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1 Nyilvanos 6sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem a Tecentriq 1200 mg koncentratum oldatos infziohoz készitmény
tarsadalombiztositasi tiamogatéasba torténd felvételére iranyul.

A Kérelmez6 a nevezett termék tételes tamogatasat kéri a kovetkezo, uj létesitésre javasolt
indikacios ponton:

»A Tecentriq bevacizumabbal kombinacioban elorehaladott vagy nem reszekabilis
hepatocellularis carcinomdban (HCC) szenvedo, olyan felnott betegek kezelésére javallott,
akik korabban szisztémas kezelésben nem részesiiltek.”

A készitmény hatdanyaga, az LO1XC32 ATC-kodu atezolizumab, mely jelenleg tételesen
tamogatott a 8/a7. indikacids ponton (lokalisan elérehaladott vagy metasztatikus, nem
kissejtes tiidorak).

A Tecentriq 1200 mg koncentratum oldatos infliziohoz alkalmazasi el6irasaban szereplo
terapias javallat a kdvetkezo:

Hepatocellularis carcinoma

A Tecentriqg bevacizumabbal kombinacioban elorehaladott vagy nem reszekdbilis
hepatocellularis carcinomaban (HCC) szenvedd, olyan felnétt betegek kezelésére javallott,
akik korabban szisztemas kezelésben nem részesiiltek.”

A Tecentrig egyéb indikacioi:

,,Urothelialis carcinoma

A Tecentriq a lokalisan elorehaladott vagy metasztatikus urothelialis carcinomaban (UC) szenvedo,
olyan felnott betegek kezelésére javallott monoterapidaban,

* akik korabban platina-bazisu kemoterdapiaban részesiiltek, vagy
* akik ciszplatin-kezelésre nem alkalmasak, és akiknél a tumor PD-L1-expresszioja > 5%.

Nem kissejtes tiidocarcinoma

A Tecentriqg bevacizumabbal, paklitaxellel és karboplatinnal kombindcioban a metasztatikus, nem
laphamsejtes, nem kissejtes tiidocarcinomaban (NSCLC) szenvedd felnétt betegek elsé vonalbeli
kezelésére javallott. Az EGFR mutdcioval rendelkezé vagy ALK-pozitiv NSCLC-ben szenvedo
betegeknél a Tecentriq bevacizumabbal, paklitaxellel és karboplatinnal kombinadlva csak akkor
alkalmazhato, ha a megfelel6 célzott terapiak eredmenytelennek bizonyultak).

A Tecentrig a lokdlisan eldrehaladott vagy metasztatikus NSCLC-ben szenvedd, megelézéen
kemoterapiaban részesiilt felnott betegek kezelésére javallott monoterdpiaban. EGFR-mutans vagy
ALK-pozitiv NSCLC-ben szenvedd betegeknek célzott terapidkat kell kapniuk a Tecentriq
alkalmazasa elétt.
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A Tecentriq nab-paklitaxellel és karboplatinnal kombindcioban a metasztatikus, nem laphdmsejtes,
nem kissejtes tiidocarcinomaban (NSCLC) szenvedo, olyan felnott betegek elsé vonalbeli kezelésére
javallott, akik nem EGFR-mutdns vagy ALK-pozitiv NSCLC-ben szenvednek.

Kissejtes tlidocarcinoma

A Tecentriq karboplatinnal és etopoziddal kombindacioban a kiterjedt stadiumu Fkissejtes
tiidocarcinomaban (ES-SCLC) szenvedo felnétt betegek elsé vonalbeli kezelésére javallott.”

A kérelmezett tételes finanszirozasu uj indikacios pont és az alkalmazasi eléirasban
szerepl6 indikaciés kor megegyezik.

A kérelem PICO struktarajat az 1. tablazat mutatja.
1. tablazat: A kérelmezett indikacié PICO strukturaja

Populacio Beavatkozas Komparator Végpont
Irreszekabilis, Atezolizumab iv. Elsédleges komparator: OS, PFS
elérehaladott vagy 1200 mg, minden 21. napon | szorafenib 2x 400 mg minden nap
metasztatikus HCC, + bevacizumab iv. 15mg/kg, | a 21 napos ciklusban
elsd szisztémas terapia minden 21. napon Masodlagos komparator:

lenvatinib

Forras: TéF szerkesztés a beadvany 3. sz. melléklete alapjan

2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhat6 és elérhetd kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato6 kezelések

A hepatocelluléris karcinoma (HCC) kezelése korai stadiumban alapvetden miitéti uton
(reszekcid/transzplantacio) vagy lokoregiondlisan (embolizacids és ablacidos modszerek,
sugarterapiak) torténik.

A kérelmezett indikacioban, azaz az elérehaladott vagy nem rezekébilis HCC elsévonalbeli
szisztémas kezelésében jelenleg az els6 javasolt terapia a szorafenib kezelés. Els6 vonalban

a nemzetko6zi ajanlasokban szerepel még a lenvatinib kezelés és a kérelem targyat képezd
atezolizumab+bevacizumab kombin4cios kezelés is.

Amennyiben a szorafenib kezelés kontraindikalt, vagy nem toleralhato, akkor kemoterapia
adhato, azonban az 0ijabb ajanldsok HCC indikacidoban mar nem javasoljak a kemoterapiakat.
Bizonyos szelektalt populacidkban nivolumab kezelés megkisérelhetd, azonban ez
indikécion tali (off-label) alkalmazas, az 0j ajanldsok mar nem javasoljak.

2.2. A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérheto kezelések

A kérelmezett indikacioban jelenleg tamogatott forméban a szorafenib kezelés ¢és
kemoterapidk érhetdk el.
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Egyedi méltanyossagi alapon lenvatinib és nivolumab kezelésben is részesiilhetnek a
betegek, utobbi off-label alkalmazas.

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltség-hasznossagi elemzésében a szorafenib kezelés a komparator terapia.
Misodlagos komparatorként szerepel az elemzésben a lenvatinib terapia, mely hazankban
jelenleg nem tdmogatott.

A modellben vizsgalhaté még komparatorként a nivolumab, mely azonban indikacion tali
alkalmazés. Hazdnkban évente OGYEI engedéllyel nagyjabol hat beteg részesiil majrak
indikacidéban nivolumab kezelésben, igy nem tekinthetd relevans komparéatornak.

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

4. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa €s
bizonyitékainak értékelése
4.1. Hatasossag

A terapia nem kurativ, a beteg allapotaban progressziot lassitd hatassal rendelkezik.

A kérelmezett kombinacios kezelés pivotalis vizsgalata az IMbravel50 volt, mely egy fazis
I11-as, randomizalt, multicentrikus, nemzetk6zi, nyilt elrendezésii, aktiv kontrollos
(szorafenib) vizsgalat volt.

A vizsgalatban 6sszesen 501 olyan beteg vett részt. A betegek lokalisan elérehaladott vagy
metasztatikus és/vagy nem reszekabilis HCC-ben szenvedtek, melyre korabban
szisztémas kezelést nem kaptak.

A vizsgalatbol kizarasra keriiltek tobbek kozott a rossz allapota (ECOG >2) betegek; azok
akiknek aktiv, nem kontrollalt HBV fert6zésiik vagy aktiv HCV fert6zésiik volt; illetve a
bevacizumab potencidlis vérzéses szovOdményei miatt a stulyos nyel6csé /gyomor vénas
tagulatokkal (varixok) bir6 betegek.

A betegeket 2:1 aranyban randomizaltak,

- vagy 3 hetenként intravénds infazioban 1200 mg atezolizumabot +15 mg/ttkg
bevacizumabot kaptak (n=336),
- vagy 400 mg szorafenibet szajon at napi kétszer (n=165).

A betegeket mindkét vizsgalati karon a klinikai elény elvesztéséig (progresszio RECIST 1.1
szerint) vagy elfogadhatatlan toxicitas fellépéséig kezelték.

Az elsddleges hatasossagi végpontok a teljes tulélés (OS) és a progresszio-mentes talélés
(PFS) voltak a RECIST 1.1 verzioja szerint. Masodlagos végpont volt: az objektiv
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valaszarany (ORR), a valasz id6tartama (DOR), a progresszidig eltelt id6 (TTP) és az
allapot-romlasig eltelt id6 (TTD) voltak.

A vizsgalat jelenleg is folyamatban van, a forgalomba hozatali engedély kiallitasa a 2019
augusztusi elsO adatzaras és koztes analizis eredményein alapult.
Az atezolizumab + bevacizumab kombinacié a szorafenibbel szemben szignifikansan
megnovelte

- ateljes talélést (OS HR: 0,58; 95%Cl, 0,42-0,79; p<0.001) és

- aprogressziomentes tulélést (PFS HR: 0,59; 95%Cl, 0,47-0,76; p<0.001) is.
A median PFS 6,8 honap volt az atezolizumab + bevacizumab terdpias csoportban szemben
a 4,3 honappal a szorafenib terapias csoportban.

A vizsgalat masodlagos végpontjain is igazolddott a kérelmezett terdpia szuperioritisa a
szorafenib kezeléshez képest.

A legutolso elérhet6 eredmények a 2020. augusztusi adatzarasbol szarmaznak.

- OS HR: 0,66; 95%Cl, 0,52-0,85, p=0,0006;

- PFS HR: 0,65; 95%Cl, 0,53-0,81, p<0,0001).
A median tulélés 19,2 honap volt az atezolizumab + bevacizumab terapids csoportban
szemben a 13,4 honappal a szorafenib terapias csoportban.
A PFS az atezolizumab+bevacizumab esetében 6,9 honap volt [95%CI: 5,7-8,6 honap] az
adatzaraskor, mig a szorafenib karon 4,3 honap [95%CI: 4,0-5,6 honap].

A vizsgalat szorafenib karjan 9 beteg halt meg nemkivanatos esemény miatt (5,8%), mig az
atezolizumab+bevacizumab karon ez 15 (4,6%) volt.

Az atezolizmab+tbevacizumab karon gyakrabban el6forduld sulyos nemkivanatos
események koziil a gasztrointesztinalis mellékhatasok dominaltak beleértve a bevacizumab
kezeléssel is osszefiiggésbe hozhato vérzéses szovodményeket (14,9% vs. 11,5%), illetve
jelent6s mértékiiek voltak még a fert6zések (7,3% vs 1,9%) is.

4.2. Relativ hatasossag

A szorafenib kezeléssel valo Gsszehasonlitas esetében a pivotalis IMbravel50 vizsgalat
adatai allnak rendelkezésre, ezek képezik az egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti
paramétereit.

A masodlagos komparator lenvatinibbel szemben direkt Gsszehasonlitd vizsgalat nem
keésziilt. A Kérelmezd egy a modell fejlesztéi altal készitett, nem publikalt halozatos
metaanalizist (NMA) mutatott be.

Az NMA-bdl szarmaz6 adatok alapjan a lenvatinibhez képest a kérelmezett terapia az alabbi
hatasossagi paraméterekkel volt jellemezhetd:

- OS HR: 0,72 [95%Crl: 0,38-1,36], szuperioritas valosziniisége: 90%;
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- PFS HR: 1,00 [95%Crl: 0,24-3,87]; szuperioritas valoszintisége: 50%.

A lenvatinib és az atezolizumab+bevacizumab kezelések indirekt Osszehasonlitasarol
(matching-adjusted indirect comaprison) a TéF irodalomkeresése azonositott egy
publikaciét is, ahol a kérelmezett terapias kombinaciot a lenvatinibhez képest
szuperiornak talaltak (OS HR: 0,59 [95%CI: 0,46-0,75].

4.3. Iranyelvek ajanlasai

A legtjabb nemzetkozi terapids iranyelvek (NCCN, ESMO) a HCC elsévonalbeli szisztémas
kezelésében erds ajanlassal javasoljak a kérelmezett kombinaci6 alkalmazasat (I/A). Szintén
erds ajanlast fogalmaznak meg a szorfenib €s lenvatinib kezelésekre, mig a kemoterapiakat
(FOLFOX rezsim) és a nivolumab kezelést alacsonyabb fokozaton, feltételekkel vagy nem
ajanljak.

5. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa

5.1. Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A tarsadalombiztositasi tamogatési kérelemhez egy koltség-hasznossagi tipusu teljeskori
gazdasagi elemzés késziilt, melyben az atezolizumab ¢€s bevacizumab kombinacids terapiat
alapesetben a szorafenib kezeléssel, valamint masodlagos komparatorként a lenvatinib
terapiaval hasonlitja 6ssze a Kérelmezd. A gazdasagi elemzés alapja egy globalis egészség-
gazdasagtani modell hazai koriilményekre adaptalt valtozata. Az elemzés 7 napos
ciklusokban 20 éves idétavval szamol, a betegek kiindulo életkora 63 év.

A gazdasagi elemzés a forgalomba hozatali engedélyben is szerepld, IMbravel50 fazis 111

crer

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az atezolizumab és bevacizumab kombindcios kezelés és a szorafenib hatdsossagara
vonatkozé adatok az IMbravel50 vizsgalatbdl szarmaznak, mely a kombinécios kezelést a
szorafenib terapiaval hasonlitja 6ssze. A kombinacios kezelés lenvatinibhez viszonyitott
relativ hatasossdgara vonatkoz6 adatok direkt Osszehasonlitd vizsgéalatok hianyaban
héalézatos metaanalizis eredményein alapulnak. A hasznossagi adatok az IMbravel50
klinikai vizsgélatbol szarmaznak, az egységkoltségeket hazai, finanszirozoi adatforrasokbol
becsiiltek.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmez6 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés az atezolizumab és bevacizumab
kombinacios terdpia esetében tobblet-egészségnyereséget €s magasabb varhato koltségeket
szamszerlsit a szorafenib és a lenvatinib komparatorokkal szemben az alapesetben
bemutatott 20 éves idétavon. A szorafenibbel dsszehasonlitva a tobblet-egészségnyereség
0,72 QALY, a varhato tobbletkoltség XXX Ft, az ICER XXX Ft/QALY, mely meghaladja
az egy fore jutd6 GDP haromszorosat. 20 éves id6tavon a lenvatinibbel dsszehasonlitva a
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tobblet-egészségnyereség 0,59 QALY, a varhato tobbletkoltség XXX Ft, az ICER XXX
Ft/QALY, mely nem haladja meg a koltséghatékonysagi kiiszobértéket.

A kombinaciés terapia altal elért tobblet-egészségnyereség forrasa szorafenibbel
Osszehasonlitva a progresszidomentes allapotban eltoltott id6, lenvatinibbel 6sszehasonlitva
a teljes talélés novekménye; a varhato tobbletkoltségek forrasa pedig a gydgyszeres kezelés
koltsége.

6. Betegszam és koltségvetési hatds nagysaga
6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a NEAK adatai és szakért6i becslés alapjan a kombinacios kezelésbe vonhatd
betegek szdmat az 1., 2., 3. és 4. év végére 57-82-82-82 fore becsiilte (35-50-50-50%-0s
piaci részesedést feltételezve).

Az OGYE1/9054-2/2021 adatkérés eredményei alapjan szorafenib kezelésben részesiild
betegek szdma jol kozeliti a kérelmezett indikécioban a kezelésbe vonhato betegek szamat.
Azonban a szorafenib kezelésben majrak diagnodzissal kezelt betegek szama meghaladta a
Kérelmez6 altal becsiilt nagyjabol 160 f6s betegpopuléciot, majdnem 40%-kkal, azonban a
szorafenib kezelést rosszabb allapota (ECOG 2) és egyéb tarsbetegségekkel bird betegek is
kaphatjak.

fgy, a piaci részesedések becslésétél fiiggetleniil, a kezelésbe bevonhaté betegek szima
(és ennek kovetkeztében a koltségvetési hatas iS) bizonytalansaggal terhelt.

6.2. Az dsszehasonlitasra keriil6é terapiak koltsége

Az elemzésben a Tecentriq 1200 mg koncentratum oldatos infuzidhoz, 1x20 ml készitmény
kérelmezett termeldi dra XXX Ft, mely alacsonyabb a készitmény jelenlegi publikus aranal.
A Kérelmezett aron szamitott bruttd nagykereskedelmi ara kiszerelésenként
XXX Ft, mely megegyezik az atezolizumab 21 napra esO terapias koltségével. A
kombinacios terapia éves koltsége XXX Ft (atlagos 70 kg-os teststlyt feltételezve), mig a
Kérelmezd altal a kombindcids terdpia egyes hatdanyagaira alkalmazott relativ
dozisintenzitast (95,1% ¢és 93,3%) figyelembe véve XXX Ft.

A szorafenib kezelés éves terapids koltsége XXX Ft, a Kérelmez6 altal alkalmazott relativ
dozisintenzitas (83,8%) figyelembe vételével XXX Ft. A lenvatinib kezelés egyedi
méltanyossag keretében érhetd el, a Kérelmezd a gyartoi befizetések alapjan becsiilte a
készitmény termeldi arat, mely alapjan az éves terdpias koltség XXX Ft, a Kérelmez0 altal
alkalmazott relativ dozisintenzitas (88%) figyelembe vételével XXX Ft.

6.3. Koltségvetési hatas

A Kérelmezd szamitasa alapjan a kombinécids kezelés bruttd koltségvetési hatasa a
tdmogatd dontést kovetd négy évben kozel XXX Ft koriil alakul. Az atezolizumab és
bevacizumab kombinacios kezelés befogadasa esetén a nettd koltségvetési hatas XXX Ft
kortl alakul.

2021. marcius 25.
Regisztracios szam: TéF/26/21



1051 Budapest, Zrinyi u. 3.

&
0 G Y E I Levélcim: 1372 Postafiok 450.
Tel: (1) 8869-300
Ors;égos Gydgyszerészeti E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu
és Elelmezés-egészségiigyi Intézet

Web: www.ogyei.gov.hu

Technologia-értékeld Foosztaly

A Kérelmezo érzékenység- és szcenaridelemzés keretében vizsgalta az atezolizumab és
bevacizumab kombinacios kezelés nettd koltségvetési hatasat az alapesettdl eltérd esetekben
(egységarak, teststly, kezelés idOtartama, RDI). A szamitasok alapjan a legnagyobb
mértékben a bevacizumab kozbeszerzési eljaras soran kialakulo arszintjének figyelembe
vétele befolyasolta a nett6 kasszahatast, mely XXX Ft koriil varhato.

7. A benyujtott elemzés limitacioi
7.1. Orvosszakmai limitaciok

Az IMbravel50 vizsgalat nyilt vizsgalat volt, ami a torzitasi kockazatot noveli.

A vizsgalat jelenleg is folyamatban van, az OS adatok még a masodik 2020. augusztusi
adatzaraskor sem voltak érettek (280 haldleset a prediktalt 312-bdl, varhatd befejezés:
2022.). A masodik adatzaras eredményei csak konferencia-absztrakt/ sajtokdzlemény
forméjaban érhetdk el.

A vizsgalatban a Child-Pugh B stadiumu betegekr6l nagyon kevés adat van Child-Pugh, C
stadiumu, rossz majfunkcioval bird betegekrdl nincs adat. A rossz allapoti, ECOG >2
betegek is kizarasra keriiltek a vizsgalatbol.

A vizsgalatban a betegek abbahagyhattak akar az atezolizumabot, akar a bevacizumabot (pl.
nemkivanatos események miatt) és monoterapiaval is folytathattak a kezelést a klinikai elony
elvesztéséig vagy a megmaradt hatdéanyaggal Osszefliggd elfogadhatatlan toxicitas
fellépéséig.

A vizsgalatban nem vehettek részt nyeldcso varix vérzést a megel6z6 6 honapban atélt, vagy
stlyos varixokkal bir6 betegek, és még igy is hat beteg vesztette életét varixvérzés miatt az
atezolizumab+bevacizumab karon.

Egy feltaro analizis szerint a PD-L1 pozitiv (szOvettannal igazolt minimum 1%-0s
eléforduléds) betegek esetében OS elony mutathato ki, azonban mivel az analizis csak a
betegek 40%-ara terjedt ki, a kezelés biztonsagossaga elfogadhato, illetve a HCC esetében
nem rutin gyakorlat a biopszia, igy az EMA eltekintett az indikaci6 PD-L1 pozitiv
alcsoportra valo sziikitésétol.

A masodlagos komparator lenvatinibbel szemben indirekt Gsszehasonlitds eredményei
allnak csak rendelkezésre. A lenvatinib esetében a modell a szorafenib mellékhatas
eléfordulési valosziniiségeivel szamol.

A teljes tulélést a progressziét kovetd tovabbi kezelések is befolyasoljak, az OS
adatokat az eltéré koveté terapiak bizonytalansaggal terhelik. Ugyanakkor a kérelmezett
kombinaciods terdpia szorafenibbel szembeni szuperioritasa mellett szol, hogy a kovetd
kezeléstdl fliggetlen PFS és egyéb masodlagos végpontok is aldtdmasztjak azt.

A kérelmezett kombindacids terdpia helye a terdpids palettdn még nem kiforrott, kérdéses,
hogy a hatasvesztés esetén szorafenibbel érdemes-e folytatni a kezelést, vagy egyéb,
masodvonalban javasolt terapiakkal.
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A TéF felhivja a figyelmet, hogy a bevacizumab alkalmazasi el6irasaban még nem szerepel
a kérelem targyat képezé kombinacids kezelés HCC indikacidban, igy tamogatasba valé
befogadas esetén indikacion tili bevacizumab alkalmazas allhat fenn. Ugyanakkor a
Tecentriq alkalmazasi eléirdsaban a kombindcios terdpia szerepel.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az elemzés legfobb limitacioja az a feltételezés, hogy az atezolizumab+bevacizumab terapia
kedvez6 hatdsa a progressziomentes tulélésre és a teljes tulélésre élethosszig fennmarad.
Ezaltal a varhatdo egészségnyereség a kombinacios kezelés karon feliilbecsiilt, ennek
kovetkeztében a valo életben realizalhato tobblet-egészségnyereség mértéke elmaradhat az
elemzés alapesetében kaphatd értéktdl, mely a lenvatinib kezeléssel dsszehasonlitva akér a
koltséghatékonysagi konkluziot is befolyasolhatja.

Az egészség-gazdasagtani modell bemeneti adatai a 2019. évi adatzarasbol szarmaznak,
ugyanakkor mar rendelkezésre allnak a 2020. augusztusi adatzaras eredményei is.

Az elemzés tovabbi limitdcioja, hogy a modellben az eredmény oldalon leképezddik a
kovetd terapidk hatdsa, hiszen a klinikai vizsgalat eredményei szolgaltattak az egészség-
gazdasagtani elemzés bemeneti paramétereit. Ugyanakkor koltségoldalon a modell minden
beteg esetében kindz-gatld terapiaval szamol kovetd terapiaként, ami olcsobb, mint az
immunterapia, igy az elemzésbol kaphato koltségbecslések a kontroll kar javara torzitottak.

Az IMbravel50 klinikai vizsgalat eredményei alapjan az atezolizmab+bevacizumab karon a
gyakrabban el6forduld stlyos nemkivanatos események koziil a gasztrointesztinalis
mellékhatasok dominaltak (vérzéses szovodmények), melyet azonban alapesetben az
egészség-gazdasagtani  elemzés  figyelmen kivil hagy, melynek hatdsa a
koltséghatékonysagi eredményekre nem jelentds.

crer

befolyasold hibakat azonositott az egészségnyereség szamitasa soran, mely a modell
technikai validitasat érintik egyes bedllitdsok mellett.

8. Nemzetkozi kitekintés

NICE: Child-Pugh A + ECOG 0-1 statuszi betegek esetében befogadasra javasolta, ha a cég a
kialkudott arkedvezményt elfogadja.

CADTH: Feltételekkel befogadasra javasolta. Child-Pugh A és ECOG 0-1 statuszu, jo allapota
betegeknek, abban az esetben, ha a kdltséghatékonysag arcsokkentéssel vagy egyéb megoldasokkal
javithatd. A lenvatinibbel szembeni indirekt Gsszehasonlitast is elfogadtak, kiemelve, hogy a
lenvatinib non-inferioritasa a szorfenibbel szemben a REFLECT klinikai vizsgalatban igazolodott.

IQWIG: Virusfertézés talajan kialakult HCC-ben, illetve Child-Pugh A stadiumti betegekben
szamottevo klinikai tobblet-elonyt allapitottak meg. A G-BA véleményezés folyamatban van.

HAS: Befogadasra javasolta elsGvonalbeli szisztémas terapiaként a Child-Pugh A és ECOG 0-1
statusza, j6 allapotd, elérehaladott vagy nem-reszekabilis HCC-ben szenvedd betegeknek. A terapia
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kozepes mértekli (ASMR 1II) hozzaadott klinikai tobblet-elonnyel bir az értékelésiik szerint,
legfébb kifogasuk a klinikai vizsgalatban feliilreprezentalt 4zsiai betegek, és a mas diverz etioldgiak
talajan kialakult HCC-ben szenvedd betegek miatt a konkliziok a francia populédciora vald
altalanosithatdsaga volt.

9. Konkluzid

A rendelkezésre 4ll6 evidencidk alapjan a technoldgia alkalmazasaval tobblet-
egészségnyereség varhatd a szorafenib kezeléshez képest. Az OS adatok éretlensége és a
lenvatinibbel szembeni Osszehasonlitds indirekt modszertana a klinikai tobblet-elény
megitélését bizonytalansaggal terheli.

A kérelmezett készitmény nem tekinthetd hidnypotlonak, azonban meghatarozott célcsoport
(j6 majfunkcidval bird/Child-Pugh A besorolasu ES jo altalanos allapotd/ECOGO0-1) esetén
tobbleteldnyt nyujthat a jelenlegi terapiakhoz képest.

A Kérelmezd az atezolizumab-+bevacizumab kombindcids terdpia koltséghatékonysagat
alapesetben a szorafenib terapidval, kiegészitd elemzés keretében a lenvatinib kezeléssel
szemben vizsgalta. Az elemzés a kombindcios terapia esetén tobblet-egészségnyereséget és
magasabb varhatd koltségeket szamszerlisit a komparatorokkal szemben, alapesetben a
szorafenibbel szemben nem tekinthetd koltséghatékonynak, a lenvatinib esetén az ICER nem
haladja meg a koltséghatékonysagi kiiszobértéket. Ugyanakkor a kombindciés terapia
hatasossdgara vonatkozo feltételezést terheld limitdcidk miatt a vérhato tobblet-
egészségnyereség mértéke, ezaltal a lenvatinib komparator esetén a terapia
koltséghatékonysaga bizonytalan.

A Tecentriq készitmény befogadasa esetén jelentés koltségvetési kiaramlas varhato.

A Tecentriq 1200 mg koncentratum oldatos infizidhoz, 1x20 ml készitmény kérelemben
szerepld listadranak elfogadasa egyidejiileg kismértékii arcsokkentést is jelentene.

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

- A tergpia 4ltal elérhetd tobblet-egészségnyereség mértéke, a terapia
koltséghatékonysaga a lenvatinibhez képest az emlitett limitaciok miatt bizonytalan.

- A Kérelmezezd altal becsiilt, szorafenib kezelésben részesiild betegek szama jelentds
mértékben alulbecsiilt, mely a koltségvetési hatis becslését is bizonytalansaggal
terheli.
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