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Technologia neve

Lenvima 4 mg kemény kapszula, 30x

Hatbéanyag

lenvatinib

Alkalmazasi
eléirasban szereplo
terapias javallat

Elérehaladott vagy nem reszekalhatd hepatocellularis carcinoma (HCC) kezelésére
javallott korabbi szisztémas kezelést nem kapott felnétt betegeknél, monoterapiaban.

Mire vonatkozoan
érkezett a kérelem?

uj hatéanyagra

Kérelmezett
tamogatasi kiemelt, indikaciohoz kotott
kategoria
EU100 41.
Intermedier vagy eldrehaladott, barcelonai klasszifikacié szerinti (Barcelona Clinic
Cancer Staging Classification-BCLC) B, C stadiumu, szovettanilag igazolt
Kérelmezett hepatocellularis carcinoma kezelése, j6 majfunkcié (Child Pugh szerinti A stadiumui)
indikacio és megfeleld 4altalanos allapot (ECOG 0-2) esetén, ammennyiben az eldzetes

lokoregionalis terapia nem hoz megfeleld eredményt, vagy a beteg lokoregionalis
terapidra nem alkalmas, az onkoteam dokumentalt dontése alapjan, a WHO
Kritériumok szerinti progresszioig.

Terapias sziikséglet

A kérelmezett indikdcioban, az EU100 41. ponton jelenleg a szorafenib hatéanyagt
Nexavar készitmény tdmogatott.

A kérelmezett készitmény nem tekintheté hianypotlonak, tdmogatasaval a terapias
valasztasi lehet6ségek béviilnének.

A megjelolt indikacidban elérhetd terapias alternativa. Az 0j készitmény altal nyujtott
tobblet-egészségnyereség klinikai jelentésége kérdéses.

Tudomanyos
bizonyitékok

A lenvatinib klinikai hatasossagat és biztonsagossagat egy nemzetkdzi, multicentrikus,
nyilt elrendezési, randomizalt fazis 3 vizsgalatban (REFLECT) értékelték nem
reszekalhato hepatocellularis carcinomaban (HCC) szenvedd betegeknél a szorafenib
komparatorhoz viszonyitva.

A terapia nem kurativ.

Az ESMO iranyelv a BCLC C stadiumu betegek szisztémas elsé vonalas kezelésére a
szorafenib (I, A ajanlés), lenvatinib (I, A ajanlas, MCBS:4 érték), valamint
atezolizumab + bevacizumab (EMA engedéllyel nem rendelkez6) terapiakat javasolja.
Az NCCN 3.2020 iranyelve az els6 vonalas kezelés preferalt szereiként “category 1”
ajanlassal javasolja a lenvatinib, ill. a szorafenib alkalmazasat, ,,category 2” ajanlassal
az atezolizumab + bevacizumab alkalmazasat.

Terapias hatas
jellege

A terapia nem kurativ.

A pivotalis, REFLECT vizsgalatban a lenvatinib non-inferioritdsa igazolodott a
szorafenibhez viszonyitva a teljes talélést (OS) vizsgald elsédleges végponton:

» median OS: 13,6 hénap vs. 12,3 honap, HR = 0,92 (95%CI: 0,79 - 1,06; p=na).

A masodlagos végpontok kdzott vizsgalt progresszidmentes tilélés (PFS), valamint a
teljes és részleges valaszarany (ORR) végpontokon a lenvatinib statisztikailag
szignifikansan elénydsebbnek mutatkozott:

» median PFS: 7,3 honap vs. 3,6 honap, HR = 0,64 (95%CI: 0,55 - 0,75; p<0,00001).
* ORR: 41% vs. 12%, HR = na (p<0,00001).

A rendelkezésre allo klinikai vizsgalatban tobbletelény a masodlagos végpontokban
igazolodott, ennek klinikai jelent0sége nehezen megitélheto.

A Kérelmezo altal
valasztott
komparator

szorafenib

Relativ hatasossag,
biztonsagossag

A pivotalis, REFLECT vizsgalatban a lenvatinib non-inferioritdsa igazolodott a
szorafenibhez viszonyitva a teljes talélést vizsgald elsddleges végponton, masodlagos
végpontok kozott vizsgalt progressziomentes tilélés, valamint a teljes és részleges
valaszarany végpontokon a lenvatinib statisztikailag szignifikansan elénydsebbnek
mutatkozott.
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A leggyakrabban jelentett mellékhatasok a HCC populédcioban a hypertonia, hasmenés,
étvagycsokkenés, faradtsag és a csokkent testtomeg voltak. A legfontosabb sulyos
mellékhatasok a HCC populacioban a majelégtelenség, hepaticus encephalopathia,
oesophagus varixok vérzése, cerebralis vérzés, artérias thromboembolids események,
valamint veseelégtelenség/-karosodas események voltak. A REFLECT vizsgalatban
lenvatinibbel kezelt HCC-s betegeknél nagyobb gyakorisaggal szamoltak be a majjal
kapcsolatos  mellékhatasokrol, példaul  hepaticus  encephalopathiar6l  és
majelégtelenségrol, mint a szorafenibbel kezelt betegeknél.
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T¢EF konkluzio A lenvatinib koltség-hatékonysaga nem koltség-hatékony a szorafenib terapiaval

Koltség- szemben. A tobblet-egészségnyereség mértéke és annak klinikai jelentGsége

hatékonysag bizonytalan.

A Kérelmez dltal 1. év: 26 £ 2. év: 4315 3. év: 68 15

becsiilt betegszam

T¢EF konkluzio .. s

Koltségvetési hatas megtakarito semleges Mk,mdast
eredményez

TéF konkluzid
HTA Osszességében

A rendelkezésre all6 evidenciak alapjan a technologia tobblet-elénye nem bizonyitott
a teljes tulélés tekintetében a szorafenib komparatorral szemben. A rendelkezésre allo
evidencidk alapjan a technoldgia alkalmazasaval tobblet-egészségnyereség a
progresszidomentes tilélés tekintetében varhatod, melynek klinikai jelent6sége nehezen
megitélhetd.
Az ICER érték alapeseti értéke meghaladja a hatilyos koltséghatékonysagi
kiiszobértéket, mely alapjan a készitmény nem tekinthetd koltséghatékonynak.
Az egészség-gazdasagtani modellben azonositott limitaciok jelentds hatassal lehetnek
az ICER értékére. Nem kizarhato, hogy az életszeri alkalmazas soran elérhetd
hasznossagi értékek elmaradnak egészségnyereség tekintetében az alapeseti modell
beallitasoktol.
A kérelmezett indikacidban a komparatoron kiviil egyéb készitmény jelenleg nem
tdmogatott.
Jelen beadvany kovetkeztetéseinek dontéshozatali célu felhasznalhatésaga korlatozott
az alabbi okok miatt:
e nem all rendelkezésre informacidé a lenvatinib hatdsossagardl ¢és
biztonsagossagardl a teljes, kérelmezett betegpopulacidban,
e a lenvatinib nem bizonyult koltséghatékony kezelésnek a szorafenibhez
viszonyitva.

Befogadasa esetén javasolt
e a tamogatasba fogadott betegkdr pontos definidlasa a rendelkezésre allo
adatok figyelembe vételével,
e az eredményességi és biztonsagossagi adatok szisztematikus gytjtése (pl.
regiszter formajaban),
e a kérelmezett ar csokkentése a koltséghatékonysagi
megfelelden.

kiiszobértéknek
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