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Technolégia neve

Verzenios 50 mg filmtabletta 28x, Verzenios 100 mg filmtabletta 28x, Verzenios
150 mg filmtabletta 28x

Hatéanyag abemaciklib
A Verzenios hormonreceptor- (HR)-pozitiv, human epidermalis névekedési
faktor receptor 2 (HER2) negativ, lokalisan elérehaladott vagy metasztatikus
&ed emlérakban szenvedé ndk kezelésére javallott kiindulasi endokrin alapu
Alkalmazasi

eléirasban szereplo
terapias javallat

terapiaként  alkalmazott  aromataz-inhibitorral  vagy  fulvesztranttal
kombinaciéoban, vagy olyan néknél, akik el6zoleg endokrin terapiiaban
részesiiltek.

Pre- vagy perimenopausiaban 1évé nék esetében az endokrin terapiat luteinizalé
hormon-releasing hormon- (LHRH)-agonistival kell kombinalni.

Mire vonatkozoan
érkezett a kérelem?

uj hatéanyagra

g‘l’lrlzl‘:f;:i“ kiemelt, indikaciohoz kitott timogatas
Ka teg%')ria meglévé tamogatott indikacio, egészségiigyi rendelkezés megjelolése: EU100 8i/4.
EU100 8i/4.
« Lokalisan, lokoregionalisan elérehaladott vagy metasztatikus, hormonreceptor
Kérelmezett .. Py . P P :
indikacié pozitiv emlérakban, tamoxifen és aromatase-gatlé - vagy ha a beteg korabban

tamoxifent nem kapott, aromatase-gatlo - kezelés utan bekovetkezé progresszio
(elvaltozasok méretének 25%-os novekedése, vagy uj gécok megjelenése) esetén.

Terapias sziikséglet

A nemzetkozi iranyelvek ajanlasai szerint a lokalisan, lokoregionalisan elérehaladott
vagy metasztatikus, hormonreceptor pozitiv emlérak tamoxifen / aromatdz-gatlo
kezelést kovetd progresszidja esetén a kovetkezd hatdanyagok ill. kombinaciojuk
alkalmazhatd: fulvesztrant, everolimusz, tamoxifen, CDK gatlok (abemaciklib,
palbociklib, ribociklib), alpelisib, aromataz inhibitorok (anasztrozol, letrozol,
exemesztan).

A kérelmezett EU100 8/i4. indikéciés ponton everolimusz, fulvesztrant és palbociklib
hatéanyagt készitmények tdmogatottak.

Tudomanyos
bizonyitékok

A ribociklib hatébanyag hatisossagat és biztonsagossagit a MONARCH 3 klinikai
vizsgéalatban aromataz-inhibitorral (anasztrozol vagy letrozol) kombinacioban
vizsgaltak Al monoterapiaval szemben. Az egészség-gazdasagtani elemzésben
megjelolt populacioval a MONARCH 2 vizsgalatban fulvesztranttal kombinacioban
vizsgaltak.

Terapias hatas
jellege

Az abemaciklib egy 0j terapids csoport képviseldje; a ciklin-dependens kinaz 4 és 6
szelektiv, reverzibilis inhibitora, enzimatikus vizsgalatokban a ciklin D1/CDK4-gyel
szemben a legaktivabb. A CDK 4/6 gatlasa révén csokkenti a sejtosztodast, ugy, hogy
megakadalyozza a sejtciklusban a G1-bdl az S-fazisba torténd atmenetet. A terapia
nem kurativ.

A MONARCH 2 klinikai vizsgalat eredményei alapjan az abemaciklib-kezelés
statisztikailag szignifikans javulast jelent a PFS-ben 7,1 honappal (16,4; 95% CI: 14,4;
19,3 vs. 9,3; 95% CI: 7,4; 11,4; HR: 0,553; 95% CI: 0,449; 0,681; p<0,001).
Publikalt formaban a 2017-02-14-i adatzarasbol szarmazo teljes tulélés adatok
érhetdek el, az adatzaraskor az OS-adatok éretlenek. Hivatalos kézlemény alapjan a
frissitett teljes talélésadatok elérhetdvé fognak valni.

A kezelés biztonsagosan alkalmazhato.

A Kérelmezo altal
valasztott
komparator

palbociklib+fulvesztrant kombinacio

Relativ hatasossag,
biztonsagossag

A direkt dsszehasonlitd vizsgalatokbol szarmazoé eredmények nélkiil az kombinaciok
Osszevetése (PAL-FUL vs. ABE-FUL) szisztematikus irodalomkutatast kdovetd
héalozatos metaanalizissel tortént. Az eredmények alapjan a két kombinacioé hasonld
betegpopulacioban hatasosabb, mint a fulvesztrant monoterapia, illetve a két
kombinaci6 hatdsossaga szignifikdns mértékben nem tért el.

Utolso frissités: 2019. szeptember 20.
Regisztracios szam: TéF/76-78/19



Y O G Y E | 1051 Budapest, Zrinyi utca 3.
Levélcim: 1372 Postafiok 450.

‘ Orszagos Gyogyszerészeti Tel: (1) 8869-300, Fax: (1) 8869-460
és Elelmezés-egészségiigyi Intézet E-mail: ogyei@ogyei.gov.hu

Web: www.ogyei.gov.hu

NYILVANOS OSSZEFOGLALO - Technolégia-értékeld Féosztaly

Az adatok felhasznalhatésagat korlatozza, hogy a betegpopulacio heterogén, a teljes
tulélés adatok éretlenek és a nem lehetett Gsszevetést végezni a mellékhatasok és az
¢életmindség alapjan.

Az ESO-ESMO 2018-ban megjelent ajanlésa tartalmazza a CDK 4/6 gatld + Al vagy
fulvesztrant kombinaciokat, lehetséges els6 és masodvonalas kezelésként egyarant. Az
ESMO ajanlas alapjan a pre- és perimenopauzalis statusz esetén az ovariumablaciot
vagy hormonszupressziot kovetden a posztmenopauzas kezelési lehetéségek koziil
javallot valasztani.

Az NCCN rekurrens vagy metasztatikus hormon-receptor pozitiv emlédaganatok
szisztémas kezelésének preferalt kezelési lehet6ségei kozott emliti a CDK4/6
gatlo+aromataz-inhibitor vagy fulvesztrant terapidkat, 1A kategoridji besoroldssal.

TéF konkluzio
Tobblet-
egészségnyereség
(PFS-
abemaciklib+fulvesz
trant vs. placebo +
fulvesztrant)

Nincs érdembeli
Nem kelléen tobblet-
alatamasztott egészségnyereség, vagy
nincs bizonyiték

Bizonyitott

A Kérelmezo altal
készitett gazdasagi
elemzés tipusa

Iranyelvnek nem megfeleld /
CCA CMA | CEA | CUA | Nem teljeskor(i gazdasagi elemzés
késziilt

Nem
készult

TéF konkluzid
Koltség-
hatékonysag

A klinikai vizsgélatban az a tobblet egészségnyereség a fulvesztrant monoterapiaval
szemben igazolodott. Az egészség-gazdasagtani elemzéshez haldzatos metanalizisbol
szarmaz6 eredményeket hasznaltak fel. Az abemaciklib+fulvesztrant kombinacid
koltség-hatékonysaga nem megalapozott, a palbociklib+fulvesztrant kombinacioval
szemben alacsonyabb aron kevesebb QALY-t eredményezett. A tobblet-
egészségnyereséget nem general a kérelmezett kombinacid

A Kérelmezo altal

becsiilt betegszam 1. év: 36 16 2. év: 77 16 3. év: 9116
(aktiv kar)

T¢EF konkluzid Karito | tobbletkiadast
Koltségvetési hatas megtakarito Sermieges eredményez

T¢EF konkluzid
HTA Osszességében

A MONARCH 2 klinikai vizsgalat legfrissebb publikacidjabdl szarmazé teljestalélés-
adatok éretlenck, a medidn progressziomentes tulélés alapjan a teljes
betegpopulacioban az abemaciklib+fulvesztrant kezelés hatasara csdkkent a betegség
progredidlasanak és a halalozasnak a kockazata fulvesztrant monoterapiaval szemben,
amelynek mértéke statisztikailag szignifikdns. Az egyes alcsoportelemzések
eredményei egységesek a teljes populacio eredményeivel. A  készitmény
fulvesztranttal egyiittesen alkalmazva eddig nem tapasztalt biztonsagossagi aggalyokat
nem vet fel.

A CDK4/6 gatlok terapias elonye igazolddott a klinikai vizsgalatok soran, ugyanakkor
annak pontos mértéke nem meghatarozott, és eltérd lehet a kezelés vonalisagatol, az
alkalmazott kombinacioktol és beteg jellemz6itdl fliggben.

A CDKA4/6 gatlok helye a terapias algoritmusban bizonytalan.

A Kérelmez6 bemutatta elemzése limitacidit, melyek legnagyobb mértékben az éretlen
OS adatokbol szarmaznak, nemcsak a MONARCH 2 esetében, hanem az NMA soran
bevalogatott vizsgalatok esetén is. Az NMA eredményei tovabbi bizonytalansagot
hordoznak az eltérdé betegpopulaciokbol kifolyolag.

A Kérelmez6 altal bemutatott elemzés alapjan a kérelmezett készitmény az elsédleges
komparatorral szemben alacsonyabb aron kevesebb QALY-t eredményezett, a
koltséghatékonysag nem bizonyitott.

A koltségvetéi hatas soran bemutatott megtakaritas helye kérdéses.

Utolso frissités: 2019. szeptember 20.
Regisztracios szam: TéF/76-78/19



