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Nyilvanos 0sszegfoglalo

1. Kérelem targya

A Kkérelem a Cutaquig 165 mg/ml oldatos injekcié 1x12 ml ampulla készitmény
tarsadalombiztositasi timogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmez6 a nevezett termék tételes timogatéasat kéri az alabbi indikacioban:

»13. Primer immunhianyos allapotok immunglobulin szubsztitucios kezelése, valamint a
Kawasaki szindroma kezelése.”

A készitmény hatéanyaga, a JO6BA0L ATC-k6édd human normal immunglobulin, mely
jelenleg tamogatott a tételes tamogatasi kategoriaban.

A készitmény alkalmazési eléirdsdban szerepld terapids javallat az alabbi:

Szubsztitucios terdpia (immunglobulun-potlas) felnotteknél, gyermekeknél és serdiiloknél (0-
betoltott 18 életév) az aldbbi esetekben.:

o Csokkent antitesttermeléssel jaro, primer immunhiany- (primary immunodeficiency,
PID) szindromakban.

o Szekunder immunhianyos allapotokban (secondary immunodeficiency, SID) olyan
betegek esetében, akik sulyos vagy visszatéro fertozesekben szenvednek, antimikrobds
kezelésiik hatdstalan, és vagy igazolt specifikus antitestvdlasz-elégtelenségben (proven
specific antibody failure, PSAF)* szenvednek vagy szérum IgG-szintjiik < 4 gll.

*PSAF = az lgG-antitestszint pneumococcus poliszacharid és polipeptid antigén
vakcinak hatdsdra bekovetkezo legaldbb 2-szeres emelkedésnek elmaradasa.”

A TéF felhivja a figyelmet, hogy a Cutaquig 165 mg/ml oldatos injekcio 1x12 ml ampulla
készitmény alkalmazasi el6irasaban szereplé terapias javallat nem egyezik meg teljesen a
kérelmezett indikacioval.

A kérelem PICO strukturajat az 1. tablazat mutatja.
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1. tablazat: A kérelmezett indikaciéo PICO strukturaja

Populacié Beavatkozas Komparator Végpont
Kérelmezett primer Cutaquig 165 mg/ml | - Hizentra sulyos
indikacio immunhianyban | subcutan bakterialis
alapjan szenvedd betegek fert6zések
definialt eléfordulasi
aranya
Orvosszakmai nem volt komparator - stilyos
bizonyitékok (egykaru vizsgalat) bakterialis
alapjan fert6zések
definialt eléfordulasi
aranya 65 héten
keresztiil
- a Cutaquig
farmakokinetikai
(PK)
tulajdonsagainak
értékelése (a 12.
¢és a 28. héten
mérve)
Egészség- kérelmezettel megegyezik | stulyos
gazdasagtani bakterialis
elemzésben fertézések
szereplo eléfordulasi
aranya

Forras: TéF sajat 6sszeallitas a benyujtott dokumentacioé alapjan
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2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhatd és elérhetd kezelési alternativak

2.1. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato kezelések

Az immunglobulin potlasra vagy immunmodulacios kezelésként adott human immunglobulin
készitményeknek két beviteli formédjat kiilonithetjiik el. Az intravénas beviteli formakat (IVIg),
illetve a subcutan adhat6 készitményeket (SCIg).

A TéF felhivja a figyelmet, hogy a tételes pontban szerepld Kawasaki-betegség a SClg
készitmények javallatai kozott nem szerepel, csak az IVIg készitményekéiben.

A két beviteli forma nem felcserélhetd egymassal, a SClg készitmények csak a bor ala, mig az
IVIg készitmények pedig a véraramba adhatok, utobbiak alacsonyabb koncentracidja miatt a
subcutan beadas nagyobb volumennel jarna, igy tobbnyire nem javasolt.

Az IVIg készitményeket az 1980-as évek ota hasznaljadk immunglobulin pétlasra. Az tijabb,
subcutan készitmények eldnye, hogy veliik ugyaniugy jol fenntarthaté a szérum IgG-nek az
elfogadhat6 tartomanyba esé volgykoncentracidja, viszont megfeleld oktatds utan a betegek
otthonukban maguknak adagolhatjak Oket. A SCIg készitményekkel akar 6nmagukban, akar
IVIg kezeléssel végzett telitést kovetden stabilabb IgG szérum-szintek érhetdk el. Ugyanakkor
egy 2019-ben publikalt, 24 vizsgalat eredményeit 6sszesité metaanalizis eredményei szerint a
havonta adott 1VIg ¢és a hetente adott SCIg egyforman hatasos a fertézések megelézésében.

Az IVIg-ek indikécios kore lényegesen szertedgazdbb, a primer immunhidnyos allapotok
mellett masodlagos immunhianyok kezelésben és immunmodulédcios kezelésre (dontden
neurologai korképekben) is alkalmazhatéoak. Az immunhidnyos allapotok szubsztiticios
kezelésének esetében a human immunoglobulin terapia régota alkalmazott kezelési mdd, mas
kezeléssel nem helyettesitheto.

Az immunglobulin készitmények sajatossidga, hogy jelentds mértéki az indikéacion tali
felhasznalasuk is, példaul ndi infertilitds esetén, egyes autoimmun korképekben, és a SARS-
CoV-2 fertdzottek korhazi ellatasa soran is.

2.2.A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

A kérelem targyat képez6 Cutaquig készitmény SCIg, a hazai piacon két tdmogatott terapias
alternativaja érhetd el: a Hizentra 200 mg/ml oldatos injekcio bor ala torténd beaddsra és a
HyQvia 100 mg/ml oldatos infiizié bér ala torténd beaddsra. A TéF felhivja a figyelmet, hogy
a HyQvia 100 mg/ml oldatos infiizi6 készitmény az NNGYK/GYSZ/8853-3/2024 iktatoszamu
NEAK adatkérés eredményei alapjan nincs forgalomban.

Ezen feliil a tételes finanszirozas keretein beliil elérheték még Vg készitmények is.

A kérelem targyat képez0 €s a hazdnkban elérhetdé SCIg készitmények hatoanyaga azonos.
3. Komparatorvalasztas

A Kérelmezo koltség-minimalizacios elemzésében a Hizentra kezelés a komparator terapia.

A Kérelmez6 komparator-valasztasa a szakmai irdnyelvek, a hazai tamogatasi rend és klinikai
gyakorlat figyelembevételével megfeleld.
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4. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa €s
bizonyitékainak értékelése

4.1.Relativ hatasossag

A kérelmezett készitményt mas immunglobulin készitményekkel Osszehasonlitd klinikai
vizsgalatot nem végeztek. A SCIg készitmények indikacids kore és javasolt adagolasa az
alkalmazasi eldirasuk alapjan megegyezik. Egyediili kivétel a Hizentra, mely
immunmoduldciéra is adhato.

Az egyes SCIlg készitmények kozott (evidencidk hidnyaban) a hatdsossdgban ¢és a
biztonsagossagban val6 kiilonbségtétel nem megalapozott.

Az abszolut kockazat-csokkenést jellemzd minimalisan sziikséges kezelési idd/betegszam
kiszamitasa a klinikai kisérlet modszertani korlatai miatt nem megvaldsithato.

4.2.Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok

Az egészség-gazdasagtani elemzés populacidja az alkalmazési eldirasnak megfeleld primer
immunhidnyos betegek kore. A Kérelmezd beadvanyaban a szakirodalmi forrdsok alapjan azzal
a feltételezéssel ¢€lt, hogy a subcutan kezelések nem térnek el egymastol a hatasossagukat
tekintve.

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

A tarsadalombiztositasi timogatasi kérelemhez egy finanszirozoi nézépontbol készitett koltség-
minimalizacios tipusu gazdasagi elemzés késziilt, melyben a subcutan Cutaquig készitményt
hasonlitottak dssze a subcutan Hizentra készitménnyel. A CMA tipusu Osszehasonlitast a két
készitmény azonos indikéacidja, hatdsmechanizmusa, valamint mellékhatds profiljaval
indokolta a Kérelmezd. A koltség-minimalizacios elemzés betegpopulacioja az alkalmazasi
eléirasnak megfeleld primer immunhianyos betegek kore.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az egészség-gazdasagtani elemzésben szerepld koltségadatok a NEAK Gyodgyszertorzsének
felhasznalasaval, a tételes tamogatas miatt bruttd nagykereskedelmi &ron kertltek
figyelembevételre. A Kérelmezd a tételes tadmogatds miatt az 1 mg-ra esé bruttd
nagykereskedelmi arakat hasonlitotta 6ssze publikus arakon.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

Az egészség-gazdasagtani elemzésben a publikus aron szamitott, 1 milligrammra esd bruttd
nagykereskedelmi ar alapjan torténd 0sszehasonitas alapjan a koltség-minimalizacidé nem 4all
fenn.

A Cutaquig 165 mg/ml oldatos injekcié publikus aron nem tekinthetd koltséghatékonynak a
Hizentra ¢s a HyQvia készitményekkel szemben.
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6. Betegszam és koltségvetési hatds nagysaga
6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmezd a Cutaquig kezelésbe bevonni tervezett primer immunhidnyos (PID) betegek
szamat epidemioldgiai adatok ¢és a feltételezett majdani piaci részesedése alapjan becsiilte. Az
Osszesen éves szinten becsiilt 90 PID betegbdl az els6 évben 9, majd ezt kdvetden 12 és 14 16
kezelésével szamolt, igy varhato piaci részesedését 10, 13 és 16%-ra becsiilte.

Az NNGYK/GYSZ/8853-3/2024 iktatoszamu NEAK adatkérés alapjan tételes finanszirozas
keretein beliil SCIg kezelésben az elmult 4 évben atlagosan 203 beteg részesiilt évente. Ez a
szam tobb mint kétszerese a Kérelmezo altal becsiilt 90 fonek, igy a kezelésbe bevonhatd
betegek szama feltételezhetden alulbecsiilt. Ugyanakkor, mivel a magyar PID betegpopulacio
atlagos teststilya nem ismert, igy a toredék injekcios iivegek/tollak miatt a tényleges
felhasznalas elérejelzése nagymértékii bizonytalansaggal terhelt.

A Kérelmezo6 beadvanyaban csak a Hizentra készitményt jelolte meg relevans komparatorként
arra hivatkozva, hogy a HyQvia készitménynek nincs forgalma. Ezt az allitast az adatkérés
igazolta.

6.2. Az 6sszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége

A SClg készitmények egységarat és éves terapias koltéségeit a Hiba! A hivatkozasi forras
nem talalhatd.. tablazat tartalmazza. Egy atlagos felndétt PID beteg (70 kg) 12 havi
immunglobuin sziikséglete minimum adagoléas (0,4g/ttkg/honap) mellett 336 g, maximum
adagolas (0,8g/ttkg/honap) mellett 672 g.

6.3.Koltségvetési hatas

A Kérelmez6 altal vart, minimélis dozirozas mellett, listadron szamitott Cutaquig terdpia
Osszegzett bruttd koltségvetési hatasa XXX, XXX és XXX Ft lenne a befogado6i dontést kovetd
1., 2. és 3. évben. Minimalis dozirozast feltételezve, a Cutaquig készitmény Hizentra
készitményhez viszonyitott tobbletkiadasa a befogadastdl szamitott 3 évben listadron kozel
XXX, XXX és XXX Ft lenne.

A Technoldgia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az egészség-gazdasagtani iranyelv szerint
a koltségvetési hatds becslését 4 évre kell szamszerlisiteni, az ettdl valo eltérés keriilendd
gyakorlat.

2024.04.08.
Regisztracios szam: TéF/41/24
5. oldal



1135 Budapest, Szabolcs u. 33.
N NGYK Tel: (1) 8869-300 / 219
NEMZETI NEPEGESZSEGUGYI E-mail: teiadmin@nngyk.gov.hu
ES GYOGYSZERESZETI KOZPONT Web: https://nngyk.gov.hu/

7. A benyujtott elemzés limitacioi

Az elkészitett elemzések eredményeit ugyan nem befolyasolja, de annak relevancidjat érintheti,
hogy a Kérelmez6 a T¢EF altal javasolt és publikusan elérhet Strukturalt Kérelmez6i Sablon
helyett sajat dokumentumsablont hasznalt a klinikai és egészség-gazdasagtani elemzések
elkészitéséhez. A Technologia-értékeld Foosztaly keriilendd gyakorlatnak tartja a Strukturalt
Kérelmezo6i Sablontdl eltéré6 dokumentumsablon hasznalatat, mert az noveli az elemzések
kozotti heterogenitast, és neheziti a kritikai értékelési modszertan alkalmazésat.

7.1.0rvosszakmai limitaciok

A kérelmezett tételes ponthoz tartoz6 indikacids kor nem egyezik meg teljesen a készitmény
alkalmazasi elGirasaban szerepld terapias javallattal. A TéF felhivja a figyelmet, hogy a
Kawasaki szindroma nem szerepel a készitmény terapids javallataban.

A magyar PID betegpopulécio atlagos teststilya nem ismert, igy nem zarhat6 ki, hogy a toredék
injekcios tivegek/tollak miatt a tényleges felhasznalas magasabb, mint ami a betegek testtomege
alapjan szamitott egyhavi sziikséges dozis lenne.

A kérelmezett készitményt méas SCIg-ekkel valo direkt sszehasonlito klinikai vizsgalatot sem
a Kérelmez6 nem mutatott be, sem a TéF irodalomkeresése nem azonositott.

A készitmény pivotalis vizsgalatai (a terapias teriilet tobbi készitményéhez hasonldéan) nyilt,
egykari vizsgélatok, melyekben a vizsgélat leird jellegébdl fakadoan formalis statisztikai
tesztelés nem tortént.

A Dbeadvanyhoz a hivatkozott szakirodalmi forrasokat nem mellékelték. A Kérelmezd
hianypotlas keretében részlegesen benyujtotta a hivatkozott forrasokat.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy a betegek sulya mellet, azok
allapota is nagymértékben befolyasolja a dozirozast. A Kérelmezd az egészség-gazdasagtani
elemzésben az alkalmazési eldirasbol kiolvashatdé minimdlis fenntartd adagolassal szamolt.
Figyelembe véve az itt megfogalmazott bizonytalansagi tényezoket, a TéF megbecsiilte a
legmagasabb varhat6 terdpias koltséget, mely szcendrioban az alkalmazési eldirds szerint
adhat6 legmagasabb dozissal szamol (havi 0,8 g/ttkg), és melyben a betegek sulya az érvényes
egészség-gazdasagtani iranyelvnek megfeleléen 70 kg.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy a legalacsonyabb publikus aron
elérhetd, a kérelmezett Cutaquig készitmény indikacigjaval megegyezd indikacioji HyQvia
készitményt nem tiinteti fel a Kérelmezd, mint komparator, arra hivatkozva, hogy ,,a HYQVIA
esetében az adagolasi és alkalmazasi mod igencsak eltérd”. A HyQvia alkalmazasi el6irasaban 0,4—
0,8 g/ttkg/honap nagysagrendli dozis szerepel a primer immunhidnyos allapotok kezelésére,
amely megegyezik a Cutaquig és Hizentra készitmények adagolasaval.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy azelvégzett koltség-minimalizacios
elemzés modszertani indoklasahoz kizarolag indirekt Gsszehasonlitasbol szarmazo eredmények allnak
rendelkezésre.

8. Nemzetkozi kitekintés

A francia HAS 2021.02.17-én kiadott allasfoglalasa szerint a Cutaquig altal nyujtott
egészségiigyi szolgaltatas fontos (important), ugyanakkor klinikai tobbletelényt nem nyujt
(absence, ASMR: V) az elérhet6 készitményekhez képest.
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9. Konkluzid

Az immunhianyos allapotok szubsztitucios kezelésének esetében a human immunoglobulin
mas kezeléssel nem helyettesithetd.

A rendelkezésre all6 evidenciak alapjan a technologia alkalmazasaval a klinikai tobbletelony
megléte nem megallapithat6 a tobbi tamogatott SCIg készitménnyel szemben. Az adagolasi
rend, az indikacios kor €és az irodalmi forrasok alapjan az egyes SCIg ¢és IVIg készitmények
kozott a hatdsossagban és a biztonsagossagban valo kiillonbségtétel evidencidkkal nem
megalapozott. A koltség-minimalizacids elemzéstipus valasztasa igy megfelelének tekintheto.

A készitmény valasztékbdvitd szereppel bir.

A rendelkezésre allo egészség-gazdasagtani bizonyitékok alapjan a Cutaquig alkalmazasaval
tobbletkoltséget és azonos egészségnyereséget szamszerisitett a Hizentra komparatorral
szemben, az egészség-gazdasagtani elemzés tipusa a klinikai tobbleteldnyrdl sz616 konkluzio
alapjan megalapozottnak tekinthetd. A benyujtott elemzés alapjan a Hizentra komparatorral

szemben a technologia hazai koriilmények kozott a kérelmezett listadron nem koltséghatékony.

A kérelmezo6i alapeset alapjan hazai koriilmények kozott legalabb XX%-os arcsokkentés
sziikséges a koltség-minimalizacio teljesiiléséhez. A Cutaquig tarsadalombiztositasi
tamogatasba vétele egyértelmiien timogataskiaramlast eredményez a finanszirozé részére.

Jelen beadvany kovetkeztetéseinek dontéshozatali célu felhasznalhatosaga korlatozott, ugyanis
a kozbeszerzés soran kialakulo arak nem ismertek.
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