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Nyilvanos 0sszefoglalo
1 A Kérelem targya

A kérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tamogatas keretében elérhet6 Berinert 1500 NE por
és oldoszer oldatos injekciohoz 1x készitmény ij hataserdsségének befogadasara, ¢s igy az
egységar emelésére iranyul.

A készitmény hatéanyaga a BOGACO1 ATC kodii human C1-észteraz inhibitor, mely jelenleg
tamogatott.

A kérelmez6 az 1500 NE hataserésségli Berinert készitményt a Berinert 500 NE por és oldoszer
oldatos injekcidhoz 1x készitménnyel azonos tamogatasi kategériaban kéri emelt
egységaron befogadni. A Berinert 500 NE por jelenleg az alabbi finanszirozasban részesiil:

Ei100 25. ,, Herediter angiooedema akut rohamainak kezelése”’, kKiemelt tamogatas

A Berinert 1500 NE por és oldészer oldatos injekciohoz 1x készitmény alkalmazési
eldirasaban szerepld terapias javallat a kovetkezo:

., |-es és 1l-es tipusu hereditaer angiooedema (HAE) esetén akut epizodok kezelésére és
gvogydszati beavatkozas eldtt az akut epizodok megelozésére.”

A Berinert 500 NE por és oldoszer oldatos injekciohoz 1x készitmény alkalmazasi eldirasaban
szerepld terdpias javallat a kovetkezo:

o 1-es és Il-es tipusu hereditaer angiooedema (HAE): Akut epizodok kezelése és
gvogydszati beavatkozads elott az akut epizodok megelozésére.”

A két hataserdsség indikacios kore és adagolasi rendje megegyezik.

Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve: Berinert 1500 NE por és olddszer oldatos injekcidhoz 1x

A forgalomba hozatalra

. . CSL Behring GmbH
jogosult megnevezése:

Forgalomba hozatali engedély
szama:

Forgalomba hozatal diatuma: 2015.02.26.

OGYI-T-05953/02

Kérelmezett indikacio

engedélyezésének dituma 2015.02.26.

Forgalomba hozatali engedély

jogalapja, jellemzi: végleges engedéllyel rendelkezd terapia

A kérelem 2023.04.13-an érkezett az OGYEI Technolégia-értékel
Kérelem formai és tartalmi Féosztalyra (tovabbiakban TéF), 2023.06.02-1 véleményezési hataridovel.
megfeleldsége A  kérelem megfelel a formai és tartalmi kovetelményeknek.
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2 A kérelmezett indikacioban alkalmazhaté és elérheto
kezelési alternativak

2.1 A kérelmezett indikacioban alkalmazhatd kezelések

A kérelmezett indikacié a herediter angioddéma akut rohamainak kezelése, a tamogatott
indikécioba a megel6z6 kezelés nem tartozik bele.

Az akut rohamok kezelésére adhatd plazma-eredetli C1-€szteraz inhibitor (mint amilyen a
Berinert), rekombinans CI1INH vagy icatibant. Kizarolag az Egyesiilt Allamokban
engedélyezett hatdéanyag az ecallantide (szubkutan adhatod, rekombindns plazmakallikrein
inhibitor).

2.2 A kérelmezett indikacidoban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

A kérelmezett indikacioban jelenleg icatibant hatdanyagl készitmények (originator Firazyr és
generikumok) és a rekombinans CI1IHN Ruconest-terapia kiemelt tAmogatasban részesiil a
kérelmezett készitménnyel egyazon indikécios ponton.

A megjelolt indikacidban a kdvetkezd terdpias alternativak alkalmazhatok:

- Firazyr 30 mg oldatos injekcio eloretoltott fecskendében 1x (hatéanyag: icatibant),
mely ,,Cl-észterdz-inhibitor hianyos felnottek, serdiilok, illetve 2 éves vagy iddsebb
gvermekek orokletes angioodémadja (HAE) esetén kialakulo akut rohamok tiineti
kezelésére javallott”;

- Ruconest 2100 egység por oldatos injekciohoz 1x (hatéanyag: rekombinans C1INH
[conestat-a]), mely ,.akut angioédémds rohamok kezelésére javallott Cl-észterdz-
inhibitor-hiany kovetkeztében kialakult orékletes angioodémdaban (HAE) szenvedd
felnottek és serdiilok szamara”.

A Firazyr és a Ruconest nem javasolt terhességben, illetve 2 év alatti gyermekeknél. Hazankban
az egyetlen timogatott human C1INH a Berinert, forgalomba hozatali engedéllyel bir a Cynrize,
azonban az a készitmény nem az akut rohamok kezelésére, hanem megeldzésre vald, nem
tamogatott.

Az EU90 16-0s pont is herediter angioddéma kezelését tartalmazza, azonban nincs jelenleg
ezen pont szerint tamogatott készitmény.
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3 A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak
bemutatasa €s értekelése

3.1  Akészitmény rovid bemutatasa az alkalmazasi eldiras alapjan:

-  Hatasmechanizmus roviden

A Cl-észteraz-inhibitor a szerin-proteaz-inhibitor (szerpin) rendszerhez tartozik, mint az
antitrombin 111, az alfa-2-antiplazmin, az alfa-1-antitripszin és masok.

Fiziologias koriilmények kozott a Cl-észteraz-inhibitor gatolja a komplement-rendszer
aktivalodasanak klasszikus utjat, az aktiv Cls és Clr komponensek inaktivaldsaval. Az aktiv
enzim az inhibitorral sztoichiometriasan, 1:1 aranyd komplexet képez.

Tovabba a Cl-észteraz-inhibitor a Xlla-faktor és fragmentjeinek inaktivalasaval a
legjelentdsebb  inhibitora a koagulaci6 kontakt aktivalodasanak. Raadasul az
alfa-2-makroglobulin mellett, a plazmakallikrein f6 inhibitoraként is szerepel.

- Alkalmazas médja

A kezelést a Cl-észteraz-inhibitor hidnyos betegek kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett
szabad elkezdeni.

Az oldatot iv. injekcioként — a Berinert 500 NE-et tartalmazo oldatot infizioként is -, lassan
adagolva (4 ml/perc) kell alkalmazni.
- Dozirozas
Felnéttek
Akut angiooedema-roham kezelésére:
20 NE testtomeg-kilogrammonként (20 NE/ttkg)
Gyermekek

Akut angiooedema-roham kezelésére:
20 NE testtomeg-kilogrammonként (20 NE/ttkg)
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- A hatasossagot és a biztonsagossagot jellemzdo legfontosabb informaciok
A készitmény forgalomba hozatali engedélyének jogalapja 6nallo teljes.

Az ,IM.P.A.C.T1”}2 pivotalis, fazis III, prospektiv, randomizalt, placebo-kontrollalt, kettds
vak, multinacionalis, haromkaru (placebo, 20 NE/ttkg, 10 NE/ttkg) vizsgalat 124 akut,
kozépsulyos vagy sulyos hasi/arcon kialakuld 6déméban szenvedd beteg (6-72 év, atlagéletkor
33 ¢év) bevonasaval vizsgalta a Berinert hatasossagat ¢és biztonsagossagat. Elsodleges
végpontként a roham kialakulasatol a tlinetek enyhiiléséig eltelt idot hataroztdk meg, melyet a
placebo esetében mért 90 perchez képest a Berinert 20 NE/ttkg-ban adagolva szignifikansan
csokkentett (30 perc, p=0,003). A teljes tiinetmentességig eltelt id6 szintén szignifikdnsan
csokkent (p=0,0237) a 20 NE/ttkg-os csoportban (4,9 6ra) a placebdhoz képest (7,8 ora). A 10
NE/ttkg-os adagolas egyik idGtartamot sem csokkentette szignifikansan.

A relativ hatasossdg megallapitasat célzo klinikai vizsgalatokban a rohamok hosszisagat,
valamint az Ujradozirozas szlikségességét hasonlitottak Ossze az indikéacioban rendelkezésre
allo terapidk esetén. Egyértelmii klinikai tobbletelény egymashoz képest egyik hatdanyaghoz
sem kothetd. 34°

Altaldban a Berinert 4ltal okozott nemkivanatos hatasok ritkak, a biztonsagossagi profilt az
alabbi tablazat foglalja 6ssze.

1. tablazat: A Berinert biztonsagossagi profiljanak 6sszefoglalasa.

Nagyon | Gyakori | Nem Ritka Nagyon
gyakori gyakori ritka
Erbetegségek és tiinetek thrombosis*
Altaldnos tiinetek, az hémérséklet-emelkedés,
alkalmazas helyén fellépo reakcio az injekciod
reakciok beadasanak helyén
Immunrendszeri allergias vagy anaphylaxias | shock
betegségek és tiinetek tipust reakciok (pl.
tachycardia, hypertonia
vagy hypotonia, bérpir,
csalankitités, dyspnoe,
fejfajas, szédiilés,
hanyinger)

* Capillary Leak Syndrome (CLS) nagy do6zisi Berinerttel torténd profilaktikus vagy terapias kezelésénél,
szivmiitét el6tt, kozben vagy utan az extrakorporalis keringetés alatt (off-label indikacid és dozis) eléfordult
thrombosis, mely néhany esetben fatalis kimeneteli volt.
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3.2 A kérelmezett technologiara vonatkoz6 iranyelvi ajanlasok rovid bemutatasa

A Nemzeti Er6forras Minisztérium legutobbi, 2010-ben késziilt (és 2013-ban hatalyat vesztett)
szakmai iranyelve akut roham kezelésére elsdvonalban Berinert vagy Firazyr alkalmazasat
ajanlotta.’

A World Allergy Organization (WAQ) ¢és az European Academy of Allergy and Clinical
Immunology (EAACI) legfrissebb kozos, 2021-es iranyelve’ rohamoldasra ,,A” szintii
evidencia alapjan erdsen ajanlja barmely C1INH-készitményt, valamint az ecallantide-ot és az
icatibantot. Terhesség és szoptatas alatt ,,D” szintli evidencia alapjan, de szintén erdsen ajanlott
a CLlINH-készitmények haszndlata. Az iranyelv kiilon kiemeli a gydgyszerek hasznalatdnak
mieldbbi elsajatitasat, valamint ajanlja, hogy a betegeknél legaldbb 2 rohamra elegendd
rohamold¢ szer legyen folyamatosan.

Az egyes C1INH készitmények és az icatibant (illetve ellacantide) kozott az ajanlas nem tesz
kiilonbséget.
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4 Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa

4.1  Egészség-gazdasagtani elemzés célja €s tipusa

A tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem a jelenlegi arszintnél magasabb egységaron torténd
tamogatasba torténd befogadasra iranyul.

A Kérelmez0 az aremelési kérelmének indokaként a plazma készitmények eléallitdsanak egyre
magasabb koltségét €és a piaci koriilmények valtozasat nevezte meg. A megnevezett indokok
szamszerli bemutatasa nem tortént meg.

A benyujtott aremelésre iranyuld tamogatasi kérelem részeként kiilonalld egészség-
gazdasagtani elemzés nem késziilt, a Kérelmez6 a jelenlegi, illetve az dremeléssel eldallo,
termeldi és bruttd fogyasztodi aron szamitott terdpias koltségeket vetette dssze a komparator
technologiakkal.

A Technologia-értékelé Féosztaly felhivja a figyelmet, hogy tekintettel arra, hogy a kérelem
aremelésre iranyul, a kérelem tamogatdsa esetén nem varhatdé tobblet-egészégnyereség
realizdlasa a hazai egészségbiztositdsi rendszerben. Ennek megfeleléen az éaremelés
jovahagyasaval a gyogyszerkészitmény koltséghatékonysaga az egészségbiztositd szamara
feltételszertien romlik.

4.2  Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzés bemeneti adatait a Kérelmezd publikus finanszirozoi nyilvantartasokbol és a
vizsgalt készitmények alkalmazasi eléirasabol és a forgalomba hozatali engedély alapjaul
szolgalo (az egyes készitményekre vonatkozoan relevans) klinikai vizsgélatokbol szarmaztatta.
A kérelem aremelésre iranyul, igy ezzel Osszhangban az egészségi allapot valtozasara
vonatkoz6 informacidt az elemzés nem tartalmaz.

A Berinert készitmény esetén testtomegkilogrammonként 20 NE hatéanyag felhasznalést
feltételez az akut roham jelentkezése esetén, ami egy atlagos 70 kg-os felnétt esetén 1400 NE
felhasznalast jelent, mig 18 év alatti gyerekek esetében 600 NE alkalmazasaval szamolt. A
Kérelmez6 megjegyzi, hogy egy atlagos beteg felhasznalasa 2-3 ampulla. Az IMPACT2
vizsgalat eredményei alapjan a Kérelmezo feltételezi, hogy az esetek 1 %-aban sziikséges a
dozis ismétlése.

A Kérelmez6 hangsiulyozza, hogy egyediili elérhetd terapiaként értelmezi a Berinert
készitményt terhes ndk, illetve gyermekek varhatdé esemény el6tti révid tava profilaktikus
terapiaja esetén, amely indikaciok a komparator hatdanyagok esetében nem elérhetok.

A Kérelmez6 megjegyzi, hogy az akut események kezelésében nincsenek jelentds kiilonbségek
a kiilonboz6 terapidk kozott hatdsossag szempontjabol €s kiemeli, hogy Berinert készitménnyel
kapcsolatban 30 év tapasztalat all rendelkezésre a HAE okozta rohamok kezelésében.

A Kérelmez6 Firazyr komparator technoldgia esetén napi 30 mg szubkutan injekci6 adagolassal
és 11 %-ban jelentkez6é dozis ismétléssel kalkulal. A Kérelmezo a generikus ikatibant-acetat
(Icatibant TEV A, Icatibant Stada és Icatibant Fresenius) készitményeket is figyelembe vette az
elemzése soran.
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Ruconest terdpia esetén a legfeljebb 84 kg-os felndttek esetén 3500 NE, mig 84 kg-ot
meghaladd teststly esetén 4200 NE alkalmazédsat veszi szamitasba, dozis ismétlés
szempontjabol 10 % -os gyakorisagot feltételez.

A Kérelmezd felhivja a figyelmet, hogy HAE kezelésben a Clinhibitor pdtlas mellett
megjelentek 1) terapids lehetdségek, valamint hossza tavu profilaxishoz is rendelkezésre allnak
készitmények, azonban mindezek ellenére nélkiilozhetetlennek tartja a C1 inhibitorok potlasara
szolgald terapidk meglétét.

2. tablazat: A Berinert készitmény uj hataseréssége, jelenlegi és kérelmezett
egységkoltsége

Aremelés mértéke a
e o Brutté e o jelenlegi termel6i
Termeldi ar ., Termel6i ar/NE . .
fogyasztoi ar arhoz képest
(FNE, %)
Berinert 500 NE (jelenlegi 4r) XXX Ft XXX Ft XXX Ft XX 0%
Berinert 1500 NE XXX Ft XXX Ft XXX Ft 0

Forras: A Berinert 1500 NE tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TEF sajat
szerkesztés

4.3  Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye €s értékelése

A Kérelmez6 a Berinert készitmény termeldi egységaranak XXX Ft/NE-rol XXX Ft/NE-re
emelését kérvényezi kérelmében. Az dremelést kdvetden az 11j hataserdsségli Berinert 1500 NE
termék termeldi ara XXX Ft, a brutté fogyasztoi ara XXX Ft lenne, a brutté fogyasztoi aron
szamitott egység koltsége XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedne. A WHO DDD érték
figyelembevételével a Berinert 1500 NE készitmény emelt termeldi araval kalkulalt terapias
koltsége meghaladja a komparator készitmények terapias koltségeit, kivéve a Ruconest 4200
NE alkalmazésat 84 kg felett.

A Technoléogia-értékelé Féosztaly megjegyzi, hogy a Berinert 500 NE por és oldoszer oldatos
injekcidhoz vagy infuzidhoz gyogyszer (AT011/118/2021)8 és a Ruconest 2100 egység por és
oldoszer oldatos injekciohoz (AT011/184/2021) komparator készitmények aremelési kérelme
tamogatd dontéssel zarult 2022.05.01-i finanszirozasi kezdénappal.
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3. tablazat: A Berinert és a komparator gyégyszerkészitmények terapias koltségei

, - . Terapias Terapias
L o Brutto“ Tamogatasi .DO,ZIS, Adagolds koltség koltség
Terapia Termel6i ar | fogyasztoi . ismétlés roham L.
. Osszeg . s termel6i fogyasztoi
ar aranya eseten . .
aron aron
Berinert 500
NE 1x, XXXFt | XXXFt | XXXFt 1% 1400 NE | XXXFt | XXXFt
jelenlegi ar
F'razylrxg’o M| XXXFt | XXXFt | XXXFt 11% 30mg | XXXFt | XXXFt
Icatibant
Fresenius30 | XXXFt | XXXFt | XXXFt 11% 30mg | XXXFt | XXXFt
mg 1x
lcatibant Stada | yoo 1t | XXX Ft | XXX Ft 11% 30mg | XXXFt | XXXFt
30 mg 1x
lcatibant Teva | yos bt | XXXt | XXX Ft 11% 30mg | XXXFt | XXXFt
30 mg 1x
RUC?\I”ES; )(2100 XXXFt | XXXFt | XXXFt 10% | 3500NE | XXXFt | XXXFt
RUC‘I’\I”ES; )(2100 XXX Ft | XXXFt | XXXFt 10% 4200NE | XXXFt | XXXFt
Ber:{}gtbl(soo XXX Ft | XXXFt | XXXFt 1% 1400 NE | XXXFt | XXXFt

Forras: TéF sajat szerkesztés a benyujtott kérelem alapjan
*70 kg-os felndtt esetén

A Technologia-értékelo Foosztaly elvégezte a kezelési koltség szamitdsat a kiszerelési
veszteség ¢s a dozisismétlés figyelembevételével. Feltételezve egy 70 kg testtomegli felnott
esetén a Berinert 1 500 NE készitménybdl 1db, a Berinert 500 NE készitménybdl 3db, a Firazyr
30 mg készitménybdl 1db, mig a Ruconest 2100 NE készitménybdl 2db kiszerelés sziikséges
az akut roham oldasahoz.

4. tablazat: A Berinert és a komparator gyogyszerkészitmények terapias koltségei
(veszteséggel és dozis ismétléssel szamolva)

Terapia Terapias koltség termeldi aron Teré}plés kOlES.éfg bruttd
ogyaszto1 aron

Firazyr 30 mg 1x XXX Ft XXX Ft
Icatibant Fresenius 30 mg 1x XXX Ft XXX Ft
Icatibant Stada 30 mg 1x XXX Ft XXX Ft
Icatibant Teva 30 mg 1x XXX Ft XXX Ft
Ruconest 2100 NE 1x XXX Ft XXX Ft
Berinert 500 NE 1x jelenlegi ar XXX Ft XXX Ft
Berinert 1500 NE 1x XXX Ft XXX Ft

Forrés: TéF sajat szerkesztés a benyujtott kérelem alapjan

A Kérelmezo elvégezte a gyermek populacioban (30 kg testtomeg) alkalmazott készitmények
terapias koltségeinek 0sszevetését is:
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5. tablazat: Terapias koltségek a gyermekpopulaciéban

Terapia Dézis Terapias koltség termel6i aron Teré;plés kOIt,S.é,g brutt
ogyaszto1 aron

Firazyr 30 mg 1x 15 mg XXX Ft XXX Ft
Icatibant Fresenius 30 mg 1x | 15 mg XXX Ft XXX Ft
Icatibant Stada 30 mg 1x 15 mg XXX Ft XXX Ft
Icatibant Teva 30 mg 1x 15 mg XXX Ft XXX Ft
Ruconest 2100 NE 1x 1500 NE XXX Ft XXX Ft
Berinert 500 NE 1x jelenlegi | 600 NE XXX Ft XXX Ft
Berinert 1500 NE 1x 600 NE XXX Ft XXX Ft

Forras: T¢F sajat szerkesztés a benyujtott kérelem alapjan
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5 Betegszam ¢€s koltségvetesi hatas nagysaga

5.1  Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 a koltségvetési hatas becslését varhatd forgalmi adatok alapjan készitette el. Az
extrapolaciokor 2018-2026 iddszak alatt felirasra keriil készitmények forgalmi adatait hasznalta
fel. A Kérelmezd XXX NE, XXX NE, XXX NE ¢és XXX NE forgalmat becsiil 2023-2026
naptari évekre.

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a komparator készitmények piaca az
utobbi években csokkend forgalmu volt, ugyanakkor a Berinert készitmény piaci részesedése
valtoz6 tendenciat mutatott.

A Kérelmez6 megjegyzi, hogy 1,3 — 1,4 millié NE (2 600 - 2 800 doboz) Berinert folyamatos
biztositdsa nagymértékben (harmadéra) csokkentené a jelenlegi Firazyr felhasznalasat. A
Technologia-értékeld Foosztaly nem tartja megfeleléen alatamasztottnak a feltételezést,
ugyanis 2020. naptari évben a Berinert forgalom jelentds emelkedése mellett a Firazyr forgalom
is novekedést mutatott, mig a Ruconest forgalma jelentésen visszaesett. 2021-2022 kozotti
intervallumban a Firazyr forgalma csokkent (generikumok is megjelentek), de nem olyan
Iéptékben, mint a Kérelmezo feltételezése.

A Technolégia-értékel6 Féosztaly felhivja a figyelmet, hogy a dobozforgalmi adatok alapjan
becsiilt akut rohamok szama az elmult 4 évben csdkkend tendenciat mutatott. A 2019-es naptari
évben hozzéavetdleg 2 628 roham oldasa, mig 2022. naptari évben 1 955 roham oldasa valdsult
meg.

Adatkérésiink alapjan a kérelmez6 azon allitasa, hogy a betegek legalabb 3 vagy tobb ampullat
tartanak maguknal az 500 NE hataserdsségli készitménybdl, igy az 1500 NE hataserosségre
valo igény feltételezhetoen megalapozott.

5.2 Az Osszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége

A készitmény (dremeléssel €s aremelés nélkiili) terapias koltségeinek jellemzése Ft/NE egység
terapias koltségen tehetd meg. Az Gsszevetésben kiegészitésképp szerepeltetjiik az ikatibant-
acetat és a rekombinans C1 inhibitor (conestat-alfa) hatéanyagu készitményeket is.
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6. tablazat: A Berinert és a komparator készitmények arinformacioi

. Kiemelt
Terrpelm Brutt(’). .| tamogatasi Ft/NE;
ar fogyasztoi ar N
(FY) (FY) Osszeg Ft/mg
(Ft) (tdmogatas)
Berinert 500 NE por és oldoszer oldatos XXXFt | XXXFt | XXXFt | XXXFt
injekcidhoz vagy infzidhoz, jelenlegi ar
Firazyr 30 mg oldatos 1?Jek010 eloretoltott XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
fecskenddben
Ruconest 2100 NE por oldatos injekcidhoz XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
28l MO N e e ellldirr ellkiiss XXX Ft XXX Ft XXX Ft | XXX Ft
injekcidhoz vagy infuzidhoz kérelmezett ar

Forras: A Berinert 1500 NE tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TéF sajat
szerkesztés

5.3  Koltségvetési hatas

A Kérelmezd szamoldsaban bemutat egy varakozasainak megfeleld piaci megoszlast, ahol a
Berinert készitmény emelt egységaron értékesitett, tovabba bemutat egy olyan piaci
kornyezetet, ahol a Berinert készitmény nem elérhetd, és ennek megfeleléen a komparator
készitmények kozott oszlik meg a kezelés irdnti kereslet. A Kérelmezé bemutatja, hogyha a
Berinert készitmény elérhetd a betegek szamara, akkor XXX Ft a keletkezett brutto
koltségvetési hatas a teljes piacon. A Berinert nélkiili piac esetén XXX Ft az éves koltségvetési
hatas. A becsiilt dobozforgalom alapjan az é4remelés hatdsdra a varhatdo nettd tobblet-
tamogataskiaramlas XXX Ft évente a teljes piacon. Ebbdl fakadoan a Kérelmez6 a Berinert
készitmény piacon tartasa esetén négy évre dsszesen mintegy XXX Ft netté kasszahatassal
kalkulal.

A Technolégia-értékel6 Féosztaly megjegyzi, hogy a becsiilt NE-forgalom alapjan a jelenlegi
arhoz képest az aremelés hatisara a varhat6 tobblet-tamogataskidramlas 6sszesen XXX Ft.

7. tablazat: A Kérelmezo altal becsiilt kasszahatas

Y1-Y4, évente

Tamogatasi 6sszeg (jelenlegi ar)

Berinert 500 NE XXX Ftimg

Tamogatasi 6sszeg (kérelmezett ar)

Berinert 1 500 NE XXX Ft/mg

Varhato NE forgalom 1291717 NE - 1332 451 NE - 1 368 382 NE - 1 400 616 NE

Becsiilt brutt6é tdmogatas-kidramlas

(dremelést tamogatd dontést kdvetden) XAXF KAXF KAXF KAXF

Becsiilt brutt6é tdmogatas-kidramlas

(aremelést elutasitd dontést kovetden) XXXt XXXt XXX FL XXX FL

Becsiilt netté tamogatas-kiaramlas XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft

Forras: A Berinert 1500 NE tarsadalombiztositasi timogatasi kérelem alapjan TéF sajat szerkesztés
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8. tablazat: A Kérelmezo altal becsiilt brutt6é koltségvetési hatas részletezése

Tamogataskidramlas aremelés befogad6 dontése esetén
Berinert 500 Firazyr Ruconest Berinert 1500 Osszesen

NE NE
1. koltségvetési év XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
2. koltségvetési év XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
3. koltségvetési év XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
4. koltségvetési év XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft

Tamogataskiaramlas befogadd dontés nélkiil

Berinert 500 Firazyr Ruconest Berinert 1500 Osszesen

NE NE
1. koltségvetési év - Ft XXX Ft XXX Ft -k XXX Ft
2. koltségvetési év - Ft XXX Ft XXX Ft - Ft XXX Ft
3. koltségvetési év - Ft XXX Ft XXX Ft -k XXX Ft
4. koltségvetési év - Ft XXX Ft XXX Ft -k XXX Ft

Forras: A Berinert 1500 NE tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TéF sajat szerkesztés
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6 A benyuyjtott elemzes limitacidi

6.1  Orvosszakmai limitaciok
A készitmény hianyjelenséggel nem érintett.

2 év alatti gyermekeknek és varanddsoknak a tobbi tamogatott készitmény nem javasolt. Masik
human C1INH nincs sem tdmogatasban, sem engedélyezve, a Cirynze csak megeldzésre adhato.
A megeldzésre jelenleg nem érheto el tamogatott hatdanyag.

6.2  Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfébb limitacidja a dozisismétlési aranyok tényleges
mértékének bizonytalansaga a gyakorlatban, melyek befolyasoljdk az akut rohamoldasok
dozisismétlési arany mindossze 0,2% volt Valerieva et al. 2021. aprilisdban megjelent
tanulmanya szerint®. Ezt figyelembe véve a kezelési koltség 4 200 NE adagolas mellett XXX
Ft-nak adodik termel6i aron és XXX Ft-nak brutt6 fogyasztdi aron, mely azonban alacsonyabb,
mint a Berinert kérelmezett aran kalkulalt koltség.

Tovabbi limitacidt jelent a forgalmi varakozasok bizonytalansaga, kovetkezésképp a tamogato
dontés esetén el6allo tdmogatds kidramlas mértéke. A Kérelmezd 10%-os piaci részesedést
becstilt a Berinert 1 500 NE, 01j hataserdsségli készitményre vonatkozéan, mely adatkérésiink
alapjan alulbecsiilt lehet, tekintve a generikus készitmények alacsony forgalmat.

A Technologia-értékel6 Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy a koltségvetési hatas
szdmszeriisitése soran a Kérelmezd pontatlanul paraméterezte fel a modellt a Ruconest forgalmi
koltségvetési hatds szamszerlileg modosult. A TE€F csak ezen értékeket vette figyelembe az
elemzése soran.

A Technolégia-értékelé Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy a Kérelmez6 nem nyilatkozott
arra vonatkozoéan, hogy a Berinert 500 NE készitmény egységaranak emelését is kérvényezi-e
majd.

A Kérelmezd felhivja a figyelmet, hogy a készitmény az eurdpai orszagok koziil hazankban
rendelkezik a legalacsonyabb termel6i arral, melynek validalasat a finanszirozo tudja elvégezni.
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7 Nemzetkozi kitekintés

A kérelmezett készitményt a nemzetk6zi HTA-irodak a HAS kivételével nem értékelték, ez
utobbi a készitmény 2019. februar 08-an kelt ujraértékelésekor mérsékelt klinikai hozzaadott
értéket allapitott meg (ASMR I11) akut rohamok kezelése esetében, a prevenciora azonban nem
allapitott meg tobbletelényt (ASMR V).

8 Konkluzio

A kérelem aremelésre irdnyul, a kérelmezett technoldgia nytjtotta klinikai elény az aremelés
bekovetkezésétél fiiggetlen, nem valtozik, igy a klinikai tdbbletelony, tobblet-
egészségnyereség definicidszertien nem értelmezheto.

A készitmény akut rohamolddsban vald fontossdgat a forgalomba hozatal 6ta eltelt 25 év
tapasztalatai is egyértelmiien alatamasztjak, az ajanlasok magas fokozaton javasoljak.

A hazai és nemzetko6zi ajanlasok és elérhetd irodalmi forrasok alapjan a Berinert készitmények
nem helyettesithetok egyéb hatdoanyagokkal, masik human C1INH a tamogatott indikacioban
nem ¢érhetd el.

A Kérelmezé a Berinert készitmény termel6i egységaranak XXX%-os emelését a plazma
készitmények eldallitasi koltségének novekedésével és a piaci koriilmények valtozasaval
indokolta. A valtozatlan mértékii egészségnyereség, valamint a kérelmezett magasabb arszint
miatt a kérelem tamogatasa esetén a Berinert készitmény koltséghatékonysaga kedvezotlenebbé
valna. A kérelem tamogatéasa egyértelmiien timogatas-kidramlast jelent a finanszirozé szamara.
A tdmogataskiaramlas becslését a készitmények jovObeni forgalmi viszonyaira vonatkozo
bizonytalansagok terhelik, melyek a nettd koltségvetési hatast jelentdsen befolyasoljak.
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