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Nyilvanos 0sszefoglalo

1 Kérelem targya

A Kkérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tdmogatas keretében elérhet6 ONBREZ
BREEZHALER 300 mikrogramm inhalaciés por kemény kapszuldban 30x+1 inhalator
készitmény és az aremelésére iranyul.

A készitmény hatéanyaga az RO3AC18 ATC kodu indakaterol, mely jelenleg tamogatott.

Az ONBREZ BREEZHALER 300 mikrogramm inhalaciés por kemény kapszulaban 30x+1
inhalator készitmény jelenleg az alabbi finanszirozasban részesiil:

- EU90 3/b.: Kronikus obstruktiv tiidébetegség (COPD) esetén a finanszirozasi
eljarasrendekrdl szol6 miniszteri rendeletben meghatdrozott finanszirozasi eljarasrend
alapjan

- Kozgyogyellatas keretében kivalthato.

Az ONBREZ BREEZHALER 300 mikrogramm inhalacios por kemény kapszulaban 30x+1
inhalator készitmény alkalmazasi eléirdsaban szerepld terapids javallat a kovetkezo:

,,Az Onbrez Breezhaler a kronikus obstruktiv tiidobetegségben (COPD) szenvedo felnott
betegek léguti obstrukciojanak fenntarto horgotagito kezelésére javallott.
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve: Onbrez Breezhaler 300 mikrogramm inhalacios por kemény kapszulaban

A forgalomba hozatalra Novartis Europharm Limited
jogosult megnevezése: ) o . L
Vista Building Elm Park, Merrion Road Dublin 4 Irorszag

Forgalomba hozatali engedély

sZAma: EU/1/09/593/006-010, torzskonyvi szam: EU/1/09/593/007

Engedély elso kiadasanak datuma: 2009. november 30.
Forgalomba hozatal datuma: ] )
Engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2014. szeptember 18.

Kérelmezett indikacio

engedélyezésének datuma 2009. november 30.

Forgalomba hozatali engedély | New active substance (Article 8(3) of Directive No 2001/83/EC)

jogalapja, jellemzéi: Végleges engedéllyel rendelkez6 terapia.

A kérelem 2023.05.08-an érkezett az OGYEI Technologia-értékeld
Kérelem formai és tartalmi Fosztalyra (tovabbiakban TéF), 2023.06.27-i véleményezési hataridével.

megfelelsége A kérelem megfelel a formai és tartalmi kovetelményeknek.

A Kérelem NEAK 230505/3
reglsztracws szama

A kérelem OGYEI OGYEI/31864-2/2023
iktatoszama
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2 A kérelmezett indikacioban alkalmazhaté és elérheto
kezelési alternativak

2.1 A kérelmezett indikacioban alkalmazhatd kezelések

Farmakoterapiaval csokkenthetok a COPD tiinetei, ritkabb és kevésbé sulyos exacerbaciokkal
lehet szamolni, javul az egészségi allapot és a fizikai teljesitoképesség — bar a betegség
progresszioja nem allithaté meg. A COPD tiineti kezelésében a horgtagitok jatsszak a kozponti
szerepet. A terapia az alabbi hatéanyagcsoportokbol (ill. kombinaciéikbol) all:

A COPD barmely sulyossagi 1épcsHijében sziikség szerint:
- rovid hatasu B2-receptor-agonistak (SABA) — fenoterol, szalbutamol, terbutalin

- rovid hatastartamu antikolinerg horgtagitok (SAMA) — ipratropium, oxitropium

Fenntarto terapia:
- Hosszu hatasu B2-receptor-agonistak (LABA) — szalmeterol, formoterol, indakaterol,
olodaterol

- Hosszi hatdsu muszkarinreceptor-antagonistadk (LAMA) — tiotropium, aklidinium,
glikopirronium-bromid (glikopirrolat) and umeklidinium

- Inhalacios gliikokortikoidok (ICS) — beklometazon, budezonid, flutikazon
(kombinécioban)
Mindemellett javasolt az influenzavirus, SARS-CoV-2, pneumococcus elleni ill. a Tdap

(dTaP/dTPA) vakcinacio is.

A farmakoterapia mellett az alabbi nemgyodgyszeres kezelések johetnek szoba: dohanyzasrol
leszokas, pulmonoldgiai rehabilitacid, hosszatavi oxigénterapia, neminvaziv pozitiv nyomast
l¢legeztetés/légzéstamogatas (NPPV), tiidotranszplantacio ill. tidovolumen-redukcios miitét
(LVRS).

2.2 A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérhetd kezelések
31/2010. (V.13.) EiiM rendelet a finanszirozési eljarasrendekrdl:

A jelen finanszirozasi eljardsrend hatdlya a stabil COPD és az akut exacerbdciok
diagnosztikajara, valamint gyogyszeres és oxigénkezelésére terjed ki. Nem terjed ki az
eljarasrend hatalya az infektiv eredetii exacerbaciok antibiotikus kezelésére, amely tekintetben
az egyebkent iranyado pulmonologiai és infektologiai szakmai ajanldasok szerint sziikséges
eljarni. Nem terjed ki tovabba az eljarasrend hatalya a lélegeztetésre, a sebészi kezelésre és a
rehabilitaciora.”
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Gyogyszeres kezelés:

A Magyarorszagon COPD-ben alkalmazott horgtagitod és gyulladasgatlo gyogyszereket a
Mellékletben talalhato 7. tablazat tartalmazza.

A stabil COPD kezelésében valaszthaté hatéanyagcsoportok a beteg kockazatai és
tiinetei alapjan képzett sulyossagi csoportja szerint:

»A” csoport:
— Sziikség szerint alkalmazhatok: SABA / SAMA / SABA+SAMA.

»B” csoport:

— Elsé valasztandé kezelés: LABA (kivéve: indakaterol és olodaterol) / LAMA.
A LAMA akkor valaszthato, ha a LABA kontraindikalt vagy vele szemben intolerancia 1ép fel vagy a
1égzésfunkcids vizsgalat alapjan a beteg a GOLD 2 osztalyba tartozik.

— Alternativ kezelés: LABA / LABA+LAMA.
A LABA+LAMA akkor valaszthato, ha a gydgyszerbeallitast megel6z6 6 honapban a beteg a ,,B”
csoport elsd valasztando gyogyszerébdl legalabb 3 havi adagot kivaltott, és ennek ellenére a tiinetek
tovabbra is jelentdsek (Modified Medical Research Council dyspnea questionnaire: mMRC>2 vagy
COPD Assessment Test™: CAT>10).

— Sziikség szerint alkalmazhatok: SABA / SAMA / SABA+SAMA.

»C” csoport:

— Elsé valasztandé kezelés: LAMA / ICS+LABA.
Az ICS+LABA akkor valaszthato, ha a ,,C” csoportba sorolasnak az exacerbaciok gyakorisaga szerinti
feltétele a gyogyszerbeallitast megeldz6d 12 honapban teljesiil (évente legalabb 2, szisztémas szteroidot,
illetve antibiotikumot igényl6 exacerbacid vagy évente legalabb 1, siirgdsségi intézeti szakellatast
igényld exacerbacio).

— Alternativ kezelés: LABA+LAMA.
Amennyiben a beteg dohanyzik, igy a LABA+LAMA akkor valaszthatd, ha a beteg részesiilt a
dohanyzasrol leszokast tamogato szakellatasban a dohanyzasrol leszokas tamogatasarél sz6lo
mindenkor hatalyos szakmai iranyelv szerint.

— Sziikség szerint alkalmazhatok: SABA / SAMA / SABA+SAMA.

»D” csoport:
— Elsé valasztandoé kezelés: LAMA / ICS+LABA.

Az ICS+LABA akkor valaszthatd, ha a ,,D” csoportba sorolasnak az exacerbaciok gyakorisaga szerinti
feltétele a gyogyszerbeallitast megel6z6 12 honapban teljesiil (€vente legalabb 2, szisztémas szteroidot,
illetve antibiotikumot igényl6é exacerbacio vagy évente legalabb 1, siirgdsségi intézeti szakellatast
igényld exacerbacio).

— Alternativ kezelés: LABA+LAMA / ICS+LABA+LAMA.
Az ICS+LABA+LAMA akkor valaszthato, ha a ,,D” csoportba sorolasnak az exacerbaciok gyakorisaga
szerinti feltétele a gyogyszerbeallitast megel6z6 12 honapban teljesiil (évente legalabb 2, szisztémas
szteroidot, illetve antibiotikumot igénylé exacerbacio vagy évente legalabb 1, siirgdsségi intézeti
szakellatast igényl6 exacerbacio).

— Sziikség szerint alkalmazhatok: SABA / SAMA / SABA+SAMA.

A TéF felhivja a figyelmet, hogy a hazai finanszirozasi eljarasrend az indakaterolt az ,,A” és
,B” csoportok kezelésére nem javasolja, mig a 2023-as GOLD Report a monokomponensii
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LABA készitményeket az ,,A” csoport kezelésében alkalmazza, kiilon az indakaterolt nem
emeli ki a LABA-k koziil.

A kérelmezett EU90 3/b. ponton jelenleg az alabbi monokomponensii LABA készitmények
tamogatottak (négyszintli ATC egyezés, BNO J4400/J4410/J4480/J4490):

1. tablazat: A kérelmezett indikacioban elérheto készitmények hatéanyag és hatastartam
szerinti csoportositasa

Hatastartam > 12 éra Hatastartam > 24 6ra

Szalmeterol Formoterol Indakaterol Olodaterol

SEREVENT DISKUS 50 | FORMOTEROL ONBREZ STRIVERDI

MIKROGRAMM/ADAG EASYHALER 12 | BREEZHALER 150 | RESPIMAT 2,5

ADAGOLT INHALACIOS | MIKROGRAMM/ADAG MIKROGRAMM MIKROGRAMM

POR INHALACIOS POR INHALACIOS POR | INHALACIOS
KEMENY OLDAT
KAPSZULABAN

SEREVENT EVOHALER 25 | INHAFORT 12 | ONBREZ

MIKROGRAMM/ADAG MIKROGRAMM BREEZHALER 300

TULNYOMASOS INHALACIOS POR | MIKROGRAMM

INHALACIOS’ KEMENY ) INHA,LACIOS POR

SZUSZPENZIO KAPSZULABAN KEMENY )
KAPSZULABAN

Adagolas: naponta 2x Adagolas: naponta 1x

Terapias javallat: asthma bronchiale és COPD Terapias javallat: csak COPD

A FORMOTEROL EASYHALER 12 MIKROGRAMM/ADAG INHALACIOS POR kivételével a készitmények
mindegyike kdzgyogyellatas keretében kivalthato.

Forras: TéF sajat szerkesztés

Az ONBREZ BREEZHALER 300 mikrogramm inhalaciés por kemény kapszulaban 30x+1
inhalator készitmény tekintetében az OGYEI gyogyszeradatbazisaban helyettesitd készitmény
nincsen; hianyjelenség jelenleg nincs feltiintetve. A TéF felhivja a figyelmet, hogy masik
indakaterol tartalmii monoterapias készitmény nem érhetd el timogatott formaban. Az OGYEI
kontingens engedélyt kapott készitmények listajan nem szerepel indakaterol hatéanyagot
tartalmazé készitmény. A Publikus Gyogyszertorzs sem rendel a készitményhez
egyenértékiiségi csoportot.
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3 A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak
bemutatasa €s értekelése

3.1 A készitmény rovid bemutatasa az alkalmazasi el6iras alapjan:

Hatasmechanizmus

A béta2-adrenoceptor agonistak farmakoldgiai hatasa legalabb részben az intracellularis adenil-

crer

ciklikus-3’, 5’-adenozin monofoszfatta (ciklikus monofoszfat) torténd atalakulasat katalizalja.
A ciklikus AMP-szint emelkedése a bronchialis simaizmok relaxacidjat okozza. In vitro
vizsgalatok kimutattak, hogy az indakaterol, ami egy hosszi hatasu béta2-adrenerg agonista,
tobb mint 24-szer nagyobb agonista aktivitassal rendelkezik a béta2-receptorokon, mint a bétal-

receptorokon, és 20-szor nagyobb agonista aktivitassal rendelkezik, mint a béta3-receptorokon.

Inhalalaskor az indakaterol lokalisan hat bronchodilatatorként a tiidében. Az indakaterol a
human béta2-adrenerg receptoron egy nanomolaris potenciallal rendelkezd parcialis agonista.
Az izolalt human bronchusban az indakaterol gyorsan kialakuld hatassal bir, és hossza a
hatastartama. 9 Noha a béta2-receptorok a tulstilyban 1évé adrenerg receptorok a bronchidlis
simaizomban, €s a bétal-receptorok a tulstilyban 1év6 receptorok az emberi szivben, vannak
béta2-receptorok is az emberi szivben, melyek az 6sszes adrenerg receptor 10-50%-at teszik ki.
A szivben 1év6 béta2-adrenerg receptorok pontos mitkodése nem ismert, de jelenlétiik ndveli
annak lehetségét, hogy még a szuperszelektiv béta2-adrenerg agonistdknak is lehetnek
cardialis hatasaik.

Az alkalmazas modja
Kizarolag inhaléciora. Az Onbrez Breezhaler kapszulédkat tilos lenyelni.

Az Onbrez Breezhaler kapszuldkat kizarélag az Onbrez Breezhaler inhalatorral szabad
alkalmazni. Minden egyes Uj recepthez a hozza felirt ij Onbrez Breezhaler inhalatort kell
hasznalni. A betegeket meg kell tanitani a gyogyszer helyes alkalmazasara.

Adagolas

Az ajanlott adag egy 150 mikrogrammos kapszula tartalmanak napi egyszeri belégzése az
Onbrez Breezhaler inhalator segitségével. Az adagot csak orvosi tanacsra szabad emelni.

Kimutattdk, hogy a 300 mikrogrammos kapszula tartalmanak napi egyszeri belégzése az
Onbrez Breezhaler inhaldtor segitségével tovabbi kedvezd klinikai hatast gyakorol a
1égszomjra, kiilondsen a stilyos COPD-ben szenvedd betegek esetén. A maximalis adag naponta
egyszer 300 mikrogramm.

Az Onbrez Breezhaler-t minden nap ugyanabban az idépontban kell alkalmazni.
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Ha egy adag kimaradt, akkor a kdvetkez6 adagot masnap a szokott idoben kell alkalmazni.

Az Onbrez Breezhaler-nek gyermekek és serdiilok esetén (18 év alatt) nincs relevans
alkalmazasa.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A Kklinikai fejlesztési program egy 12-hetes, két hathonapos, valamint egy egyéves randomizalt,
kontrollos, COPD-ben szenved6 felnott betegek korében végzett vizsgalatbol allt. Ezeknek a
vizsgalatoknak részét képezte a 1égzésfunkcid mérése, valamint az egészségi allapot,
nevezetesen a diszpnoe, az exacerbaciok és az egészséggel Osszefiiggd éEletmindség
valtozésainak felmérése.

Légzésfunkcid

Az Onbrez Breezhaler napi egyszeri, 150 mikrogrammos ¢és 300 mikrogrammos adagokban
torténd adasa mellett a 1égzésfunkcid klinikailag jelentds javulast mutatott. A 12-hetes
elsédleges végponton (24-oras atlagos FEV1) a 150 mcg a placebohoz képest 130-180 ml-es
emelkedést (p < 0,001) és a napi kétszeri 50 mikrogramm szalmeterolhoz képest 60 ml-es
emelkedést eredményezett (p < 0,001). A 300 mcg-o0s adag a placebohoz képest 170-180 ml-es
emelkedést (p < 0,001) és a napi kétszeri 12 mikrogramm formoterolhoz képest 100 ml-es
emelkedést eredményezett (p < 0,001). A napi egyszeri 18 mcg tiotropiummal végzett nyilt
vizsgalatban mindkét dozis 40-50 ml-es emelkedést eredményezett (150 mcg, p = 0,004; 300
mcg, p = 0,01). A 24-6ras bronchodilatator hatas az egyéves kezelési peridduson keresztiil
mindvégig fennmaradt, és nem volt a hatasossdg csokkenésére (tachyphylaxia) utald
bizonyiték.

A tiinetekre gyakorolt kedvezd hatas

Mindkét dozis a placebohoz képest statisztikailag szignifikans modon enyhitette a diszpnoét és
javitotta az egészségi allapotot (sorrendben a TDI-vel — Transition Dyspnoe Index - és a St.
George 1égzési kérddivvel [St. George’s Respiratory Questionnaire — SGRQ] mérve). A vélasz
nagysaga altaldban az aktiv komparatorok esetén €szlelhetonél nagyobb volt. Ezen feliil az
Onbrez Breezhaler-rel kezelt betegeknek 1ényegesen kevesebb siirgdsségi (rescue) gyogyszerre
volt sziikségiik, a placebohoz képest, és jelentdsen nétt a tiinetmentes napoknak a
szazalékaranya.

Egy 6 honapon keresztiil tarto kezelés Osszesitett hatasossagi analizise kimutatta, hogy a COPD
exacerbaciok aranya statisztikailag szignifikdnsan kisebb volt, mint a placebo esetén. A
kezelések Osszehasonlitdsanak placeboval torténd osszevetésekor a 150 mikrogramm esetén az
aranyszamok hanyadosa 0,68 (95%-0s CI [0,47, 0,98]; p-érték 0,036), mig a 300 mikrogramm
esetén 0,74 (95%-0s CI [0,56, 0,96]; p-érték 0,026) volt.

3.2  Akérelmezett technoldgiara vonatkozo iranyelvi ajanlasok rovid bemutatasa
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A 2023-as GOLD Report szerint a farmakoterapia a beteg megfeleld6 GOLD- és ABE-csoportba
sorolasa utan kezdédik, lasd Melléklet 1. abra.

Kezdeti gyogyszeres terapia:

Hospitalizaciot nem igénylo, 0 vagy 1 mérsékelt exacerbacio jelentkezése esetén egy horgtagito
(LABA>SAMA), ha mMRC 0-1 és CAT<10 (A csoport).

Hospitalizaciot nem igényld, 0 vagy 1 mérsékelt exacerbacio jelentkezése esetén
LABA+LAMA, ha mMRC>2 és CAT>10 (B csoport).

>2 mérsékelt exacerbacio vagy >1 hospitalizacidt eredményez0 exacerbacio jelentkezése esetén
LABA+LAMA (megfontoland6 a LABA+LAMA+ICS, ha a vér eozinofilsejt-szama > 300
mikroliterenként) (E csoport), lasd Melléklet 1. abra.

Ha a kezelésre adott valasz megfeleld, ezt a kezelést kell fenntartani.

Ha a kezelésre adott valasz nem megfeleld, a vezetd tiinetet kell kezelni: a diszpnoét vagy az
exacerbaciot. Azoknal a betegeknél, akiknél tartos légszomj vagy korai faradas jelentkezik
horgtagitd monoterapia mellett, két LABA alkalmazasa ajanlott. Ha a masodik LABA
bevezetése nem javit a tlineteken, megfontolandd az eszkdz- vagy hatdanyagvaltis. A
horgtagitd monoterapia mellett tartds exacerbdciot mutatd betegek estében LABA+LAMA
egyiittadasa javallott. Ha a vér eozinofilsejt-szama > 300 mikroliterenként, megfontolando6 a
terapia kiegészitése LABA+LAMA+ICS-ra.

Azoknal a betegeknél, akiknél LABA+LAMA terapia mellett is exacerbaciok jelentkeznek, és
a vér eozinofilsejt-szdma >100 mikroliterenként, megtorténhet a terdpia kiterjesztése
LABA+LAMA+ICS-ra. Ha az eozinofilsejt-szam <100 eozinofil sejt/ul, vagy ha a
LABA+LAMA+ICS mellett is exacerbaciokkal kell szdmolni, a kovetkezd lehetdségek
meriilnek fel: roflumilaszt alkalmazasa; makrolid (azitromicin) adasa; ICS megvonasa
(tidégyulladas vagy mas jelentds mellékhatas jelentkezése esetén).

Az Egészségiigyi Szakmai Kollégium 2017-ben megjelent iranyelve emliti, hogy az elhuz6do
hatastartamu beta2-agonistak (LABA) legalabb 12 oran 4t hatnak. K6z6lik a formoterol és
szalmeterol értékelheten javitja a 1égati funkciot, életmindséget, csokkenti a nehézlégzést,
ritkitja az akut exacerbaciok gyakorisagat (A bizonyiték). A 24 dras hatastartamu indakaterol
horgdtagitd hatdsa szignifikansan nagyobb, mint a szalmeterolé vagy a formoterolé és a
tiotropiumhoz hasonlé (A bizonyiték).”

Az American Thoracic Society 2020-ban kiadott iranyelve a LABA+LAMA kombinaciot
ajanlja a LAMA vagy a LABA monoterapahoz képest olyan COPD-betegek esetén, akik
nehézlégzésre vagy korai fizikai faradasra panaszkodnak (erds ajanlas, mérsékelt mindségii
bizonyiték).

A NICE 2019-es ajanlasaban LABA monoterapia nem szerepel, helyette a LAMA+LABA,
LABA+ICS ¢és a LAMA+LABA-+ICS kombinacidk hasznalatat ajanljak.
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4 Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglaldsa

4.1  Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A Dbenytjtott aremelésre irdnyuld tamogatasi kérelem részeként kiilonalld egészség-
gazdasagtani elemzés nem késziilt, a Kérelmez6 a jelenlegi, illetve az aremeléssel eldallo,
brutté fogyasztoi aron szamitott dobozdijakat vetette ossze.

A Technologia-értékelo Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy tekintettel arra, hogy a kérelem
aremelésre iranyul, a kérelem tamogatisa esetén nem varhatd tobblet-egészégnyereség
realizdlasa a hazai egészségbiztositasi rendszerben. Ennek megfeleléen az aremelés
jovahagyasaval a gyogyszerkészitmény koltséghatékonysaga az egészségbiztositd szdmara
feltételszertien romlik.

A Kérelmez6 vallalta, hogy a legutobbi, 2022. december 31-ig hatalyos tamogatas-volumen
szerzddésben biztositott egy betegre jutd éves nettd tdmogatasi 0sszeg valtozatlan marad a
finanszirozo6 szdmara, a nett6 tamogatasi 6sszeggel szamolt nettd koltségvetési hatas aranyaiban
nem fog valtozni az alapesethez képest, vagyis nem sziikséges extra fedezet eldteremtése az
aremelés finanszirozasara.

A Technoldgia-értékelé6 Foosztaly megjegyzi, hogy az aremelés hatasara, tekintettel a
tamogatasi kategoridra, a betegterhek novekedése varhatd. A kérvényezett aremelés mellett a
téritési dij emelkedése dobozonként XXX Ft-ot jelent.

4.2  Egészség-gazdasagtani elemzés bemeneti paraméterei és feltételezései

Az elemzés bemenetei adatait a Kérelmezd publikus finanszirozéi nyilvantartdsokbol
szarmaztatta. A kérelem aremelésre iranyul, igy ezzel Gsszhangban az egészségi allapot
valtozédsara vonatkozé informaciot az elemzés nem tartalmaz.

2. tablazat: Az Onbrez készitmények jelenlegi és kérelmezett termeldi arai

Termel6i ar | Termeldi ar Aremelés mértéke a
(jelenlegi) (kérelmezett) | jelenlegi termeli arhoz
képest (Ft,%)
Onbltez 150 mikrrogramm inhalécios por XXX Ft XXX Ft XXX Ft (XXX%)
kemény kapszulaban
Onbrez 300 mikrogramm inhalaci6s por XXX Ft XXX Ft

XXX Ft (XXX%)

kemény kapszulaban
Forras: Onbrez tarsadalombiztositasi timogatasi kérelem alapjan TéF sajat szerkesztés

4.3  Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Kérelmez6 az Onbrez 300 mikrogramm készitmény termel6i aranak XXX Ft-rol XXX Ft-ra

emelését kérelmezi. A kért XXX%-0s aremelést kdvetden a készitmény bruttd fogyasztoi ara
XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedik.

A Kérelmez6 az aremelést a forint arfolyam gyengiilésével indokolta. A Kérelmezd kifejtette,
hogy az Onbrez 2010-es befogadasi kérelmének beadasakor, a 2010. februar 15-ei MNB kozép
arfolyam 298,96 HUF/EUR volt, mig a jelenleg érvényes 2022. november 1. és 2023. aprilis
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30. k6zotti MNB arfolyamok atlaga 393,07 HUF/EUR. A kérelem beadasanak idépontjahoz
képest ez 31%-o0s arfolyamgyengiilést jelent a forint esetében, tehat a termék euroban szamitott
értéke ennyivel csokkent a nemzetkdzi piacon.

A Kérelmez6é megjegyezte tovabba, hogy a kérelmezett &r nem magasabb a 3 legalacsonyabb
nemzetkozi ar atlaganal.

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a kérelmezett készitmény nemzetkozi
arara vonatkozo informaciok a finanszirozo szamara ismertek.

3. tablazat: Az indakaterol gyogyszerkészitményeinek koltségei

NTK (Brutté
Téritési dij fogyasztoi
aron)

Brutto Tamogatasi

Terapia Termeldi ar L ..
fogyasztoi ar | Osszeg

Onbrez 150
mikrogramm inhalacios
por kemény
kapszulédban

Onbrez 300
mikrogramm inhalacios
por kemény
kapszulaban

Onbrez 150
mlkrograrmm inhalécios XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft
por kemény

kapszuldban kért ar
Onbrez 300
mikrogramm inhalacios
por kemény
kapszulaban kért ar
Forras: TéF sajat szerkesztés a benytjtott kérelem alapjan

XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft

XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft

XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft XXX Ft

Tekintettel a finanszirozo szamara tett ajanlatra, igy 2022 decemberében lejart tamogatas-
volumen szerzédésben foglalt egy betegre jutd éves nettd tamogatasi Osszeg valtozatlansagara, a
tamogatasi O0sszeg valtozasa nem lesz hatassal a finanszirozora, ugyanakkor a betegek altal fizetett
téritési dij XXX Ft-os emelkedése varhatd a kérelem pozitiv elbirdlasa esetében. Listaaron az
aremelés eredményeképp az Onbrez készitmény bruttd fogyasztéi aron szamitott napi terapias
koltsége XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedne.

A Technologia-érétkeld Foosztaly elfogadja a Kérelmezd aremelésre adott indokat és annak
mértékét.
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5 Betegszam ¢€s koltségvetési hatas nagysaga

5.1  Becsiilt betegszam

A Kérelmez6 nem becsiilte meg az Onbrez készitmény varhatdo forgalmat, azonban
beadvanyaban bemutatta, hogy a termék forgalma az elmult években csokkend tendenciat
mutatott mindkét kiszerelés esetében.

4. tablazat: Az indakaterol hatéanyagi készitmények forgalma, 2019-2022

2019 2020 2021 2022
Onbr’ez 150 m1kr,0gramm inhalacios por 20 869 17 664 14 480 11 804
kemény kapszulédban
Onbr’ez 300 mlkr,ogramm inhalacios por 3409 3093 2603 2189
kemény kapszuldban

Forras: TéF sajat szerkesztés a NEAK Gyogyszerforgalmi adatai alapjan
*A tablazat az UB tAmogatasi kategériaban zajlé forgalmat nem tartalmazza

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az indakaterol hatéanyagu készitmények
piaca az utdbbi években csokkend tendencidt mutatott. Tdmogatasi kategoria tekintetében a
emelt jogcimen megjelend forgalom meghatarozo, ugyanakkor a teljes piac forgalmanak az
Onbrez 150 mikrogrammos kiszerelése esetén 8%-at, a 300 mikrogrammos kiszerelés esetén
pedig a forgalom 16%-at teszi ki a kozgyogyellatas keretében kivaltott indakaterol hatoanyagu
készitmények részesedése.

5.2 Az 6sszehasonlitasra keriil6 terapiak koltsége

A készitmény (aremeléssel és aremelés nélkiili) terapias koltségeinek jellemzése napi terapias
koltségen tehetd meg.

5. tablazat: Az indakaterol hatéanyagu készitmények arinformacidi

Termel6i ar Brutto s T,?meSl NTK
fogyasztoi ar dij

(Ft) (F) (F) (Ft)
Onbrez 150 mikrogramm inhalacids por kemény XXX Ft XXX Ft XXX Ft | XXX Ft
kapszulaban
Onbrez 300 mikrogramm inhalacios por kemény XXX Et XXX Et XXX Et | XXX Ft
kapszulaban
Onbrez 150 mikrogramm inhalacids por kemény XXX Ft XXX Ft XXX Ft | XXX Ft
kapszulaban kért ar
Onbrez 300 mikrogramm inhalacios por kemény XXX Et XXX Et NXXEt | XXX Ft
kapszulaban kért ar

Forras: Onbrez tarsadalombiztositasi timogatasi kérelem alapjan TEF sajat szerkesztés

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a készitmények emelt (90%) tamogatasi
technikdja miatt az aremelés hatdsa — annak elfogadasa esetén — a betegek altal fizetendo téritési
dijakban is jelentkezni fog. Emelt (90%) tamogatas mellett a jelenlegi XXX Ft téritési dij XXX
Ft-ra emelkedik az Onbrez készitmény mindkét kiszerelése esetén.
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5.3  Koltségvetési hatés

A Kérelmezd nem készitett koltségvetési hataselemzést, azonban a tamogatas-volumen
szerzOdésre hivatkozva, a nettd tamogatas-kidramlas valtozatlan maradna a jelenlegi arhoz
képest. A tamogatas-volumen szerzddéstdl eltekintve, a Technologia-értékeld Foosztaly
kiegészitd szamitasokat végzett, melyek alapjan az Onbrez készitmény esetén Osszesen,
listadron, valtozatlan forgalom mellett évente kozel XXX milli6 Ft lenne az aremelés
koltségvetési hatasa. A nettd koltségvetési hatds dontd mértékben emelt jogcimen
koncentralodik.

6. tablazat: TéF altal becsiilt brutté és netté timogatas-kiaramlas a két Kiszerelés esetén
osszesen

Y1-Y4, évente

Tamogatasi 0sszeg (jelenlegi ar) XXX Et

Téamogatasi 6sszeg (kérelmezett ar) XXX Ft
Dobozforgalom (2022)

(emelt, emelt kgy és kozgydgy tamogatasi kategoridban dsszesen) 13993 db
Becsiilt brutt6 tdmogatas-kiaramlas XXX Et
(dremelést tamogatd dontést kovetden, évente)

Becsiilt nettd tamogatas-kidramlas XXX Et

(tamogatasi technika mentén felbonthatd)
Forras: Onbrez tarsadalombiztositasi timogatasi kérelem alapjan TEF sajat szerkesztés

A Technologia-értékelé Féosztaly megjegyzi, hogy a 2022-es forgalomhoz mérten valtozatlan
forgalom mellett, listadron, a jelenlegi arhoz képest az aremelés hatdsara a varhatd tobblet-
tdmogataskiaramlas XXX millié Ft évente. A Kérelmezd vallalta azonban, hogy tdmogatas-
volumen szerzddés keretein beliil biztositjak a kasszasemlegességet a finanszirozo szamara.

A Technologia-érétkelé Foosztaly megjegyzi, hogy amennyiben az Onbrez forgalma
novekedni fog, nem zarhato ki a tobbletkiaramlas.
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6 A benyujtott elemzés limitacioi

6.1 Orvosszakmai limitacidok

A kérelem tipusanak szempontjabol (dremelés) érdemi orvosszakmai limitaciéo nem meriilt fel.

6.2  Egészség-gazdasagtani limitaciok

A Technolégia-értékeld FOosztaly nem azonositott olyan egészség-gazdasagtani limitaciot, ami
befolyasolnd az elemzés eredményeit, vagy az abbol levonhato kovetkeztetéseket.
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7 Nemzetkozi kitekintés

A francia HAS 2011. majus 05-én kelt allasfoglalasa alapjan az Onbrez készitmények
jelentdségét az adott indikacidban tovabbra is fontosnak (substantial clinical benefit) itéli,
ugyanakkor nem itél nekik klinikai tobbletelényt (ASMR: V, abscence) mas, hosszu hatasq,
COPD-ben alkalmazott horgtagitokhoz képest.

A kanadai CADTH 2012. februar 15-én kelt allasfoglalasa a tobbi hosszu hatasu béta2-
agonistahoz hasonlonak itéli az Onbrez készitményeket; a napi adagot 75 mcg-ban
maximalizalja.

A skot SMC 2010. junius 04-én kelt allasfoglalasaban a szoban forgd indikacioban elismerte,
hogy az Onbrez készitmények statisztikailag feliilmuljak a placebo és mas hosszll hatasu béta2-
agonista hatasossagat, ami a tiidéfunkcié (FEV1-érték) javulasdban mutatkozik meg 12 hetes
kezelést kovetden. Megjegyzik, hogy koltséghatékonysagi szempontbdl van kedvezdbb
alternativa.

Az ir NCPE 2010.01.15-én rovid attekintést kdvetden nem javasolta a készitmény tdmogatasba
vételét.

A tobbi, T¢F altal kovetett nemzetkdzi technoldgiaértékeld iroda honlapjan a készitménnyel
kapcsolatban értékelés nem azonosithato.

8 Konkluzio

A kérelem aremelésre irdnyul, a kérelmezett technologia nytjtotta klinikai elény az dremelés
bekovetkezésétdl fliggetlen, nem valtozik, igy a klinikai tobbletelény, tobblet-
egészségnyereség definicidszerlien nem értelmezhetd.

A rendelkezésre allo evidenciak és a hosszatavu klinikai tapasztalatok alapjan az Onbrez 300
mikrogramm inhalacids por kemény kapszuldban készitmény hatdsosan alkalmazhaté6 COPD-
ben szenvedd felndtt betegek 1éguti obstrukcidjanak fenntarté horgétagitod kezelésére. A hazai
¢és nemzetkozi iranyelvek a készitményt egyarant javasoljak.

A termék piacrol torténd kivonuldsa esetén nem allna rendelkezésre COPD indikacidban
monokomponensii indakaterol hatbanyagu készitmény. A betegek tovabbi terapias lehetdsége
a szintén EU90 3/b. ponton tdmogatott olodaterol hatéanyagti LABA, ill. a szalmeterolt vagy
formoterolt 6nmagaban tartalmazé készitmények.

A benyujtott kérelem aremelésre iranyul. A Kérelmez6 az Onbrez készitmények XXX%-0s
(XXX Ft-0s) aremelését foként a befogadas ota bekovetkezett arfolyamvaltozassal indokolta.
Az aremelés hatasa a tamogatasi technika okan a betegek altal fizetendd téritési dijakat is
befolyasolna.

A valtozatlan mértékli egészségnyereség, valamint a kérelmezett magasabb arszint miatt a
kérelem tdmogatasa esetén az Onbrez készitmény koltséghatékonysaga kedvezdtlenebbé valna.
A kérelem tamogatasa feltételszeriien tamogatas-kiaramlast jelenthet a finansziroz6 szamara,
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¢és a tamogatasi technika miatt egyértelmiien magasabb beteg altal fizetendd téritési dijakhoz
vezet.

9 Mellékletek

Initial Pharmacological Treatment

Figure 4.2

2 2 moderate GROUP E
exacerbations or LABA + LAM A* &
2 1 leading to \5\
hospitalization consider LABA+LAMA+ICS* ifblo&(aaos >300

J \Cg& V.
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0'of Linoderste GROUP A o (OGROUPB
exacerbations .
(not leading to A bronchodilator® LABA + LAMA*
hospital admission) O'\

> Ov\ v,

N
MMRC 0-10AT < 10 J mMRC 2 2, CAT 2 10 J
S
&
N
*single inhaler therapy may be morf\;:%hvenient and effective than multiple inhalers
Exacerbations refers to the num exacerbations per year
&
OQ

Definition of abbreviatiorg! eos: blood eosinophil count in cells per microliter; mMRC: modified Medical Research
Council dyspnea questionnaire; CAT™: COPD Assessment Test™.

1. abra. A stabil COPD kezelése a GOLD 2023-as jelentés alapjan.
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7. tablazat: A Magyarorszagon COPD-ben alkalmazott horgtagito és gyulladasgatlo
gyogyszerek

) ihalatorok: MDI nhalacios . . imjekcids Hatastartam
Gyogyszer vagy DPI* oldatok Oralis adagolas ampulla (6ra)
(1e) (mg/mi) (mg) -
Rivid hatastartami B2-receptor agonistak
fenaterol 100-200 [MDI) 1 0,05%-0s szirup .
salbutarmol 100, 200 (MDI & DPI) 5 5 mg-os tabl. és 01-05 4-6
0,024%-0s szirup
terbutalin 400, 500 (DPI) 2,5. 5 mg-os tabl. 4-6
Hosszu hatastartamu f2-receptor agonistdk
formoterol 4,5 - 12 (MDI & DPI1) 0,01 12
salmeterol 25 - 50 ((MDI & PD1) 12
indacaterol 75 =300 (DPI) 24
olodaterol 5 (Sn) 24
Rivid hatastartamu antikolinergikumok
ipratropium bromid 20, 40 [(MD1) 0,25 - 05 6-8
oxitropium bromid 100 (MD1) 1, 5 7-9
Hosszil hatastartamu antikolinergikumok
totropium 18 (DPI), 5 (SMI) 24
aclidinium bromid 322 (DP) 12
glycopyrronium bromid 44 (DIP1) 24
umeclidinium 62,5 (DPI) 24
Riwvid hatastartamui B2-receptor agonistak és antikolinergikumok kombinacidja
fenoterol/ipratropium 200/80 (MDI) 1,25/0,5 B-8
farmoterol//aclidinium 12/340 (DP1) 12
indacateral/glycopyrronium B5/43 (DP1) 24
olodateral/tiotropium 5/5 (SM1) 24
vilanterol/umeclidinium 25/62,5 (DPI) 24
Hosszu hatastartamu f2-receptor agonistak és antikolinergikumok kombindcidja
formoterol / aclidinium 12,340 (DP1) 12
indacaterol / glycopyrronium B5/43 (DPI) 24
oledateral / tiotropium 5/5 (SMI) 24
vilanterol / umeclidinium 25/85,5 (DP1) 24
Xantin-szarmazékok
aminaofillin 200-600 mg-os tabl. 240 mg max 24 [ezen
belil viltozd)
teofillin 100-600 mg-os tabl. max 24 [ezen
belll viltozd)
Inhalécids kortikoszteroidok
beclomethason 50-400 (MDI & DP1) 02-04
budesonid 100, 200, 400 (DP1) | 0,20 , 0,25 ,
0,5
fluticason 50-500 [MDI & DPI)
Hosszi hatastartama p2-receptor agonista és inhalacios kortikoszteroid kombinacid
formaoterol/beclometason 6/100 (MDI & DP1)
formoterol/budesonid 4,5/160 (DPI)
a9/320 (DPI)
formotercl [ mometasone 104200, 10/400 (MDI)
salmeterol/fluticason S50/100, 250, 500 (DPI)
vilanterol/fluticason 25,100 (DP1)
furoate
Szisztémas hatasu kortikoszteroidok
prednison 5-60 mg-os tabl.
methylprednisolon 4, 16, 32 mg-os tabl.
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Phosphodiesterase-4 gatlok
Roflumilast | | |

500 mcg-os tabl. | | 24

*MDI:metered dose inhaler (meghatarozott dézist adagold inhaldtor), DPI: dry powder inhaler (szaraz
poradagold inhaldtor), SMI: smart mist inhaler (finomkéd inhaldtor)

Forras: Egészségiigyi Szakmai Iranyelv — a kronikus obstruktiv tiidobetegség (chronic

obstructive pulmonary disease — COPD) diagnosztikajarol, kezelésérdl és gondozasardl,
Erv. vége 2020.12.31.
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