX Ft a befogadoi dontést kovetd 1., 2., 3., 4.

évben. A teljes jelenlegi egyedi méltanyossagi eljaras koltségeit is figyelembe vevd nettd
koltségvetési hatds XXX — XXX — XXX és XXX Ft.

7. A benyujtott elemzés limitacioi
7.1. Orvosszakmai limitaciok

A relativ hatasossagi adatok indirekt Osszehasonlitasbol szarmaznak, a dupilumab
komparatorral szemben a SNOT-22, NOS és NPS végpontokon szignifikans kiilonbség nem
tapasztalhatd, igy a klinikai tobbletelény megléte nem igazolhato.

A Kérelemben az egészség-gazdasagtani elemzés végpontjdul megjelolt SNOT-22 valasz
végponton a mepolizumabbal szemben sem igazolodott szignifikans eldny. Ugyanakkor a
SNOT-22 és az NPS végpontokon a tezepelumab szignifikins hatasossagbeli eldénye
igazolodott.

A komparatorvalasztas limitacidja, hogy a megjeldlt komparatorok rendszerszinten nem
tamogatottak a relevans indikacioban.

Az elemzés alapjaul szolgald héalozatos metaanalizisbe bevéalogatott vizsgalatok heterogének
voltak az asztmas betegek bevonasa, az el6zetesen miitét, kortikoszteroidok hasznalata, a
vizsgalatok elrendezése ¢s idbtartama, illetve az eredmények kiértékelésének ideje
tekintetében.

A relativ biztonsagossagra vonatkozé adatok nem kertiltek bemutatasra a Kérelemben.
7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy a Kérelmez0 altal benyujtott
indirekt 6sszehasonlito vizsgalat alapjan a SNOTT-22 végpontokon statisztikailag szignifikans
kiilonbség nem volt igazolhat6 a tezepelumab kezelés javara a dupilumab kezeléssel szemben.
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Emiatt a teljeskorti egészség-gazdasagtani elemzés tipusa (koltséghasznossagi elemzés) nem
tekinthetd megfelelden megalapozottnak a dupilumab komparatorral szemben. Az egészség-
gazdasagtani elemzés tipusa egy jol szdmszerlisithetd, az inkrementalis egészségnyereség,
illetve a koltségek szdmitasat is érintd bizonytalansagi tényezd, ami a koltséghatékonysagi
konkliziora nézve jelentds hatasu.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy a komparator készitmények
(dupilumab és mepolizumab) a kérelmezett indikacioban nem rendszerszinten tamogatottak.
Az egészség-gazdasagtani elemzésben a nem jol meghatirozott komparator eljaras egy jol
szamszerlsithetd, az inkrementalis koltségeket, és az egészségnyereséget befolyasold
bizonytalansagi tényezd, mely jelentds.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy a kérelmezé nem kozolte az
alapeseti sulyozott ICER értéket, helyette egy bizalmas arcsokkentési ajanlat utani
koltséghatékony ICER értéket adott meg. Az egészség-gazdasdgtani elemzésben a
kérelmezettdl eltérd arszint felhaszndldsa egy jOl szdmszeriisithetd, az inkrementélis
koltségeket befolyasold bizonytalansagi tényezd, mely jelentds.

7.3. Koltségvetési-hatas becslés limitaciok

A koltségvetési-hatas becslés legfontosabb limitacioja, hogy a Kérelmez6 altal valasztott
komparator terapidk mepolizumab ¢és dupilumab jelenleg rendszerszinten nem tdmogatottak,
egyedi méltanyossagi eljaras keretén beliil érhetoek el.

Ezen limitaciokat figyelembe véve a Technologia-Ertékelé Féosztaly a kovetkezd alternativ
koltségvetési hatas szamitast készitette el. Tamogatott aron szamitva a Tezspire 210 mg oldatos
injekcio eldretoltott injekcids tollban terdpia Osszegzett bruttd és nettd koltségvetési hatasa
XXX = XXX = XXX és XXX Ft a befogadoi dontést koveto 1., 2., 3., 4. évben.

8. Konkluzid

A Klinikai bizonyitékokon alapuld tobbletelény mértékének TEF altal javasolt besorolasa
szerint a tezepelumab terdpia nyujtotta a klinikai tobbletelény megléte nem igazolhato a
dupilumab terapia komparatorhoz viszonyitva, a klinikailag relevansnak tekinthet6 SNOT-22,
NPS, NOS végpontokon. Ezt alacsony evidencia szintii, indirekt 6sszehasonlitasbol szarmazo
orvosszakmai bizonyitékok tdmasztjak ala.

A klinikai bizonyitékokon alapuld tobbletelény mértékének TEF altal javasolt besorolasa
szerint a tezepelumab terapia nyujtotta a klinikai tobbletelony megléte valosziniisithetd,
mértéke nem meghatarozhat6 a mepolizumab terapia komparatorhoz viszonyitva, a klinikailag
relevansnak tekinthet6 SNOT-22 és NPS végpontokon. Ezt alacsony evidencia szintii, indirekt
Osszehasonlitdsbol szarmazod orvosszakmai bizonyitékok tdmasztjak ala.

A Kérelmez6 altal benyujtott egészség-gazdasagtani elemzés alapjan a tezepelumab
alkalmazasdval tobbletkoltség ¢és tobblet-egészségnyereség szamszerlsithetd a sulyozott
komapator (dupilumab és mepolizumab) kosarral szemben. A benyujtott elemzés alapjan a
stlyozott komparator kosarral szemben a technoldgia hazai koriilmények kozott a kérelmezett
listaaron nem koltséghatékony. A kérelmezdi alapeset alapjan hazai koriilmények kozott
legalabb XXX %-o0s arcsokkentés lehet sziikséges a Tezspire 210 mg oldatos injekciod
eldretoltott injekceios tollban készitmény koltséghatékonysaganak igazolasdhoz.

A Technologia-Ertékelé Féosztaly altal a Vezetdi oOsszefoglalo 7.2-es alfejezetben
megfogalmazott limitaciok figyelembevétele modosithatja ezen konkluziot. Ezen alternativ
szcenarioban a tezepelumab technologia hazai koriilmények kozott a kérelmezett listadron nem
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koltséghatékony. A limitaciokat is figyelembe vevo elemzés alapjan hazai koriilmények kozott
legalabb XXX %-os arcsokkentés lehet sziikséges a Tezspire 210 mg oldatos injekciod
eloretoltott injekceios tollban koltséghatékonysaganak igazolasahoz.

A Tezspire 210 mg oldatos injekcid eldretoltott injekcids tollban  készitmény
tarsadalombiztositasi tamogatasba vétele egyértelmiien tdmogataskiaramlast eredményez a
finanszirozo részére.

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

e indirekt 6sszehasonlitds mddszertani korlatai

e dupilumabbal szembeni klinikai tobbletelony hidnya
A terapia HTA szempontbdl torténd megitéléséhez és igy a tarsadalombiztositasba torténd
befogadasdhoz a Kérelmezd részérdl tovabbi egészség-gazdasagtani elemzés elkészitése
sziikséges.
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