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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya
A kérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tamogatas keretében elérhetd
C-vitamin TEVA 500 mg ragétabletta PE tartialyban 60X készitmény aremelésére iranyul.

A készitmény hatéanyaga az A11GA0L1 ATC kodu aszkorbinsav (C-vitamin), mely jelenleg
tamogatott.

A C-vitamin TEVA 500 mg ragotabletta PE tartalyban 60x készitmény jelenleg az alabbi
finanszirozasban részesiil:

Normativ 0 %

A C-vitamin TEVA 500 mg ragoétabletta PE tartalyban 60x készitmény alkalmazasi
eldirasaban szerepld terapias javallat a kovetkezo:

C-vitamin-hidany (skorbut) kezelése

2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhatd kezelési alternativak
2.1.A kérelmezett indikacioban alkalmazhato kezelések

A C-vitaminon kiviil nem ismeretes mas kémiai szerkezetii, természetes vagy szintetikus
eredetli hatéanyag, amely a szervezetben C-vitamin hatassal rendelkezne, és terapids
alternativat kinalna C-vitamin-hianyos (skorbut) allapotokban.

A C-vitamin TEVA 500 mg ragotabletta megalapozott és elfogadott gyogyaszati felhasznalas
(,,well established use” avagy WEU) jogalapon keriilt engedélyezésre az Orszagos
Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézetben (OGYEI). A kérelem targyat képezo
készitményen kiviil egyéb, a tarsadalombiztositdsi rendszerbe befogadott aszkorbinsav
tartalmt oralis készitmény nem érhetd el, ugyanakkor a kereskedelmi forgalomban
hozzaférhetoek tovabbi, nem tdmogatott alternativak is.

1. tablazat: nem tamogatott aszkorbinsav tartalmu helyettesitheté termékek

Megnevezés Nyilvantartasi szam
VITAMIN C EGIS 500 mg filmtabletta OGYI-T-20445
BERES C-VITAMIN 500 mg filmtabletta OGYI1-T-08346
EUROVIT C-vitamin 500 mg ragotabletta OGYI-T-09737

Forras: TéF sajat 6sszedllitis az OGYEI honlapja alapjan
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A Technolégia-értékelé Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy az aremelésre kérelmezett
termék tamogatasban torténd megtartdsa lehetévé teszi a C-vitamin hozzaférhetoségét
kozgyodgyellatas keretében.

3. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa és értékelése
3.1. A készitmény bemutatasa

A WHO szerinti DDD 200 mg oralisan, és 200 mg parenteralisan.

A tabletta hatéanyaga az aszkorbinsav, melynek legfontosabb biokémiai funkcioi redukalo-
képességén alapulnak. Az él6 sejtekben az aszkorbinsav fenti tulajdonsagai miatt tobb enzim
kofaktora (elsésorban olyan reakciokban, melyekben redukélt wvas- vagy réz-
metalloenzimekre van sziikség), illetve mint protektiv antioxidans jatszik szerepet, mind intra-
, mind pedig extracellularisan. Az aszkorbinsav oxidalt formait enzimatikusan glutation-,
NADH-, illetve NADPH-fiiggé reduktazok képesek regeneralni. Az aszkorbinsav legalabb 8
enzim elektron donorja, melyek koziil 3 a kollagén-hidroxilacioban, 2 a karnitin-
bioszintézisben, tovabbi 3 pedig a hormon- (pl. kortikoszteroidok, aldoszteron), illetve
aminosav-bioszintézisben jatszik szerepet.

A fentiek mellett az aszkorbinsav kiillénb6z6, a maj mikroszomalis enzimrendszerének kevert
funkcioji oxidazait képes redukalni. Ezen enzimek aktivitdsa (pl. a CYP 450 csoporté)
aszkorbinsav-hianyban jelentdsen csokken.

Az aszkorbinsav hatékonyan fogja be a reaktiv oxigén-, illetve nitrogén-gyokoket (mint pl.
szuperoxidot, hidroxil- és peroxil-gyokoket, peroxinitritet, illetve nitroxid-gyokoket), emellett
a szinglet oxigént és a hipokloritot is. E tulajdonsagai kiilondsen fontosak a leukocitakban,
ahol a fagocitozis €s a neutrofil aktivacio reaktiv gyokok keletkezésével jar, s ezek kozvetleniil
hozzajarulnak a gyulladdsos folyamatok megindulaséhoz és kifejlddéséhez.

Az aszkorbinsav 1étfontossagu a kollagén sejtek kozotti matrix képzéséhez €s ennélfogva
elengedhetetlen a porcfelszin, a csont- és a fogfejléddéshez valamint a sebgydgyulashoz.

Fontos koenzim egyes oxidacios-redukcios folyamatokban, sziikséges a folsav-folinsav
konverzidhoz, a dopamin hidroxilacidhoz és bizonyos peptidhormonok szintézis¢hez, a
kapillarisok permeabilitasanak épségéhez. Mint redox vegyiilet, eldsegiti a methemoglobin
hemoglobinnd torténd visszaalakuldsat. A gyomorban, a vas redukalasaval, elengedhetetlen
annak felszivodasdhoz ¢és részt vesz a szervezet toxikus idegen anyagoktol wvalo
méregtelenitésében. Javitja az ellenallo képességet.

C-vitamin-hianyos allapotban a kapillarisok fragilitasa, vérzések, a sebgyogyulas lassulasa,
fog- és csontképzddési zavarok, a szervezet ellenalld képességének csokkenése, sulyos
esetben skorbut jelentkezhet.

Adagolas:
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Felnotteknek: napi atlagos sziikséglet 200-500 mg reggel, ill. reggel és este, maximalis adag
1000 mg/nap. A készitmény 220 mg aszkorbinsavat és 371,25 mg natrium-aszkorbatot
tartalmaz ragotablettanként.

Off label felhasznaldsa a C-vitaminnak:

Methemoglobinémia: Azokban az esetekben, melyekben a metilén-kék kontraindikalt,
megfontolando lehet a C-vitamin adasa iv 6 6éranként 1-10 g dézisban, amig methemoglobin
szint normalizalodik.

Sulyos szepszis vagy szeptikus sokk: Lehetséges lehet megfontolni a C-vitamin tiaminnal és
kortikoszteroidokkal vagy kortikoszteroidok nélkiili kombinacidjanak adéasat, azonban ennek
a terapiaja nem pontosan definialt, valamint jelenleg folyamatban 1évo vizsgalatok alatt all.
Dézisa: iv 1,5 g 30-60 perces infizioban, 6 ranként ismételve 4-10 napon keresztiil egészen
addig, amig a sokkos allapot megsztinik.

Sebgyogyulas: iv, im, subc napi 300-500 mg 7-10 napon keresztiil, pre- és post-operativ
allapotokban. Magasabb do6zisok alkalmazasa is megengedett.

3.2 Klinikai hatasossagot/biztonsagossagot értékeld vizsgalatok

A készitmény forgalomba hozatala 1994. jinius 07.-én tortént nemzeti eljaras soran,
megalapozott gyogyaszati alkalmazas ("WEU’-well established use) jogalapon.

A készitménynek nincsen pivotalis vizsgalata, mely a biztonsagossag és a hatdsossag
értekelésének alapjaul szolgéalhatna.

A készitmény alkalmazasi eldirata szerinti adagolasban nem figyeltek meg mellékhatasokat.
Mellékhatasokat nagy dozisi 1000 mg/nap feletti C-vitamin hosszi ideig torténd
alkalmazasanal figyeltek meg. Ritka és sulyosabb mellékhatasa a hemolizis, mely gliik6z-6-
foszfat dehidrogenaz hidnyban szenvedd betegeknél fordulhat el6. Nem gyakori mellékhatasai
kozé tartoznak a kiilonb6z0 gyomor-bélpanaszok (pl.:haspuffadas), hdnyinger, hasmenés,
valamint a vizeletet megsavanyitva a htugyutakban urat, oxalat, cisztin kovek képzOodését
indukalhatja. Ez utobbi mellékhatds jelentkezésének veszélye kiilondsen azon betegeknél
mérlegelendd, akiknek anamnézisében vesekdves megbetegedés szerepel, illetve daganatos
betegségekben szenvednek. A készitmény alkalmazési elGirata szerint a magas dozisu C-
vitamin fogyasztidsa ellenjavalt azon betegek esetében, akiknek az anamnézisében
vesekdbetegség szerepel. A nagy dozisu aszkorbinsav bevitele vas tiladagoléssal kombinéalva
ritkan fatalis kardialis aritmiakhoz vezethet, feltételezhetéen az oxidativ sériilésnek
kodszonhetden.

Japanban egy 5 éves klinikai vizsgalat keretében vizsgéltak a C-vitamin hatédsa €s az altaldnos
megfazas gyakorisaga kozotti 0sszefiiggéseket. A duplavak vizsgélatban két kezelési karra
kertiltek az atrophias gastritis-ben szenvedd betegek, ahol az egyik karon 50 mg/nap
aszkorbinsavat kaptak, a masik karon 500 mg/nap aszkorbinsavat. Az 5 éves beavatkozas
eredményeképpen a C-vitamin szignifikansan csokkentette a megfazas gyakorisagat, azonban
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nem figyeltek meg jelentds hatast a megfazas hosszara és sulyossagara vonatkozoan,
ennélfogva ezeket az eredményeket koriiltekintéen kell kezelni.

Egyeb javallatok és élettani hatdasok:

Az European Food Safety Authority (EFSA) tudomanyos szakvéleménye szerint 6sszefliggés
all fenn a C-vitaminbevitel, valamint a kimeriiltség és a faradtsagérzet csokkenése kozott,
amelyek a C-vitaminhiany tiinetei is lehetnek. Ezen feliil a C-vitamin segiti a normalis
pszichologiai funkciokat, gatolja a DNS, a fehérjék, valamint az alacsony denzitast lipidek
oxidaciojat, mely utobbi hatasrol elmondhatd, hogy atherogén ellenes. Az elébb emlitett

crer

energiatermeld folyamatok fenntartdsdhoz, ¢s az immunrendszer normalis miikodéséhez.

Fokozott aszkorbinsav-igény jelentkezik terhességben, szoptataskor, oralis fogamzasgatlot
szed6 ndkben, mesterségesen taplalt csecsemdkben, vashidnyos allapotokban, miitétek utan,
1d6s korban, illetve dohanyzdkban és alkoholistakban.

Egy kozelmultban végzett, 2020-as klinikai vizsgalatba egészséges 20 és 40 év kozotti terhes
ndket vontak be, ahol a C-vitamin hatdsat vizsgaltdk az ujsziilttek bilirubin szintjére. A
vizsgalat duplavak és placebo kontrollalt volt. Az allapotos ndket a 34. gesztacids héttol
randomizaltdk, mely soran a varandos nék vagy az aktiv kezelési karra keriiltek, ahol napi 500
mg aszkorbinsavat kaptak, vagy a placebo karra. Az jsziilottek bilirubin szintjét a vérbol
hataroztdk meg a sziiletés utdni 5. napon. A vizsgalat alapjan szignifikdns neonatalis
bilirubinszint kiilonbséget allapitottak meg a vizsgalok azokban az 1jsziildttekben, ahol az
anya a sziiletést megel6z6 honapban C-vitamint kapott.

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

Az elemzés a C-vitamin TEVA 500 mg ragotabletta PE tartalyban 60x éaremelésére
vonatkozik. A készitmény jelenlegi termeldi ara XXX Ft/doboz, bruttd fogyasztoi ara XXX
Ft/doboz. Az eldbbi emelését kéri a Kérelmezd XXX%-kal XXX Ft/dobozra, ami XXX
Ft/dobozos 1j brutt6 fogyasztoi arat jelentene.

A Kérelmezd az aremelést azzal indokolja, hogy a jelenlegi ara készitmény eldallitasa nem
gazdasagos.

4.2 Egészség-gazdasagtani elemzés input adatai

A Kérelmezd elemzését az IQVIA adatbazisra és NEAK publikusan elérhetd
gyogyszerforgalmi adataira alapozta.

4.3.Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmezo az IQVIA adatai alapjan megallapitotta, hogy az dremelés utan is a kérelmezett
termék marad a legalacsonyabb aru 500mg-0s C-vitamin. Ugyanis a legolcsobb komparator
is tobb mint XXX%-kal dragabb lesz, mint az emelt arti termék.

4.4 Egészség-gazdasagtani elemzés limitacioi
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A Kérelmezd elemzését csak a gyogyszer- és kozgyogy-kasszara szoritotta le, a korhazi
felhasznalast nem veszi figyelembe.

5. Betegszam és koltségvetési hatas nagysaga
5.1.Becsiilt betegszam

A Kérelmezd nem becsiilt betegszamot, hanem csak a ,kozgyogyos” dobozforgalmat
vizsgalja. Illetve ez alapjan sem készit becslést a kovetkezd évekre nézve, hanem az elmult
harom év adataira vizsgalja a kérelmezett ar hatasat.

5.2.Az 6sszehasonlitasra Keriilo terapiak koltsége

A kérelmezett ar keriil a jelenlegi arral 6sszehasonlitdsra, doboz szinten. Vagyis a vizsgalt
terapias koltségek megegyeznek a fentebb ismertetett XXX Ft-tal és XXX Ft-tal.

5.3.Koltségvetési hatas

A Kérelmez6 évi XXX millio Ft tobblet kiadast var az aremelés hatasasanak. Hozza téve,
hogy a 2020-as kiemelked6 fogyasztast a Kérelmezé a COVID pandémia hatasanak tudja be
¢s igy az azt megeldzd évek értékeit tartja mértékadonak.

A Technologia-értékelo Foéosztaly felhivja a figyelmet, hogy ha kibdvitjiikk a vizsgalat
1d6tavjat, akkor a 2020-as adat nem annyira kiemelkedd, ahogy csak az elmult harom év adatai
alapjan lenne. Ugyanis hasonl6 adatot talalunk a 2015-6s évben is, hasonld 50 milli6 feletti
értekkel. Bar a 2020-as érték, ha egész évre bovitjiikk, még igy is szignifikansan a legnagyobb
lenne.

6. A benyujtott elemzés limitacioi
6.1.0rvosszakmai limitaciok

A Kérelem aremelésre iranyul. Orvosszakmai limitdcidkat nem azonositottunk.
6.2.Egészség-gazdasagtani limitaciok

A Kérelmezd elemzését csak a gyogyszer- és kozgyogy-kasszara szoritotta le, a korhazi
felhasznalast nem veszi figyelembe

7. Nemzetkozi kitekintés

A CADTH egy gyors valaszjelentésben értékelte a C-vitamin és a B12-vitamin fogyasztas
evidencidit a lakossag korében. A kanadai technologia-értékeld iroda evidenciat talalt arra,
hogy a C-vitamin rovidtavon torténé fogyasztasa csokkenti mind a szisztolés, mind a
diasztolés vérnyomast, azonban a hosszutdvon torténd fogyasztas altal eldidézett
vérnyomascsokkentésrdl hidnyoznak a megfelel6 evidencidk. Tovabba, a CADTH javasolja a
C-vitamint az altalanos natha megel6zésére.
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8. Konkluzio

A Kérelem aremelésre iranyul, igy tdmogatd dontés esetén tobblet-tamogataskiaramlast okoz
a finanszirozo szamara. A kérelmezett indikédciés ponton csak nem tdmogatott forméaban
érhetd el mas készitmény.

A nevezett készitmény kérelmezett remelése a termel6i arat XXX%-kal noveli. Figyelembe
véve a valtozatlan mértékii egészségnyereséget az aremelés hatasara a termék
koltséghatékonysaga kedvezotlenebbé vélna, és tobblet tAmogatas kidramlast eredményez,
illetve a beteg terhek emelkedését okozza.

A Kérelmez6 becslése alapjan évi kozel 290 000 darabos doboz forgalmat feltételezve a C-
vitamin TEVA 500 mg rdagotabletta PE tartalyban 60x készitmény az aremelést kovetden
megkdzelitdleg XXX millio Ft tobbletkoltséget jelentene éves szinten.
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