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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

Az elmiron 100 mg kemény kapszula, 90x készitmény tarsadalombiztositasi timogatasba
torténd felvétele. A kérelem a nevezett termék Kiemelt, indikaciohoz kotott tamogatasara
iranyul a kovetkezo, 1étesitésre javasolt, 1j indikacids ponton:

,, Az elmiron a felnotteknél glomerulaciokkal vagy Hunner-léziokkal, illetve kozepesen erds,
eros fajdalommal, valamint siirgeto és gyakori vizelési ingerrel jellemezhet6 holyagfajdalom
szindroma kezelésére javallott.”

A készitmény hatéanyaga, a GO4BX15 ATC-koda pentozan-poliszulfat-natrium jelenleg
nem tamogatott.

Az elmiron 100 mg kemény kapszula, 90x alkalmazasi elirdsdban szereplo terapias javallat
a kovetkezo:

., Az elmiron a felnotteknél glomerulaciokkal vagy Hunner-léziokkal, illetve kozepesen erds,
eros fajdalommal, valamint siirgeté és gyakori vizelési ingerrel jellemezhet6 holyagfajdalom
szindroma kezelésere javallott (lasd 4.4 pont).”
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A Készitmény neve: elmiron 100 mg kemény kapszula, 90x

A forgalomba hozatalra

. , bene-Arzneimittel GmbH
jogosult megnevezése:

Forgalomba hozatali engedély

, EU/1/17/1189/001
szama:

Forgalomba hozatal datuma: 2017.06.02.

Forgalomba hozatali engedély

statusza: Végleges engedéllyel rendelkez6 terapia

A készitmény specialis
jellemzdje:

A kérelem 2023.02.21-én érkezett az OGYEI Technolégia-értékel
Foosztalyra  (tovabbiakban  TéF),  2023.03.13-dra  modositott
véleményezési hataridovel. A Kérelmezd kisebb valtoztatasokkal
nyljtotta be a 200727/1 NEAK regisztracios szami, 2020-ban
megfogalmazott kérelmét.

Kérelem formai és tartalmi
megfelelosége
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2. Elézmények

Az elmiron 100 mg kemény kapszula, 90x készitmény tarsadalombiztositasi tdimogatasba
torténd felvételére iranyuld kérelem korabban mdar atadésra keriilt a Technologia-értékeld
Féosztalynak (TéF) 200727/1 NEAK regisztracios szammal 2020-07-30-i érkezési, valamint
2020-09-25-i véleményezési hataridovel. Ezt megelézéen a 190314/1 NEAK regisztracios
szammal, 2019-03-26-1 érkezési, valamint 2019-05-08-1 véleményezési hataridovel kertlt
atadasra az elsd kérelem.

A korabbi, 200727/1 NEAK regisztracios szamu kérelem a nevezett termék kiemelt,
indikaciohoz kotott tamogatasat kérte 1j, 1étesitésre javasolt indikacios ponton:

EU100: ,, Felnétteknél glomerulaciokkal vagy Hunner-léziokkal, illetve kizepesen erds, erds
fajdalommal, valamint siirgeto és gyakori vizelési ingerrel jellemezheté holyagfiajdalom
szindroma kezelésére.”

A 190314/1 NEAK regisztraciés szaml kérelemhez kapcsolédoan a készitmény elsd
Technolégia-értékeld Bizottsagi (TEB) targyalasara 2019-05-29-én keriilt sor. A TEB nem
tdmogatta a készitmény tamogatasba torténd befogadéasat. A készitményt 2019-07-31-én
Gjratargyalta a TEB, és a feltételes tamogatas mellett dontétt.

A 200727/1 NEAK regisztracios szamu kérelemhez kapcsoloddan a készitmény TEB
targyalasara 2020-11-04-én keriilt sor.

3. A kérelem értékelése

A jelenlegi beadvany a korabbi, 200727/1 NEAK regisztracios szamt kérelemhez képest a
kovetkezo, Kisebb valtoztatasokat tartalmazza:

Orvosszakmai szempontok

A Kérelmez6 harom tovabbi tanulmanyt mutatott be.
e Grigoryan et al, 2022

A vizsgalat célja a pentozan-poliszulfat (PPS) hatasossaganak és biztonsagossaganak
értékelése volt BPS/IC-ben (Bladder pain syndrome/interstitial cystitis) szenvedé betegeknél.
Az eredmények alapjan a szerzdk a kovetkezd megallapitasokat tették. A PPS-kezelés a
placeboval szemben statisztikailag szignifikans hatassal van a BPS/IC-ben szenvedd betegek
allapotanak szubjektiv javuldsidra. Nem volt kiilonbség a PPS és mas kezelési lehetdségek
kozott. A PPS intravezikalis adagoldsa nem volt jelentds hatdssal a reszponder ratara. A
bevont tanulmanyok egyike sem szamolt be sulyos mellékhatasokrol a beavatkozast kovetden.
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A TéF felhivja a figyelmet, hogy a PPS esetében az alkalmazasi eldirasban csak az oralis
adagolas szerepel, igy jelen kérelem szempontjabol az intravezikalis adagoléds relevancidja
kérdéses.

e Ophoven et al, 2019

Egy szisztematikus attekintés keriilt elvégzésre a pentozan-poliszulfat hatdsossaganak
felmérésének céljabol az interstitialis cystitis/holyagfajdalom szindroma kezelésében az
elvégzett randomizalt, kontrollalt vizsgalatok korében.). A szerzék konkluzidja alapjan a
metaanalizis megerdsitette a korabbi metaanalizisek eredményeit, amelyek szerint a PPS
hatasos a placebohoz képest a holyagtajdalom kezelésében, illetve a vizelési inger €s a vizelési
gyakorisag csokkentésében, és igy az IC/BPS tiineteinek kezelésének egy nyilvanvalo
kezelési lehetdsége.

e Nickel et al, 2008

A vizsgalat célja az intersticialis cisztitisz (IC) kezdeti diagnézisanak felallitasatol a kezelés
megkezdéséig eltelt id6 hatasanak vizsgalata volt a tiinetek késobbi javulaséra.

A szerzOk egy retrospektiv elemzést végezték el, 128 IC-s beteg korében, akiket egy
multicentrikus, randomizalt, kettds vak, parhuzamos csoportos klinikai vizsgalatban napi 300
mg pentozan-poliszulfat-natriummal (PPS) kezeltek 32 héten keresztiil. A vizsgalt végpontok
koz¢ tartozott az O'Leary-Sant Interstitialis Cystitis Symptom Index (ICSI) és az O'Leary-
Sant Interstitialis Cystitis Problem Index (ICPI). Korai kezelésnek mindsiilt az IC diagnozis
felallitasat koveté 6 honapon beliill megkezdett, a kés6i kezelés definicid szerint az IC
diagnozis felallitasat kovetd 24 honapon tal megkezdett kezelés volt. A hatasossagi adatokat
az ITT populacioban, és az un. last-observation-carried-forward populacioban elemezték. A
szerzOk kovetkeztetése szerint az IC diagnozis felallitasat kovetd 6 honapon beliil megkezdett
PPS kezelés osszefiiggésbe hozhato a betegek tiineteinek nagyobb mértékii javulasaval.

A Kérelmezé tovabba bemutatta a 2022-ben publikalt EAU (European Association of
Urology) iranyelvének vonatkozd ajanlésait. A Kérelmezd megallapitotta, hogy az EAU
legfrissebb klinikai irdnyelve alapjan az oralis pentozan-poliszulfat (PPS) kezelés hatasos a
fajdalom és a PBPS kapcsolddo tiineteinek kezelésére. Kiemelendd tovabba, hogy a PBPS
(Primary bladder pain syndrome) kezelésében csak és kizardlag az oralis PPS kezelés kapta
meg a legerdsebb evidenciaszintli (la) klinikai bizonyiték mindsitést, azaz ebben az
indikéacioban az oralis PPS kezelés rendelkezik a legrobusztusabb klinikai bizonyitékokkal a
kezelés hatdsossagardl és biztonsagossagarol.

Az OGYEI TéF megjegyzi, hogy az EAU 2022-ben megjelent iranyelvének ajanlasa nem
valtozott a korabbi, 2017-ben megjelent, PPS-re vonatkozo ajanlasokhoz képest. A
gyogyszeres kezelések koziil a PPS alkalmazédsa erds ajanlasként javasolt, hasonléan az
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amitriptilinhez, illetve az intravezikalis alkalmazasu kezelések sikertelensége esetén a
botulinum toxin A + hydrodistension alkalmazashoz.

Az OGYEI TéF tovabba kiemeli, hogy a pentozan-poliszulfat-natriumot (PPS) tartalmazo
gyogyszerek alkalmazasaval 0Osszefliggésben — foként tartdos alkalmazéast kovetéen —
pigmentaldé maculopathia ritka eseteirdl szamoltak be. A latési tiinetek koz¢é tartozhatnak az
olvasasi nehézséggel kapcsolatos panaszok, torz vizudlis érzékelés, megvaltozott szinlatas
¢s/vagy az alacsony vagy csokkent megvilagitasu kornyezethez torténd lassu alkalmazkodas.
A PRAC értékelését kovetden a szemészeti vizsgalatokra vonatkoz6 ajanlasokat frissitették
az alkalmazasi eldirasban. A pigmentaldé maculopathia korai felismerése érdekében minden
betegnél szemészeti vizsgalatot kell végezni a PPS 6 honapos alkalmazasa utan, és ha nincs
eltérés, akkor 5 évenként rendszeresen (vagy latasi panaszok esetén gyakrabban). Komoly
szemészeti eltérések esetén azonban a vizsgalatot évente kell ismételni. Ilyen esetekben
megfontoland6 a kezelés leéllitasa.

Egészség-gazdasagtani szempontok

A jelenlegi beadvany az els6, 190314/1 NEAK regisztracios szamt Kérelemhez képest az
alabbi valtoztatasokat tartalmazza:

- az elmiron termeldi arat a Kérelmezd XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelte, igy éves szinten
az elmiron terapias koltsége XXX Ft-rol XXX Ft-ra nd.

- a haziorvosi vizit koltségét XXX Ft-rol XXX Ft-ra, az urologusi vizsgalat koltségét
XXX Ft-rol XXX Ft-ra az egyéb koltsegeket pedig XXX Ft-rol XXX Ft-ra valtoztatta.

- A koltségek valtoztatasa miatt az ICER értéke XXX Ft/QALY-rol XXX Ft/QALY-ra
valtozik, mellyel a koltséghatékonysagi kovetkeztetés nem valtozik.

- Koltségvetési hatds esetén a megvaltozott koltségek és az egészség-gazdasagtani
iranyelv modosulasa miatt, valtozatlan betegszammal szamolva a tdimogataskiaramlas
varhatoan XXX Ft, XXX Ft, XXX Ft ¢s XXX Ft lenne.

A Technologia-értékeld Foosztaly a jelen tamogatasi kérelem mellékleteként benyujtott
elemzés bemeneti adatai alapjan, a korabbi kérelem részeként benyujtott egészség-
gazdasagtani modellben sikeresen reprodukalta a Kérelmezd szamitasait.

Az elemzésben szamszerisitett tobblet-egészségnyereség alapjan relevans kiiszobérték az egy
fore jutd6 GDP masfélszerese, 8 535 905 Ft lenne, az alapeseti elemzésben elvart arcsokkentés
a koltséghatékonysag igazolasahoz XX% lenne az elemzésben szerepld termeldi arhoz képest.

Magvarorszagi adatok

A Kérelmezd tovabba bemutatta a Kéri Pharma Hungary Kft. a kezeléssel kapcsolatos
magyarorszagi tapasztalatait, melyek - aggregalt és anonimizalt adatokon alapulé - szakorvosi
visszajelzések alapjan allnak rendelkezésre. A 25 kezelt beteg esetében rendelkezésre allo
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adatok alapjan a betegek 92%-a tapasztalt javulast a kezelésének hatasara, a terapia kezdetétol
szamitott, atlagosan 3 honapon beliil tapasztaltak (minimum 1, maximum 6 honap). A betegek
altal észlelt javulas modja és mértéke kozel hasonld: a fajdalom csokkenése vagy megsziinése,
illetve a vizeléssel kapcsolatos panaszok enyhiilése (ritkabb vizelés, nagyobb vizelet porciok).

Az OGYEI TéF tovabba megjegyzi, hogy a 2022. decemberi gyogyszerforgalmi adatok
alapjan az elmiron 78 6 esetében keriilt kivaltasra az adott honapban, ill. 163 {6 esetében
2022-ben. Ez alapjan kérdéses a 25 f0s minta eredményeinek altalanosithatosaga.

Nemzetkozi értékelések

A NICE 2019-ben megjelent technologia-értékelése javasolja a pentozan-poliszulfat
tamogatasat a kovetkez6 klinikai és koltségekre vonatkozo feltételekkel

e csak olyan esetekben, amikor a betegség nem mutatott valaszreakciot egy megfelelden
alkalmazott, standard, szajon at adott kezelésre,

e nem alkalmazhato6 egylittesen holyaginstillacioval,

e barmilyen kordbbi holyaginstillaciés kezelés felfliggesztésének oka nem a
hatastalansag vollt,

e szakellatasban alkalmazzak,

e aKérelmezd a szerz6désben meghatarozott aron biztositja a készitményt.

Az SMC 2019-ben megjelent értékelése javasolja a készitmény tamogatasat a
koltséghatékonysag teljesiilése esetén. A HAS 2019-ben megjelent értékelése a klinikai
tobbleteldny hianyat allapitotta meg a pentozan-poliszulfat esetében. Az NCPE 2019-ben
megjelent véleménye a pentozan-poliszulfat teljeskorii értékelését javasolja. A CADTH a
pentozan-poliszulfat-natrium perioperativ alkalmazasanak biztonsagossagarol készitett
iranyelvet 2017-ben. Az IQWIiG, ICER-Review szervezetek esetében nem azonosithatd
értekelés.
4. Konkluzio

A benyujtott kérelem és a mellékletei nagy részben megegyeznek a 200727/1 NEAK
regisztracios szamu 2020-as beadvannyal és mellékleteivel. A Kérelmez6 az orvosszakmai
melléklet kiegészitéseként harom tanulmanyt, az EAU 2022 ajanlasat és a Magyarorszagon
kezelt betegek eredményeit mutatta be. Az egészség-gazdasagtani mellékletben a Kérelmezo
a termeldi arat modositotta, illetve atvezette a legutobbi, 200727/1 NEAK regisztracids szamu
kérelemben megtett, egységkoltségekre vonatkozo valtoztatisokat, tovabba a modosult
egészség-gazdasdgtani irdnyelvnek megfelelden kiszamitotta a 4 éves iddtartamra vonatkozé
koltségvetési hatast.

Tekintettel az eljarasi folyamat sajatos jellemzdire, a TéF nem modositja korabbi véleményét.
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