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1. Kérelem targya

A kérelem az Evenity 105 mg oldatos injekcio eléretoltott fecskendében, 2x készitmény
tarsadalombiztositasi timogatasba torténd felvételére iranyul.

A kérelmezd a nevezett termék emelt indikaciohoz kotott (EU90%) tamogatasat kéri a
kovetkezo, 1étesitésre javasolt indikacioban:

»Oszteoporotikus torések szekunder prevencioja céljabol alkalmazhato anabolikus terapia-
finanszirozasi eljardsrend szerint”

A készitmény alkalmazasi eldirasban szerepl0 terapias javallat az alabbi:

A romosozumab sulyos osteoporosis kezelésére javallt olyan postmenopauzaban [évo néknél,
akiknél magas a csonttorések kockazata.”

A készitmény hatéanyaga, az MOSBX06 ATC-kodi romosozumab, mely jelenleg nem
tdmogatott az emelt tamogatasi kategdriaban.

A Technolégia-értékelé Féosztaly felhivja a figyelmet, hogy az Evenity 105 mg oldatos
injekcio eldretoltott fecskenddben, 2x készitmény alkalmazdsi eldirdsdban szerepld terdpias
javallata eltér a kérelmezett indikaciotol.

A Kérelmezo6 az alabbiak szerint indokolta 2024. aprilis 4-én elkiildott valaszlevelében ezt az
eltérést: ,,A kérelmezett EU pont a finanszirozasi protokollra hivatkozik, mely a szakma
Jjavaslata alapjan, de a finanszirozasi igényeket is figyelembe véve keriilt kialakitasra.”

A hivatkozott ESZK Reumatoldgia Tagozat Szakmai vélemény (2024.03.27) szerint:

., Mivel a romosozumab terdpia nagyon jol beillesztheto a jelenlegi finanszirozdsi rendszerbe,
igy a meglévs, EU90 29. pont médositasdval, az alabbiak szerint: ,, Oszteoporotikus torések
szekunder prevencioja céljabol alkalmazhato anabolikus terdpia - a finanszirozasi eljardsrend
szerint” javasoljuk a befogadast”

A kérelem PICO struktarajat az 1. tablazat mutatja.
1. tablazat: A kérelmezett indikaciéo PICO struktiraja

Populacid Beavatkozas Komparator Végpont
Kérelmezett Sulyos romosozumab: teriparatid: napi * BMD eredmények (%-o0s
indikacio oszteopordzis havi 1x 210 mg 1x 20 pg s.c, max. | valtozasa):
alapjan szekunder (két, egyenként 24 hoénapon at - combnyak
definialt prevencios 105 mg-os alendronat: heti 1x | - lumbalis gerinc
kezelésére olyan | szubkutan 70 mg, per os - teljes csip6tdj
posztmenopauzaban | injekcidban), 12
1év6 ndknél, akiknél | honapon at * Torési eredmények 12, 24
nagyon magas a €s 36 honap utan:
csonttorések - 1j csigolyatorés
kockézata. - non -vertebralis torés
- csipbtdji torés
Orvosszakmai | STRUCTURE romosozumab: teriparatid: napi Elsddleges:
bizonyitékok | vizsgélat: havi 1x 210 mg 1x 20 pg, a  kiinduldsi  értékhez
alapjan olyan (két, egyenként subcutan, 12 viszonyitott szazalékos
definialt posztmenopauzaban | 105 mg-os hénapon at valtozas a teljes csipén a T-
1évo, szubkutan score értékében a 12.
csontritkuldsban injekcioban), 12 honapig
szenvedd, 55-90 év | honapon at Masodlagos:
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kozotti nok, akik a
szlirést megelézden

legalabb 3 évig
részesiiltek per os
biszfoszfanat

kezelésben, a
bevalasztast

megel6z6 évben
pedig alendronat

terapiaban; a teljes
csipd, a combnyak

- a kiindulasi értékhez
képest szazalékos valtozas a
csipd, a combnyak és az
adgyéki  gerinc  teriileti
BMD-értékében a 6. és 12.
hénapban;

- a kiindulasi értékhez
képesti szazalékos valtozas
a csipd szilardsagaban a 6.
¢és 12. honapban;

- a kiindulasi értékhez

egyszeri prevalens
torés, T-score: -4,0

vagy az agyéki képesti szazalékos valtozas

gerinc teriiletén T- a kortikalis és integralis

score < -2.5; volumetrikus BMD-ben és

és a az integralis volumetrikus

koértorténetiikben BMC-ben a csipében a 6. és

volt torés. 12. hénapban.
Egészség- Sulyos romosozumab 12 | elsédleges: relativ  torési kockazat a
gazdasagtani | oszteopordzisban hénapon at, majd | teriparatid 18 csipd, a vertebalis és a
elemzésben szenvedo, alendronat 48 hénapon at, majd | nonvertebalis torések
szerepld posztmenopauzaban | hénapon at alendronat 42 esetén

1év6 ndk szekunder hénapon at

prevencios romosozumab:

kezelésére, akiknél | havi 1x210 mg (2 | teriparatid:

nagyon magas a | SC injekcio) napi 1x20 pg SC

csonttdrések

kockazata. alendronat: alendronat:

heti 1x70mg heti 1x70mg

1. alcsoport:

tobbszords masodlagos:

prevalens torések, alendronat 60

T-score: -3,0 hénapon at

2. alcsoport: alendronat:

heti 1x70mg

Forras: TéF sajat 6sszeallitas a benyujtott dokumentacié alapjan

Az Evenity 105 mg oldatos injekcio eldretoltott fecskendében, 2x készitmény
tarsadalombiztositasi timogatasba torténd felvételére iranyuld kérelem kordbban mar atadasra
keriilt a Technoldgia-értékelé Fdosztalynak (TEF). A kérelemmel kapcsolatos alapvetd
informaciokat a 2. tablazat tartalmazza.

A Technologia-értékeld Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy az el6z6 kérelemhez képest az
alabbi valtoztatasok torténtek:

e A termeldi ar modosult.
o A koltséghatékonysagi kiiszobértek a KSH legujabb adatainak megfelelden modositasra

kerilt.

o A koltségvetési hatds elemzésben a betegszamok a csontépitd terapiat igényld betegek
prevalencidjanak ndvekedését figyelembe véve modositasra kertiltek.

o A koltségvetési hatas elemzésben az egy beteg altal felhasznalt teriparatid terapia
mennyisége modositasra keriilt, igy a terapia teljes idotartama alatt 20 doboz teriparatid
felhasznalasaval szamoltak betegenként.
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2. tablazat: Az Evenity készitmény korabbi kérelme

NEAK Beérkezés Véleményezési | Kérelmezett TEB iilés TEB dontés

regisztracios | ideje hataridé indikacio idépontja

szam

240129/6 2024.02.02. | 2024.03.25. Oszteoporotikus 2024.04.15. | LA TEB feltételesen
torések  szekunder tamogatja a készitmény
prevencidja céljabol tarsadalombiztositasi
alkalmazhat6 tamogatasi kérelmét a
anabolikus terapia - Forsteo készitmény
finanszirozasi arszintjén.”
eljarasrend szerint.

Forras: TéF sajat szerkesztés
2. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato és elérhet6 kezelési alternativak
2.1. A kérelmezett indikacioban alkalmazhato kezelések

Az UpToDate® szakértéi portal dsszefoglaldja alapjan a farmakoterapia megkezdése el6tt
minden betegnek normalis szérum kalcium- és 25-hidroxi-vitamin D-szintet kell elérnie, és
amennyiben az étrendi bevitel nem elégséges, kiegészitd kalcium és D-vitamin kezelést kell
kapnia. A csont dsvanyianyag-siiriség (BMD; T-score <-2,5) vagy torést elszenvedett
csontritkulas diagnozisaval rendelkez6 posztmenopauzaban 1évo nék szdmara farmakoterapias
kezelés valasztando (1A).

A kezd6 terapia kivalasztasa: A legtobb posztmenopauzaban 1€vo nénél a csontritkulas kezdeti
kezelésére oralis biszfoszfondtokat javasoltak. (2B). Az orélis biszfoszfonatok ellenjavalltak a
nyeldcsé rendellenességeiben (pl. nyel6csoOszikiilet) vagy ismert felszivodasi zavarban
szenvedoknél.

A biszfoszfonat ellenjavallat esetén: Azok a betegek, akik nem szedhetnek szajon at szedhetd
biszfoszfonatokat, helyettiik intravénas (iv.) biszfoszfonat adhato. A zoledronsav a preferalt
szer, mivel ez az egyetlen olyan intravénds biszfoszfonat, amelynek hatékonysaga bizonyitott
a torések megeldzésében. A denosumab alternativaként johet szoba.

Azoknal a betegeknél, akik nem kaphatnak semmilyen biszfoszfonatot (szdjon at vagy
intravéndsan), anabolikus szer adéasa lehetséges (pl. teriparatid, abaloparatid, romosozumab),
denosumab vagy raloxifen.

A nagyon magas toréskockéazati posztmenopauzaban 1év6 ndk esetében anabolikus szerrel (pl.
teriparatid, abaloparatid, romosozumab) torténd kezdeti kezelés javasolt (2B). Az anabolikus
terapiabol leginkabb azok a betegek profitdlhatnak, akiknél a torésveszély a legnagyobb (pl.
BMD értéke -3,5 SD T-score alatti, illetve <-4,0 SD T-score alatti és nemrégiben sulyos
csontritkulas kovetkeztében bekovetkezett egyszeri vagy tobbszords torése volt).

Az anabolikus terdpiat kovetden antireszorptiv terapia (pl. biszfoszfonat) sziikséges az
anabolikus terapidval elért csont &svanyianyag-siiriség (BMD) ndvekedés fenntartdsa
érdekében. Akik nem toleraljak az oralis vagy intravénas biszfoszfonatokat, alternativaként a
denosumab vagy a raloxifen is szoba johet.

2.2. A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések

A kérelmezett indikacioban EU70 9/al. emelt indikéciés ponton (Oszteoporozis kdvetkeztében
kialakuld csonttdrés primer és secunder prevencioja c€ljabol alkalmazhaté a kalcium és D-
vitamin potlasdra — a finanszirozasi eljaradsrend szerint) az aldbbi hatdanyagl terapidk
tamogatottak:
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- kalcium-karbonat,
- kalcium-citrat,
- kolekalciferol.

EU70 9/bl. emelt indikaciés ponton (Ordlis biszfoszfonat oszteoporotikus csonttdrések
szekunder prevencioja céljabol alkalmazhatd — a finanszirozasi eljarasrend szerint) az alabbi
hatéanyagu terapiak tamogatottak:

- risedronsav,

- alendronsavtkalcium+kolekalciferol,
- alendronsav-+kolekalciferol,

- ibandronsav,

- risedronsav+kalcium+kolekalciferol,
- risedronsav-tkolekalciferol.

EU70 9/b2. emelt indikaciés ponton (Parenterdlis biszfoszfonat oszteoporotikus csonttdrések
szekunder prevencidja céljabol alkalmazhatd, amennyiben az EU70 9b/l. pontban
meghatarozott oralis biszfoszfonat ellenjavallt, vagy dokumentalt intolerancia vagy a kezelést
hatranyosan befolyéasolo egyéb tényezd miatt nem folytathaté — a finanszirozasi eljarasrend
szerint) az aldbbi hatdanyagl terapidk tdmogatottak:

- ibandronsav,
- ibandronat-natrium-+kalcium-karbonat+kolekalciferol,
- zoledronsav.

EU70 9/b3. emelt indikacios ponton (Az oszteoporotikus csonttdrések szekunder prevencidja
céljabol alkalmazhatd, amennyiben az EU70 9b/1. vagy az EU70 9b/2. pontban meghatdrozott
kezelés ellenjavallt, vagy azzal szemben dokumentalt intolerancia 1ép fel, vagy a készitmény
legalabb 12 honapon at torténd alkalmazésa nem volt eredményes — a finanszirozasi eljarasrend
szerint) az alabbi hatéanyagu terapiak tamogatottak:

- denosumab
- raloxifen

EU90 29. emelt indikaciés ponton (Oszteoporotikus térések szekunder prevencidja céljabol
alkalmazhatd human rekombindns parathormon — a finanszirozasi eljarasrend szerint) az
alabbi hatdanyagu terapidk tamogatottak:

- teriparatid

A Technoldgia-értékeld Féosztaly megjegyzi, hogy az EU90 szazalékos tdmogatasi kategoria
29. pontja az oszteoporotikus torések szekunder prevencidjat szabalyozza, ahol a jovében a
romosozumab is, mint az ,,Oszteoporotikus torések szekunder prevencioja céljabol
alkalmazhato anabolikus terapia” valna elérhetové.

A finanszirozasi eljarasrend alapjan tipusos oszteoporotikus csonttorésen atesett
posztmenopauzds ndék és 55 év feletti férfiak tovabbi koros csonttorésének szekunder
prevencidjara alapterapiaként kalcium- és D-vitaminpdtlds, valamint megfeleld6 mennyiségii
fizikai aktivitas javasolt. Amennyiben FRAX® (Fracture Risk Assessment Tools) alapjan magas
kockazata a beteg (altalanos >20%, csipd >3%), elsévonalban biszfoszfonat kezelés
2025. majus 17.
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alkalmazando. Ha a terapia megfeleld, a biszfoszfonat kezelés folytatasa javasolt. Amennyiben
nem elégséges, stroncium-ranelat vagy denosumab vagy raloxifen adhat6. Ha a terapia
megfeleld, a kezelés folytatasa javasolt. Elégtelen valasz esetén teriparatid-terapia megkezdése
lehetséges.

A Technologia-értékeld Foosztaly megjegyzi, hogy a 2024-es el6z6 Evenity beadvanyhoz az
ESZK Reumatologia Tagozat altal irt Szakmai vélemény a kdvetkezok szerint fogalmaz a fenti
finanszirozasi eljarasrend modositasaval kapcsolatosan:

,, Oszteoporozis kovetkeztében kialakulo csonttorés szekunder prevenciojanak finanszirozasi
eljarasrendje” aprobb modositassal ma is idoszeri. A finanszirozasi eljardasrend kapcsan az
alabbi modositasokat javasoljuk:

Az anabolikus terapiak (romosozumab, teriparatid) alkalmazasanak pontositasa:

o egy torés és <-4.0 T-score (nincs valtozas)

e 16bb torés és <-3.0 T-score (nincs valtozas)

o <-3.0 T-score-ral rendelkezo betegek, akiknél a megel6z6 12 honapban
alkalmazott OP terapia ellenére (frissitett Finansz. protokoll alapjan
denosumab) a BMD érték >5%-kal romlott vagy a terapia alatt ujabb torést
szenvedett el

o A fenti feltételek megléte esetén, amennyiben a beteg a megelozo kisenergiaju
torést 1 éven beliil szenvedte el és gyorsult csontanyagcseréje igazolt, elsoként
valasztando a romosuzumab

o denosumab kezelést kovetoen csak romosozumab valaszhato (teriparatid
kontraindikalt).

3. Komparatorvalasztas

A Kérelmez6 koltséghasznossagi elemzésében a teriparatid/alendronat és az alendronat kezelés
a komparator terdpia.

A Kérelmezd el6z6 beadvanyédban, valamint valaszlevelében megindokolta a komparator
valasztasat.

A Kérelmez6 komparator-valasztasa a szakmai iranyelvek, a hazai tAmogatasi rend és klinikai
gyakorlat figyelembevételével megfeleld, ugyanakkor nem teljeskort.

A komparatorvalasztas az alabbi limitaciokkal rendelkezik:

- a Kérelmezd nem vette figyelembe a tdmogatott rizedronsav, ibandronsav, zoledronsav,
denosumab, raloxifen terapiakat.

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

4.1.Relativ hatasossag

A legfontosabb, postmenopauzaban 1évé néknél végzett fazis I11-as klinikai vizsgalatok (ARCH
vizsgélat, 2017; FRAME vizsgalat, 2016;) eredményei alapjan az Evenity bizonyitottan
szignifikdnsan alacsonyabb torési kockdzatot eredményezett a placebohoz és alendronat
terapidhoz képest.
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A STRUCTURE vizsgéalatban egy éves romosozumab ¢és egy éves teriparatid terapiat
hasonlitottak 6ssze és azt talaltdk, hogy DEXA mérés alapjan a teljes csip6taj, a combnyak ¢€s
az agyeki gerinc BMD-értékének atlagos szazalékos valtozasa a kiindulasi értékhez képest
szignifikdnsan nagyobb volt a romosozumab-csoportban, mint a teriparatid-csoportban. A
végeselem-elemzés (Finite Element Analysis FEA) jelentds szilardsagnovekedést mutatott a
kiindulasi értékhez képest.

4.2.Az egészség-gazdasagtani elemzésben felhasznalt klinikai bizonyitékok

Az egészség-gazdasagtani elemzésben a STRUCTURE (Langdahl, 2017), FRAME (Cosman,
2016) és ARCH (Saag, 2017) klinikai vizsgalatok, egy halo6zatos metaanalizis (Barrionuevo,
2019) és egy meta-regresszio (Bouxsein, 2019) alapjan kalkulalt adatok kertiltek felhasznaldsra.

A Barrionuevo, 2019 publikalt NMA alapjan nem volt szignifikans kiilonbség a romosozumab
¢s a teriparatid torés rizikora (csipd, vertebralis és non-vertebralis) gyakorolt hatdsossagaban.

5. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa
5.1.Egészség-gazdasagtani elemzés célja €s tipusa

A téarsadalombiztositasi tdmogatasi kérelemhez egy koltség-hasznossagi tipust teljeskorii
gazdasagi elemzés késziilt, melyben a romosozumab/alendronat terdpia alapesetben a
teriparatid/alendronat terapiaval, illetve az alendronat kezeléssel keriilt Osszevetésre. A
gazdasagi elemzés alapja egy globalis egészség-gazdasagtani modell hazai koriilményekre
adaptalt valtozata. Az elemzés 6 honapos ciklusokban 30 éves idétavval, tehat a betegkor
¢letkorat (71 év) is figyelembe véve élethosszig tartdan szamol.

A gazdasagi elemzést a forgalomba hozatali engedélyben is szerepld, STRUCTURE és ARCH
vizsgalatok mintéjat alapul véve készitették el a tobbszords prevalens torést szenvedett betegek
(T-score: -3,0), illetve az egyszeri prevalens torést szenvedett betegek (T-score: -4,0)
alcsoportjara kiilon-kiilon.

5.2. Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzésben vizsgalt eljarasok hatasossagi adatainak bemeneti adatai a romosozumabot, az
alendronatot és a nem kezelést dsszevetd vizsgalatokbol készitett halozatos metaanalizisbdl,
valamint a csipdtdjitdrés, a csigolyatorés €s a nem csipdtdji- €s non-vertebralis torés relativ
kockazata Parthan, A. és mtsai., 2013 vizsgalatbol szarmaznak. Az A4ltalanos normal
populéciora vonatkozé hasznossagi becslések Hanmer 2006-0s tanulmanyabol szarmaznak. A
torés tipusara jellemzd hasznossagi szorzok keriiltek alkalmazasra az életkor- és nemspecifikus
hattérértékhez az USA dltalanos lakossagara vonatkozoan. Az erdforrds-felhasznéléasi
mintazatok finanszirozo6i adatbazis-elemzésekbdl szarmaznak. A tovabbi gyogyszeres kezelés
koltségei hazai, finanszirozéi adatforrasokbdl szarmaznak.

5.3. Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

1. alcsoport: t6bbszords prevalens torések, T-score: -3.0

A Kérelmez0 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a romosozumab/alendronat terapia
esetében tobblet-egészségnyereséget (XX QALY) és magasabb varhato koltségeket (XXX Ft)
szamszer(isit a teriparatid/alendronat komparatorral szemben az alapesetben bemutatott 30 éves
idétavon. Ennek megfeleléen a romosozumab/alendrondt terapia alapesetben szamitott ICER-
e (XXX Ft/QALY) alacsonyabb, mint a kérelmezett készitmény esetén relevans, az egy fore
jutd GDP masfélszeresében meghatarozott kiiszobértéke.
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A Keérelmez0 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a romosozumab/alendronat terapia
esetében tobblet-egészségnyereséget (XX QALY) és magasabb varhat6 koltségeket (XXX Ft)
szamszerlsit az alendronat komparatorral szemben az alapesetben bemutatott 30 éves idétavon.
Ennek megfelelden a romosozumab/alendronat terdpia alapesetben szamitott ICER-e (XXX
Ft/QALY) alacsonyabb, mint a kérelmezett készitmény esetén relevans, az egy fore jutd6 GDP
masfélszeresében meghatarozott kiiszobértéke.

2. alcsoport: egyszeri prevalens torés, T-score: -4.0

A Kérelmez0 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a romosozumab/alendronat terapia
esetében tobblet-egészségnyereséget (XX QALY) és magasabb varhato koltségeket (XXX Ft)
szdmszerusit a teriparatid/alendronat komparatorral szemben az alapesetben bemutatott 30 éves
idétavon. Ennek megfeleléen a romosozumab/alendronat terapia alapesetben szamitott ICER-
e (XXX Ft/QALY) magasabb, mint a kérelmezett készitmény esetén relevans, az egy fore jutd
GDP masfélszeresében meghatarozott kiiszobértéke.

A Kérelmez0 altal készitett egészség-gazdasagtani elemzés a romosozumab/alendronat terapia
esetében tobblet-egészségnyereséget (XX QALY) és magasabb varhat6 koltségeket (XXX Ft)
szdmszerusit az alendronat komparatorral szemben az alapesetben bemutatott 30 éves id6tavon.
Ennek megfeleléen a romosozumab/alendronat terdpia alapesetben szdmitott ICER-e (XXX
Ft/QALY) alacsonyabb, mint a kérelmezett készitmény esetén relevans, az egy fore jut6 GDP
masfélszeresében meghatarozott kiiszobértéke.

A romosozumab/alendronat terapia altal elért tobblet-egészségnyereség forrdsa dontden a
torések alacsonyabb relativ kockazata, a varhatod tobblet-koltségek forrasa pedig dontden a
romosozumab akviziciés koltségei. A hazai koriilmények kozotti koltséghatékonysag
igazolasdhoz sziikséges, listadr aranydban szamitott arcsokkentés mértéke XX% a
teriparatid/alendronat komparatorral szemben.

A Technologia-értékeld Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy az elemzéstipus valasztdsa nem
tekintheté megfelelden megalapozottnak a teriparatid/alendronat komparatorral szemben, mert
a modellben felhasznalt végpontokon a klinikai tobbletelény megléte nem megitélheto.

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

A Kérelmezd a betegszdm becslésére egy epidemiologiai adatokkal tamogatott, sajat becsélésre
alapuld elemzést alkalmazott, mely alapjan a teljes kezelt betegszam az Evenity terdpia
eseteében az 1., 2., 3., és 4. év végére 653, 884, 1481 és 1730 fore tehetd.

6.2. Az 6sszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége

A koltségvetesi hatds elemzésben az Evenity listadron szamitott kiszerelésenkénti brutto
fogyasztoi ara XXX Ft, kurakoltsége XXX Ft. A komparator teriparatid ktrakoltsége a 2024.
évi forgalommal sulyozott atlagér alapjan szamitva XXX Ft.

6.3.Koltségvetési hatés

A Kérelmezo altal vart, tamogatott dron szamitott, az Evenity terdpia Osszegzett bruttod
koltségvetési hatasa XXX, XXX, XXX és XXX Ft a befogadoi dontést kovetd 1., 2., 3., 4.
évben. A komparator teriparatid készitmények (Forsteo, Movymia, Teriparatid Teva ¢&s
Terrosa) koltségeit is figyelembe vevd nettd koltségvetési hatas XXX, XXX, XXX és XXX Ft.

7. A benyujtott elemzés limitacioi
2025. majus 17.
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Az elkészitett elemzések eredményeit ugyan nem befolyasolja, de annak relevancidjat érintheti,
hogy a Kérelmez6 a T¢F altal javasolt és publikusan elérhetd Strukturalt Kérelmezdéi Sablon
helyett sajat dokumentumsablont hasznalt a klinikai és egészség-gazdasagtani elemzések
elkészitéséhez. A Technologia-értékeld Fdosztaly keriilendd gyakorlatnak tartja a Strukturalt
Kérelmezo6i Sablontdl eltéré6 dokumentumsablon hasznalatat, mert az noveli az elemzések
kozotti heterogenitast, és neheziti a kritikai értékelési modszertan alkalmazasat.

7.1.0rvosszakmai limitaciok

A kérelem szempontjabodl relevans STRUCTURE vizsgalat eredménye az alkalmazési eldiras
megallapitasa szerint:

A vizsgalat nem a torésekre gyakorolt hatas becslésére iranyult”.

A Kérelmezd szakembereknek sz6l6 nemzetkdzi marketing anyagai is kiemelik: A
STRUCTURE vizsgalatban végpontként szereplé BMD- és FEA-eredmények nem jelentenek
torési hatékonysagot, és nem extrapolalhatok a torési hatékonysagban mutatkozo kiilonbségek
elérejelzésére.

Ezek alapjan a teriparatid komparatorral szemben nyujtott klinikai elény a toréskockazatra
nézve nem megitélheto.

A romosozumab ¢€s a denosumab vagy a zolendronsav kozott relevans direkt 6sszehasonlitas
nem all rendelkezésre.

Az egészséggazdasigtani elemzésben felhasznalt indirekt Osszehasonlitds orvosszakmai
szempontbol nem keriilt bemutatasra. A nemzetkdzi HTA értékelésekben szerepld indirekt
Osszehasonlitdsok szerint nem mutatkozott jelentds kiilonbség a torések kockazatanak
csOkkentése tekintetében. A vizsgalati populaciok heterogenitdsa miatt azonban az eredmények
megitélése bizonytalan.

7.2 .Egészség-gazdasagtani limitacidk

Az egészség-gazdasagtani elemzés legfontosabb limitacidja, hogy a relativ torési kockéazat a
csip0, a vertebalis €s a nonvertebalis torések végpontokon a klinikai tobbletelony megléte nem
megallapithaté a romosozumab/alendronat kezelés javara a teriparatid/alendronat kezeléssel
szemben. Emiatt a teljeskorli egészség-gazdasagtani elemzés tipusa (koltséghasznossagi
elemzés) nem tekinthetd megfelelden megalapozottnak. Az egészség-gazdasagtani elemzés
tipusa egy jol szamszerlisithetd, az inkrementélis egészségnyereség, illetve a koltségek
szamitasat is érintd bizonytalansagi tényezd, ami a koltséghatékonysagi konkliziora nézve nem
jelentds hatast. A terapidk kozott azonos hatdsossagot feltételezve a relativ torési kockazat
csokkentésében a romosozumab termeldi ardnak XX%-os arcsokkentése esetén teljesiil a
koltségminimalizacio.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy a modellezett id6tav talsdgosan
hosszi. A Human Mortality Database 2020-as adatai alapjan 71 évesen a varhato élettartam
12,47 év Magyarorszagon, amely joval alacsonyabb, mint a Kérelmezd 4altal hasznalt 30 éves
1dotav. Az egészség-gazdasagtani elemzes idotavja egy jol szdmszerlisithetd, az inkrementalis
koltségeket és az egészségnyereséget is befolyasold bizonytalansagi tényezd, mely jelentds.

Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacidja, hogy az alapeseti beallitds nem veszi

figyelembe a perzisztenciat, melyre a modell nagymértékii érzékenységet mutat. Az egészség-

gazdasagtani elemzésben az anabolikus kezelés idOtartama egy jol szamszerisithetd, az

inkrementalis koltségeket, és az egészségnyereséget befolydsold bizonytalansagi tényezd, mely
jelentds.

2025. majus 17.
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Az egészség-gazdasagtani elemzés tovabbi limitacioja, hogy a kdvetd terapia valasztasa nem
teljeskori. Tobb tamogatott biszfoszfonat is elérhetd az oszteoporozis szekunder prevencidjara,
melyek koziil nem a modellezett alendronat rendelkezett 2024-ben a legmagasabb forgalmi
részesedéssel. Az egészség-gazdasagtani elemzésben a kovetd terapia egy nem
szamszerlsithetd, az inkrementalis koltségeket befolyasold bizonytalansagi tényezd, mely
jelentds.

8. Nemzetkozi kitekintés

Az el6z6 beadvany ota eltelt 1 év alatt 0j, nemzetkdzi HTA irodai értékelést nem
azonositottunk.

Az ir NCPE 2024. novemberében az Evenity készitményt tdmogatasba fogadta az eldzetes
artargyalasok pozitiv eredménye kovetkeztében.

A Technologia-értékelé Foosztdly kiemeli, hogy a nemzetkézi HTA irodak értékelése
egybecseng azt illetden, hogy csak szigoritasok mellett javasoljik a romosozumab tamogatdsat:
sulyos csontritkulas kezelésére a menopauza utdn, a torés nagy kockazatanak Kkitett
személyeknél, ha 24 honapon beliil stilyos csontritkulasuk volt (gerinc-, csipd-, alkar- vagy
felkarcsonttorés) (tehat fennall az ijabb torés kozvetlen veszélye), és ¢€letkori megkdtések
mellett.

Fl16z06 értékelések:

Az angol NICE 2022.05.25-én kiadott allasfoglalasa alapjdn a romosozumab csak akkor
ajanlott a sulyos csontritkulds kezelésére a menopauza utan, a torés nagy kockazatanak kitett
személyeknél, ha:

- 24 honapon beliil stlyos csontritkulasuk volt (gerinc-, csipd-, alkar- vagy
felkarcsonttorés) (tehat fennall az Gjabb torés kdzvetlen veszélye), és

- a vallalat a kereskedelmi megallapodés szerint biztositja a romosozumabot.

A francia HAS 2021.03.10-én kiadott allasfoglaldsa szerint tdmogatdsra javasolja a stlyos
posztmenopauzalis csontritkulds kezelésére a készitményt a <75 éves ndk esetén, akiknek a
kortorténetében mar volt stlyos torés, és akiknél nem 4ll fenn koszortér-betegség (important,
ASMR: IV, mineur). Ugyanakkor a >75 éves vagy <75 éves koronaria-betegséggel jaro,
posztmenopauzéaban 1év0 osteoporosisban szenvedd ndk esetén nem javasolt a tAmogatasba
vételt (insuffisant, ASMR: sans objet).

A kanadai CDA-AMC 2021.11.11-én kiadott allasfoglaldsa alapjan tdmogatasra javasolja a
készitményt azoknak a betegeknek, akiknek a kortorténetében mar volt csontritkulas, és akiknél
a jovObeni torés kockazata magas, a FRAX eszkoz altal meghatarozott 10 éves toréskockazat >
20%. A betegnek a kalcium és/vagy D-vitamin kivételével csontritkulas elleni gyogyszerekkel
szemben kezelési naivnak kell lennie. A visszatérités maximalis id6tartama 12 hoénap. A
tamogatasba vétel feltétele a készitmény aranak legaldbb 53%-0s csokkentése a
koltséghatékonysag elérése érdekében.

A skot SMC 2020.10.09-én kiadott allasfoglalasa szerint a készitmény tdmogatasba vételét
javasolja az alabbi megkdtéssel:

- olyan betegeknél torténd alkalmazasra, akiknél torés tortént, és akiknél fennall egy Gjabb
torés kozvetlen kockazata (24 hénapon beliil).

A német IQWiG 2020.06.10-én kiadott allasfoglalasa szerint a készitmény tamogatasba vétele
ajanlott. Az értékelés alapjan relevans komparatornak az alendronsav, a risedronsav, a
2025. majus 17.
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zoledronsav, a denosumab ¢s a teriparatid tekinthetd. A G-Ba 2020.09.03-an kiadott
allasfoglaldsa szerint a klinikai csigolyatorések esetében jelentds, mig a sulyos, non-vertebralis
torések esetében kisebb mértékii hozzaadott eldnyt tarsitottak a romosozumabhoz

Az ir NCPE 2023.03.07-én kiadott allasfoglaldsa alapjan a készitmény tamogatdsa ajanlott
olyan posztmenopauzaban 1év0, sulyos csontritkulasban szenvedd nok kezelésére, akiknél az
el6z6 24 honapban csipd, csigolya, disztalis orsocsont, proximalis felkarcsont torés tortént, és
akiknél fenndll az 1wjabb torékeny torés kozvetlen kockazata, abban az esetben, ha a
koltséghatékonysag javithatdo a meglévd kezelésekhez képest. 2024 novemberében
arcsokkentési megallapodast kévetdoen tamogatasba fogadta a készitményt.

9. Konkluzio

A kérelmezett Evenity készitmény hatéanyaga a romosozumab, egy humanizalt monoklonalis
antitest, amely egy olyan csontépité szer, amely kettds hatassal rendelkezik: ndveli a
csontképzodést €s csokkenti a csontfelszivodast.

A STRUCTURE vizsgalat alapjan a klinikai bizonyitékokon alapulé tobbletelony mértékének
TéEF altal javasolt besorolasa szerint a romosozumab terdpia nyUjtotta klinikai tébbleteldony
megléte igazolhatd, mértéke modszertani okokbol nem meghatdrozhatd a teriparatid
komparatorhoz viszonyitva, a klinikailag relevansnak tekinthetd teljes csipd BMD szazalékos
valtozésa a kiindulastél a 12. honapig végponton. Ezt magas evidencia szintii, alacsony torzitasi
kockazattal jellemezhetd vizsgalatbol szarmaz6 klinikai bizonyitékok tdmasztjak ala.

A vizsgélat nem a torésekre gyakorolt hatds becslésére iranyult.

A rendelkezésre all6 bizonyitékok alapjan a klinikai tobbleteldny megléte nem megéallapithatod
a relativ torési kockdzat a csipd, a vertebalis és a nonvertebalis torések végpontokon.

A kérelmezett készitmény nem tekinthetd hianypotlonak, azonban meghatarozott célcsoport
esetén tobbletelonyt nytjthat a jelenlegi terapidkhoz képest.

A Kérelmezd  altal  benyujtott  egészség-gazdasagtani  elemzés  alapjan  a
romosozumab/alendronat  alkalmazasdval tobbletkoltség és  tobblet-egészségnyereség
szamszerisitett a teriparatid/alendronat komparatorral szemben.

A T¢F altal javasolt alternativ alapeset alapjan hazai koriilmények kozott legalabb XX%-os
arcsokkentés lehet sziikséges a romosozumab koltséghatékonysaganak igazoldsahoz a
teriparatiddal szemben. Az Evenity tdrsadalombiztositdsi tdmogatasba vétele egyértelmiien
tamogataskiaramlast eredményez a finanszirozo részére.
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