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Nyilvanos Osszefoglald

1. Kérelem targya

A kérelem a Dupixent 200 mg oldatos injekcio eldretoltott injekcios tollban, 2X ¢és
Dupixent 300 mg oldatos injekcié eldretoltott injekcios tollban, 2X készitmények
tarsadalombiztositasi tamogatasba torténd felvételére iranyulnak. A kérelem a nevezett
termék kiemelt, indikdcidhoz kotott tdmogatasara irdnyul a kovetkezd 1j, 1étesitésre
javasolt EU100 indik4cios ponton.

., Felnottek és serdiilok és 12 éves vagy idosebb gyermekek

A Dupixent kézepesen sulyos és sulyos atopids dermatitis kezelésére javallott olyan
felnotteknel és 12 éves vagy idosebb gyermekeknél és serdiiloknél, akiket szisztémads
kezelésre jeloltek.

6 és betoltott 12 éves kor kozotti gyermekek

A Dupixent sulyos atopias dermatitis kezelésére javallott olyan 6 és betoltott 12 éves kor
kozotti gyermekeknél, akiket szisztémas kezelésre jeloltek. ”

Kérelmezett indikacio:
A készitmény hatéanyaga, a D11AHO05 ATC-koda dupilumab jelenleg nem tamogatott.

A dupilumab alkalmazasi eléirasaban szerepld, jelen kérelem szemponjtabol relevans
terapias javallat a kdvetkezd:

., Felnottek és serdiilok és 12 éves vagy idésebb gyermekek

A Dupixent kozepesen sulyos és sulyos atopias dermatitis kezelésére javallott olyan
felndtteknél és 12 éves vagy iddsebb gyermekeknél és serdiilknél, akiket szisztémds
kezelésre jeloltek.

6 honapos és betoltott 12 éves kor kozotti gyermekek

A Dupixent sulyos atopids dermatitis kezelésére javallott olyan 6 honapos és betoltott 12
eves kor kozotti gyermekeknél, akiket szisztémds kezelésre jeloltek. ”

A TéF felhivja a figyelmet, hogy jelen értékelés a serdiild és gyermek indikéaciokra
vonatkozik, a felndttekre vonatkoz6 kérelem értékelése a 74/23-as regisztracios szamu
dokumentumban talalhato.
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve:

Dupixent 200 mg oldatos injekcid eldretdltott injekceids tollban, 2X

Dupixent 300 mg oldatos injekcid eldretdltott injekcids tollban, 2X

A forgalomba hozatalra
jogosult megnevezése:

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail
94250 Gentilly

Franciaorszag
Forgalomba hozatali EU/L/1711229/014
engedély szama: EU/1/17/1229/018

Forgalomba hozatal datuma:

2017. szeptember 26.

Forgalomba hozatali
engedély statusza:

Végleges engedéllyel rendelkez6 készitmény.

A készitmény specialis
jellemzdje:

A készitmény nem all fokozott feliigyelet alatt.

Kérelem formai és tartalmi
megfeleldsége

A kérelem 2023. méjus 5-én érkezett az OGYEI Technolégia-értékel
Féosztalyra (tovabbiakban TéEF), 2023. janius 26-i véleményezési
hataridével. A Kérelmez6 modositott formaban nyujtotta be a
200428/1 NEAK regisztraciés szami 2020-ben megfogalmazott
kérelmét: 6-12 éves gyermekek stlyos atopids dermatitisének
kezelésére is kéri a Dupixent tiamogatasat, mellékeli az erre vonatkozo
hatasossagi/biztonsagossagi bizonyitékokat, a serdiilékori
alkalmazasra vonatkozé 0jabb klinikai vizsgélati eredményt; valamint
az 4j relevans iranyelvet. Kiegészitésként mellékelt egy kisérdlevelet,
amelyben Osszefoglalta a hatdanyag jelen indikaciojaban benyujtott
tamogatasi kérelméhez késziilt elemzésein megtett modositasait.
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2. Elézmények

A Dupixent 200 mg oldatos injekcio eléretoltott injekcios tollban, 2X készitmény
tarsadalombiztositdsi tamogatasba torténd felvételére iranyuld kérelme kordbban mar
atadasra kertilt a Technoldgia-értékel6 Féosztalynak (TéF) 200428/1 NEAK regisztracios
szammal 2020. majus 6-i érkezési, valamint 2020. junius 18-i véleményezési hataridével.
Jelen tamogatasi kérelem a fent emlitett készitményen tal a Dupixent 300 mg oldatos
injekcio eléretoltott injekcios tollban, 2X készitményre is vonatkozik.

A korabbi kérelem a nevezett termék tételes tamogatasat kérte az alabbi indikacioban:

A Dupixent kozepesen sulyos és sulyos atopias dermatitis kezelésére javallott olyan
felnotteknél és 12 éves vagy idosebb gyermekeknél és serdiiloknél, akiket szisztémds
kezelésre jeloltek.

A készitmény TEB targyaldsara 2020. julius 15-én keriilt sor. A TEB a készitmény
feltételes tamogatasa mellett dontott a 12-18 éves serdiildk esetén:

WA TEB a 12 éves vagy idésebb serdiiléknél feltételesen timogatia a készitmény
tamogatatdsat a sziikséges fedezet rendelkezésre dllasa esetén, azonban az evidencidk
limitdltsaga miatt felndttek esetében nem tamogatja a készitmény tamogatdsat.”

Orvosszakmai értékelés

A Kérelmez6 a 200428/1 NEAK regisztracios szammal 2020-ban benytjtott kérelmében
bemutatta a betegséget, az epidemioldgia jellemzoket és a gyermekkori AD kezelésében
fennalld kielégitetlen sziikségletet. Jelen kérelemben a 6-11 éves gyermekek
betegségterhének jellemzésére a Kérelmez6 bemutatja a betegség 6-11 éves gyermekek
¢letmindségere gyakorolt hatdsat, a viszketés €s alvaszavar, gyakori fellingolasok okozta
depresszio, szorongas pszicholdgiai kovetkezményeit,? 3 valamint a gyakori komorbiditast
(pl. allergias rhinitis, asthma, ételallergia).®

EuroGuiDerm ajanlas

A 2022-es EuroGuiDerm guideline az atopids dermatitis (AD) szisztémas kezelésre
vonatkozo, bizonyitékon és konszenzuson alapuld szakértéi ajanlas.®> Az irdnyelv mind a
hagyomanyos immunszuppressziv kezelést, mind a biologiai terapidkat (monoklonalis
antitest, Janus-kinaz inhibitor) is targyalja. A serdiilok és gyermekek kezelésére vonatkozo
algoritmusban a hagyomanyos szisztémas immunszupressziv szerek koziil a ciklosporin
adhato 16 éven feliili serdiiléknek, a tobbi immunszupressziv kezelést off-label
alkalmazzak. A bioldgiai terapiak koziil az ajanlasban dupilumab és upadacitinib biologiai
terapiak szerepelnek stlyos betegségben (1. abra). A monoklonalis antitestek és JAKI-k
eltérnek a valasz kialakuldsanak ideje, a varhat6 relapszus ideje, a leggyakoribb
mellékhatasok és a monitorozando laboratoriumi vizsgalatok tekintetében. A dupilumab
adasanal nem sziikséges a beteg rendszeres laboratoriumi monitorozasa. A JAK-inhibitor
kezelés mellett a vérkép, lipid-profil és majfunkciok monitorozasa sziikséges.

2023. julius 26.

Regisztracios szam: TéF/71-72/23

71_72_23 Dupixent_AD_gyermek_serdulo_20230626
3. oldal



= 1135 Bp. Szabolcs u. 33.
0 GY E I Levélcim: 1372 Postafiok 450.
Orszdgos Gybgyszerészeti Tel: (1) 8869-300, Fax: (1) 8869-460

és Elelmezés-egészségiigyi Intézet E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu

Web: www.ogyei.gov.hu

Technologia-értékeld Foosztaly

A dupilumab rovid tava hatdsossagara és relativ hatasossdgara vonatkozo evidenciakat
magas szintlinek, a biztonsagossagra vonatkozdakat kdzepes szintlinek értékelték. Az 52
hetes hosszu tavu vizsgalatok végpontjanal a torzitasi kockazatot alacsonynak talaltak.

Az upadacitinib rovid tdva hatdsossagara vonatkoz6 bizonyitékok alacsony, a
biztonsagosagra vonatkozodak nagyon alacsony szintiiek.

Stepped-care plan for children and adolescents with atopic eczema

+ Add antiseptic/antibiotic/antiviral/antifungal Continue measures recommended below and select from (if appropriate):

treatment in cases of infections

* Consider compliance and diagnosis, if therapy has

insufficient effect severe in license for > 16 years in license for > 6 years in license for > 12 years

* Referto Table 2 in part 2 of the guideline for
| AzAr2 | MTXS3

In alphabetical order

TCS classes recommended

Continue measures recommended below and select from (if appropriate):

NE-Uve sychosomatic
T kS and medium psy .
proactive proactive dose UVA1l COUI‘ISEllng

Continue measures recommended below and select from (if appropriate):

TCI2 + | wet wraps

reactive acute

mild TCS?

avoidance of

baseline
allergens

thera py daily, in sufficient quantity and adjust as much as possible in
freguency to degree of skin dryness sensitized patients

educational
programmes

1refer to guideline text for restrictions, 2 licensed indication, ? off-label treatment
‘M (dark green) strong recommendation for the use of an intervention/ ™ (light green) weak recommendation for the use of an intervention
For definitions of disease severity, acute, reactive, proactive see section ‘VII* and section ‘Introduction to systemic treatment’ of the EuroGuiDerm Atopic Eczema
Guideline
AZA=azathioprine; CyA=ciclosporin; Dupi=dupilumab; MTX=methotrexate; TCI=topical calcineurin inhibitors; TCS= topical corticosteroids; Upa=upadacitinib;
UVAl=ultraviolet A1; NB-UVB=narrow-band ultraviolet B

‘ S75%

(1113)

2 abstentions

y (adapted from GRADE )
_ We believe that all or almost all informed people would make that choice.
T We believe that most informed people would make that choice, but a substantial number would not.
o We cannot make a recommendation.

1 We believe that most informed people would make a choice against that intervention, but a substantial number would not.
_ We believe that all or aimost all informed people would make a choice against that choice.
No recommendation.

1. abra Gyermekek és serdiilok atopias dermatitisének kezelési algoritmusa

Forras: Wollenberg et al. J Eur Acad Dermatol VVenereol 2022

Klinikai vizsgalatok
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A klinikai vizsgalatokban a betegség sulyossagat, a tiinetek valtozéasat ¢s a HRQoL-t
értékelték.

A betegség sulyossagat az Investigator Global Assessment (IGA), Eczema Area and
Severity Index (EASI) és a Scoring Atopic Dermatitis (SCORAD) eszkozokkel értékelték.

A tiineti valtozas méréséhez a Pruritus Numerical Rating Scale (pruritus NRS) és Patient-
Oriented Eczema Measure (POEM) eszkozoket hasznaltak.

A HRQoL értékelésénél Children’s Dermatology Life Quality Index (CDLQI) hasznaltak.

e 12-17 éves korosztaly klinikai vizsgalatai

A LIBERTY AD ADOL (AD-1526, NCT03054428)° kettés vak, randomizalt, placebo-
kontrollalt, multicentrikus, fazis 3-as vizsgéalatba 251 12-17 éves, kdzepesen sulyos és
sulyos AD-ben szenvedd beteget vontak be, a vizsgalat 16 hetes volt. A vizsgalat leirasat
¢és eredményeit a TEF 2020. janius 18-i véleménye tartalmazza. Az Gsszetett els6dleges
végpont a IGA 0-1 és >2 pontos csokkenést és EASI-75-6t elért beteg aranya volt. A 16.
hétre a dupilumab karokon a betegek szignifikdnsan nagyobb ardnyban érték el az
elsédleges végpontokat : EASI-75-6t 41,5% a kéthetenkénti, 38,1% a négyhetenkénti
dupilumab kezelésnél versus 8,2% a placebo karon (a kiilonbség 33,2%, illetve 29,9% a
dupilumab javara, p<0.0001); IGA 0-1 és >2 pontos csokkenést 24,4% a kéthetenkénti,
17,9% a négyhetenkénti dupilumab adagolasnal, versus 2,4% a placebo karon (a kiilonbség
22,0% és 15,5% a dupilumab javara, p<0.0001). A mellékhatasok altalaban enyhék vagy
mérsékeltek voltak. Conjunctivitis a dupilumab kezelési karokon a betegek 9,8%-nal és
10,8%-nal, a placebo karon 4,7%-nal jelentkezett. Az injekcid helyén a dupilumab
karokon a betegek 8,5%-nal, 6,0%-nal, a placebo karon 3,5%-nal volt lokalis reakcio.

A LIBERTY AD PED-OLE (NCT02612454) kiterjesztett fazis 3 vizsgalat a serdiilok 52
hetes dupilumab kezelésének biztonsagossagi és hatasossagi eredményeit elemzi.

Résztvevok és beavatkozas

A vizsgalatot el6z0 klinikai vizsgalatokban részt vett 294 beteggel folytattak. Az addigi
adagolasi rendrdl 4 hetenként adott 300 mg dupilumab adasara tértek at, fliggetleniil a
beteg testsulyatol. Ha nem értek el megfeleld IGA valaszt, a dozist kéthetente adott 200
mg-ra (< 60 kg) vagy 300 mg-ra (> 60 kg) emelték. Tartés IGA-valasz esetén
megprobalhattak elhagyni a kezelést. Az 52. heti vizitig 102 beteg (34,7%) maradt a
vizsgalatban.

Végpontok

Az elsédleges végpont a kezelés alatt jelentkez6 nemkivanatos események (TEAE)
eléfordulasanak gyakorisaga, azok sulyossdga. Masodlagos végpontok: a sulyos és
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kiilonleges figyelmet igényl6 mellékhatasok el6fordulasanak gyakorisaga, valamint az 52.
héten észlelt IGA score és EASI valasz.

Eredmények

A dupilumab hosszu tava biztonsagossagi profilja hasonld volt a felndtt populacional
tapasztaltakhoz és konzisztens volt a mar ismert biztonsagossagi profillal. A legtobb
terapiaval 6sszefliggd mellékhatas enyhe/mérsékelt volt.

Az 52. héten az IGA 0-1 betegek ardnya 42,7% volt és EASI-50, EASI-75 és EASI-90
javulast ért el a betegek 93,1%-a, 81,2%-a és 56,4%-a. A betegek tobb mint 70%-anal
emelni kellett a kezdeti dozist. Az 52. héten a betegek 29,4%-a volt tiinetmentes, vagy
majdnem tlinetmentes 12 héten keresztiil, majd befejezte a terapiat; 56,7% relabalt, majd
ujrakezdte a terapiat.

e 6-11 éves korosztaly klinikai vizsgélata
LIBERTY AD PEDS (AD-1652, NCT03345914)8

Kettds vak, randomizalt, placebo kontrollalt, multicentrikus fazis 3-as, 16 hetes vizsgalat,
amelyben 367 sulyos, lokdlis szteroid-kezeléssel nem kontrollalhatdé 6-11 éves atopias
dermatitises beteg vett részt.

Résztvevok

6-11 éves sulyos AD-ben szenvedd (IGA >4, EASI >21, BSA >15%, pruritus NRS >4),
> 15 kg testsulyu betegek, akiknél a vizsgalat kezdete eldtti 6 honapban helyi kezeléssel
nem értek el megfeleld valaszt.

Beavatkozas

A betegeket 1:1:1 aranyban randomizaltak 4 hetenként adott 300 mg dupilumab (kezd6
dozis 600 mg), 2 hetenként teststlytol fliggd adag (< 30 kg kezdeti testsulynal 100 mg,
kezd6 dozis 200 mg; > 30 kg kezdeti teststilynal 200 mg, kezd6é dozis 400mg) dupilumab,
ill. placebo csoportokba, emellett minden beteg helyi szteroidkezelést (TCS) is kapott.

Végpontok

Elsddleges 0sszetett végpont a 16. hétig IGA 0 -1-et és EASI-75-6t elérd betegek aranya.
F6bb masodlagos végpontok: az EASI %-os valtozasa, a peak pruritus NRS heti atlaganak
valtozésa az 1.-16. héten.

Eredmények
A betegek kiindulasi jellemzdi kiegyenlitettek voltak, >90%-nal fordult el atopias
komorbiditas.
A 16. hétig szignifikansan tobb beteg érte el az IGA 0-1 és EASI-75 végpontokat a
dupilumab karokon, mint a placebo karon. A 16. heti IGA 0-1-et elért betegek aranya a 2
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hetenként adott dupilumab karon 29,5% (P=0,0004), a 4 hetenként adott dupilimab karon
32,8% (P<0,0001) és a placebo karon 11,4% volt. Az EASI-75-6t elért betegek aranya
rendre 67,2%, 69,7% versus 26,8% volt (P<0,0001). AZ IGA ¢és EASI eszk6zokkel mért
javulads a 16 hét alatt folyamatos volt. Az optimalis adag a < 30 kg-os gyermekeknél a
négyhetente adott 300 mg, > 30 kg-os gyermekeknél kéthetente adott 200 mg volt. A
leggyakoribb mellékhatds conjunctivitis €s az injekcid helyén jelentkezd reakcio volt.

A LIBERTY AD ADOL és LIBERTY AD PEDS vizsgélatok dsszevont értékelései ° 10

Az egyik post hoc analizis a két vizsgalatban el6fordulo fertézések gyakorisagat értékelte
az alkalmazott kezelés és dozis szerint; a csoportok: placebo-kezelés, engedélyezett dozist
dupilumab-kezelés, egyéb dupilumab-dozissal valo kezelés ill. minden dupilumab-ddzisu
kezelés. A vizsgalatba 0sszesen 612 beteget vontak be: 205 részesiilt placebo, 407 pedig
dupilumab kezelésben. A teljes fertézési rata alacsonyabb volt a dupilumab karon a
placeboval szemben (legaldbb egy esemény / 100 betegév: placebo, 227; jovahagyott
dupilumab 173; egyéb dupilumab 206; minden dupilumab, 184). A borfertézések szama
is alacsonyabb volt a dupilumabbal kezelt csoportokban. Az adatok alapjan a dupilumab
kezelés gyermek ¢és serdiil6 AD betegeknél nem ndveli a fertdzés kockazatat és
alacsonyabb borfertdzés rataval jar egyiitt a placebohoz képest.

A masik Osszevont értékelés 4 kiilonb6zd anatomiai régidban (fej és nyak, torzs, felsd
végtagok, alsd végtagok) vizsgalta a dupilumab hatdsossagat. Az tiineteket valamit az
elvaltozas kiterjedését értékelve megallapitottdk, hogy a dupilumab minden vizsgalt
régioban €s végpontban hatasos volt. A javulas hamar jelentkezett €s a vizsgalat 16 hete
alatt fennmaradt.

Koltséghatékonysag

A Kérelmezd a jelenlegi, a serdiildkon tul a 6-12 éves gyermekekre is vonatkozo
tamogatasi kérelme részeként a korabban benyujtott egészség-gazdasagtani elemzéshez és
modellhez nagyon hasonlé dokumentumat nyujtott be (az egészség-gazdasagtani modell a
korabban benyujtottnak egy frissitett valtozata).

A jelenlegi beadvany a korabbi, 200428/1 NEAK regisztracios szamu kérelemhez képest
a serdiilokre nézve relevans valtozasokat tartalmazza:

- Az egészség-gazdasagtani elemzésben a Kérelmezd torolte azt a korabbi
feltételezését, ami szerint a masodik évet kovetd dupilumab kezelési koltségek a
korabbi évek 74%-a jelentkezik. A valtoztatds eredményeképp a dupilumab karon
elszamolt gyodgyszerakvizicios koltségek érdemi emelkedése figyelhetd meg, és
végsd soron a dupilumab szempontjabol kedzvezodtlenebb koltséghatékonysagi
eredmények sziiletnek.
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- Az egészség-gazdasagtani elemzésben a Kérelmezé a korabbi kérelemhez
benyujtott elemzésben hasznalthoz képest masik végpontot alkalmaz a terapias
50 és a DLQI >6 valasz szerepelt, addig a jelen elemzésben az EASI-50 pontszdm
volt alapesetben beallitva.

- A kordbbi egészség-gazdasagtani elemzésben szereplohoz képest a jelen
elemzésben alkalmazott dupilumab ar emelkedett: mig a korabbi elemzésben XXX
Ft-os eldretoltott injekcids tollankénti dupilumab koltség szerepelt, addig a jelen
elemzésben, ugyanennél a paraméternél XXX%-al magasabb érték, azaz XXX Ft
szerepelt.

- A direkt egészségiigyi koltségek esetén a bemeneti adatok széles kore modosult,
melynek eredményeképp a gyogyszerakvizicids koltségeken tali, egyéb
egészségligyi koltségekben jelentkezd inkrementélis eredmények a dupilumab
szempontjabol kedvezdbben alakultak.

A Dupixent 300 mg készitmény kérelmezett termeldi ara XXX Ft-tal emelkedett a 2021-
ben benyujtott kérelemben szereplé arhoz képest. A korabbi és a jelenlegi kérelmekben
megjelolt arakat az 1. tablazat 6sszegzi. Fontos megjegyezni, hogy a korabbi tAmogatasi
kérelem oOta a gyogyszeripari vallakozasok altal fizetendd kiilonadot, melynek
eredményeképp a dupilumab jelen készitménye esetén a 40%-kal csokkentett termeldi ar
XXX Ft lenne.

1. tablazat: A Dupixent 300 mg oldatos injekcié eléretoltott injekcios tollban, 2x
kérelmezett termel6i aranak valtozasa

Kérelem Termel6i ar Brutté fogyasztoi ar
2018 XXX Ft XXX Ft
2019 XXX Ft XXX Ft
2021 XXX Ft XXX Ft
2023 XXX Ft XXX Ft

Forras: TéF sajat Gsszeallitas a benyujtott kérelmek alapjan

A serdiilokhoz képest a 6-12 év kozotti gyermekek esetén elkészitett elemzésben ezen feliil
a Kérelmez6 eltér6 dupilumab adagolasi sémat alkalmazott, mely az alkalmazasi
eléirasnak megfelelden lehetdvé teszi a dupilumab dozisanak feltitralasat a terapias valasz
elégtelensége esetén. Az egészség-gazdasagtani elemzésben a Kérelmezd a gyeremekre
relevans hatasossagi adatokat szerepeltette. A korabbi tdmogatasi kérelem benyujtasa ota
a hazai egészség-gazdasagtani irdnyelv is modosult; a meguljitott egészség-gazdasagtani
iranyelvbdl a koltséghatékonysagi kiiszobérték modosuldsa kozvetlen relevanciaval bir a
dupilumab mind a serdiild, mind a gyermek betegkdrben vizsgalt koltséghatékonysaga
szemponjtabol.

A serdiilékre vonatkozd egészség-gazdasagtani elemzés eredményeit a 2. tablazat, a
gyermekekre vonatkozo koltséghatékonysagi eredményeket pedig a 3. tablazat mutatja.
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2. tablazat: A 12-18 éves (serdiilé) betegekre vonatkozo egészség-gazdasagtani

elemzés eredményei

1y 2 _ . Inkrementalis Inkrementalis
Koltség Egészségnyereség Koliség egészségnyereség ICER
Dupilumab XXX Ft 15,78 QALY XXX Ft 159 QALY | - ;((S(KLY
BSC XXX Ft 14,19 QALY ref, ref. ref,

Forras: T¢F sajat 6sszedllitas a benyujtott elemzés alapjan

3. tablazat: A 6-12 éves (gyermek) betegekre vonatkozé egészség-gazdasagtani
elemzés eredményei

w1s _ , Inkrementalis Inkrementalis
Koltség Egészségnyereség Koltsée egészségnyereség ICER
Dupilumab XXX Ft 16,49 QALY XXX Ft 213QALY | /X(;%_Y
BSC XXX Ft 14,36 QALY ref. ref. ref,

Forras: TéEF sajat 6sszeallitas a benyujtott elemzés alapjan

Az egészség-gazdasagtani iranyelv! a koltséghatékonysagi kiiszobértéket a nem ritka
betegségek kezelésére szant gydgyszerek esetén a tobblet-egészségnyereség mutatd
(TEM) értéke mentén definidlja.

A kiiszobérték meghatarozasa az alabbi 1épésekben tortént:

QALYvizsgélt technologia — QALYkomparétor

tobblet — egészségnyereség mutatd (TEM) = Y TR .
vizsgalt technolégia

o 15,78 — 14,19
TEM (serdil6k) = — 1578 ~ 0,10
16,49 — 14,36
TEM(gyermekek) = 1649 ~ 0,13

Serdiilok és gyermekek esetében is a TEM értéke 0 és 0,25 k6zé esik, igy az iranyado
koltséghatékonysagi kiiszobérték az egy fore jutdé GDP masfélszerese, azaz 8 535 905 Ft/
QALY lenne. A bemutatott elemzésben szerepl6 alapesetek mentén a serdiil6 (12-18 éves)
betegekdrben a koltséghatékonysdg igazoldsdhoz sziikséges arcsokkentés mértéke
legalabb XXX%, mig a gyermek (6-12 éves) betegkor esetén legalabb XXX% lenne.

A Kérelmez6 a benytjtott dokumentumok kozott talalhato kisérélevélben vallalast tett arra
vonatkozoan, hogy a jelenlegi, egyedi méltanyossagi kérelemre finanszirozott dupilumab
hatdanyagu készitmények elszamolasa esetén alkalmazott XXX Ft-os kiszerelésenkénti
arat kivanja fenntartani rutinszer(i timogatasba vétel esetén is. A megajanlott ar a gyartoi
listaarnal (XXX Ft) XXX%-al alacsonyabb, igy a hazai koriilmények kozott igazolhato
koltséghatékonysag érdekében tovabbi, bar kismértékli arcsokkentés lehet sziikséges.
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Koltségvetési hatas

A Kérelmez0 a betegszam becslését aggregalt epidemioldgiai adatok segitségével végezte
el, mely alapjan a teljes kezelt betegszam a dupilumab terapia esetében (figyelembe véve
az életkor mentén képzett gyermek, illetve serdiilé alpopulaciok szerinti, rendre 3%, 5%,
10%, 15%-o0s, valamint 34%, 36%, 45%, 50% varhato piaci részesedést) az 1., 2., 3., és 4.
év végére Osszesen 69, 93, 134, 172 fore teheto.

A Dupixent 200 mg-os és 300 mg-os hataserdsségének listadron szamitott
kiszerelésenkénti brutté fogyasztéi ara egyarant XXX Ft (a tdmogatdsi Osszeg a
kérelmezett tamogatasi technika figyelembe vételétel XXX Ft), éves kezelési koltsége a
6-12 éves, 15< kg és <60 kg kozotti testtomegli gyermekek esetén XXX Ft, 60< kg
testtomeg felett pedig XXX Ft lenne, tAmogatott &ron szamolva. A serdiilok esetén az éves
kezelési koltség ugyancsak XXX Ft lenne (a Dupixent arképzése miatt a serdiilok
testtomeg szerinti eloszlasa alapesetben nem relevans).

"or

A Kérelmez6 altal vart, tamogatott aron szamitott, a dupilumab terapia dsszegzett bruttd
koltségvetési hatasa a gyermek ¢€s a serdiild korcsoportokban 6sszesen XXX Ft, XXX Ft,
XXX Ft, XXX Ft a befogadéi dontést kovetd 1., 2., 3., 4. évben (mely tisztan
gyogyszerkoltség). Tekintettel arra, hogy a kezelés komparatora a koltségvetési
hataselemzésben is a BSC, igy a bruttd és nettd koltségvetési hatas megegyezik (4.
tablazat).

4. tablazat: Kérelmezo altal becsiilt brutto és netté tamogatas-kiaramlas

Y1 Y2 v3 | v4
Kezelési koltség (évente, 6-12 évesek”) XXX Ft
Kezelési koltség (évente, 12-18 évesek) XXX Ft
Eves becsiilt 0j betegek szdma (évente, 6-12 évesek) 26 36 59 68
Eves becsiilt j betegek szdma (évente, 12-18 évesek) 43 57 75 104

Becsiilt bruttd és nett6d tAmogatas-kiaramlas
(Dupixent tamogat6 dontést kovetden, 6-12 évesek) XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
(Tamogatott aron szamitva)

Becsiilt brutté és nettd tAmogatas-kiaramlas
(Dupixent tamogat6 dontést kovetden, 12-18 évesek) XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
(Tamogatott dron szamitva)

Becsiilt bruttd és nettod tamogatas-kiaramlas
(Dupixent tamogat6 dontést kovetben, 6-18 évesek) XXX Ft | XXXFt | XXXFt | XXXFt
(Témogatott 4ron szamitva)
*A 6-12 évesek kezelési koltségét a gyermekek testtomeg szerinti eloszlasaval stilyoztuk. Gyermekek esetén a Kérelmezd
alapeseti feltételezésével Osszhangban 20%-ban 15< kg és <60 kg, 80%-ban pedig 60< kg testtomeg-eloszlast
feltételeztiink. Bar a serdiilok esetén az alkalmazasi eldiras szerint bevitt dozis szintén kiilonbdzik a testtdmeg alapan,
ez a Dupixent 200 mg-os és 300 mg-os hataser6sségének arképzése miatt a kezelési koltségekben nem képezédik le.

Forras: Dupixent tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan T¢F sajat szerkesztés

A kisér6levélben szerepld megajanlott nettd kiszerelésenkénti nettdo ar (XXX Ft) a
dupilumab terapia Osszegzett bruttdé koltségvetési hatdsa a gyermek és a serdiild
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korcsoportokban 6sszesen XXX Ft, XXX Ft, XXX Ft, XXX Ft a befogaddi dontést kovetd
1., 2., 3., 4. évben.

3. Konkluzid

A benyujtott kérelem és a mellékletei nem egyeznek meg a 200428/1 NEAK regisztracios
szamu 2020-as beadvannyal és mellékleteivel, a korabban kezelni szandékozott 12-18
éves, atopids dermatitiszben szenvedd betegkor mellett a 6-12 évesekre is kiterjed. A
kérelemben szerepelnek a 6-12 éves korosztalyban végzett vizsgalatok-, a 12-17 éveseknél
végzett pivotalis vizsgalat nyilt kiterjesztésének eredményei, valamint post hoc analizisek.
A kérelemhez a korabbi egészség-gazdasagtani modell jabb verzidjat mutatta be.

A rendelkezésre allo bizonyitékok alapjan a dupilumab révid tavon klinikai tobbletelonyt
nyujt az IGA 0-1 és EASI-75 klinikailag relevansnak tekinthet6 végpontokon a
komparator BSC terapiahoz képest a 12-17 éves serdiilok kozépsulyos és stlyos, valamint
a 6-11 éves gyermekek sulyos atopids dermatitisében. Ezt magas evidencia szintli
vizsgalatbol szarmazod bizonyitékok tamasztjak ald. A készitmény 6-17 éveseken végzett
vizsgalatainak  hatasossagi eredményei konzisztensek a feln6tt AD-betegek
eredményeivel. A kérelmezett készitmény unmet medical need kielégitését célozza; a
kérelmezett indikécioban nem all rendelkezésre engedélyezett szisztémas terapia a 6-12
éves betegek szamara.

Kérelmezd kiegészitésként mellékelt egy kisérdlevelet, amelyben 0Osszefoglalta a
hatéanyag jelen indikacioban elérhetd fobb hatasossagi eredményeit, illetve a
finanszirozasi ajanlatot, melyben a Kérelmez6 megerdsiti, hogy a dupilumab jelenlegi,
egyedi elszamolasban alkalmazott XXX Ft-0S nettd arat kivanja tartani a rutinszerii
finanszirozés részeként. A hazai koriilmények kozotti koltséghatékonysag igazolasahoz
tovabbi arcsokkentés lehet sziikséges, a kezelendd betegek alcsoportjatol fiiggden
kiilonbozd mértéki.

Tekintettel az eljarasi folyamat sajatos jellemzodire, a TéF nem modositja korabbi
szakvéleményét.

A kérelem ismételt benytjtasa esetén javasolt figyelembe venni az OGYEI Médszertani
Ajanlasdban? szerepd javaslatait.
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