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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem az Eslicarbazepine MEDITOP 800mg tabletta 30x készitmény
tarsadalombiztositasi tamogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmez6 a nevezett termék emelt, indikaciohoz kotott tamogatasat kéri a kovetkezd
meglévo indikacios ponton: EU 90 5/a3.

1

., Epilepszia az 5/al-5/a2. pontokban felsorolt szerekre dokumentalt rezisztencia esetén.’

A készitmény hatoanyaga, az NO3AF04 ATC-kodu eszlikarbazepin-acetat, mely jelenleg
nem tamogatott.

Az Eslicarbazepine MEDITOP alkalmazasi eldirasaban szerepld terapias javallat a kvetkezo:
,,Az Eslicarbazepine MEDITOP:

o szekunder generalizacioval jaro vagy anélkiil fellepo parcialis epilepszias rohamok
monoterdpiaban torténd kezelésére javallott ujonnan diagnosztizalt epilepsziaban
szenvedo felnotteknél;

o szekunder generalizacioval jaro vagy anélkiil fellepo parcidlis epilepszidas rohamok
adjuvans kezelésére javallott felnétteknél, serdiiloknél és 6 évesnél iddsebb
gvermekeknél.”

A kérelem PICO strukturajat az 1. tablazat mutatja.
1. tablazat: A kérelmezett indikacio PICO struktiaraja

Populacio Beavatkozas Komparator Végpont
nem kontrolalt, eszlikarbazepin- brivaracetam valaszadok aranya,;
fokalis kezdetli acetat rohammentes betegek
epilepsziaban aranya; terapiaval
szenvedd Osszefliggd
betegek mellékhatasok;
(adjuvans mellékhatas miatti terapia
terapia) felfliiggesztés

Forras: TéF sajat 0sszeallitas a benyujtott elemzés alapjan

2. A kérelmezett indikacidban alkalmazhato és elérhet6 kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikaciéoban alkalmazhato kezelések

A nemzetkdzi ajanlasok fokalis kezdetli gorcsrohamban elsé valasztasként monoterdpiat
(karbamazepint, lamotrigint, levetiracetamot, oxkarbazepint, zonisamidot) majd annak
hatastalansaga esetén alternativ monoterapiat vagy kombindcids terapiat ajanlanak. Terapia
rezisztens, fokalis epilepszidban szamos AED adhatd, add-on terapiaként bivaracetam,
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eszlikarbazepin-acetat, cenobamat, lacosamid, perampanel, rufinamid, zonisamid, topiramat,
levetiracetam, fenobarbital, fenitoin, tiagabin, vigabatrin, pregabalin, karbamazepin,
oxkarbazein, lamotrigin alkalmazhato. Gyermekek esetében levetiracetam, oxkarbazepin és
zonisamid alkalmazasa johet szdba.

2.2. A kérelmezett indikaciéban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

Hazai szinten a terapias gyakorlat eltér a nemzetk6zi iranyelvekben javasoltaktol, az
ellatasban a kezelés harom szintjét kiillonboztetik meg. Epilepszia indikacidban jelenleg
tamogatott hatdéanyag a valproat, karbamazepin, klonazepam, primidon, clobazam, sultidm és
a fenobarbital (EU 90 5/al pont szerint), ezen hatoanyagokkal szembeni igazolt
gyogyszerrezisztencia esetén alkalmazhat6 terdpia a lamotrigin, gabapentin, vigabatrin és az
oxkarbazepin (EU 90 5/a2). Amennyibben az eldzetesen felsorolt hatéanyagokkal szemben
igazolt gyogyszerrezisztencia alakul ki, akkor tovabbi kezelési lehetdség a levetiracetam,
topiramat, lacosamid, brivaracetam és a zonisamid hatéanyagok (EU 90 5/a3). Az utdbbi
pontra kérték az eszlikarbazepin-acetat befogadasat is, illetve szintén elbiralasi folyamat alatt
all a cenobamat hatéanyagt Ontozry készitmény kérelme is.

Az Eslicarbazepine MEDITOP egy generikus készitmény, az originator Zebinix jelenleg nem
tamogatott.

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltségminimalizacios elemzésében a brivaracetam (Briviact) kezelés a
komparator terapia, tovabba a Kérelmezé 50-50%-0s aranyban feltételezi az atterelodést a
lacosamidrol és a brivaracetamrol az eszlikarbazepin-acetatra.

A komparatorvalasztas a kovetkezd limitaciokkal rendelkezik:

e A hazai tamogatasi rendszer jellemzdinek (€s az egyes hatdanyagok alkalmazasi
leiratiban meghatarozott indikacios kor) figyelembe vételével az EU 90 5/a3.
indikacios ponton szerepl$ Osszes hatdéanyag (levetiracetam, topiramat, lacosamid,
brivaracetam, zonisamid) relevans komparatornak tekinthetd.

e A hagyomanyos ¢€s ujabb generdcios antiepileptikumok kozott els@sorban
farmakokinetikai tulajdonsdgokban ¢és mellékhatasprofilban, nem pedig a
hatdsossagban van kiilonbség, ami alapjdn a generaciés szintre hivatkozo
komparatorkor szlikités nem megalapozott. Ugyanakkor a nemzetkozi irdnyelvekben
egyes hatdbanyagokat (pl. a levetiracetamot) korabbi vonalban javasoljak, mint ahogy
az elérhetd a hazai tAmogatasi rendszerben.

4. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa és
bizonyitékainak értékelése

4.1. Hatasossag

Az Eslicarbazepine MEDITOP generikus jogalapon engedélyezett készitmény, az originator
Zebinixxel 6sszehasonlitd bioekvivalencia vizsgalat soran a felszivodas mértéke (AUC) és a
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csucskoncentracié (Cmax) 90%-os konfidencia intervallumai a 80,00% és 125,00% kozotti
elfogadhatosagi tartomanyon beliil voltak, ami alapjan a bioekvivalencia megallapithaté volt.
A vizsgalt termék relativ biohasznosulasa a referenciatermékhez képest 100,32%-nak
bizonyult.

A terapia nem kurativ a betegség tiineteit csokkenti, célja a rohammentes allpot elérése a
mellékhatasok minimalizalasa mellett. Add-on terapiaként, az eszlikarbazepin-acetat
hatasossagat és biztonsagossagat fokalis kezdeti, terapia rezisztens epilepszidban az aldbbi
vizsgalatok soran elemezték:

A felnottekben adjuvans terapiaként alkalmazott eszlikarbazepin-acetat hatasossagat négy, II1.
fazist, kettds vak, placebokontrollos vizsgalat bizonyitja, amelybe 6sszesn 1703 felndtt
beteget randomizaltak, akiknek a parcidlis epilepszidja nem reagalt az 1-3 féle, egyidejiileg
alkalmazott antiepileptikus kezelésre. Az eszlikarbazepin-acetatot 400 mg (2 vizsgalatban),
illetve a 800 mg és 1200 mg (4 vizsgalatban) napi egyszeri dozisként vizsgaltak. A 800 mg és
1200 mg eszlikarbazepin-acetat szignifikansan hatasosabb volt, mint a placebo a
rohamgyakorisag csokkentése vonatkozdsdban, 12 hetes fenntart6 kezelési periodus alatt. A
valaszrata (azon betegek aranya, akiknél a rohamok gyakorisaga legalabb 50%-kal csokkent),
19,3% volt a placebo, 20,8% az 400 mg, 30,5% a 800 mg és 35,3% az 1200 mg ESL
csoportokban.

Gyermekek esetében az eszlikarbazepin-acetat parcialis epilepszids rohamok adjuvdns
kezelésére valo alkalmazasanak biztonsagossagat és hatasossagat egy 616 éves gyermekeken
végzett, 11. fazisu vizsgalatban (N = 123, 208-as vizsgalat) és egy 2—18 éves gyermekeken
veégzett, III. fazist vizsgalatban értékelték (N = 304, 305-6s vizsgalat). Mindkét vizsgalat
kettds vak €s placebokontrollos volt; a fenntartd fazis 8 hétig, illetve 12 hétig tartott. A 208-
as vizsgalat 2 tovabbi kiegészitd hosszua tavi, nyilt elrendezésii kiterjesztett vizsgalatot foglalt
magaban (a II. részben: 1 év és a IIl. részben: 2 év). A 305-0s vizsgalat 4 tovabbi kiegészitd
hosszu tavu, nyilt elrendezésii kiterjesztett vizsgalati iddszakot foglalt magaban (IL., I1I. és IV.
részben: 1 év és az V. részben: 2 év). Az eszlikarbazepin-acetatot 20 és 30 mg/ttkg/nap
dozisban vizsgaltak (legfeljebb napi 1200 mg). A II. fazisu vizsgalatban a rohamok
standardizalt frekvenciajanak a kiindulas és a fenntartd periodus kozotti atlagos csokkenése
(masodlagos végpont) magasabb volt az eszlikarbazepin-acetat csoportban (-34,8%), mint a
placebo csoportban (-13,8%, p<0,001). Az eszlikarbazepin-acetat csoportban a betegek
50,6%-a reagalt, a placebo csoportban 25,0% (p=0,009). A III. fazisu vizsgalat kettds vak
id6szakaban az eszlikarbazepin-acetdt kezelés mellett a rohamok standardizalt
frekvenciajanak atlagos csokkenése (-18,1%) nem tért el szignifikansan placebohoz képest (-
8,6) (p=0,2490). A valaszrata az eszlikarbazepin-acetat csoportban 30,6%, a placebo
csoportban 31,0% (p=0,9017) volt. A vizsgalat post hoc analizise soran a relativ SSF valtozas
nagyobb mértékii volt a 6 éven feliiliekben, ezen beliil a 30mg/kg/nap-0s csoportban bizonyult
szignifikansnak (37,2% és -5,2%, p=0,048). A maximalis, 1200 mg/nap d6ziban részesiiloknél
az érték -36,8% ¢és -0,1% volt (p=0,017). A 30 mg/ttkg/nap dozisban részesiild 7-18 évesek
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korében a valaszrata 48,3% ¢és 30,6% volt az ESL és placebo csoportokban (p=0,15), a
maximalis 1200 mg/nap dozist szedoknél ez az arany 50% ¢és 23,3% (p=0,03) volt (az
alcsoportelemzést a fenntartd periodusban végezték). Bar az emlitett post-hoc alcsoport
elemzések megbizhatdsaga korlatozott, az adatok a hatds nagysaganak kor- és dozisfiiggd
novekedésére utalnak. A biztonsagossagi profil konzisztens a felndtteknél megfigyeltekkel.

4.2. Relativ hatasossag

Nem all rendelkezésre az add-on eszlikarbazepin-acetat és a brivaracetam hatasossagat és
biztonsadgossagat kozvetleniil 0Osszehasonlité klinikai vizsgalat (illetve a kérelmezett
indikaciés ponton tamogatott tobbi hatéanyaggal sem). A Kérelmezd a két szer
noninferioritdsat a kovetkezd, szisztematikus irodalomkeresésen alapuld metaanalizis
eredményeire alapozza:

A kozos referencia alapu, indirekt vizsgalat soran az adjuvans brivaracetam (BRV),
eszlikarbazepin-acetate (ESL), lacosamid (LCM) és perampanel (PER) hatasossagat
placebokontrollos klinikai vizsgélatok adatainak felhasznalasdval vetették Ossze. Az
esélyhanyadosok (OR) meghatarozasahoz a Mantel-Haenszel random-hatas modszert
alkalmaztak. 17 RCT 0sszesen 4971 betege keriilt bevalogatasra. Az eredmények alapjan nem
volt kiilonbség a BRV és az LCM, az ESL vagy a PER kozott a valaszadok aranya és
rohammentesség tekintetében. Alacsonyabb volt a nemkivanatos események el6fordulasa a
nagy dozisi BRV esetén a nagy dozisi ESL-hez, illetve PER-hez képest, de nem volt
kiilonbség a mellékhatasok miatti terapia megszakitds gyakorisdgaban.

4.3. Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok

Az egészség-gazdasagtani elemzés alapjat a 4.2 alfejezetben részletezett, adjuvans
indikécioban végzett, indirekt dsszevetés képezi.

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

A tarsadalombiztositasi timogatasi kérelemhez egy koltség-minimalizacios tipusu teljeskori
gazdasagi elemzés késziilt, melyben az eszlikarbazepin terapia alapesetben brivaracetam
terapiaval keriil 0sszevetésre, olyan felnétt, fokalis rohamban szenvedd betegek esetében, akik
nem reagaltak legalabb két korabbi rohamellenes kezelésre. A gazdasagi elemzéshez modellt
nem nyujtott be a Kérelmezo.

A koltség-minimalizacio alapjat egy indirekt meta-analizis adta, melyben megallapitottak,
hogy hatékonysagban (responder arany, rohammentesség) nincsen statisztikailag kimutathato
kiilonbség a két hatoanyag (eszlikarbazepin és brivaracetam) kozott. A terapias koltségek
brutté fogyasztoi aron keriiltek bemutatasra, Ft-ban szamszertisitve, az alkalmazasi eldiras
szerinti adagolas alapjan szamitva. A valasztott elemzéstipus megfeleldnek tekinthetd.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései
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Az elemzésben vizsgalt eljarasok erdforras-felhaszndldsi mintadzatai finanszirozoéi
adatbaziselemzésekbdl szarmaznak. A tovabbi gyodgyszeres kezelés koltségei hazai,
finanszirozoi adatforrasokbdl szarmaznak.

A koltségminimalizacids elemzés a bruttd fogyasztoi arbol szamolt napi terapia koltségét
szamszerisitit WHO DDD alapjan.

A brivaracetam tobb hataserGssége tamogatott, ezek egy részénél egységes arazas (flat
pricing) érvényesiil, igy ebben az esetben DOT-forgalommal sulyozott NTK szamolasa
tortént. A forgalomnal a Kérelmez6 a 2021-es év publikus NEAK adatok DOT-forgalmait
vette figyelembe, valamennyi jogcimen, bruttd fogyasztéi ar alapjan.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmez6 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés az eszlikarbazepin terapia
esetében hatasossagbeli kiilonbséget nem feltételez, és alacsonyabb varhato napi terapias
koltségeket (XXX Ft) szamszer(sit a bivaracetam komparatorral szemben. A Kérelmez6 az
elemzésében a forgalmi sulyokat is figyelembe vette, mely alapjan a Briviact készitmények
forgalommal sulyozott napi terapias koltsége XXX Ft.

A Technolégia-értékeléo Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy a Briviact készitmény
alkalmazasa sordn a betegek stlya meghataroz6 szempont az adagolés bedllitasa soran. A
kiilonb6z6é hataserdsségli kiszerelések a doziscsokkentés lehetdségét kinaljak a betegek
szamara. A Kérelmezd a koltség-minimalizacid bizonyitdsa sordan napi terapias koltséget
szamol, melynél minden esetben a felndtt betegek esetében leggyakrabban alkalmazott 100
mg-os dozist veszi figyelembe. Azonban a kisebb kiszerelések esetében, az alkalmazasi
el6iras alapjan a sulyhoz igazitott legalkalmasabb kiszerelés napi kétszeri alkalmazésa lenne
kovetkezetes. Ebben az esetben a napi és éves terapids koltségek a kovetkezoképpen
alakulnak.

2. tablazat: Az Eslicarbazepine Meditop, brivaracetam ¢és lacosamid
gyogyszerkészitményeinek koltségei
Terapia Termel6i ar Brutt(r). . Ta'r.nogata51 NTK Evesnter?plas
fogyasztoi ar Osszeg koltség
Eslicarbazepine MEDITOP | -y £y XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
800mg 30x
Brivaracetam - - - XXX Ft XXX Ft
Lacosamid - - - XXX Ft XXX Ft

Forréas: TéF sajat szerkesztés a benyujtott kérelem alapjan

A Technolégia-értékelé Foosztialy tovabba megjegyzi, hogy az emelt tdmogatasi
kategoridban kérelmezett készitmények arszdmitasai bruttd fogyasztéi aron torténnek. A
Kérelmezd szamitdsaiban az Eslicabazepine Meditop készitmény napi terdpias koltségét
brutto fogyasztoi aron, mig a tobbi készitményét tamogatasi 6sszeg alapjan szamolta.

2022. augusztus 26.
Regisztracios szam: TeF/56/22



1135 Budapest, Szaholcs u. 33.

P
0 GY E I Levélcim: 1372 Postafiok 450.
Tel: (1) 8869-300

Ors;égos Gydgyszerészeti E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu
és Elelmezés-egészségiigyi Intézet

Web: www.ogyei.gov.hu

Technologia-értékeld Foosztaly

6. Betegszam ¢és koltségvetési hatds nagysaga
6.1. Becsiilt betegszam

A Kérelmezd a vérhaté forgalmat a doboz és DOT-forgalom alapjan becsiilte meg,
betegszambecslést nem nyujtott be. A varhatdé dobozforgalmat a brivaracetam befogadasat
kovetd években megfigyelt timogatott forgalom alapjan képezte, a Kérelmezdé 50-50%-0s
aranyban feltételez atterel6dést a lacosamidrol és a brivaracetamrol az eslicarbazepinre, mely
alapjan a teljes varhato dobozforgalom az Eslicarbazepine MEDITOP terapia esetében az 1.,
2., 3., ¢és 4. év végére 4 950, 9 970, 15 090 ¢és 19 870 dobozra tehetd.

A tamogataskidramlas a Kérelmezo alapfeltételeze alapjan az egyéb harmadik generacios
antiepileptikumok fogalmabdl venne el a jovOben. A lacosamid és a brivaracetam
hatdéanyagok tekintheték harmadik generacios antiepileptikumoknak. Azonban a hazai
tdmogatasi rendszer (és az egyes hatdanyagok alkalmazasi eldirdsdban meghatarozott
indik4cios kor) figyelembe vételével az EU 90 5/a3. indikiciés ponton szerepld Osszes
hatéanyag  (levetiracetam, topiramat, lacosamid, brivaracetam, zonisamid) relevans
komparatornak tekintheto.

6.2. Az dsszehasonlitasra keriil6é terapiak koltsége

A koltségvetési hatas elemzésben az Eslicarbazepine MEDITOP listadron szamitott
kiszerelésenkénti bruttd fogyasztoi ara XXX Ft, az adagolast figyelembe véve a napi terapias
koltsége XXX Ft. A komparator Briviact készitmények bruttod fogyasztoi ara XXX Ft — XXX
Ft és XXX Ft kozott valtozik, mig a listadron szamitott forgalommal stlyozott napi terapias
koltségiik XXX Ft.

A Technologia-értékelé Foéosztaly felhivija a figyelmet, hogy a Briviact készitmények
esetében a kiilonbozd kiszerelések azonos aron vannak befogadva a tdmogatasi rendszerbe,
igy a napi terapias koltségiik nem térhet el. A Briviact négy kiszerelése (Briviact 100-75-50-
25 mg filmtabletta 56x), a termék forgalmanak X%-at teszik ki, mig a dragabb (XXX Ft) 10
mg-os kiszerelés Osszesen X%-at teszi ki a dobozforgalomnak.

6.3. Koltségvetési hatas

A Kérelmezé altal vart, listadron szamitott, az Eslicarbazepine MEDITOP terapia
tamogatasba vételének 6sszegzett bruttd koltségvetési hatdsa XXX, XXX, XXX, XXX millid
Ft a befogado6i dontést kovetd 1., 2., 3., 4. évben. A komparator terapidk koltségeit is
figyelembe vevd nettd koltségvetési hatas XXX, XXX, XXX és XXX millio Ft.

7. A benyujtott elemzés limitacioi
7.1. Orvosszakmai limitaciok

Jelentds inkonzisztencia all fent a nemzetkozi gyakorlat és a hazai tamogatasi jogszabalyrend
kozott. Egyes hatdéanyagokat (pl. a levetiracetamot) korabbi vonalban javasoljak, mint ahogy
az elérhetd a hazai tAmogatasi rendszerben.
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A Kérelmez6 nem tisztazta, mely betegek korére terjed ki a kérelem az alkalmazasi eldiratban
szerepld indikéaciokon beliil.

e A gyermekekre vonatkozo klinikai vizsgalatokat nem mutatta be, illetve nem bontotta
fel életkor szerint a varhato forgalmi adatokat sem. Az alkalmazasi el6irat alapjan
ugyanakkor az eszlikarbazepin-acetat alkalmazasa adjuvans kezelésként felnétteknél,
serdiiloknél és 6 évesnél idosebb gyermekeknél javallott. A gyermekpopulécio
sériilékenysége miatt ennek tisztdzasa javasolt.

e A Kérelmezé részletesen bemutatta az eszlikarbazepin-acetat monoterapias
alkalmazasara vonatkozo klinikai vizsgalatot. A készitmény alkalmazasi eldiratdban a
monoterapiaban torténd kezelés wjonnan diagnosztizalt epilepsziaban szenvedd
felndtteknél javallott, ugyanakkor a TéF felhivja a figyelmet, hogy az EU 90 5/a3.
indikacidés pont elofeltétele az azt megel6z6 pontokon tadmogatott terapidk
sikertelensége. Mindezek alapjéan, a kérelmezett indikacids pont figyelembe vételével
csak az add-on indikacios kor tekinthetd relevansnak, értékelésiink is az adjuvans
alkalmazasra terjed ki. (Megjegyzés: a komparatornak valasztott brivaracetam is csak
adjuvans indikacioban engedélyezett.)

Nem all rendelkezésre az add-on eszlikarbazepin-acetat relativ hatasossagat elemz0, direkt
Osszehasonlito vizsgalat. A Kérelmezo az ESL és a komparator brivaracetam noninferioritasat
szisztematikus irodalomkeresésen alapuld metaanalizis eredményeibdl szarmaztatott indirekt
Osszevetésre alapozza.

A gyerekek korében végzett klinikai vizsgalatok eredményei bizonytalansaggal terheltek.

o A fazis II. vizsgalatban a hatdsossdg (valaszrata, relativ SSF csokkenés) csak
masodlagos végpont volt.

o A fazis IIl. vizsgélatban az SSF ¢€s a valaszrata nem mutatott szignifikans kiilonbséget
az ad-on ESL és placebo csoportok kozott. Szignifikans eltérést post hoc analizis soran
mutattak ki a 7-18 éves betegkorben, a 30mg/ttkg/nap (relativ SSF valtozas) és a
maximalis, 1200 mg/nap ddziban részesiiloknél (relativ SSF valtozas, valaszrata).

e Gyermekek esestében nem all rendelkezésre az add-on eszlikarbazepin-acetat relativ
hatasossagat elemzd, indirekt 6sszehasonlito vizsgalat.

Ugyanakkor az EMA a klinikai vizsgéalatok poolozott eredményeibdl készitett metaanalizise,
illetve a hosszatava kovetési eredmények alapjan Osszességében a risk-benefit egyensulyt
pozitivnak itélte gyermekek esetében is.

A komparatorvalasztas limitacidja, hogy a hazai tamogatasi rendszer jellemzoit (€s az egyes
hatéanyagok alkalmazasi leiratdban meghatarozott indikacios kor) figyelembe vételével nem
csupan a Briviact készitmény, hanem az EU 90 5/a3. indikaciés ponton szerepld Osszes
hatoanyag (levetiracetam, topiramat, lacosamid, brivaracetam, zonisamid) relevans
komparatornak tekinthetd. A 2021-es egészség-gazdasagtani iranyelv alapjan, amennyiben
tobb, bizonyitottan azonos hatdsossagu, gyakran hasznalt egészségiigyi technoldgia 1étezik,
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akkor a leggyakrabban alkalmazott technoldgia mellett a legolcsoébb egészségiigyi
technoldgiat is ki kell valasztani az elemzés alapjaul.

7.2. Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy a komparatorvalasztas nem
teljeskort  és nem kelléképpen megalapozott. Egyéb lehetséges komparatorok
figyelembevétele befolyasolhatja az inkrementalis koltségeket, mely jelentds eltéréseket
okozhat az arkialakitds soran.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy az egészség-gazdasagtani
elemzésben szamitott napit terapias koltségek nem felelnek meg a Briviact készitmények
esetén meghatdrozott egységes arnak.

Tovabba, limitacioként meriil fel a gyermek indikécioban alkalmazott dozis meghatarozasa,
igy a napi terdpias koltség megitélése nem egyértelmii. A Kérlemezd a napi terapids
koltségeket a felnotteknél atlagosan meghatarozott WHO DDD alapjan szamitotta, a
gyermekekkel kapcsolatos napi terapias koltséget nem szamszerisitett.

A Technologia-értékeld Féosztaly megjegyzi, hogy a Briviact filmtabletta készitmények
esetében dobozonkénti tamogatasvolumen szerz6dés volt érvényben 2021. december 31-ig,
melynek megujitasa esetén a tényleges nettd ar eltérhet a publikus listaartél, mely a
finanszirozo szamara ismert.

8. Nemzetkozi kitekintés

Az SMC az eszlikarbazepin-acetat korldtozott alkalmazdsat javasolja adjuvans terapiaként
felndtteknél, serdiiloknél és 6 év feletti gyermekeknél, parcidlis epilepszidban mésodlagos
generalizicioval vagy anélkiil. Az iroda csak refrakter esetekben tdmogatja az alkalmazasat,
amennyiben a rendelkezésre all6 antiepileptikumok alkalmazésa ellenére sem sikeriilt a
betegséget kontrollalni. Felndttek korében az alkalmazas tovabba az arkedvezményt jelentd
patient access scheme mellett ajanlott. Monoterapiaként parcialis rohamok kezelésére,
masodlagos generalizacioval vagy anélkiil, Gjonnan diagnosztizalt epilepsziaban szenvedd
felnétteknél az iroda nem ajdanlja az eszlikarbazepin-acetatot, mivel ebben az indikacioban
nem nyujtottak be hozzajuk kérelmet. A CADTH adjuvéans terapiaként, konvencionalis
terapiaval nem megfeleléen kontrollalt, parcidlis kezdetli epilepszidban javasolja az
eszlikarbazepin-acetat alkalmazasat az alabbi megkdotésekkel:

e A betegség legalabb két antiepileptikus szer alkalmazdsa mellett nem megfeleden
kontrollalt.

e Azon betegeknél alkalmazhatd, akik szdmara az olcsobb antiepileptikumok nem
voltak megfeleldek vagy effektivek.

e A napi terdpias koltség nem haladhatja meg az alternativ adjuvans terapidk napi
koltségét.
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A HAS javasolja az eszlikarbazepin-acetat alkalmazasat adjuvans indikacioban felnétteknél,
ugyanakkor aktiv komparator hianyaban a hozzaadott értékérdl nem tudtak nyilatkozni. Az
indikécios kort késébb kiterjesztették a monoterdpiara is, szintén felndtteknél. Az NCPE
gyorsitott eljaras soran teljes értékelés elvégzését javasolta. A NICE, IQWIG, ICER irodak
honlapjan a relevans indikacidban értékelés nem volt azonosithato.

9. Konklazio

A Klinikai vizsgalati eredmények alapjan az eszlikarbazepin-acetat hozzaadott terapiaként
hatasos a terapia-rezisztens fokalis epilepszia kezelésében.

A bemutatott indirekt Osszevetés alapjan az eszlikarbazepin-acetat és a brivaracetam
hatasossaga (valaszadok aranya és rohammentesség) nem tér el szignifikansan, ugyanakkor
nagy dozisu brivaracetam esetében alacsonyabb volt a nemkivanatos események incidenciaja,
de az emiatt torténd terdpia-felfiiggesztés nem tért el a két csoportban.

A Kérelmez6 komparatorvalasztasa nem tekinthetd teljeskoriinek, mivel klinikai szempontbol
az EU 90 5/a3. ponton tamogatott 0sszes hatéanyag relevans komparatornak tekintheto,
ugyanakkor a Kérelmez6 az elemzést nem végezte el a legolcsobb készitménnyel szemben.

A Kérelmez6d alacsonyabb napi terapids koltségeket és a készitmény befogadasa esetén
megtakaritast szamszerisitett a brivaracetam tartalmu készitménnyel szemben, ugyanakkor a
kordbban bemutatott limitaciok miatt a készitmény befogadasa esetén az EU 90 5/a3.
indikacios ponton szereplé hatdéanyagokhoz képest (levetiracetam, topiramat, lacosamid,
brivaracetam, zonisamid) magasabb terapias kolségek és tobblet-tamogataskiaramlas
feltételezhetd.

A terapia HTA szempontbdl torténd megitéléséhez €s igy a tdrsadalombiztositasba torténd
befogadasidhoz a Kérelmezd részérdl tovabbi egészség-gazdasagtani elemzés elkészitése lehet
sziikséges.
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