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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem a Skyrizi 180 mg oldatos injekci6 patronban 1x1,2 ml készitmény
tarsadalombiztositasi tamogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmez6 a nevezett termék tételes tamogatasat kéri a kovetkezd indikacids ponton:

, 971993 (IV.2.)NM rendelet 2/a pontja alapjan: Felndttkori (18 éves kor felett) sulyos colitis
ulcerosa kezelésére a finanszirozasi eljarasrend alapjan. Folyamatos, egy éven tuli kezelés alatt
allo betegek esetén a betegség sulyossagat legkésobb 12 havonta sziikséges ujraértékelni, tartos
(legalabb 6 honapja tarto), stabil remisszio esetén a kezelés felfiiggesztheto”

A készitmény hatéanyaga az LO4AC18 ATC-kodu rizankizumab, mely jelenleg tételesen
tamogatott (arthritis psoriatica és plakkos psoriasis indikaciokban).

A Skyrizi 180 mg oldatos injekcid patronban 1x1,2 ml készitmény alkalmazasi eldirdsaban
szereplo terapids javallata a kdvetkezo:

., A Skyrizi olyan, kézepesen sulyos vagy sulyos, aktiv colitis ulcerosaban (CU) szenvedo felnott
betegek kezelésére javallott, akiknél nem alakult ki megfelelo terapias valasz, akiknél megsziint
a terdpias valasz, vagy akik intoleransak voltak vagy a konvenciondlis kezelésre vagy egy
biologiai terapiara.”

A készitmény alkalmazhato tovabba kdzepesen sulyos, stlyos, aktiv Crohn-betegségben.

A kérelem PICO struktarajat az 1. tablazat mutatja.

1. tablazat: A kérelmezett indikaciéo PICO strukturija

Populacio Beavatkozas Komparator Végpont

Felnéttkori (18 éves -vedolizumab (300 mg - klinikai

Kérelmezett kor felett) sulyos colitis a (0., 2. és 6. héten, remisszio
indikacio alapjan ulcerosa kezelésére a majd 4 hetente vagy 8 | - klinikai valasz
definialt finanszirozasi hetente 300 mg vagy 2 | - endoszkopos

rizankizumab

eljarasrend alapjan -indukeid: iv.

hetente 108 mg) remisszio

Orvosszakmai Biologiai terapiaban 1200 mg a 0., 4 -usztekinume}b (~6 ' - ’
bizonyitékok mar részesiilt, felnott, &s 8. héten7 mg/ttkg, majd 12 biztonsagossag
alapjan definialt kérzepesen s’ﬁlyos vagy —fenntartd he_te_n?e 90 m_g)
E(NMA) stlyos, al(;?\l/) CU—tLan Kezelés: 8 -tofaé:lltllp!b (nap.|d 22x150
gesz’seg— . szenvedo betege hetente sc. 180 mg et1génieg X
g:iiﬁzsgsgtfﬁl vagy 360 mg -cggn\;ﬁ?gd ()r(lap in(1)92)3
szerepld mg 4 napig, majd 0,46
mg 3 napig, majd 0,92
mg)

Forras: TéF sajat dsszeallitas a benytjtott dokumentacio alapjan
2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhaté és elérhetd kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikacidban alkalmazhato kezelések
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Kozepesen stlyos vagy sulyos, aktiv colitis ulcerosaban, konvencionalis kezelés hatastalansaga
esetén biologiai kezelés vagy kismolekuldju célzott kezelés javasolt. Az alkalmazhato
hat6anyagok az alabbiak:

e TNF-gatl6: adalimumab, infliximab, golimumab

e Interleukin-gatlé: usztekinumab, mirikizumab, rizankizumab
e Integrin gatlo: vedolizumab

o JAK-gatlé: tofacitinib, upadacitinib, filgotinib

e SPl-receptor modulator: ozanimod, etrasimod

2.2. A kérelmezett indikéacidoban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések
Colitis ulcerosa indikécioban hazankban tdmogatottan elérhetd bioldgiai/célzott kezelések kozé
tartozik az infliximab, adalimumab, vedolizumab, usztekinumab, tofacitinib, ozanimod. Az
adalimumab EU100 77/a1, 77/a2 pont szerint, a tobbi felsorolt hatbanyag tételes 2/a pont szerint
tamogatott.

A 2024. oktobertdl érvényes, tételes készitményeket érintd finanszirozé megkotések alapjan uj
beteg bedllitasa esetén els6ként és masodikként valasztand6 az infliximab vagy adalimumab,
harmadikként vagy amennyiben a TNF-alfa kezelés hatastalan, masodikként: vedolizumab,
usztekinumab, tofacitinib, ozanimod.

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltségminimalizacids elemzésében a vedolizumab, usztekinumab, tofacitinib és
ozanimod kezelések a komparator terapiak.

A Kérelmezd komparator-valasztasa a szakmai irdnyelvek, a hazai timogatasi rend és klinikai
gyakorlat figyelembevételével megfeleld.

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

4.1 Relativ hatasossag
A relativ hatdsossagra vonatkoz6 adatok a Kérelmezd altal bemutatott, nem publikalt halozatos
metaanalizisbdl szdrmaznak. Az eredmények alapjan a korabban bioldgiai terdpiaban részesiilt
betegcsoportban, az indukcids fazisban a rizankizumab és a megjeldlt komparatorok
hatdsossagaban nem volt szignifikdns kiilonbség. A fenntartd fazisban ugyanakkor az
eredmények nem voltak ennyire egyértelmiiek, és az elemzés megbizhatosaga is alacsonyabb
volt. A Kérelmez6 az NMA eredményeinek részletes bemutatasahoz nem jarult hozza.

Az abszolut kockézat-csokkenést jellemzé minimalisan sziikséges kezelési id0 /betegszam
kiszamitasa a klinikai tobbletelony meglétének nem igazolhat6 volta miatt nem relevans.

4.2.Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok
Az elemzésben a bemutatott halézatos metaanalizisbdl szdrmazd eredmények keriiltek
felhasznalasra.

5. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa

5.1. Egészség-gazdasagtani elemzés célja €s tipusa
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A tarsadalombiztositasi tdmogatasi kérelemhez egy koltség-minimalizacids tipust teljeskori
gazdasagi elemzés késziilt, melyben az rizankizumab 180 mg terapia alapesetben az
usztekinumab, vedolizumab, biohasonl6 usztekinumab, tofacitinib és ozanimod terapiaval keriil
Osszevetésre

A gazdasagi elemzés alapja egy globadlis egészség-gazdasagtani modell hazai koriilményekre
adaptalt valtozata. Az elemzés 4 hetes ciklusokban 25 éves iddtavval, tehat a betegkor életkorat
(43 év) is figyelembe véve élethosszig tartdoan szamol.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

A Kérelmez6 az egészségnyereség mértékét azonosnak tekintette, az AbbVie altal készitett
halézatos metaanalizis alapjan. Az er6forrds-felhasznaldsi mintdzatok az Osszehasonlitott
készitmények alkalmazasi eldirdsaibol, klinikai vizsgalataibol, tovabba finanszirozoi
katalégusokbol, és korabbi, kiilfoldi testiiletek szamara készitett elemzésekbdl szarmaznak.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmez6 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a rizankizumab 180 mg terapia
esetében azonos-egészségnyereséget ¢és alacsonyabb varhaté koltségeket (XXX Ft)
szamszer(isit az originalis usztekinumab komparatorral szemben az alapesetben bemutatott 25
éves id6tavon. A rizankizumab 180 mg terapia altal varhato koltségek megtakaritas forrasa az
originalis usztekinumab terapiaval szemben dontéen a gyogyszerek koltségei Kiterjesztett
indukcio, remisszid és a valasz remisszid nélkiil koltségei. Tovabba az egészség-gazdasagtani
elemzés a rizankizumab 180 mg terapia esetében azonos-egészségnyereséget és magasabb
varhatd koltségeket szamszerlisit a vedolizumab, biohasonld usztekinumab, tofacitinib ¢és
ozanimod komparatorokkal szemben az alapesetben bemutatott 25 éves idétavon.

A hazai koriilmények kozotti koltséghatékonysdg igazolasdhoz sziikséges, listadr ardnyaban
szamitott arcsokkentés mértéke a fenntartd iddszakot figyelembe véve XXX% a tofacitinib
komparatorral szemben 1 éves id6tavon.

6. Betegszam ¢és koltségvetési hatas nagysaga

6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a betegszam becslésére egy epidemiologiai paraméterek figyelembevételével,
illetve korabbi NEAK adatkérés mentén a kezelésbe vonthatdé betegek szaménak elvi
maximumat évente XXX fore az 1., 2., 3., és 4. év végére XXX, XXX, XXX ¢és XXX fére
teheto.

6.2. Az 6sszehasonlitasra keriild terapiak koltsége

A koltségvetési hatas elemzésben a rizankizumab 180 mg listadron szamitott kiszerelésenkénti
brutté nagykereskedelmi ara XXX Ft, indukcids terapias koltsége XXX Ft az elsé 8. héten.
majd az éves fenntartd koltsége az alacsony és a magas dozisu fenntartd csoportban XXX Ft
évente.
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6.3.Koltségvetési hatas

A Kérelmez06 altal vart, tamogatott aron szamitott, a rizankizumab 180 mg terapia Gsszegzett
bruttd koltségvetési hatasa XXX; XXX; XXX és XXX milli6 Ft a befogaddi dontést koveto 1.,
2.,3.,4. évben. A vedolizumab, usztekinumab, tofacitinib és 0zanimod komparatorok koltségeit
is figyelembe vevo nettd koltségvetési hatds XXX; XXX, XXX és XXX millié Ft.

7. A benyujtott elemzés limitaciol

7.1.0rvosszakmai limitaciok

A relativ hatasossagi adatok indirekt 6sszehasonlitasbol szarmaznak. Az eredmények alapjan a
korabban bioldgiai terapidban részesiilt betegcsoportban, az indukcids fazisban a rizankizumab
¢s a megjelolt komparatorok hatdsossagdban nem volt szignifikans kiilonbség. A fenntartod
fazisban ugyanakkor az eredmények nem voltak ennyire egyértelmiiek, ¢és az elemzés
megbizhatdosaga is alacsonyabb volt. Megjegyzendd, hogy a rizankizumab indukciora reagalo,
majd fenntartd kezelésként placebo karra randomizalt betegek magas ardnyban értek el
hatasossagi végpontokat, ami torzithatja a fenntart6 fazis eredményeit. A jelen Kérelem targyat
képezd Skyrizi 180 mg oldatos injekcid patronban készitmény az alkalmazasi eldirasban
javasolt adagolési rend alapjan a fenntartd kezelési szakaszban alkalmazhato. A Kérelmez6 az
NMA eredményeinek részletes bemutatdsahoz nem jarult hozza.

A kérelmezett indikacio a sulyos aktiv colitis ulcerosara (full Mayo score > 9) vonatkozik,
ugyanakkor az elemzésbe bevont pivotalis klinikai vizsgalatok betegkore a kozépsulyos-sulyos
betegségben szenveddket foglalja magaba, vagyis tagabb populaciot 6lel fel (adaptalt Mayo
score 5-9). A kérelmezett indikaciora vonatkozo alcsoportelemzés nem elérhetd.

A TéF felhivija a figyelmet, hogy a kérelmezett indikacioban a filgotinib (Jyseleca,
ATO011/35/2023), upadacitinib (Rinvog, AT011/184/2023) és mirikizumab (Omvoh,
AT011/329/2023) készitmények tamogatasba fogadasi kérelmének elbiralasa folyamatban van.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy 25 éves iddtavval szamol az
elemzés. A hazai irdnyelvekben nincs egységes allaspont a kezelés leépitésére vonatkozdan.
fgy tobb éven at folyamatos kezelés (évenkénti feliilvizsgalattal) a javasolt ezen betegek
szamara. FOosztalyunk szamitdsai szerint a fenntartd terdpia soran, egy éves iddtavon, a
koltség-minimalizacid teljesiiléséhez sziikséges arcsokkentés mértéke XXX%. Az egészség-
gazdasagtani elemzésben az id6tav egy jol szdmszerlsithetd, az inkrementélis koltségeket
befolyasold bizonytalansagi tényezd, mely jelentds.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy a koltség minimalizécid nem
teljesiil minden komparatorral szemben. Ugyanis a rizankizumab dragabb, mint a komparator
vedolizumab, biohasonld ustekinumab, tofacitinib és ozanimod. Az egészség-gazdasagtani
elemzésben a terapids koltség egy jol szdmszerlisithetd, az inkrementalis koltségeket
befolydsold bizonytalansagi tényezd, mely jelentOs.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy a komparator usztekinumab
biohasonld készitménye (Stegeyme) alkalmazasi eldirdsa nem tartalmazza a kérelmezett
indikaciot. Az egészség-gazdasagtani elemzésben a nem megfeleld komparator valasztas egy
nem szamszerUsithetd, az inkrementalis koltségeket, és az egészségnyereséget befolyasold
bizonytalansagi tényezd, mely jelentds.
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A terapiak kozott azonos hatasossagot feltételezve a Kérelmezo altal vizsgalt 25 éves idétavon
csak a rizankizumab termel6i aranak minden kiszerelésnek egységes XXX%-os arcsokkentése
esetén teljesiil a koltség-minimalizacio.

8. Nemzetkozi kitekintés
A NICE (2024.08.22) az alabbi feltételekkel javasolta a készitmény alkalmazasat:

e TNF alfa inhibitorra nem megfelel6 valasz, vagy megsziint a valasz, vagy nem
toleralhato vagy nem alkalmazhato

e cgyéni mérlegelést kovetden a beteg szamara megfeleld és alkalmazhat6 terapidk koziil
a legolcsobbat kell valasztani

Az IQWIG (2024.11.18) a bioldgiai terapiaban mar részesiilt betegcsoportban a megfeleld
komparatoroknak a tofacitinib, vedolizumab, usztekinumab, filgotinib, ozanimod vagy TNF
alfa inhibitor (adalimumab, golimumab, infliximab) terapidkat jelolte meg. A felsorolt
készitményekkel szemben a rizankizumab hozzaadott értéke nem bizonyitott.

Az SMC (2025.01.13) javasolta a készitmény alkalmazasat.

Az NCPE (2024.08.06) rapid review keretében nem javasolta a készitmény tamogatasat a
kérelmezett aron.

9. Konkluzié
A klinikai bizonyitékokon alapuld tobbletelony mértékének TEF altal javasolt besoroldsa
szerint a rizankizumab terapia nyujtotta a klinikai tobbletelény megléte nem igazolhato a
vedolizumab, tofacitinib, usztekinumab és ozanimod komparatorokhoz viszonyitva. Ezt az
indukcios fazis esetén kozepes, a fenntart6 terapia esetén alacsony evidencia szintii, indirekt
osszehasonlitasbol szarmazo orvosszakmai bizonyitékok tdmasztjak ala. A fenntartd fazisra
vonatkoz6 evidenciak jelentds bizonytalansaggal terheltek.

A rendelkezésre allo egészség-gazdasagtani bizonyitékok alapjan a rizankizumab 180 mg
alkalmazasaval tobbletkoltség mellett azonos egészségnyereséget szamszerisitett a
vedolizumab, ustekinumab, tofacitinib és ozanimod komparatorokkal szemben. A benyujtott
elemzés alapjan a vedolizumab, originalis ustekinumab, tofacitinib és ozanimod
komparatorokkal szemben a technologia hazai koriilmények kozott a kérelmezett listadron nem
koltséghatékony. A kérelmezdi alapeset alapjan hazai koriilmények kozott legalabb XXX%-0s
arcsokkentés sziikséges minden rizankizumab kiszerelésre nézve a koltséghatékonysaganak
igazolasahoz. A rizankizumab 180 mg tarsadalombiztositasi tamogatasba vétele egyértelmiien
tamogataskiaramlast eredményez a finanszirozé részére.
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