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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem a Tezspire 210 mg oldatos injekcio eloretoltott fecskenddben, 1x készitmény
tarsadalombiztositasi timogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmez6 a nevezett termék kiemelt, indikaciohoz kotott timogatasat kéri a kovetkezo, aj
létesitésre javasolt indikéacios ponton:

L Felnott és 12. életéviiket betoltott serdiilokoru, sulyos asztmas betegek kiegészito fenntarto
kezelésére, akiknek az dllapota a nagy dozisu inhaldcios kortikoszteroidok és egy masik
fenntarto kezelésre szolgdlo gyogyszer egyiittes alkalmazdsa ellenére sem megfelelden
kontrollalt.”

A készitmény hatdanyaga, az RO3DX11l ATC-kodu tezepelumab, mely jelenleg nem
tamogatott.

A Tezspire 210 mg oldatos injekcid eldretdltott fecskenddben, 1x alkalmazasi eldirdsdban
szereplo terapias javallat a kdvetkezo:

., A Tezspire kiegészité fenntarto kezelésként javallott olyan felnétt és 12. életéviiket betoltott
serdiilokoru, sulyos asztmas betegeknél, akiknek az dllapota a nagy dozisu inhalacios
kortikoszteroidok és egy mdsik fenntarto kezelésre szolgalo gyogyszer egyiittes alkalmazasa
ellenére sem megfeleléen kontrollalt.”

A kérelem PICO strukturajat az 1. tdblazat mutatja.

1. tablazat: A kérelmezett indikacio PICO struktiaraja

Populacio Beavatkozas* | Komparator* Végpont
Kérelmezett 12 év feletti - Populacio 1 standard Populacio 1: exacerbaciok
indikacio stlyos asztmas | (nem allergias, | kezelés SoC + placebo | gyakorisaga,
alapjan betegek, akik | nem eozinofil (SoC) + 210 légzésfunkciok,
definialt nagy dozisu asztma) mg ¢életmindség
inhalacios - Populacio 2 tezepelumab | Populacio 2:
kortikoszteroid | (allergias 4 hetente SoC +
és egy masik asztma, >4 egyszer omalizumab
fenntarto exacerbacio/év)
kezelés - Populacio 3
ellenére nem (eozinofil Populacio 3:
megfelelden asztma, >4 SoC +
kontrollaltak exacerbacio/év) benralizumab
(18+)/
mepolizumab /
reszlizumab
(18+)
Orvosszakmai | 12 év feletti sulyos asztmas direkt direkt
bizonyitékok | betegek, akik nagy d6zisu Osszehasonlitas: | dsszehasonlitas:
alapjan inhalacios kortikoszteroid és egy placebo exacerbaciok
definialt gyakorisaga,
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masik fenntarto kezelés ellenére indirekt légzésfunkciok,
nem megfeleléen kontrollaltak Osszehasonlitas: | életmindség
omalizumab, indirekt
benralizumab, dsszehasonlitas:
mepolizumab, exacerbaciok
reszlizumab gyakorisaga
Egészség- 12 év feletti stlyos asztmas exacerbaciok
gazdasagtani | betegek, akik nagy dozist gyakorisaga (AAER),
elemzésben inhalacids kortikoszteroid és egy ¢életmindség, OCS
szerepld masik fenntartd kezelés ellenére burst, nemkivanatos
nem megfelel6en kontrollaltak események miatti
vizitek,
hospitalizacio,
felhasznalt OCS
csokkenése

Forras: TéF sajat 0sszedllitas a benyujtott dokumentacié alapjan

*a standard és komparator kezelések adagolasa az alkalmazasi el6irasok szerinti meghatarozott, egyénre szabott
dozirozas szerinti

2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhatd és elérhetd kezelési alternativak

2.1. A kérelmezett indikacidoban alkalmazhat6 kezelések
Sulyos asztma kezelésében a rovid hatasi béta-agonistak, az oralis / inhalacios szteroidok,
antileukotrién szerek, hosszhatdsi muszkarin antagonistak, valamint ezek kombinacidja
mellett a perzisztens, nem kontrolalt betegségben biologiai terdpidk és egyéb nem biologiai
kezelések alkalmazhatok.

A biologiai terdpia szerei a kovetkezok:

anti-IgE: omalizumab,

anti-IL5: mepolizumab, reszlizumab, benralizumab,
anti-1L4: dupilumab,

anti-TSLP (thymus stromalis lymphopoietin): tezepelumab.

2.2. A kérelmezett indikacidban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések
Magyarorszdgon a finanszirozasi eljarasrend alapjan az asztma kezelésének 5. terapids
1épcsdjében a kovetkezok kezelési lehetdségek allnak rendelkezésre:

4. 1épcso gyogyszerei + per os szteroid

4. 1épcs6 gyogyszerei + anti-IgE

4. 1épcs6 gyogyszerei + per os szteroid + anti-IgE

4. 1épcs6 gyogyszerei + anti-IL5/anti-1L5-R

4. 1épcs6 gyogyszerei + per os szteroid + anti-1L5/anti-1L5-R.

2. tablazat: A silyos asztma kezelésére alkalmazhatoé biologia terapiak Magyarorszagon

Készitmény Hatéanyag hatdsmechanizmus tamogatas
Cingaero reszlizumab ILS gatlo EU100 66.
Fasenra benralizumab IL5-R gatlo EU100 66.
Nucala mepolizumab IL5 gatlé EU100 66.
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Xolair omalizumab IgE gatld EU100 28.
Dupixent dupilumab IL-4R/IL-13R gatlo -
Forras: sajat szerkesztés

A TéF felhivja a figyelmet, hogy az EU100 66.-0s pont szerint tAmogatott anti-1L5/IL5-R
készitmények gyermekek szamara nem tamogatottak, csak felnéttek kezelésére.

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltséghasznossagi elemzésében a benralizumab, mepolizumab, omalizumab és
a standard kezelés (SoC - standard of care) terapiak szerepelnek komparatorként.

A Kérelmezo komparator-valasztasa a szakmai iranyelvek, a hazai tamogatési rend ¢€s klinikai
gyakorlat figyelembevételével megfeleld.

Az OGYEI TéF kiegészitésként megjegyzi, hogy a reszlizumab terapia komparatorként torténd
vizsgalata is relevans lehet.

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

4.1. Hatasossag
A terapia nem kurativ, a betegség tiineteit csokkenti.

A tezepelumab hatasossagat és biztonsagossagat két randomizalt, kettds vak, parhuzamos
csoportos, placebokontrollos, 52 hetes klinikai vizsgalatban (PATHWAY és NAVIGATOR)
Osszesen 1609, sulyos asztmaban szenvedd 12 éves vagy idOsebb beteggel vizsgaltak. A
bevalogatasi feltételek kozott egyik vizsgalatban sem volt a vér eosinophil sejtszamanak vagy
mas gyulladasos biomarkerek (pl. FeNO vagy IgE) értékére vonatkozoan meghatarozva
minimalis kiindulasi érték.

Mindkét vizsgalatban a tezepelumabot kapo betegeknél jelentésen csokkent a sulyos asztma
exacerbatiok éves ratdja a placebohoz képest, valamint a tezepelumabbal kezelt betegeknél
kevesebb volt a slirgdsseégi ellatasra €s/vagy korhazi kezelésre szorul6 exacerbatio a placebohoz
képest. A tezepelumab, a kiindulasi vér eosinophil sejtszam és FeNO szintjétdl, valamint az
allergias statusz meglététdl fiiggetleniil csokkentette a sulyos asztma exacerbatids ratat. A
placeboval Osszehasonlitva a tezepelumab klinikailag jelentds javulast eredményezett a
kiindulasi értékekhez viszonyitott atlagos FEV1 valtozasban. Az ACQ-6 és az AQLQ(S)+12
pontszamok javuldsa mar 2 héttel, illetve 4 héttel a tezepelumab beaddsa utan megfigyelhetd
volt, és mindkét vizsgalatban az 52. hétig fennmaradt.

Tovabba rendelkezésre allnak a SOURCE vizsgalat eredményei is, mely egy fazis 3,
multicentrikus, randomizalt, kettds vak, placebo kontrollalt, pdrhuzamos csoportos vizsgalat
volt a tezepelumab oralis kortikoszteroid (OCS) dozis csokkentésre gyakorolt hatasanak
értékelésére OCS-fliggd asztmaval rendelkez6é felndtteknél. A vizsgalat nem érte el az
elsédleges végpontjat: annak a kumulativ esélye, hogy a beteg nagyobb szazalékos csokkenést
ér el a napi fenntartd ordlis kortikoszteroid doézisban, hasonléan alakult a 48. héten a
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tezepelumab ¢és placebo karon a teljes populdcioban a kovetkezd, statisztikailag nem
szignifikans eredményeket mutatta az esélyhanyados [OR]=1,28 (95% CI: 0,69-2,35, p=0,43).

4.2 Relativ hatasossag
e tezepelumab vs. SoC

A tezepelumab SoC-hez viszonyitott hatasossaganak jellemzésére a 4.1. fejezetben ismertetett,
placebo kontrollalt, két fazis 3 vizsgalat all rendelkezésre. Az eredmények alapjan a
tezepelumab elénydsebbnek bizonyult a placebohoz képest vizsgalati populacidban.

e tezepelumab vs. benralizumab / mepolizumab

A tezepelumab benralizumab / mepolizumab terapiakhoz viszonyitott hatasossaganak
jellemzésére egy publikalt, indirekt halozati metaanalizis eredményei allnak rendelkezésre. Az
eredmények alapjan a vizsgalt végpontok esetében nem mutatkozott statisztikailag szignifikans
kiilonbség a tezepelumab vs. benralizumab / mepolizumab terapiak kozott.

e tezepelumab vs. omalizumab

A tezepelumab omalizumab terapiakhoz viszonyitott hatasossaganak jellemzésére egy
publikalt, indirekt héalézati metaanalizis eredményei allnak rendelkezésre. Az eredmények
alapjan a vizsgalt végpontok esetében nem mutatkozott statisztikailag szignifikans kiilonbség a
tezepelumab vs. omalizumab terapiak kozott.

A nem eozinofil és nem allergids asztmas betegpopulacidoban a minimalisan kezelni sziikséges
betegszam szamitdsa Osszesitett, relevans alcsoport eredmények hidnydban nem
meghatarozhato.

Az eozinofil és allergias asztmas betegpopulacioban a minimalisan kezelni sziikséges
betegszam szamitasa nem relevans, tekintettel bioldgiai terapidk esetében a Klinikai
tobbleteldny hianyara.

4.3. Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok

Az egészség-gazdasagtani elemzésben a 4.1 ill. 4.2. fejezetekben ismertetett klinikai
bizonyitékok kertiltek felhaszndlasra.

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

A tarsadalombiztositdsi tdmogatdsi kérelemhez egy koltség-hasznossagi tipust teljeskorii
gazdasagi elemzés késziilt, melyben a tezepelumab terapia alapesetben tobb komparator
terapiaval (benralizumab, mepolizumab, omalizumab és standard of care [SoC]) keriil
Osszevetésre felnott és 12. életéviiket betoltott serdiilokoru, stilyos asztmas betegek kiegészitd
fenntartd kezelésére, akiknek az allapota a nagy dozist inhalacios kortikoszteroidok és egy
masik fenntartd kezelésre szolgdld gyogyszer egyiittes alkalmazasa ellenére sem megfeleléen
kontrollalt. A gazdasagi elemzés alapja egy globalis egészség-gazdasagtani modell hazai
koriilményekre adaptalt valtozata. Az elemzés 4 hetes ciklusokban 60 éves idétavval, tehat a
betegkor életkorat is figyelembe véve élethosszig tartdéan szamol.
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A gazdasagi elemzést a forgalomba hozatali engedélyben is szerepld, NAVIGATOR ¢és a
SOURCE vizsgalatok ITT populacidjanak sziikitett mintdjat alapul véve készitették el, az
elemzést az 1. EOS < 300 sejt/ul és nem allergiés, 2. EOS magas: >300 sejt/ul, 3. EOS magas:
>300 sejt/ul & FeNO magas: >25 ppb & allergias (IgE magas), 4. Allergids (IgE magas)
betegcsoportokban. Az eredményeket alcsoportonként kiilon-kiilon mutattdk be eltérd
komparatorokkal.

5.2.Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei s feltételezései

A benyujtott modell Markov-kohorsz megkozelités szerint 5 egészségi allapotot hataroz meg,
4 hetes ciklushosszokkal. A kezelés hatdsossagat az OCS felhasznalds atmeneti valdszinlisége,
az exacerbacio aranyanak csokkenése, a korhazi kezeléshez vezetd exacerbacid aranyanak
csOkkenése €s a korhazi kezelés idétartamanak csokkenése, az ACQ-6 pontszam csokkenése €s
az mOCS mennyiség csokkenésébdl szarmazd megtakaritas alapjan hataroztak meg.

A hasznossagi adatok az el6bbi két vizsgalat Osszevont eredményeibdl szarmaznak, az
alapesetben alkalmazott EQ-5D-3L értékékkészletet mapping modszer szerint becsiilték. A
mellékhatasok dekrementjei, valamint a mortalitasi adatok szekunder forradsok alapjan kertiltek
meghatarozasra. A terdpidk és mellékhatasok koltségei, és az erdforras-felhasznalasi
mintdzatok a NEAK publikus gyogyszertorzsbdl, valamint a hazai OENO ¢és HBCS
kézikdnyvbol szdrmaznak.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmezé altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a tezepelumab terapia esetében
atlagosan tobblet-egészségnyereséget (0,135 QALY) és alacsonyabb varhato koltségeket
(XXX Ft) szamszer(sit a bemutatott komparatorokkal szemben az alapesetben bemutatott 60
éves id6tavon. Ennek megfeleléen a tezepelumab terdpia alapesetben blended modszerrel
terapias betegkoronként (SoC / omalizumab / mepolizumab és benralizumab) stlyozott (36% -
44% - 20%) ICER-e XXX Ft /QALY.

A Kérelmezd altal benyujtott egészség-gazdasagtani eredményeket az alabbi tablazatban
mutatjuk be:

3. tablazat: Kérelmezé altal a koltséghatékonysagi elemzésben alkalmazott eredmények
alcsoportonként

EOS <300 sejt/ul és nem allergias:

s Egészség- Inkrementalis Inkrementalis
Koltség nyereség koltség egészségnyereség ICER
Tezepelumab XXX XXX - - -
SoC XXX XXX XXX 0,38 QALY XXX F/QALY
EOS magas: >300 sejt/pl:
s Egészség- Inkrementalis Inkrementalis
Koltség nyereség koltség egészségnyereség ICER
Tezepelumab XXX XXX - - -
Benralizumab XXX XXX XXX 0,08 QALY XXX Ft/QALY
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Mepolizumab XXX XXX XXX 0,02 QALY XXX Ft/QALY
EOS magas: >300 sejt/pl & FeNO magas: >25 ppb & allergias (IgE magas):
Kéltség E geészseg- Inkr?megtalls I,nkre,mentahsr ICER
nyereség koltség egészségnyereség
Tezepelumab XXX XXX - - -
Benralizumab XXX XXX XXX 0,08 QALY XXX F/QALY
Mepolizumab XXX XXX XXX 0,01 QALY XXX F/QALY
Allergias (IgE magas):
Koltség E geészseg- Inkreimelrltahs I’nkre:mentahsr ICER
nyereség koltség egészségnyereség
Tezepelumab XXX XXX - - -
Omalizumab XXX XXX XXX 0,10 QALY XXX F/QALY

Forras: A Kérelmez6 altal benyujtott egészség-gazdasagtani beadvany alapjan TéEF sajat szerkesztés

A tezepelumab terapia altal elért tobblet-egészségnyereség forrasa minden komparator esetén
dontéen a kontrollalt asztma allapotaban eltoltott id6; a megtakaritasok és varhatd tobblet-
koltségek forrasa terapidnként eltér, de dontden a gyogyszer akvizicids koltségekbdl tevodik
0ssze.

6. Betegszam ¢és koltségvetési hatds nagysaga

6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a betegszamok becslésére egy epidemioldgiai adatokkal tamogatott finanszirozasi
adatbazisbol szarmazd eredményeket hasznalja fel. Ez alapjan a teljes kezelt prevalens
betegszam a 971 f6. Az elemzésben kizardlag a bioldgiai terdpiara nem alkalmas vagy
EOS<300 nem allergias betegkort tekinti kiindulasi alapnak. A tezepelumab terapia esetében,
figyelembe véve az 1. EOS < 300 sejt/ul és nem allergias, 2. EOS magas: >300 sejt/ul, 3. EOS
magas: >300 sejt/ul & FeNO magas: >25 ppb & allergias (IgE magas), 4. Allergias (IgE magas)
betegcsoportok mentén képzett alpopulaciokat 1., 2., 3., és 4. év végére a teljes tezepelumabbal
kezelt betegszam 58 — 200 — 363 — 488 fore tehetd. A betegszamok kalkulaciojanal nem
hataroztak meg a bioldgiai terapiak hatastalansaga miatti atallasabol szarmazd betegek szamat.

6.2. Az Osszehasonlitasra keriil6 terapidk koltsége

A koltségvetési hatas elemzésben a tezepelumab listaaron szamitott kiszerelésenkénti bruttd
fogyasztoi ara €s ciklusonként koltsége XXX Ft. Az alkalmazasi eldiras alapjan szamitott
adagolas mellett a gyogyszeres kezelés varhato koltsége az elsé évben XXX Ft/beteg minden
alcsoportban. A komparator készitmények koltségeit a kiilonboz6é alcsoportokban szamolta el,
a Nucala gyogyszeres kezelés koltsége évente XXX Ft, a Fasenra koltsége XXX Ft, a Xolair
koltsége XXX Ft, a SoC éves koltsége XXX Ft.
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6.3.Koltségvetési hatés

A Kérelmez6 altal vart, timogatott dron szamitott, a tezepelumab terapia Osszegzett bruttd
koltségvetési hatdsa XXX — XXX — XXX — XXX Ft a befogadoi dontést kovetd 1., 2., 3., 4. évben,
ez tisztan gyogyszerkoltség. Az elemzésben a Tezspire befogadasa el6tti idészakban éltérd
betegkort definialnak, mint a befogadést kdvetd iddszakban. A terapia olyan Gjonnan terapidra
keriil6 betegkor kezelését célozza, akik bioldgiai terapiara nem alkalmasak vagy EOS<300,
nem allergias betegek, ezért a Kérelmezd feltételezése szerint a Tezspire a befogadasaval a
jelenlegi biologiai kezelésekkel egyiitt lenne hozzaférhetd a piacon. A komparator bioldgiai
kezelések hatastalansdga miatti terdpias atallassal a koltségvetési hatas elemzésben nem
kalkulalnak. Konzervativ becslés szerint a nettd tdmogataskiaramlas piaci felfutast kovetden
megegyezik a Tezspire bruttd tdmogataskiaramlasaval.

7. A benyujtott elemzés limitaciol

7.1. Orvosszakmai limitaciok
e Populécio

A hazai finanszirozasi eljarasrend alapjan a bioldgiai terapidk alkalmazhatdsaganak egyik
feltétele az évi legalabb 4 exacerbacid el6fordulasa.

A tezepelumab vizsgalataiban a bevonasi kritériumok kozott a megel6z6 12 hoénapban
jelentkezd, 2 vagy tobb oralis vagy szisztémas kortikoszteroid-kezelést, vagy 1 korhazi kezelést
igénylé asztmas exacerbacionak kellett szerepelnie. Nem keriiltek bemutatasra klinikai
eredmények az eléforduld exacerbaciok szamatol fliggd alcsoportok esetében.

A hazai finanszirozasi eljarasrend alapjan a biologiai terapiak alkalmazhatosaganak egy tovabbi
feltétele a magas dozisu inhalacios kortikoszteroid-kezelésben (ICS) alkalmazasa.

A tezepelumab klinikai vizsgalataiban a bevonasi kritériumok kozott a kozepesen magas vagy
magas dozisu ICS alkalmazasa szerepelt

fgy a vizsgalat alapjan rendelkezésre 4ll6 adatok egy szélesebb betegkdrre vonatkoznak, mint
a hazai, biologiai terapidval kezelhetd betegpopulacio.

e Komparator

A reszlizumab ¢és a benralizumab az alkalmazasi eldirasuk szerint csak felnotteknek adhatok, a
tezepelumab 12 éves kor felett.

fgy az eozinofil asztmas betegkdr esetében a reszlizumab és a benralizumab komparatorokkal
szemben csak egy sziikebb betegkdrre vonatkozoan vizsgalhat6 a relativ hatdsossag.

e Oralis kortikoszteroid adagolas

A SOURCE vizsgalat eredményei alapjan nem volt megfigyelhetd csokkenés az OCS ddzisban
a tezepelumabot kapo, OCS dependens betegek korében.
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e Indirekt 0sszehasonlitas

A nem allergias és nem eozinofil asztmas betegpopulacio esetében a vizsgalatok dsszevont
eredményei nem keriiltek bemutatdsra a kdvetkezd jellemzdkkel bird betegalcsoportokra
vonatkozdan:

o IgE-szint < 76 NE/ml vagy az IgE-szint meghaladja meg az alkalmazasi eldiras
szerinti maximalis értéket,
o periférias eozinofil sejtszam < 300 sejt/pl.

Valamint az allergias és eozinofil asztmas betegpopulacio esetében a vizsgalatok dsszevont
eredményei nem keriiltek bemutatdsra a kdvetkezd jellemzdkkel bird betegalcsoportokra
vonatkozdan:

o éves exacerbacio < 4.

Az egészség-gazdasagtani elemzéshez felhasznalt indirekt 6sszehasonlitasban nem vizsgéltak
a biztonsagossagot.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok
Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy a relativ hatdsossag
igazolasahoz végzett indirekt Osszehasonlitisok eredményei nem tamasztjak ala az
elemzéstipus valasztasat a bioldgiai terapidbol all6 komparatorokkal szemben, vagyis kizarélag
a SoC komparatorral szemben igazolt klinikailag a koltség-hasznossagi elemzés tipus
valasztasa.

Modszertanilag  kifogasolhatdé a sulyozasi algoritmus, amelyre a Kérelmez6 a
koltséghatékonysdgi rata eredményeit alapozza, ¢és felhasznalja a koltségvetési hatas
elemzésben is a piaci struktira meghatarozasahoz. Egy naptari év alapjan hatdrozza meg a
prevalens asztmas betegszdmot (rendelkezésre all tobb naptari évre vonatkozoé adat), figyelmen
kiviil hagyva a kivaltasok gyakorisagat. Az alkalmazott modszer nem ad teljeskorli képet a
terapidkon 1évo betegkorrdl, az adherens betegekre vonatkozoan sem informativ. Az emlitett
technika mentén definialt ICER nem segiti érdemben a dontéshozatalt, ennek megfeleléen nem
hatarozhaté meg a koltséghatékonysagi ratdhoz viszonyitott relevans kiiszobérték sem.

Az eredmények nem lettek részletesen bemutatva hazai finanszirozési kérnyezetben megjelend
alcsoportokra vonatkozdan, a modellezett betegpopulaciok nem feleltethetéek meg teljességgel
a hazai finanszirozasi kritériumok altal meghatarozott betegpopulacidknak.

A SOURCE ¢és NAVIGATOR vizsgalat betegei alapkarakterisztikaban eltéréek voltak (pl.
kiindulasi eozinofil sejtszam, IgE szint), az ezek poolozott eredményeibdl szdrmaztatott értékek
bizonytalansaggal terheltek, a limitaci6 nem szamszeriisithetd, de foként az egészségnyereségre
van hatassal.

A modell homogénen kezeli a teljes betegkdrt, alapesetben az atlagéletkor 49,95 év, a
kérelmezett indikécios kor 12 évnél iddsebb betegpopulacid. A modell eredményei a fiatalabb
betegkdrben nem keriiltek bemutatasra, ez noveli a felhasznalhatdsagi bizonytalansagot, a
limitacio hatasa jelentds.
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Jelentds limitacid a modell idotavja. Alapesetben a modellezett betegkor varhato élettartama
27,58 év, a 60 évben meghatarozott idéhorizont tulzé lehet.

A Nucala kiszereléseihez dobozforgalomhoz kotott szerz6dés (Gjrakdtése folyamatban), a
Xolair-hez dobozforgalomhoz és hatarértékhez kotott szerzédés (jrakotése folyamatban), mig
a Fasenra-hoz 2023. december 31-ig tamogatasvolumen szerz6dés lesz érvényben.

8. Nemzetkozi kitekintés
A CADTH értékelése (2022) klinikai feltételek teljesiilése esetén javasolja a tezepelumab
tamogatasat.

A HAS értékelése (2022) alapjan a tezepelumab kismértéki klinikai hozzaadott eldnyt nyujt,
hasonloan mas biologiai terapidkhoz az SoC kezeléshez képest.

Az IQWIG értékelés (2023) a tezepelumab esetében a hozzaadott elony hidnyat allapitotta meg
az SoC kezeléshez és a biologiai terapidkhoz képest.

Az ICER-Review értékelése (2021) alapjan a tezepelumab csokkenti az exacerbaciok
eléfordulasat, ugyanakkor bizonytalansag jellemzi a hossztavll biztonsdgossagat, hasonldan
mas asztma kezelésében hasznalatos bioldgiai szerekhez. A tezepelumab évi 9-12 ezer $
terapias koltség esetén érné el az ltaldnos koltséghatékonysagi kiiszobértéket.

Az SMC értékelése folyamatban van, az NCPE nem értékelte a tezepelumabot.

9. Konkluzid

A klinikai tobbleteldny jellemzését a kiilonb6zé komparatorok esetében az alabbiak foglaljak
0ssze:

e tezepelumab vs. SoC
A klinikai bizonyitékokon alapuld tobbleteldny mérteékének TeF altal javasolt besorolasa
szerint a tezepelumab terdpia nyUjtotta a klinikai tobbleteldny megléte valdsziniisithetd,
mértéke nem meghatarozhaté az SoC komparatorhoz viszonyitva, a klinikailag és a beteg
szamara egyarant relevansnak tekinthetd éves exacerbaciok el6fordulasat jellemzd végponton.
Ezt magas evidencia szintli, alacsony torzitasi kockazattal jellemezhetd vizsgélatbol szarmazo
klinikai bizonyitékok tdmasztjak ala.

e tezepelumab vs. benralizumab / mepolizumab
A klinikai bizonyitékokon alapuld tobbleteldny mértékének TeEF altal javasolt besoroldsa
szerint a tezepelumab terdpia nyujtotta a klinikai tobbleteldny megléte nem igazolhato a
benralizumab / mepolizumab komparatorokhoz viszonyitva, a klinikailag és a beteg szamara
egyarant relevansnak tekinthetd éves exacerbaciok eléfordulasat jellemzd végponton. Ezt
kozepes evidencia szintli, indirekt dsszehasonlitdsbol szarmazd orvosszakmai bizonyitékok
tamasztjak ala.

e tezepelumab vs. omalizumab

A klinikai bizonyitékokon alapuld tobbleteldny mértékének TeF altal javasolt besorolasa
szerint a tezepelumab terdpia nyujtotta a klinikai tobbletelény megléte nem igazolhato az
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omalizumab komparatorhoz viszonyitva, a klinikailag és a beteg szamara egyarant relevansnak
tekinthetd éves exacerbaciok eldfordulasat jellemzd végponton. Ezt kdzepes evidencia szintd,
indirekt 6sszehasonlitasbol szarmazo orvosszakmai bizonyitékok tamasztjak ala.

A kérelmezett készitmény unmet medical need kielégitését célozza a nem kontrollalt, stlyos,
nem eozinofil, nem allergids asztmdban szenvedd betegek alcsoportjaban.

A rendelkezésre alld egészség-gazdasagtani bizonyitékok alapjan a tezepelumab
koltséghatékonysagi eredményei szerint koltségmegtakaritas €s tobblet-egészségnyereség
szamszerisitett az alapeseti SoC és biologiai kezelések (benralizumab, mepolizumab,
omalizumab) komparatorokkal szemben (blended modszerrel szamitva). Azonban a koltség-
hasznossagi elemzés az igazolt klinikai tobbletelony hianyadban nem tekinthetd megfelelden
megalapozottnak. A kapott alapeseti ICER eredmény nem alkalmas a dontéshozatali célu
felhasznalasra. A benyujtott elemzés alapjan a tezepelumab a valasztott komparatorokkal
szemben sulyozva megadott modszert alkalmazva a technoldgia hazai koriilmények kozott a
kérelmezett listaaron koltséghatékony, azonban az alcsoportelemzéseket tekintve tobb esetben
nem bizonyult koltséghatékonynak, ezekben az alcsoportokban eltéré mértékii arcsokkentés
szlikséges a koltséghatékonysdg igazoldsdhoz. A benytjtott elemzés alapjan a tezepelumab
tarsadalombiztositasi timogatasba vételének hatdsa nem itélhetd meg kelld bizonyossaggal.

A terdpia HTA szempontbol torténd megitéléséhez és igy a tarsadalombiztositdsba torténd
befogadasdhoz a Kérelmezd részérél tovabbi egészség-gazdasagtani elemzés elkészitése
szilkséges az egyes alcsoportokban, az érzékenységvizsgalatok eredményeivel és
szcenaridelemzésekkel kiegészitve, melyek reflektdlnak a TEF altal felvetett limitaciokra.

Jelen beadvany kovetkeztetéseinek dontéshozatali célu felhaszndlhatdsaga korlatozott az alabbi
okok miatt:

e A modellezett betegpopulaciok nem feleltethetbek meg teljességgel a hazai
finanszirozasi kritériumok altal meghatarozott betegpopulacioknak

e Az ICER értéke nem informativ, a kérelmezett terdpidhoz nem rendelhetd az
iranyelvben meghatarozott médszertan szerinti kiiszobérték.
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