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Nyilvanos 0sszefoglalo

1 Kérelem targya

A kérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tiamogatas keretében elérheté Ibabon 3 mg oldatos
injekcid, 1x készitmény aremelésére iranyul.

A készitmény hatoanyaga az MO5BA06 ATC-koda ibandronsav, mely jelenleg tamogatott.
Az Ibabon 3 mg oldatos injekcid, 1x készitmény jelenleg az alabbi finanszirozasban részesiil:

normativ 0 %, illetve emelt tAmogatas (EU70 9/a3 és 9/b2);
kozgyogyellatas keretében a készitmény kivalthato.

A tamogatott indikaciok az alabbiak:

EU70 9/a3:
Parenteralis biszfoszfonat oszteoporotikus csonttorések primer prevencioja céljabol
alkalmazhaté, amennyiben az EU70 9a/2. pontban meghatdrozott oralis biszfoszfonat
ellenjavallt, vagy dokumentalt intolerancia vagy a kezelést hatranyosan befolydasolo
egyéb tényez6 miatt nem folytathato — a finanszirozdsi eljarasrend szerint

(MB1** M82**)

Finanszirozasi eljarasrend:

Tarsadalombiztositasi tamogatassal adhatok a parenteralis biszfoszfonatok oszteo-
porotikus csonttdrések primer prevencidja céljabol azoknak az igazolt oszteopordzissal
¢l6 (BMD érték -2,5 SD T-score alatti), de oszteoporotikus csonttorést nem szenvedett
posztmenopauzas nd vagy 55 év feletti férfi betegeknek, akiknek a FRAX alapjan
szamitott 10 éves torési kockazata magas (altalanos>20%, illetve csip6>3%), de az
oralis biszfoszfonat-kezelés ellenjavallt, vagy dokumentalt intolerancia, vagy a kezelést
hatranyosan befolyasold egyéb tényez0 miatt nem folytathatd. A terapiat megfeleld
kalcium- és D-vitamin-bevitel (amennyiben nem kontraindikalt) biztositasaval, tovabba
a megfeleld ¢letvezetésre is kiterjedé gondozas mellett kell folytatni.

EU70 9/b2:
Parenteralis biszfoszfonat oszteoporotikus csonttorések szekunder prevencioja céljabol
alkalmazhaté, amennyiben az EU70 9b/1. pontban meghatdrozott oralis biszfoszfonat
ellenjavallt, vagy dokumentalt intolerancia vagy a kezelést hatranyosan befolydsolo
egyéb tényez6 miatt nem folytathato — a finanszirozdsi eljarasrend szerint

(M8O**, M82**)

Finanszirozasi eljarasrend:

Tarsadalombiztositasi tdmogatassal adhatok a parenteralis biszfoszfonatok oszteo-
porotikus csonttorések szekunder prevencioja céljabol annak a posztmenopauzis nd
vagy 55 év feletti férfi betegnek, aki tipusos oszteoporotikus torést szenvedett el, €s
FRAX alapjan szamitott 10 éves torési kockdzata magas (&ltalanos>20%, csip6>3%),
vagy az oszteoporozisa csontsiiriiség vizsgalattal igazolt (BMD -2,5 SD T-score alatti),
de az oralis biszfoszfonat-kezelés ellenjavallt vagy dokumentélt intolerancia vagy a
kezelést hatranyosan befolyasolo egyéb tényez6 miatt nem folytathatd. A terapiat meg-
felel6 kalcium- és D-vitamin-bevitel (amennyiben nem kontraindikalt) biztositasaval,
tovabba a megfeleld €letvezetésre is kiterjedd gondozas mellett kell folytatni.
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A tarsadalombiztositasi timogatas szempontjabol barmely oralis biszfoszfonattal szembeni in-
tolerancia alatt értjiik az olyan, megfelelo kezeléssel nem kontrollalhato, folyamatosan fennallo,
fels6 gasztrointesztinalis traktust érintd zavarokat (gyulladas, fekély), melyek miatt az alkalma-
zasi leirat szerinti szabalyos kezelés kivitelezése vagy a terapia folytatasa meghitasulhat. A
gasztrointesztinalis mellékhatasok az oralis biszfoszfonatok jellemz6i. Akiknél a nyelcsd
rendellenességei vagy egyéb olyan allapotok allnak fenn, melyek a nyeléeso kitiriilését késlel-
tetik (pl. srtictura vagy achalasia), tovabba, ha a beteg képtelen arra, hogy legalabb 30 percig
alljon, vagy iiljon, azoknal a betegeknél az oralis biszfoszfonatokkal vald kezelés kontraindi-
kalt, helyette parenteralis biszfoszfonattal vagy stroncium-ranelattal ajanlott a kezelést végezni.

A TéF felhivja a figyelmet, hogy az NNGYK (OGYEI) Gyogyszeradatbazisa szerint
torzskonyvbdl torolt statuszuak a stroncium-ranelat hatdéanyagi készitmények.

Az Ibabon 3 mg oldatos injekcid, 1Xx készitmény alkalmazasi eléirasaban szerepld terapias
javallat a kovetkezo:

Postmenopausds nok fokozott torési kockdzattal jaro csontritkuldsanak kezelésére.

Az ibandronsav igazoltan csokkenti a csigolyatorések kockazatat. A combnyaktorésre
gvakorolt hatdsossagat nem dllapitottak meg.
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2 A kérelmezett indikacioban alkalmazhaté és elérheto
kezelési alternativak

2.1 A kérelmezett indikacioban alkalmazhatd kezelések

A csontritkulas (osteoporosis) a torékeny csontszerkezet miatti torések (csigolya, csipd, csuklo,
felkarcsont, kismedence), a BMD (T-score [szorasi eltérés egy fiatal felnétt referenciapopulacio
atlag BMD-jét6l] legalabb -2,5), vagy a 10 éves csonttorési kockazat (FRAX; a nagyobb
csonttdrés >20%, illetve a csipdtaji torés >3% valdszinlisége) alapjan is diagnosztizalhatd, mig
a-1,0 és -2,5 kozotti T-score érték alacsony csonttomeget (osteopenia) jelent. Az osteoporosis
kezelése a megfeleld ¢letmod (1200 mg kalcium és 800 NE D-vitamin bevitele, testmozgas,
nemdohanyzas, legfeljebb mérsékelt alkoholfogyasztas) kovetésébol és farmakoterapiabol all.

Ha az osteopenias ndbetegnek nem volt térése, és FRAX értékei a fenti értékek alatt maradnak,
farmakoterapia nem javasolt (Grade 2C). Ajanlott a gydgyszeres kezelés (Grade 1A), ha a
posztmenopauzas nének mar volt oszteoporotikus torése, ha a diagndzis felallitisa BMD
alapjan tortént, vagy ha a FRAX alapjan a beteg csonttorési kockazata nagy (-1.0 —-2.5 T-score
mellett is — Grade 2B). Minden beteg csak normal vagy normalizalt szérumkalcium- és 25-OH-
D-vitamin-szint mellett kezdheti meg a gyogyszeres kezelést. Az elsé valasztandé szer (Grade
2B) egy oralis biszfoszfonat (hetente alkalmazott alendronat vagy alternativaként rizedronat)
vagy a raloxifén. Az oralis biszfoszfonatok hatranya a rossz compliance €és a rossz perziszten-
cia. Nem adhatok kezdeti kezelésnek nyel6csébetegségek, illetve gastrointestinalis intolerancia
esetén; ha a beteg a szigort szedési eldirasokat egészségi allapota miatt nem tudja betartani,
vagy ha elérehaladott CKD-ban szenved. Ha ezek a szerek intolerancia vagy ellenjavallat miatt
nem alkalmazhatok, intravénas biszfoszfonatok adéasa jon szoba (iv. zoledronsav évi 5 mg
legalabb 15 perces infazidban; iv. ibandronsav 3 havonta 15-30 perces iv. injekcidban). A
zoledronsav csokkenti mind a csigolya-, mind a csip6taji torések el6fordulasat, mig az iban-
dronsavnak — bar néveli a BMD-t, és csokkenti a csigolyatorés kockazatat — nincsen kimutatott,
a csip6taji toréseket csokkentd hatasa. Bar a metaanalizisek — melyek a csonttorés mint mellék-
hatasrél adatokkal rendelkezo, II1. fazisu vizsgalatokat elemezték — Kimutattak az ibandronat
nagyobb dozisanak nem vertebralis torést csokkentd hatasat (6sszesitett adat: iv. adagolas [2-3
havonta 2 vagy 3 mg], illetve oralis adagolas [havi 150 mg]), direkt adat nincsen a nem
vertebralis csonttorés megeldzésére. A denoszumab is az iv. zoledronsav alternativaja lehet.

Nagyon nagy kockdzatu beteg esetén a kezelést anabolikus szerrel kell kezdeni (Grade 2B);
teriparatid, abaloparatid, romoszozumab), vagy ha ezek nem jonnek szoba, biszfoszfonat
(ha nem 4ll fenn intolerancia vagy kontraindikacié) vagy denoszumab adhat6. Ha anabolikus
terapiat alkalmaztak, annak befejeztével antireszorptiv szerként biszfoszfonat, denoszumab
vagy raloxifén adandé a BMD-javulas megdrzése érdekében. Biszfoszfondt-intolerancia vagy
kontraindikdcio esetén a legtobb betegnek a denoSzumab erdsebben ajanlott, mint az anabolikus
szerek (Grade 2C). Kis torési kockazati nébeteg denoszumab-, raloxifén-, vagy bazedoxifén-
kezelést kaphat. Kevésbé sulyos foku osteoporosis esetén ilyenkor adhatok anabolikus szerek.
Olyan betegeknek, akiknek nem volt osteoporoticus torésiik, a raloxifén lehet alternativa,
kiilonosen ha az emlérak kockazata nagy.

A menopauza tiinetei miatt alkalmazott hormonterapia, vagy az emlérak megeldzésére, illetve
kezelésére adott tamoxifén is protektiv hatasu.

Nem ajanlott terapidk az aldbbiak: kombindcios terapia, kalcitonin, kalcitriol, stroncium-
ranelat, tibolon, androgének.
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A legfontosabb validalt torési rizikdtényez6 az életkor és a csokkent asvanyi csonttomeg. Az
oszteoporodzis tovabbi legfontosabb rizikofaktorai a ndi nem, a kis testtomeg vagy 10%-nal tobb
testtomeg elvesztése, tartds immobilizacio, korabbi oszteoporotikus csonttorés, oszteopordzisra
pozitiv csaladi anamnézis, a kollagén keresztk6tés magas szérum- (vizelet-) szintje, szteroidok
tartés szedése, dohdnyzas, alkoholizmus, reumatoid arthritis. Primer prevencid alatt azon
posztmenopauzas nok €s 55 év feletti férfiak kezelése értendd, akiknek fokozott kockazatuk
van koros csonttorésre, €s a gyogyszeres kezeléssel ez a kockazatuk csokkenthetd. Szekunder
prevenciora tipusos oszteoporotikus torést kovetden kertiil sor.

2.2 A kérelmezett indikécioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

Az osteoporosis primer és szekunder prevencidjara vonatkozodan is rendelkezésre all
finanszirozasi eljarasrend.

A primer és a szekunder prevencio finanszirozasi algoritmusa az alabbi:

Oszteoporozis kévetkertébhen
kialakulO csonttorés
PRIMER prevenciéjanak
finanszirozasi eljarasrendje

Kalcium pétlas
D-vitamin pétias
Fizikai aktivitas
Kontroll
Gondozas

terapia nincs, életméd valtas BISZFOSZFONATOK

EisSaiegesen oralis, vagy ellenjavallat, intolerancia
vagy egycb a kezelést befolydsold hatranyos
tényez0 miatt parenteralis készitmények.

stroncium ranelat
vagy
denoszumab

1. abra: Az oszteoporodzis prevencios terapia finanszirozasi és ellenérzési kritériumai
primer prevencio esetén
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T-score érték -4,0 SD alatti }

2. abra: Az oszteopordézis prevencios terapia finanszirozasi és ellenérzési Kkritériumai
szekunder prevencio esetén

Biszfoszfonatkezeléseknél figyelembe kell venni, hogy a biszfoszfonatok lassan tadvoznak a
csontszovetbdl, azaz hatasuk tartdsan megmarad, ezért a megtartott—ndvekvd denzitas mellett,
csonttorések hidnyaban harom év utdn a terapia sziineteltetését, illetve 6t év utan a befejezését
mérlegelni kell.

A stroncium-ranelat hasznalata alternativ lehet6ségként jon szoba. A finanszirozasi rendben
jelenleg vele egy kategériaba esik a denoszumab (terpapias koltsége miatt), amely szintén
alternativ szer.

A TéF felhivia a figyelmet, hogy az NNGYK (OGYEI) Gyogyszeradatbazisa szerint
torzskonyvbol torolt statuszuak a stroncium-ranelat hatdbanyagi készitmények.

A raloxifén (SERM) hasznalata szekunder prevencioban alternativ lehetség, ha a biszfoszfo-
natkezelés ellenjavallt, vagy azzal szemben dokumentalt intolerancia 1ép fel, vagy a biszfosz-
fonat legalabb 12 honapig térténd alkalmazasa nem volt eredményes (a BMD értéke a kiindulasi
értekhez képest legkevesebb 5%-kal csokkent, illetve Gjabb oszteoporotikus torés tortént).

A teriparatid (human rekombinans parathormon) szekunder prevencioban, tarsadalombiztosi-
tasi tamogatassal kezelési alternativat jelent annal a posztmenopauzas nénél, aki tipusos oszteo-
porotikus torést szenvedett el, és a tdrzscsontok dsvanyianyag-tartalmadnak BMD értéke -3,0
SD T-score alatti, amennyiben mas lehetséges (biszfoszfonattal vagy strontium-ranelattal vagy
2024. prilis 30.
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raloxifénnel vagy denoszumabbal végzett) megel6z0, legalabb 12 honapon at tartd kezelés
hatastalan (a BMD értéke a kiindulési értékhez képest legkevesebb 5%-kal csokkent, illetve
ujabb oszteoprotikus torés tortént), vagy azzal szemben intolerancia 1ép fel vagy a kezelés
ellenjavallt. 4 teriparatid elséként vilaszthato oszteoporotikus torések szekunder prevencidjara
annal a posztmenopauzas nénél, aki egynél tobb tipusos oszteoporotikus torési eseményt
szenvedett el, és a torzscsontok dsvanyianyag tartalmanak fotonabszorpciés meghatarozassal
igazolt BMD ¢értéke -3,0 SD T-score alatti; és anndl a posztmenopauzas nonél, aki tipusos
oszteoporotikus torést szenvedett el, és a torzscsontok asvanyianyag tartalmanak BMD értéke
-4,0 SD T-score alatti. Az egészségbiztositdo egy beteg esetén legfeljebb 18 havi teriparatid-
kezelést tamogat, melyet legfeljebb 24 honap alatt vehet igénybe a beteg. A kezelés
megszakitdsanak okat a kezel6orvosnak dokumentalnia kell. A kezelés nem ismételhetd.

Az intravénas biszfoszfonatokat, azon beliill az ibandronsav hatéanyagot tekintve a
Magyarorszagon forgalomban 1évo originalis készitmény a Bonviva 3 mg oldatos injekcio
(Atnahs Pharma Netherlamds B.V., 2004), amely nem tamogatott, szabadaras termék. A
készitmény szerepel az NNGYK (OGYEI) 2024.03.31-i termékhidny-listajan. A jelzett
tartos termékhiany idétartama: 2015.07.23.— hatarozatlan ideig; a termékhiany oka: piaci
megfontolasok.

A NEAK Publikus gyogyszertorzsében (elérés datuma: 2024.04.18), az ibandronsav 840-es
szamu egyenértékiiségi csoportjaban jelenleg az alabbi készitmények talalhatok:

e Ibabon 3 mg oldatos injekcié
e Ibandronsav Sandoz 3 mg/3 ml oldatos injekcio

e Ossica 3 mg oldatos injekcio eléretoltott fecskendében
A harom készitmény tamogatisa (NORM 0%, EU70 9/a3, EU70 9/b2) azonos.

Az NNGYK (OGYEI) Gyogyszeradatbazisaban az Ibandronsav Sandoz 3 mg/3 ml oldatos
injekcioval kapcsolatos is tartos termékhiany van feltiintetve 2023.03.03-t61. A hiany oka: piaci
megfontolasok.

Ugyanitt termékhiany van feltiintetve az Ossica 3 mg oldatos injekcio eléretdltott fecskenddben
készitménnyel kapcsolatban is a 2024.01.19-2024.04.10. id6szakra vonatkozdan. A hidny oka:
gyartasi gond.

Az NNGYK (OGYEI) Kontingensengedélyt kapott készitmények listdjan nincsen feltiintetve
ibandronsav hatéanyagu gyogyszer.

A Té€F felhivja a figyelmet, hogy jelenleg a magyar piacon nincsen stabilan elérhetd, a
kérelmezett készitménnyel azonos egyenértékiiségi csoportba sorolt ibandronsav hatéanyagi
készitmény az Ibabon 3 mg oldatos injekcion kiviil, igy ellatasi gond jelentkezhet, amennyiben
a termék kivonul a piacrol. A betegellatast ekkor iv. zoledronsav készitménnyel lehetne
megoldani. (Az alternativat képviseld denoszumab [Prolia 60 mg oldatos injekcid] hazai
tamogatasat tekintve [NORM 0%; EU70 9/a4, 9/b3; KGY] csak az EU70 9a/2. vagy az EU70
9a/3. pontban meghatarozott kezelések ellenjavallata, vagy azokkal szembeni intolerancia,
vagy azok legalabb 12 honapon at torténd eredménytelen alkalmazasa utan adhato
tamogatottan.)

A magyar piacon lév0, zoledronsav €s denoszumab hatdanyagu készitményeket, azok
tamogatasat és elérhetdségét (2024.04.22.) a 1. tablazat mutatja.
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1. tablazat: Az oszteoporozis primer és szekunder prevenciojaban adhaté parenteralis
kezelések az oralis biszfoszfonatok ellenjavallata esetén

Hatéanyag Készitmény Tamogatas Elérhetoség
e NORM 0%; . I .
zoledronsav Aclasta 5 mg oldatos inftzié i Nincs hianyjelenség.
(960-as egyen- EU70 9/a3, 9/b2;
értékiiségi Zoledronsav Healthport 5 mg/100 | EU100 27. (Paget-kor) . ,
csoport) e, Nincs hianyjelenség.
ml oldatos infuzid
KGY
NORM 0%;
Prolia 60 mg oldatos injekciod - . P .
* .
denoszumab eléretdltott feeskenddben EU70 9/a4, 9/b3; Nincs hianyjelenség.
KGY

Forras: TéF sajat szerkesztés a PUPHA és az NNGYK (OGYEI) Gyogyszeradatbazisa alapjan (elérés datuma:
2024.04.22.)

* A denoszumab Magyarorszagon csak az EU70 9a/2. vagy az EU70 9a/3. pontban meghataro-
zott kezelések (parenteralis biszfoszfonatok) ellenjavallata, vagy azokkal szembeni intoleran-
cia, vagy azok legalabb 12 honapos eredménytelen alkalmazasa utan adhaté tamogatottan a
primer és a szekunder prevencioban (EU70 9/a4, 9/b3).

3 A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak
bemutatasa €s értekelése

3.1 A készitmény rovid bemutatasa az alkalmazasi eldiras alapjan:

Hatdsmechanizmus: Az ibandronsav nagyon hat4sos, a nitrogéntartalmu biszfoszfonatok kozé
tartozd biszfoszfondt, szelektiven hat a csontszovetre és specifikusan gatolja az osteoclast
aktivitast anélkiil, hogy kozvetleniil befolydsolnd a csontképzddést. Nem befolydsolja az
osteoclast felépiilést. Az ibandronsav progressziven noveli a csonttdmeget, és csokkenti a
torések incidencidjat azaltal, hogy a menopausa el6tti szintre csokkenti a fokozott
csontturnovert postmenopausas nok esetében.

Adagolas és alkalmazas: Az ibandronsav javasolt adagja harom havonta 3 mg intravénas
injekcidoban, 15 - 30 masodperc alatt beadva.

A betegeknek kalcium €s D-vitamin poétlast kell kapniuk

Ha egy adag kimaradt, az injekciot be kell adni, amint lehetséges. Ezutan a kdvetkez6 injekcios
kezelést az utols6 beadott injekciotdl szamitott 3 honap mulva kell alkalmazni.

A biszfoszfonat-kezelés optimalis idGtartamat osteoporosis esetén nem allapitottdk meg. A
folyamatos kezelés sziikségességét az egyes betegeknél az ibandronsav elényeinek és
potencialis kockéazatainak alapjan rendszeres idokozonként tjra kell értékelni, kiilondsen 5 éve
vagy hosszabb ideje tartd alkalmazas utan.

A hatasossagot és a biztonsagossagot jellemz0 legfontosabb informaciok:

A legsulyosabb jelentett mellékhatasok a kovetkezok: anafilaxids reakcid/sokk, a femur
atiposos torései, allkapocs oszteonekrozis, emésztdrendszeri irritacid és szemgyulladas.
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A leggyakrabban jelentett mellékhatasok az arthralgia és az influenzaszer( tiinetek. Ezek a
tiinetek altalaban az elsd adag bevételekor jelentkeznek, rovid ideig tartanak, enyhe vagy
kozepes fokuak és a kezelés folytatasakor legtobbszor beavatkozas nélkiil megsziinnek.

Kiemelt mellékhatasok leirdsa

Influenzaszerii betegség

Az influenzaszeri betegség olyan eseményeket foglal magaba, melyeket akut fazisu
reakcioként, vagy tlinetként jelentettek, igy pl. myalgia, arthralgia, 14z, borzongés, faradtsag,
hanyinger, étvagytalansag, és csontfajdalom.

Allkapocs oszteonekrozis

Foként az olyan daganatos betegeknél, akiket csontreszorpciot gatld gyodgyszerekkel, koztiik
ibandronsavval kezeltek, az allkapocs oszteonekrozisaval jard esetekrdl szamoltak be.

Az ibandronsav forgalomba hozatalat kovetden allkapocs oszteonekrozis esetekrdl szamoltak
be.
Szemgyulladads

A szem gyulladasos megbetegedéseit, ugymint uveitist, episcleritist €s scleritist jelentettek az
ibandronsavval dsszefiiggésben. Néhany esetben ezek az események nem multak el addig, amig
a biszfoszfonat-kezelést le nem allitottak.

Anafilaxids reakcié/sokk

Intravénas ibandronsav-kezelésben részesiilt betegeknél anafilaxias reakcidt/sokkot, koztik
halalos kimeneteli eseteket is jelentettek.

A TEF felhivja a figyelmet, hogy a kérelmezett technologia biztonsagossagaval kapcsolatban
az alabbi 1) informaci6 mertlt fel:

Az EMA 2024.01.25-i datummal kozreadta a Bonviva készitmények (a Bonviva 3 mg oldatos
injekcid az Ibabon referenciakészitménye) kisérbiratainak modositasat, melyek az alabbi észlelt
mellékhatassal boviiltek:

SmPC 4.4: , Egvéb hosszu csontok atipusos torései

Az egyéb hosszli csontok, mint az ulna és a tibia atipusos tdréseir6l szamoltak be olyan
betegeknél, akik hosszantartd kezelést kaptak. Ahogy az atipusos femur-torés esetében, ezek a
torések is minimalis trauma utdn vagy anélkiil kovetkeznek be, és néhany beteg a torés
bekovetkezése elott prodromalis fajdalmat észlel. Az ulna-torés eseteiben ez Osszefiiggésbe
hozhato a jarast segitd eszkdzok hossza tavi haszndlataval jaro ismétlédo terheléssel.”

Az SmPC 4.8. pontja pedig az alabbiak szerint boviilt:

,»A csont-és izomrendszer, valamint a kotdszovet betegségei €s tiinetei - Egyéb hosszu csontok
atipusos torései a femurtorésen kiviil — Nem ismert gyakorisag.”

,»A femur atipusos subtrochanter és diaphysis torései Bar patofiziologiai hattere tisztazatlan,
epidemioldgiai tanulmanyok eredményei arra utalnak, hogy a femur atipusos subtrochanter és
diaphysis toréseinek kockazata ndvekszik a postmenopausés osteoporosis biszfoszfonattal vald
hosszantartd kezelésénél, kiilondsen a harom vagy 6t évnél hosszabb alkalmazas esetén. A
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hosszi csont atipusos subtrochanter és diaphysis toréseinek abszoliut rizikdja
(biszfoszfonatok csoportjara jellemzé mellékhatas) nagyon alacsony marad.”

3.2 A kérelmezett technologiara vonatkoz6 iranyelvi ajanlasok rovid bemutatasa

A magyar szakmai osteoporosis iranyelvek tobb mint 10 éve hatalyukat vesztették. A
finanszirozasi eljarasrendben a gyogyszeres terdpia els vonalbeli kezelései a biszfoszfonatok.

A nemzetkd6zi iranyelveket tekintve az Endocrine Society (ES) 2019-es iranyelvében, és annak
2020-as frissitésében az oralis ¢és intravénas biszfoszfondtok — koztiik az ibandronsav — a
legmagasabb fokozaton ajanlottak nagy torési kockdzati posztmenopauzas nok kezdeti
kezelésére, a csonttorési kockazat csokkentésére. A European Society for Clinical and
Economic Aspects of Osteoporosis, Osteoarthritis and Musculoskeletal Diseases (ESCEO) és
az International Osteoporosis Foundation (IOF) 2019-es eurdpai iranyelvében, az American
Association of Clinical Endocrinologists (AACE) és az American College of Endocrinology
(ACE) 2020-as kozos iranyelvében szintén kulcsfontossagu szerepldk a biszfoszfonatok. (Az
iranyelvek altalaban megjegyzik, hogy az ibandronsav nem ajanlott a nem vertebralis vagy a
csip6taji torési kockazat csokkentésére.) A NICE 2017-ben kiadott, 2019-ben frissitett
iranyelve is ajanlja az intravénas zoledronsavat és ibandronsavat. Az UpToDate szakmai portal
a zoledronatot preferalja, ha betegnél oralis biszfoszfonat nem alkalmazhato.

A kérelmezett technologia a szakmai iranyelvekben ajanlott.
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4 Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglaldsa

4.1  Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A Dbenytjtott aremelésre irdnyuld tamogatasi kérelem részeként kiilonalld egészség-
gazdasagtani elemzés nem késziilt, a Kérelmezo a jelenlegi, illetve az aremeléssel eldallo,
brutt6 fogyasztoi aron szamitott egységarait vetette 6ssze az Ibabon, az Ibadronsav Sandoz és
az Ossica jelenleg elérhetd készitményeinek.

A Technologia-értékelé Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy tekintettel arra, hogy a kérelem
aremelésre irdnyul, a kérelem tamogatdsa esetén nem varhatd tobblet-egészégnyereség
realizdldsa a hazai egészségbiztositasi rendszerben. Ennek megfeleléen az éaremelés
jovahagyasaval a gyogyszerkészitmény koltséghatékonysaga az egészségbiztositd szamara
feltételszertien romlik.

4.2  Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei €s feltételezései

Az elemzés bemenetei adatait a Kérelmezd publikus finanszirozoi nyilvantartasokbol és a
vizsgalt készitmények alkalmazési eldirasabol szdrmaztatta. A kérelem aremelésre iranyul, igy
ezzel Osszhangban az egészségi allapot valtozasara vonatkozd informdacidt az elemzés nem
tartalmaz.

4.3  Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmezd az Ibabon készitmény termeldi dranak XXX Ft-r6l XXX Ft-ra emelését
kérelmezi. A kért XX%-os aremelést kovetden a készitmény bruttd fogyasztoi ara XXX Ft-rol
XXX Ft-ra emelkedik.

A Kérelmez6 az aremelést a piaci szereplok szamanak 2020 o6ta tortént lefelezddésével, a
jelenleg tamogatott masik két készitmény (Ibandronsav Sandoz és Ossica) termékhianyaval és
a jelenlegi arszinten torténd biztonsagos ellatas fenntarthatatlansagéaval indokolta.

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a kérelmezett Ibabon készitmény 2022.
07.01. finanszirozasi kezd6naptdl tamogatott a jelenleg is érvényes XXX Ft-os aron. A
komparator Ossica és Ibadronsav Sandoz készitmények ara 2015 6ta valtozatlan.
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Az aremelés eredményeképpen az Ibabon 3mg oldatos injekcid készitmény bruttd fogyasztoi
aron szamitott éves terapias koltsége XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedne.
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5 Betegszam ¢s koltségvetési hatds nagysaga

5.1  Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a 2023. évi forgalmi adatok alapjan becsiilte az Ibabon 3mg oldatos injekcios
készitmény varhat6 forgalmat, mely 1 139 doboz.

2. tablazat: Ibandronsav hatéanyagu készitmények forgalma 2023-ban

Tb. Mennyisé Piaci
Eszk6z megnevezése Jogeim tamogatas ( dob}cr)z) € | részesedés

(FY) (%)
Ibabon 3mg oldatos injekcid, 1x3ml Emelt XXX Ft 1095 7,54%
Ibabon 3mg oldatos injekcio, 1x3ml Emelt-Kgy XXX Ft 44 0,30%
Ibabon 3mg oldatos injekcio, 1x3ml Kozgyogy - 2 0,01%
Ilt;(%nrﬂlronsav Sandoz 3mg/3ml oldatos injekcio, Emelt XXX Ft 1015 6.99%
Ill;(%nrgfonsav Sandoz 3mg/3ml oldatos injekcio, Kozgyogy ) 2 0,01%
Ilt))(%nr?“ronsav Sandoz 3mg/3ml oldatos injekcio, Emelt-Kgy XXX Ft 66 0,45%
Ilt))(%nr?“ronsav Zentiva 3mg/3ml oldatos injekcid, Emelt XXX Ft 3 0,02%
Ossica 3mg oldatos injekcio, 1x5ml Emelt XXX Ft 11 448 78,79%
Ossica 3mg oldatos injekcio, 1x5ml Emelt-Kgy XXX Ft 825 5,68%
Ossica 3mg oldatos injekcio, 1x5ml Kozgyogy - 26 0,18%
Ossica 3mg oldatos injekcio, 1x5ml Egyedi XXX Ft 3 0,02%
Ossica 3mg oldatos injekcio, 1x5ml UB XXX Ft 1 0,01%

Forras: T¢F sajat szerkesztés a NEAK Gyodgyszerforgalmi adatai alapjan

A Technologia-értékelé Féosztaly megjegyzi, hogy a tamogatési kategdria tekintetében az
emelt jogcimen megjelend forgalom a meghatarozo, a teljes piac 2023-as forgalmanak csupan
0,2%-at teszi ki a kozgyogyellatas keretében kivaltott ibandronsav hatéanyagu készitmények
részesedése.

3. tablazat: Ibandronsav hatéanyaga készitmények forgalma 2019-2023 kozott
2019 2020 2021 2022 2023

Ibabon 3mg oldatos injekcié 1x3ml - - - - 1139
.Ib.andrlqnsav Sandoz 3mg/3ml oldatos 5 250 3556 3935 3493 1081
injekcio, 1x3ml

Ossica 3mg oldatos injekcio, 1x5ml 15 945 11 251 10 379 11 507 12 277
.Ib.andrlqnsav Actavis 3mg/3ml oldatos 575 148 2 i i
injekcid, 1x3ml

.Ib.andrlqnsav Alvogen 3mg/3ml oldatos 4701 3714 2 406 12 i
injekcid, 1x3ml

.Ib.andr.o’nsav Stada 3mg/3ml oldatos 305 5 1 i i
injekcio, 1x3ml

.Ib.andr.o’nsav Teva 3mg/3ml oldatos 1667 1113 444 494 i
injekcio, 1x3ml

Ibandronsav Zentiva 3mg/3ml oldatos

L - - - 2 3
injekcio, 1x3ml

Osszesen 28 443 19784 16 467 15 508 14 500

Forrés: TéF sajat szerkesztés a NEAK Gyobdgyszerforgalmi adatai alapjan
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A Technologia-értékel6 Foosztaly megjegyzi, hogy az ibandronsav hatéanyagi készitmények
piaca az utobbi években csokkend forgalmu volt, ugyanakkor a legnagyobb piaci részesedés a
jelenleg a kérelmezettnél magasabb aron elérhetd Ossica készitmény esetén tapasztalhato,
amely folyamatosan névekvé tendenciat mutat (56 - 86%).

5.2 Az Osszehasonlitasra keriild terapidk koltsége

A készitmény (aremeléssel és aremelés nélkiili) terapias koltségeinek jellemzése a 3 havonta
torténd adagolas miatt éves terapias koltségen tehetd meg. Az Osszevetésben kiegészitésképp
szerepeltetjiik a tobbi ibandronsav hatéanyagi készitményt és a zoledronsav hatoanyag-
tartalmt, 960-as egyenértékiiségi csoportba tartozo készitményeket is.

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a készitmények emelt (EU 70%)
tdmogatasi technikdja miatt az aremelés hatdsa — annak elfogadéasa esetén — a betegek altal
fizetendd téritési dijakban is jelentkezni fog. Emelt (EU 70%) tdmogatas mellett a jelenlegi
XXX Ft téritési dij XXX Ft-ra emelkedik az Ibabon 3mg oldatos injekcio készitmény esetén.

A Technologia-értékeléo Féosztaly megjegyzi, hogy az ibandronsav tartalmua készitmények
helyett alkalmazhatdé zoledronsav hatéanyagu készitmények éves terapids koltsége
szignifikdnsan magasabb, ezért koltséghatékonysagi szempontbdl alkalmazasuk nem elényds.

5.3  Koltségvetési hatas

A Kérelmezd 0sszegzett becslése alapjan az Ibabon 3mg oldatos injekcid készitmény esetén
Osszesen, listadron, valtozatlan forgalom mellett évente XXX Ft lenne az aremelés bruttd
koltségvetési hatésa.

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a becsiilt dobozforgalom alapjan a
jelenlegi arhoz képest az aremelés hatasara a varhato tobblet-tdmogataskiaramlas évente XXX
Ft.

6 A benyujtott elemzés limitacidi

6.1 Orvosszakmai limitaciok

Az ibandronsav nem ajanlott a nem vertebralis vagy a csip6taji torési kockazat csokkentésére,
de érdemi orvosszakmai limitaci6 nem merilt fel. Nagy mennyiségli klinikai tapasztalat
bizonyitja a vegylilet terapias értékét, bar az UpToDate szakmai portal a zoledronsavat
preferalja, a HAS pedig megvonta a finanszirozast az ibandronsav készitményektdl. Kanaddban
az ibandronsav nincs forgalomban.

A TéF felhivja a figyelmet, hogy jelenleg a magyar piacon nincsen stabilan elérhetd, a
kérelmezett készitménnyel azonos egyenértékiiségi csoportba sorolt ibandronsav hatdanyagu
készitmény az Ibabon 3 mg oldatos injekcion kiviil, igy ellatasi gond jelentkezhet, amennyiben
a termék kivonul a piacrol. A Dbetegellatast ekkor iv. zoledronsav készitménnyel —
hatéanyagvaltassal — lehetne megoldani. A zoledronsav készitmények nem érintettek
hianyjelenséggel.

A TéF javasolja a Szakmai Kollégium megkérdezését a parenteralis ibandronsav készitmények
iranti 1gényrdl, illetve a hatéanyaggal kapcsolatban felmeriilt nyitott kérdésekrdl (1
mellékhatas az originator alkalmazasi eldirdsdban, idéskori alkalmazas, stb).
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Az NNGYK (OGYEI) Kontingensengedélyt kapott készitmények listajan nincsen feltiintetve
ibandronsav hat6anyagu gyogyszer.

6.2  Egészség-gazdasagtani limitaciok

A Technolégia-értékeld Foosztaly nem azonositott olyan egészség-gazdasagtani limitaciot, ami
befolyasolna az elemzés eredményeit, vagy az abbdl levonhato kovetkeztetéseket.

7 Nemzetkozi kitekintés

Két nemzetkozi iroda esetén lelhetd fel értékelés intravénds ibandronsav (az originator
Bonviva) készitménnyel kapcsolatban.

A skot SMC 2006. szeptember 11-én teljes beadvany értékelése alapjan azt ajanlotta, hogy az
intravénasan alkalmazott ibandronsavat (Bonviva) az NHS Scotland korlatozottan alkalmazza
a csigolyatorések kockéazatanak csokkentésére a posztmenopauzds ndk csontritkulasanak
kezelésében. A combnyaktorésekre vonatkozd hatdsossag nem megallapitott. A szigoritas
szerint az intravénas ibandronsav kizarolag olyan betegeknél alkalmazhato, akiknél az oralis
oszteopordzis-terapiak nem jonnek szoba vagy azokkal szemben intolerancia all fenn. A kezelés
csak szakorvosi feliigyelet mellett kezdheté meg.

A francia HAS-nal 2010-ben kérték a tamogatas megujitasat és a tényleges haszon
ujraértékelését a Roche-ibandronsav-készitmények (tobbek kozott a Bonviva 3 mg injekcid)
esetében. A technoldgiaértékeld szervezet szerint a tobbi kezeléshez viszonyitott klinikai
haszon nem elégséges a finanszirozas fenntartasdhoz: annak megvonasa ajanlott. Mindezt az
indokolja, hogy a combnyaktorés az oszteoporézis életveszélyes szovodménye, melynek
megeldzésére a készitményeknek nincs igazolt hatasa — szemben az azonos hatastani csoportba
tartozd alendronatnak, rizedrondtnak vagy zoledronatnak. A hatasossdg/mellékhatas arany a
Bonviva esetében igy kevésbé kedvezd. A készitmény tovabba elhibazott terapias lehetdség
lehet, kiilondsen a periférids torés fokozott kockazatanak kitett betegek (pl. 80 év felettiek)
esetében.

Kanadaban ibandronsav-készitmény nincs forgalomban.

8 Konkluzid

A kérelem aremelésre irdnyul, a kérelmezett technoldgia nyujtotta klinikai elény az aremelés
bekovetkezésétdl fliggetlen, nem valtozik, igy a klinikai tdbbletelony, tobblet-
egészségnyereség definicidszerlien nem értelmezhetd.

Az ibandronsav készitmények alkalmazasaval évtizedes tapasztalat all rendelkezésre az
oszteoporotikus csigolyatorések megel6zésében.

A nemzetkozi ajanlasok és elérhetd irodalmi forrasok alapjdn a parenteralis ibandronsav
készitmények zoledronat- és denoszumabkezeléssel helyettesithetdk. A hazai tAmogatasi rend
a denoszumabkezelést csak a kovetkez6 terapias vonalban alkalmazza.

A benytjtott kérelem aremelésre iranyul. A Kérelmezé az Ibabon 3mg oldatos injekcid
készitmény XX%-0S (XXX Ft-os) aremelését a piaci szereplok szamanak 2020 ota tortént
lefelezddésével, a jelenleg tAmogatott masik két készitmény (Ibandronsav Sandoz és Ossica)
termékhianyéaval és a jelenlegi arszinten torténd biztonsagos ellatas fenntarthatatlansagéaval
indokolta. Az aremelés hatdsa a tamogatasi technika okan a betegek altal fizetendd téritési
dijakat is befolyasolna.
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A valtozatlan mértékii egészségnyereség, valamint a kérelmezett magasabb arszint miatt a
kérelem tamogatasa esetén az Ibabon 3mg oldatos injekcid készitmény koltséghatékonysaga
kedvezdtlenebbé valna. A kérelem tdmogatdsa egyértelmiien tamogatas-kidramlést jelent a
finansziroz6 szamara, €s a tamogatasi technika miatt magasabb beteg altal fizetendd téritési
dijakhoz vezet.
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