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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem az Atectura Breezhaler 125 mcg /127,5 mcg és 125 mcg /260 mcg inhalaciés
por kemény Kkapszulaban 30x készitmény tarsadalombiztositdsi tamogatasba torténd
felvételére iranyul.

A kérelmez0 a nevezett termék atlag alatti, illetve emelt, indikaciéhoz kotott tamogatasat
kéri a kovetkezd meglévo indikéacios ponton:
Eii90 3/a.

Asthma bronchiale kezelésére a finanszirozasi eljarasrendekrdl szolo miniszteri rendeletben
meghatarozott finanszirozasi eljarasrendek alapjan.

A készitmény hatéanyagai az RO3AK14 ATC-kodon kombinacidként nyilvantartott
indakaterol és mometazon-furoat. Az indakaterol 6nmagdban, valamint glikopirroniummal
kombinacioban jelenleg az Eii90 3/b. ponton emelt tdmogatasban részesiil, a mometazon-
furoat tiidégyogyaszati indikacidban nem tdmogatott. Az indakaterol-glikopirronium-
mometazon harmas kombinacid timogatasi kérelme az Eii90 3/a. ponton elbiralas alatt all.

Az Atectura Breezhaler 125 mcg/127,5 mcg inhalaciés por kemény kapszulaban 30X
alkalmazasi eldirasaban szerepld terapias javallat a kovetkezo:

Az Atectura Breezhaler az asztma fenntarto kezelésére javasolt olyan felnotteknél és legalabb
12 éves és ennél idosebb serdiiloknél, akiknel nem megfelelé az asztma-kontroll inhalacios
kortikoszteroidokkal és inhalacios révid hatdsu p2-agonistakkal kezelve.

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

Populacio Beavatkozas Komparator Végpont
A GINA*- Atectura Breezhaler A kérelemben megjelolt FEV:1-érték valtozasa
iranyelv szerinti 3- | 125 mcg/127,5 mcg komparator a magas dozisu (baseline-hoz képest a 26. és
4. 1épcsére inhalacios por, napi szalmeterol-flutikazon az 52. héten), AQLQ, ACQ-
besorolt asztmas 1x1 adagolasban kezelés, melynek mindkét T-pontszamok** valtozasa,
betegek. hatéanyaga timogatott a egyéb 1égzési paraméterek
kérelmezett ponton. (PEF, FVC, FEV25.75%)

Forras: T¢F sajat dsszeallitas a benyujtott elemzés alapjan
*Global Initiative for Asthma
**Asthma Quality of Life Questionnaire, Asthma Control Questionnaire
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2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhatd és elérhetd kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato6 kezelések

Kozepes-kozépsulyos asztmaban (GINA 3-4. [épcsd) fenntarto kezelésre a szakmai iranyelvek
szerint inhaléacios kortikoszteroidok (ICS), hosszl hatasu B2-agonistak (LABA), ultrahossza
hatdsu  Pz-agonistak  (ultra-LABA),), leukotrién-antagonistdk  (LTRA), valamint
xantinszarmazékok (XTN) alkalmazasa javasolt.

2.2. A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérheté kezelések

A kérelmezett indikacidban jelenleg emelt tamogatassal monoterapiaként ICS-, LABA-,
LTRA-hatbanyagyu, kombinacioban szamos ICS+LABA-, illetve ICS+ultra-LABA-
hatdéanyagu kezelés érhetd el az Eii90 3/a. ponton.

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltséghasznossagi elemzésében a magas dozist szalmeterol-flutikazon kezelés
a komparator terapia.

A Kérelmezd pivotdlis vizsgalaton alapulé komparadtorvalasztisa a szakmai irdnyelvek, a
hazai tamogatasi rend és klinikai gyakorlat figyelembevételével megfeleld, azonban nem
teljeskorii. A kérelmezett tamogatdsi ponton a komparator kombindcion kiviil még harom
ICS+LABA (napi 2x) és egy, a kérelmezett készitményhez hasonléan napi 1x adagolasu
ICS+ultra-LABA készitmény tamogatott — ezen készitmények mindegyike komparatorként
értelmezendd.

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

A terépia a betegség tiineteit csokkenti. A beteg allapotaban javulas érhetd el.

A kérelmezett készitmény hatdsossagat egy 52 hetes, kettésvak, randomizalt, aktiv kontrollalt,
2216 fos fazis 3 vizsgalatban (PALLADIUM-study) vizsgaltak. A kérelmezett MF-IND
kombinadci6 mind kozepes, mind nagy doézisban szignifikdnsan javitotta az elsddleges
végpontként megjelolt FEVi-értéket (a 26., ill. az 52. héten, baseline-hoz viszonyitva) a
kozepes és nagy dozisu MF-monoterapiahoz képest.

Fontos kiemelni, hogy a MF-IND kombinaci6é az elemzés komparatoranak valasztott nagy
dozisu FLU-SAL kombinaciohoz képes non-inferiornak bizonyult a FEVi-érték valtozasat
tekintve (a 26., ill. az 52. héten, baseline-hoz viszonyitva). Az ACQ-7-érték valtozasa,
valamint az ACQ-7 szerint klinikailag relevans mértékli javulast elérék aranya szintén
megegyezett a két emlitett csoportban. A reggeli €s esti csucsaramlas-értékek (PEF) a MF-
IND vizsgalati csoportban szignifikansan nagyobb javuldst mutattak a nagy dézisu FLU-SAL
kombinacioval dsszehasonlitva.
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4.2. Relativ hatasossag
A kérelmezett kombinacidval egyéb relativ hatasossagi vizsgalat (még) nem késziilt.
4.3. TIranyelvek ajanlasai

A GINA 2020-as iranyelve (és ezzel 6sszhangban hazai szakmai irdnyelviink) a 3. 1épcsotol
kezdve ajanlja az ICS+LABA kombinacio alkalmazasat.

Az asztma diagnosztikéjarol és kezelésérdl szolo finanszirozasi eljarasrend a mometazont nem
tartalmazza.

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

A Kérelmezd az egészség-gazdasagtani elemzésében a nem kontrollalt, kozépsulyos, illetve
stlyos asztmaban szenvedd betegek kezelésében alkalmazand6 kozepes és magas dozist
indakaterol/mometazon-furoat-terapia (MF-IND) koltség-hatékonysagat vizsgalta a magas
dozisu szalmeterol/flutikazon-terapiaval (FLU-SAL) szemben.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tipusa koltség-hasznossagi elemzés. A Kérelmezd
alapesetben 20 éves id6tavon végezte az elemzést. A modell ciklushossza 4 hét. Az egy éven
tuli koltségeket és hasznokat a Kérelmezd 3,7%-os rataval diszkontdlta. Az elemzés
finanszirozoi nézépontbol késziilt.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

A Kérelmez6é a vizsgalt karokra vonatkozo hatdsossagi adatokat, valamint a felhasznalt
mindennapi asztma tiinetekre vonatkozd hasznossagi sulyokat a PALLADIUM Kklinikali
vizsgalatbol szarmaztatta. A modellben az ellatdsi igény szerint megadott exacerbaciok
eléfordulasanak megoszlasa a NEAK adatai alapjan keriiltek meghatdrozasra, mig az
exacerbaciok kiilonbozd tipusaival kapcsolatos hasznossagesokkenés Lloyd (2007)
vizsgalatabol szarmazik

A Kérelmezd az egészség-gazdasagtani elemzés soran figyelembe vette a direkt
gyogyszerkoltségeket, valamint az exacerbaciokhoz kapcsolddd  koltségeket. A
gyogyszerkoltségeket a PUPHA adatbazisbol szarmaznak, a korhazi kezelések koltségét
HBCS kodnak megfeleld sulyszammal kalkuldlta a modell. A jarobeteg ellatds soran
felmertild koltségeket az OENO kod német pont forinttal stilyozott 6sszege alapjan szamolja
a modell.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A vizsgalt 20 éves idotdvon a kozepes dozisi MF-IND-terapia 0,09 értékkel magasabb
QALY-t eredményezett és XXX Ft koltségmegtakaritassal jart a magas dozisu
FLU-SAL-terapiahoz képest. A Kérelmezd altal kalkulalt ICER érték XXX Ft/QALY. A
modell alapjdn a magas dozisu MF-IND-terdpia 0,07 értékkel magasabb QALY-t
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eredményezett és XXX Ft koltségmegtakaritassal jart a magas dozisu FLU-SAL-terapiahoz
képest és a kalkulalt ICER érték XXX Ft/QALY.

Az MF-IND-terapia altal elért tobblet-egészségnyereség forrasa dontden a mindennapi asztma
allapotban eltoltott id6 és a kevesebb exacerbacid, a koltség megtakaritds forrdsa pedig
dontden a gyogyszeres kezelés koltsége, ugyanakkor megtakaritasok varhatoak az elkertilt
exacerbaciok kovetkeztében is.

6. Betegszam és koltségvetési hatds nagysaga
6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 becslése alapjan a teljes kezelésbe vonhatd betegszam évente 49 200 6. A
kérelmezett terapia piaci részesedésszerzését 5,5% - 12,1% - 17,6%-nak hatdrozta meg. Ez az
alapjan a bevonhat6 betegek szamat 2 696 — 5 975 — 8 668 fore becsiilte a befogadast kovetd
3 évben.

A Kérelmezd a kérelmezett készitmény egyes hatdserdsségeinek varhatd megoszlasat a
kozepes dozisit MF-IND esetében 81,9%-ra, mig a magas dozisu MF-IND esetében 18,1%-ra
becsiilte a finanszirozas els6 harom évében.

6.2. Az dsszehasonlitasra keriil6é terapiak koltsége

A nem kontrollalt, kozépsulyos, illetve sulyos asztma kezelésében alkalmazando
MF-IND-terapia alkalmazasi eldiras alapjan javasolt egy kapszula belégzése naponta egyszer.
A kérelmezett készitmény termeldi dra XXX Ft, brutto fogyasztoi ara XXX Ft. Ez alapjan egy
beteg elsé éves terdpias koltsége XXX Ft. A bruttd fogyasztdi aron szamolt finanszirozot
terheld koltség a 90%-o0s kérelmezett tdmogatas esetén XXX Ft, igy az éves finanszirozasi
koltség XXX Ft egy beteg esetén.

A Kérelmezd az elemzés soran a kozepes, valamint magas dozisban adott ICS/LABA
kombinacios kezeléseket vette figyelembe €s a forgalommal stlyozott atlaggal kalkulalt. Ez
alapjan a kozepes dozisi ICS/LABA készitmények sulyozott éves terapids koltsége
XXX Ft, mig a magas dozist ICS/LABA készitmények esetében XXX Ft.

6.3. Koltségvetési hatas

A kérelmezett készitmény éves bruttd koltségvetési hatasa a Kérelmezd elemzése alapjan
évente XXX — XXX — XXX millié Ft kozott alakul a befogadast kovetd 3 évben.

A jelenlegi piaci helyzethez viszonyitva a kérelmezett terapia éves netto koltségvetési hatasa
a Kérelmezd elemzése alapjan évente XXX — XXX — XXX millio6 Ft megtakaritast
eredményez a befogadast kovetd 3 évben.
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7. A benyujtott elemzés limitaciol
7.1. Orvosszakmai limitaciok

A PALLADIUM-vizsgalatban a résztvevok 70%-a mar hasznalt kordbban kis dozisu
kezelési 1épcsovel lejjebbrol, az ICS+SABA (rohamoldd) kezelés hatastalansaga esetén
ajanljak a készitmény mindkét hataserdsségii kiszerelését. (A klinikai vizsgélati populécié a
nagyobb hataserdsségli kiszerelés célcsoportjanak feleltethetd meg.)

A tamogatassal elérhetd, komparatorként értelmezhetd ICS+LABA kombinacidok kozil a
kérelmezd csak a FLU-SAL kombinéaciot mutatta be. A klinikai vizsgalatban a FLU-SAL
kombinacio6 csak a magas dozisi MF-IND kombinacioval keriilt 6sszehasonlitasra.

Az egészség-gazdasagtani elemzés alapjat képez6 PALLADIUM Kklinikai vizsgdlatban nem
végeztek Osszehasonlitd statisztikai elemzést a kozepes dozisi MF-IND és a FLU-SAL
kombinaci6 esetén, igy a vizsgalat nem tartalmaz informaciot a két terdpia relativ
hatasossagara €s biztonsagossagara vonatkozoan.

Szeretnénk kiemelni, hogy az egészség-gazdasagtani elemzés szempontjabol 1ényeges, éves
exacerbacios ratara vonatkozé eredmények a PALLADIUM klinikai vizsgalatban az egyes
kezelési karok esetén bemutatasra keriiltek, ugyanakkor a magas dézisi MF-IND és FLU-
SAL kombinaciok kozott statisztikailag szignifikans kiilonbség nem mutatkozott, tovabba a
kozepes dozisi MF-IND és magas dozist FLU-SAL terapidk kozott nem végeztek
Osszehasonlitast.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfobb limitacioja, hogy a Kérelmezd altal bemutatott
magas dozisu FLU-SAL hatéanyagu készitményeken kiviil elérhetéek egyéb LABA/ICS
hatéanyagli kombinacids készitmények is, melyek az Eii90 3/a ponton tamogatottak. A
Technologia-értékeld Féosztaly felhivja a figyelmet arra, hogy ezen készitmények egy része
alacsonyabb koltséggel rendelkezik, mint a kérelmezett készitmény.

A Technolégia-értékeld Foosztaly megjegyzi tovabba, hogy az egészség-gazdasagtani
modellbe bevont populacié a PALLADIUM vizsgalatba bevont populaciot veszi alapul, ahol
a résztvevok hozzavetdlegesen 70%-a mar korabban kis dozisu ICS+LABA kombinacios
kezelésben részesiilt, igy az elemzésbdl levont kovetkeztetések is erre a populdcidra
vonatkoznak.
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8. Nemzetkozi kitekintés
A készitmény tdmogatasat a CADTH ¢és az NCPE ajanlja.

A HAS értékelése szerint a mar forgalomban 1évé ICS+LABA-kombinaciokhoz képest a
kérelmezett készitmény nem jelent hozzaadott értéket, igy a készitmény tdmogatdsat nem
ajanlja.

Az SMC ¢és a NICE kritikai értékelése 2021. majusaban vérhato, az IQWiG a készitményt
nem értékelte.

9. Konkluzid

A kombinacid hatdéanyagaival tobbéves klinikai tapasztalat all rendelkezésre, hatasossaguk és
biztonsagossaguk bizonyitott. A PALLADIUM klinikai vizsgalat eredményei alapjan a magas
dozist mometazon-indakaterol kombinacid non-inferioritasa bizonyitott a magas dozisu
flutikazon-szalmeterol kombinacioval szemben, ugyanakkor a kdzepes dozisi mometazon-
indakaterol kombinacios kezelés esetén nem végeztek dsszehasonlito statisztikai elemzést a
komparatorral szemben, igy a vizsgédlat nem tartalmaz informaciot a két terdpia relativ
hatasossagra €s biztonsadgossagra vonatkozoan.

A benytjtott elemzés alapjan a FLU-SAL hatéanyagi komparatorral szemben a technoldgia
koltséghatékonysaga bizonyitott, ugyanakkor figyelembe véve a fent leirt limitaciokat, az igy
a bemutatott eredmények megitélése korlatokba iitkozik.
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