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Nyilvanos 0sszefoglalo

1. Kérelem targya

A kérelem a jelenleg tarsadalombiztositasi tdmogatas keretében elérheté Clexane 4000 NE
(40mg) /0,4 ml oldatos injekcideldretoltott fecskenddben 10x készitmény aremelésére
iranyul.

A készitmény hatoanyaga a BO1AB05 ATC koéda enoxaparin sodium, mely jelenleg
tamogatott.

A Clexane 4000 NE (40mg) /0,4 ml oldatos injekcioeldretoltott fecskendében 10x készitmény
jelenleg az alabbi finanszirozasban részesiil:

EU90 4/b1

- Nagy és az igen nagy thromboembolias kockazattal jaro dllapot esetén a vénds
thromboembolias esemény elsodleges megelozésére a korhazi terapia folytatasaként,
profilaktikus dozisban a kockdzat fennallasanak idejére

- Thromboembolias szovédményekhez vezetod velesziiletett vagy szerzett, dokumentalt
thrombophilia halmozott kockazattal jaro eseteiben, profilaktikus dozisban a kockazat
fennallasanak idejére

- Vénas thromboembolia masodlagos megel6zésére, amennyiben az ordlis K-vitamin
antagonistdk (acenocumarol, warfarin) ellenjavalltak

EU90 4/b2

Nagy és az igen nagy thromboembolias kockadzattal jaro, korhazi bentfekvést nem
igenylo trauma esetén a vénas thromboembolias esemény elsédleges megelozésére
profilaktikus dozisban a kockazat fennalldsanak idejére, de maximum harom honapig
EU90 4/c1

- A kialakult vénds thrombdzis, illetve tiidéembdlia kezelésére - az adott
készitmény alkalmazasi eloirasa szerinti terapias dozisban és idotartamban - az ordlis
antikoagulans kezelésre valo atallasig

- Vénas thromboembolia masodlagos megelozésére, amennyiben az ordlis K-
vitamin antagonistdk (acenocumarol, warfarin) ellenjavalltak

- Thromboembolias szovodményekhez vezetd velesziiletett vagy szerzett,
dokumentalt thrombophilia halmozott kockdzattal jaro eseteiben, profilaktikus
dozisban a kockazat fennallasanak idejére

EU100 57

Hosszutavu, elsodleges vagy masodlagos megelozésként folyamatos alvadasgatlo
kezelés sziikségessége esetén

—malignus daganatban szenvedo beteg részére egyéb jarulékos thrombogén tényezo
(immobilitas, kemoterapia, hormonterapia, angiogenezis-gatlo, thalidomid vagy
lenalinomid kezelés, a daganat, annak attétje vagy nyirokpangads altal okozott
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érkompresszio)  femnallasanak  idotartamara,  valamint  korabbi — vénds
thromboembolias epizodot kovetden,

—varandossag idején  hosszutavu K-vitamin antagonistaval végzett kezelés
folytatasaként, ha az el6zményben provokalo tényezé nélkiil vagy osztrogen kezelés
miatt kialakult vénas thromboembolia vagy a varandossag soran kialakult vénas
thromboembolia szerepel, tovabba amennyiben a csaladi anamnézisben pozitiv és
ismert homozigota FV Leiden vagy homozygota homozigota FII G202104
pontmutacio, kombindlt orokletes thrombosiskészség, klinikai és laboratoriumi
definicionak megfelel6 antifoszfolipid betegség van,

—az Eu90 4/al., 4/bl. vagy 4/cl. indikacios pont szerinti legalabb 3 honapos
megszakitas nélkiili jarobeteg-elldtas keretében torténd terapia folytatisaként a
kockdzat  fenndllasanak idejére, amennyiben K-vitamin antagonistak addsa
ellenjavallt vagy K-vitamin antagonistik adasa mellett legalabb grade II. sulyossdgii
gastrointestinalis vagy hepaticus mellékhatds, vasculitis, cumarin necrosis, blue toe
syndroma, normadlis vasforgalmi adatok mellett kifejezett hajhullds, INR érték alapjan
nem tuladagolasbol adodo vérzés vagy splanchnicus vagy vena hepatica thrombosis
jelentkezik.

A Clexane 4000 NE (40mg) /0,4 ml oldatos injekcideldretoltott fecskenddben 10x készitmény
alkalmazasi eldirasaban szerepld terdpias javallat a kovetkezo:

,,A Clexane felnottek szamdra javallt:

. Vénas tromboembolias szovodmény megelozésére kozepes és magas kockazatu
miitéti beavatkozas eseten, kiilonos tekintettel az ortopédiai és dltalanos sebészetre,
beleértve a daganatok miitéti eltavolitasat is.

. Vénds tromboembdlias szovodmeény megelozésére akut betegségben (mint pl.
akut szivelégtelenség, légzési elégtelenség, sulyos fertézések vagy rheumas
megbetegedések) szenvedd belgyogyaszati betegeknél, valamint a mobilitds
korlatozdsa esetén, ami a vénds tromboembolias szovodmény fokozott kockdzataval

Jjar.
. Mélyvénas trombozis (DVT) valamint tiidoembolia (PE) kezelésére, kivéve a
valosziniileg trombolitikus kezelést vagy sebészeti beavatkozast igénylo tiidéemboliat.
. Hemodializis soran a trombusképzodés megelozése az extrakorporalis
keringésben.

. Akut koronaria szindroma:

- Instabil angina és ST-elevacioval nem jaro akut miokardialis infarktus
kezelése (NSTEMI), oralis acetilszalicilsavval kombinalva.

- ST-elevacioval jaro akut miokardialis infarktus (STEMI) kezelésére,
beleértve a gyogyszeres kezelésre szorulo vagy késobbi perkutan
koronaria-intervenciot (PCI) igenylo betegeket is.”
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Kérelemre vonatkozé alapadatok

A készitmény neve:

Clexane 4000 NE (40mg) /0,4 ml oldatos injekcid eldretoltott
fecskendében 10X

A forgalomba hozatalra
jogosult megnevezése:

SANOFI-AVENTIS Zrt.
1138 Budapest, Vaci ut 133.

Forgalomba hozatali engedély
szama:

OGYI-T-4097/04

Forgalomba hozatal datuma:

1994. aprilis 13.

Forgalomba hozatali engedély
statusza:

Végleges engedéllyel rendelkezé terapia

A készitmény specialis
jellemzdje:

Nincs

Kérelem formai és tartalmi
megfeleldsége

A kérelem 2022. augusztus 25-én érkezett az OGYEI Technologia-
értékel6 Foosztalyra (tovabbiakban TéF), 2022. oktober 14-i
véleményezési hataridével.

A kérelem megfelel a formai és tartalmi kovetelményeknek.
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2. A kérelmezett indikacioban alkalmazhat6 kezelési alternativak
2.1.A kérelmezett indikacioban alkalmazhato kezelések

Az antikoagulans kezelésben elérheto €s alkalmazott terapias lehetdségek:

- Xa faktor inhibitorok: edoxaban, apixaban, rivaroxaban

- Dabigatran-etexilat

- Fondaparinux

- K —vitamin antagonista (VKA)k: warfarin, (acenokumarol?)
- Nem frakcionalt heparin (UFH)

- Kis molekulasulyd heparin (LMWH)

Az Egészséeligyi Minisztérium szakmai iranvelve - A thromboembolidk kockizatdnak
csokkentésérol és kezelésérél:

A 2013. december 31-ig érvényben 1év0 iranyelv a vénas thromboembolia és a pulmonalis
embolia kezelésére elsdként lehetdség szerint LMWH-t javasol az akut ellatasi szakaszban.
Masodlagos profilaxisban elsGsorban K-vitamin antagonistakat (acenokumarin, warfarin)
javasolnak, azonban kontraindikacio esetén alternativ kezelés jon szoba: LMWH, phenindion
esetleg rivaroxaban vagy dabigatran etexilat alkalmazasa.

American College of Chest Physicians?

Perioperativ antithrombotikus terapia esetén altalanossadgban elfogadott definicidé hianyaban
az iranyelv fejlesztoi az atvezetd terapidt ugy definidltdk, mint egy gyorsan hat6 antikoagulans
alkalmazasat, mely subcutan LMWH vagy intravénas UFH lehet.

CHEST irdnvelv és szakértdi panel beszamol6®

Az antikoagulans terapia mellett visszatéré mélyvénas trombozis (MVT) fennallasa esetén,
azon betegek szamara, akik VKA terdpia, illetve dabigatran, rivaroxaban, apixaban vagy
edoxaban alkalmazéasa mellett visszatérd MVT-t tapasztalnak, ajanlott az LMWH kezelésre
torténd valtas, legalabb atmenetileg. (2C szintli ajanlas) Megjegyzik, hogy az LMWH-ra
torténd iddszakos attérés idotartama legalabb 1 honap.

Azon betegek szdmara, akiknél hosszutavi LMWH kezelés mellett jelentkezik visszatérd

MVT, javasolt az LMWH doézisanak megkdzelitleg negyedével vagy harmadaval torténd
emelése. (2C szintli ajanlas)

A CHEST iranyelv az LMWH-kat emeli ki preferalt antikoagulans terapiaként a daganatos
megbetegedések, a majat érintd megbetegedések és a terhesség eléfordulasa esetén.

European Society of Cardiology tobb munkacsoportjatdl szarmazd kozos konszenzus alapjan
jévahagyott dokumentum*

Az iranyelv az aldbbi specidlis esetekben javasolja az LMWH-k antikoaguldnsként vald
alkalmazasat:

- cerebralis vénas thrombosis akut kezelése
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- splanchnicus vénas thrombosis akut kezelése
- daganatos betegek kezdd és hosszutava kezelése

- varandos betegek kezdo €s hosszutava kezelése

2.2.A kérelmezett indikacioban hazai koriilmények kozott elérheté kezelések

A kérelmezett indikacioban az LMWH-k kozil jelenleg az enoxaparin-natrium és a
nadroparin-kalcium terapidk tamogatottak.®

A Clexane gyogyszerkészitmény tamogatasbol valo kivonasa esetén a Fraxodi és Fraxiparine
LMWH tartalmu gyogyszerkészitmények maradnanak terapias alternativaként. Emellett nem
teljeskorti terapids lehetdségként érdemes kiemelni a K-vitamin antagonistakat €s az oralis
antikoagulansokat.

3. A kérelmezett technologia orvosszakmai bizonyitékainak bemutatasa és értékelése

A kérelem targya a Clexane készitmény aremelése, mely az orvosi gyakorlatban hossza ideje
alkalmazott, antitrombotikus hatasu enoxaparin-natrium hatéanyagot tartalmazza. A pivotalis
klinikai vizsgalat nem azonosithato, azonban a készitmény engedélyezett indikacids korében
nagyszamu klinikai vizsgalatbol és meta-analizisbdl szarmazé eredmény all rendelkezésre.

Az LMWH hatéanyagok mind a vénas, mind pedig az artérids indikacidkban szerepelnek a
nemzetkodzi szakmai irdnyelvek ajanlasaiban. Az ajanlasok erdssége indikacionként eltéro.

A rendelkezésre all6 klinikai vizsgalatokban tobbletelény nem igazolddott az egyes LMWH
hatéanyagok/készitmények egymashoz viszonyitott relativ hatdsossagat illetéen.

Az enoxaparin, nadroparin és dalteparin hatasossagat, biztonsagossagat,
koltséghatékonysagat és PAI-1 szintre gvakorolt hatasat értékeld randomizalt, kontrollalt
klinikai vizsgalat (ESCAPe-END)®

Instabil angindban szenvedd betegek korében az LMWH-k hatdsossdgara és
biztonsdgossagara vonatkozd komparativ adatok nem allnak rendelkezésre. A tanulméany
abbol a célbol sziiletett, hogy Osszehasonlitsa harom LMWH (enoxaparin, nadroparin,
dalteparin) hatdsossagat, biztonsagossagat, koltséghatékonysagat ¢s plazminogén aktivator
inhibitor-1-re gyakorolt hatasat.

A tanulmany egy prospektiv, randomizalt, komparativ, nyilt elrendezésli, de a végpontokra
nézve vakositott vizsgalat volt, 30 napos kdovetési idovel. Az elsédleges hatasossagi végpont
kardiovaszkularis haldlozasbol, myocardialis infarktusbol, rekurrens anginabol ¢&s
beavatkozéas sziikségességébdl allo kompozit végpont volt. A koltséghatékonysag az
inkrementalis koltséghatékonysagi ratabol lett kalkuldlva. A plazma PAI-1 szintjét ELISA
segitségével becsiilték.
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Az ITT analizis elvégzéséhez 150 beteg adatai alltak rendelkezésre. Nem volt szignifikans
kiilonbség lathatd 30 napnal sem az elsédleges végpont, sem pedig az egyéni komponensek
tekintetében. A masodlagos végpont csendes ischemia-ra nézve sem volt szignifikéns
kiilonbség tapasztalhatd. A nemkivanatos események hasonldan alakultak a 3 csoportban. A
PAI-1 szintek nem voltak szignifikdnsan kiilonbozdek. A kezelés koltségei a 3 csoportban
hasonloan alakultak.

A tanulmanyban vizsgalt 3 LMWH hasonl6 volt a hatasossag, biztonsagossag, PAI-1 szintek
¢s koltséghatékonysag tekintetében.

Okmen és munkatarsai’ a trombocita GP IIb / Illa inhibitorral kiegészitett enoxaparin és a
nadroparin terapidnak, a major kardiovaszkularis eseményekre (MACE) gyakorolt hatdsainak
Osszehasonlitasat végezték el magas kockazatl instabil angindban szenvedd betegek korében.
A vizsgalatok nyilt, illetve megfigyeléses tanulmanyként tervezték. Hatvannyolc, magas
kockazatu, instabil angindban szenvedd beteget véletlenszeriien osztottak be enoxaparin és
tirofiban (36 beteg), vagy nadroparin és tirofiban (32 beteg) kezelésre. Kérhazi MACE-t,
beleértve akut miokardidlis infarktust (AMI), visszatér6 refrakter anginat, halalt, stroke-ot és
stirgds revaszkularizaciot hasonlitottak Ossze a vizsgalati csoportok kozott. MACE
eléfordulasa az enoxaparin €s a nadroparin csoportok kézott nem kiilonbozott szignifikansan,
beleértve az AMI-t (5,5%, 6%), a visszatéro refrakter anginat (19%, 12%), a halalt (0%, 3%)
a slirgés revaszkularizaciot (14%, 12%), illetve az 6sszes MACE (19%, 15%), valamint
stroke-ot egyik csoportban sem figyeltek meg.

A vizsgalat eredményei alapjan megallapithato, hogy az enoxaparin és a nadroparin GP IIb /
II1a inhibitor terapidval kiegészitve hasonld hatdssal rendelkezik a stlyos kardiovaszkularis
események (MACE) kialakulasara magas kockazati, instabil angindban szenvedé betegek
korében.

Vlasin és munkatarsai 2010-ben® nyulakban mérték az UFH, az enoxaparin és a nadroparin
hatékonysagat. A vizsgalat soran 36 darab allatot 6 kiillonb6zd csoportba osztottak, ahol az
egyik csoport a placeboként sooldatot kapott, a masodik csoport standard heparint, valamint
két csoport kiilonbdzd dozisban kapott nadroparint, és a mésik két csoport kiilonb6z6 ddzisban
kapott enoxaparint. Az allatokban mesterségesen okoztak thrombosist a disztélis aorta érfalan
okozott sériiléssel. A vizsgalat elsddleges végpontjai a kumulativ dramlas, az elzarodasig tarto
1do, illetve a rezidualis vérrog tomege voltak. Az Osszes intervencids kar szuperiornak
bizonyult a placebohoz képest, valamint a standard heparin inferiornak bizonyult az LMWH
készitményekhez képest. A nyulakkal torténd allatkisérletek soran arra a kovetkeztetésre
jutottak, hogy az enoxaparin és a nadroparin kozott nincs kiilonbség az elsddleges végpontok
tekintetében.

Az Aallatkisérletek eredményei szerint a két hatdanyag klinikai haszndlata sordan a
kiilonbségtétel szakmai alapon nem indokolhato.
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4. Egészség-gazdasagtani bizonyitékok dsszefoglalasa
4.1 Egészség-gazdasagtani elemzés célja és tipusa

A benyujtott aremelésre iranyuld tamogatasi kérelem részeként kiilonallo egészség-
gazdasagtani elemzés késziilt, melyben a Kérelmezd az enoxaparin 4000 NE (40 mg) és 6000
NE (60 mg) hatdserdsségii készitményeinek aremelését alapesetben koltség-minimalizacids
elemzés keretében vizsgalta meg, a nadroparin hatéanyagl készitményekkel 0sszevetésben.
A finanszirozo6i nézépontbol késziilt elemzés az alkalmazasi eldirasban szerepld terapias
javallat mentén képzett alcsoportokban varhat6 kurakoltségeket veti 0ssze. A Kérelmezo
elkészitett egy koltség-kovetkezmény elemzést is, melyben az enoxaparin-kezelés hatasat €s
koltségeit vetette 0ssze a placebo-kezelésével a mélyvénas trombozisok eléforduldsa mentén.

A Technologia-értékelé Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy tekintettel arra, hogy a
kérelem daremelésre iranyul, a kérelem tdmogatdsa esetén nem varhatdé tobblet-
egészégnyereség realizalasa a hazai egészségbiztositasi rendszerben. Ennek megfelelden az
aremelés jovahagyasaval a gyogyszerkészitmény koltséghatékonysdga az egészségbiztositd
szamara feltételszertien romlik.

A Technolégia-értékelé Foosztaly felhivja a figyelmet, hogy a Clexane készitmények
forgalomba hozatali engedélyeinek jogosultja legutobb 2019. decemberében nyujtott be
aremelésre iranyuld tamogatasi kérelmet, mellyel kapcsolatban 2020. augusztus 1-i
finanszirozasi kezddnappal befogadd dontés sziiletett. A Clexane készitmények termel6i arai
a 2020. juniusi (azaz a dontést megeldzd) és 2022. szeptemberi (azaz az elérhetd legfrissebb)
aradatokat Osszevetve 30%-os emelkedést mutattak.

A Technologia-értékelé Féosztaly megjegyzi, hogy az aremelés hatasanak bemutatasdhoz a
koltség-minimalizacids elemzés eredményeit hasznalja fel a szakvéleményében.

4.2 Egészség-gazdasagtani elemzés input adatai

Az elemzés bemenetei adatait a Kérelmezd publikus adatforrasokbol (igy finanszirozoi
nyilvantartasokbol és az egyes készitmények alkalmazési eldirdsdbol) szarmaztatta. A
koltségvetési hatas szamitdsdhoz a Kérelmezd az elobbi adatokat forgalmi adatokkal bovitette,
melynek forrasa szintén egy publikus, finanszirozoi nyilvantartds. A kérelem aremelésre
iranyul, igy ezzel Osszhangban az egészségi allapot valtozasara vonatkozo informaciot a
koltség-minimalizaciés elemzés nem tartalmaz; a koltség-kovetkezmény elemzésben a
mélyvénas trombozis el6fordulasara vonatkozd informaciok szekunder forrasokbol
(szakirodalmi kézleményekbdl) szarmaznak.

A Technologia-értékelo Féosztaly megjegyzi, hogy a Clexane, Fraxiparine, Fraxodi és
Fragmin készitmények forgalomba hozatali engedélyeinek jogosultjai és a finanszirozo6 kozott
hatarértékhez kotott (Clexane és Fragmin) vagy dobozonkénti (Fraxiparine és Fraxodi)
tamogatasvolumen-megallapodasok voltak érvényben a 2021-es naptari évben, mely
eredményeképp a publikus listadr és a finansziroz6 altal figyelembe vett nett6 ar eltérhetett.
A készitményeken elért arkedvezmény pontos mértékét a finanszirozo6 ismeri.
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4.3.Egészség-gazdasagtani elemzés eredménye és értékelése

A Clexane 4000 NE (40 mg) / 0,4ml oldatos injekcio eldretoltott fecskenddben termék
jelenlegi termel6i ara XXX Ft, melynek XXX Ft-ra, azaz XXX Ft-tal (XXX%) torténd
emelésére, illetve a Clexane 6000 NE (60 mg) / 0,6ml oldatos injekcid elbretdltott
fecskend6ben termék jelenlegi termel6i ara XXX Ft, melynek XXX Ft-ra, azaz XXX Ft-tal
(XXX%) torténd emelésére iranyul a kérelem (1. tablazat). A Kérelmez6 az aremelés
indokaiként az alapanyag-, logisztikai koltségek emelkedését, és az arfolyamkockazatot
jelolte meg.

1. tablazat: A Clexane készitmények jelenlegi és kérelmezett termeldi arai

Termeloi ar | Termeloi ar Aremelés mértéke a
(jelenlegi) | (kérelmezett) | jelenlegi termeldi arhoz
képest (Ft, %)

Clexane 4000 NE (40 mg) / 0,4 ml oldatos

9
injekcid eldretoltott fecskenddben KRXF KRXFt XXX F(XXX%)

Clexane 6000 NE (60 mg) / 0,6 ml oldatos

9
injekcid eldretoltott fecskenddben KRXF KRXFt XXX F(XXX%)

Forras: Clexane tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TéF sajat szerkesztés

A Kérelmezd az elemzésében bemutatta a publikus listadron szadmitott ktrakdltségeket a
nadroparin tartalmu Farxiparine készitményekkel szemben, mely alapjan aremelés esetén is
megtakaritast vagy neutralitdishoz kozeli, kismértékli tobbletkoltséget var a Clexane
készitmények esetén.

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a Clexane készitményeknek egyéb
hataserdsségei is elérhetdk (2000 NE, 8000 NE, 10 000 NE), ugyanakkor a jelen kérelem
ezeket nem érinti. A koltséghatékonysagi elemzésben ezeket a hataserdsségeket a Kérelmezd
figyelembe vette, de értelemszeriien a jelenlegi, publikus listadron szamolt veliik.

A Technoldgia-értékelé Féosztaly megjegyzi, hogy az aremelés indokaként bemutatott
arfolyamvaltozas az EUR-HUF és USD-HUF paritason keresztiil szdmszertisithetd az MNB
vonatkozo adatai felhasznalasaval®. A 2020. augusztusi, illetve 2022. augusztus havi atlagos
arfolyamokat Osszevetve elmondhatod, hogy a hazai fizetéeszkéz az eldbbi Osszvetésben
10,2%-kal, utobbiban 23,3%-kal veszitett értékébol.

4.4 Egészség-gazdasagtani elemzés limitacioi

Az egészség-gazdasagtani elemzés eredményeire nézve a legjelentdésebb bizonytalansagi
tényez6, hogy a Clexane, Fraxiparine, Fragmin és Fraxodi készitmények esetén
tamogatasvolumen-megallapodasok voltak érvényben. A timogatasvolumen-megallapodasok
a koltségeket érintdé bizonytalansagi tényezOk, a pontos arkedvezmény ismeretének a
hidnyaban nem szdmszerlsithetd, melynek hatasa valdsziniileg jelentds.
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Az egészség-gazdasagtani elemzes tovabbi limitacidja, hogy tekintettel a kérelem céljara €s
az egyes LMWH készitmények jelenlegi piaci részesedére, a Clexane sajat maga, a jelenlegi
arszinten is megfelelé komparator lett volna. A limitacié az elemzés eredményeit érdemben
nem befolyésolja, ugyanakkor a validitasat csokkenti.

5. Betegszam ¢és koltségvetési hatds nagysaga
5.1.Becsiilt betegszam

A Kérelmezé a 2021-es dobozforgalmi adatokat felhasznalva készitette el a forgalmi
becsléseit, melyet a kdvetkezd 4 évre valtozatlannak tekint. A Clexane 4000 NE (40 mg) / 0,4
ml oldatos injekci6 eldretoltott fecskenddben készitmény forgalma normativ, emelt és kiemelt
jogcimeken 592 211 doboz volt, mig a Clexane 6000 NE (60 mg) / 0,6 ml oldatos injekcio
eloretoltott fecskenddben készitménybdl 264 259 doboz fogyott. A jogcimek kozotti
megoszlasban mindkét készitmény esetén meghatarozé volt az emelt jogcim részaranya. A
kérelemmel nem érintett hatdserdsségii (2000 NE, 8000 NE, 10 000 NE) készitmények esetén
a forgalom 16 264, 62 084, 14 841 doboz volt.

A Technologia-értékelo Féosztaly megjegyzi, hogy a Kérelmezo altal elkészitett egészség-
gazdasagtani elemzés 22. oldalan talalhato 11. tablazat technikai hibat tartalmaz, az egyes
hataserdsségek mellett vart, emelt jogcimen szerepld dobozforgalom megegyezik az dsszes
jogeim dobozforgalmaval. Az elkészitett koltségvetési hataselemzésben a dobozforgalom
helyesen, a kiilonféle jogcimeket 6sszegezve szerepel.

A Technolégia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy a legutobbi aremelés ota eltelt
id6szakban a Clexane és Clexane Forte markanevii készitmények forgalma emelkedett. A
jelenség valosziniileg nem fliggetlen a SARS-CoV-2 jarvanytdl (felmeriilt, hogy az alacsony
molekulastlytt  heparinok alkalmazhatok lehetnek a COVID-19 megbetegedések
kezelésében), ugyanakkor az emelked6 forgalom a gyartas méretgazdasagossagat is javithatta.

2. tablazat: A Clexane és Clexane Forte markanevii készitmények forgalmi adatai

Készitmények 2020. 2021. 2022. januar-julius

Clexane

. g 1223189 1449 583 717 704
(minden hatdserdsség és jogcim)

Clexane, Clexane Forte

. . 1252534 1476 840 729 154
(minden hataserésség és jogeim)

Forras: TéF sajat szerkesztés

A Technologia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az Orszidgos Gyobgyszerészeti és
Elelmezés-egészségiigyi Intézet kontingensengedélyekkel kapcsolatos kimutatasaban®® nem
szerepelnek enoxaparin, nadroparin vagy dalteparin hatéanyagi készitményekre kiadott
engedélyek, amibdl arra lehetet kovetkeztetni, hogy jelentdsebb ellatasi probléma nem alakult
ki a hatdanyagpiacon az utdbbi két naptari évben.
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5.2.Az 6sszehasonlitasra Keriilo terapiak koltsége

A Kérelmezo a koltségvetési hatas vizsgalata soran a Clexane készitmények jelenlegi, illetve
kérelmezett egységarait vette alapul, 6sszhangban a dobozforgalmi szemponti piacméret-
becsléssel. A tarsadalombiztositdsi tadmogatassal elérhetd alacsony molekulastulyt
heparinkészitmények arinformacioit (illetve az egy injekciora jutd koltséget és a napi terapias
koltséget) a 3. tdblazat Osszegzi. A készitmények adagolasa némileg kiilonb6zd, ugyanakkor
listaaron szamitott napi terapias koltségek alacsonyabban alakulnak a Clexane készitmények
esetén, mint a Fraxiparine készitmény hasonld hatdserdssége esetén.

3. tablazat: LMWH készitmények arinformacioi

Termeldi Brutté Egy injekcio NTK
ar fogyasztoi ar | koltsége (Ft) (FY)

CLEXANE 4000 NE (40 mg) / 0,4 ml oldatos XXX XX XXX XXX
injekcid eléretoltott fecskendében, jelenlegi ar
CLEXANE 6000 NE (60 mg) / 0,6 ml oldatos XXX XXX XXX XX
injekcid eléretoltott fecskendében, jelenlegi ar
FRAXIPARINE 3800 NE/0,4 ml oldatos injekcid XXX XXX XXX XXX
eléretoltott fecskenddben
FRAXIPARINE 5700 NE/0,6 ml oldatos injekcid XXX XXX XXX XXX
eléretoltott fecskendében
FRAXIPARINE 7600 NE/0,8 ml oldatos injekcid XXX XXX XXX XXX
eléretoltott fecskendében
CLEXANE 4000 NE (40 mg) / 0,4 ml oldatos XXX XXX XXX XXX
injekcid eldretoltott fecskenddben, kérelmezett ar
CLEXANE 6000 NE (60 mg) / 0,6 ml oldatos XXX XXX XXX XXX
injekcid eldretoltott fecskenddben, kérelmezett ar

Forras: Clexane tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TéF sajat szerkesztés

A Technolégia-Ertékels Foosztaly megjegyzi, hogy a készitmények normativ (25%), illetve
emelt, indikacidohoz kotott tdimogatasi technikédja miatt az dremelés hatasa — annak elfogadasa
esetén — a betegek altal fizetendd téritési dijakban is jelentkezni fog. Normativ (25%)
tamogatas mellett a jelenlegi XXX Ft téritési dij XXX Ft-ra, emelt, indikaciohoz kotott
tamogatas esetén XXX Ft-rol XXX Ft-ra emelkedik a Clexane 4000 NE (40 mg) / 0,4ml
oldatos injekcio eldretoltott fecskendében készitmény esetén. A Clexane 6000 NE (60 mg) /
0,6ml oldatos injekcid eldretoltott fecskenddben készitmény esetén a téritési dijak rendre
XXX Ft-rol XXX Ft-ra, illetve XXX Ft-r6l XXX Ft-ra emelkednének. Kiemelt tamogatassal
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torténd rendelés esetén a téritési dijak a tamogatdsi technikai jellegébdl fakaddan
valtozatlanok lennének.

5.3.Koltségvetési hatas

A Kérelmez0 jogcimekre bontott becslése alapjan a jelen kérelem keretében érintett 4000 NE
¢s 6000 NE hatéaserdsségek esetén Osszesen, listadron, valtozatlan forgalom mellett évente
XXX Ft lenne az aremelés koltségvetési hatasa (a tamogatasi 6sszegek figyelembe vételével).
A nettd koltségvetési hatas donté mértékben a 4000 NE hataserdsség aremelésének ereddje,
illetve foként az emelt jogcimen koncentralodik (4. tablazat).

v or

4. tablazat: Kérelmezo altal becsiilt brutté és nettéo tamogatas-kiaramlas

Y1-Y4, évente

Tamogatasi 6sszeg (jelenlegi ar)
4000 NE (kiemelt / emelt / normativ)

6000 NE (kiemelt / emelt / normativ) KXX
Tamogatasi 6sszeg (kérelmezett ar)
4000 NE (kiemelt / emelt / normativ /6sszesen) XXX

6000 NE (kiemelt / emelt / normativ /0sszesen)
Dobozforgalom XXX
4000 NE (kiemelt / emelt / normativ /dsszesen)
6000 NE (kiemelt / emelt / normativ /dsszesen)

Becsiilt brutté timogatas-kidramlas XXX
(tAmogat6 dontést kovetben, évente)
Becsiilt bruttd timogatas-kiaramlas XXX

(elutasitd dontést kovetden, évente)
Becsiilt nettd tamogatas-kidramlas

(kiemelt / emelt / normativ) XXX)
(4000 NE / 6000 NE)

Forras: Clexane tarsadalombiztositasi tamogatasi kérelem alapjan TéF sajat szerkesztés

A Technoldgia-értékelé Foosztaly megjegyzi, hogy az aremelésre iranyuld kérelem
tilkrében felmeriil a Clexane készitmény, jelen kérelem keretében nem érintett tobbi
hataser0sségének aremelése is, melyre vonatkozoan az elemzés (értelemszeriien) nem
informativ, ennek koltségvetési hatdsat nem targyalja a kérelem.

6. A benyujtott elemzés limitacioi
6.1.0rvosszakmai limitaciok

A T¢€F az értékelés soran orvosszakmai limitaciot nem azonositott, azonban felhivja a
figyelmet, hogy a kérelem jellegébdl adodoan (aremelés) a klinikai tobbleteldny nem
értelmezhetd.

6.2.Egészség-gazdasagtani limitaciok

Az elemzés kordbban emlitett limitacioinak figyelembe vétele mellett az LMWH gydgyszerek
finanszirozasi kornyezetét érinti, hogy a finansziroz6 honlapjan elérheté publikus forgalmi
kimutatasok alapjan a Clexane 4000 NE (40 mg) / 0,4ml és Clexane 6000 NE (60 mg) / 0,6ml
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készitmények a  megfeleld6  fixcsoportokban  2022.  oktober 1-et  kdvetden
referenciakészitményekké valtak.

7. Nemzetkozi kitekintés

A Technologia-értékeld Foosztaly altal kovetett nemzetkozi HTA irodak weboldalain nem
érhetd el relevans értékelés.

8. Konkluzid

A készitmény alkalmazasaval kapcsolatban jelentds klinikai tapasztalat all rendelkezésre,
tovabba az indikacios korben annak hatasossaga és biztonsagossaga megfelelé tudomanyos
bizonyitékokkal alatamasztott.

Tekintettel arra, hogy a kérelem egy mar tamogatott készitmény aranak emelésre iranyul,
annak tamogatasaval tobbletegészségnyereség nem varhatd. A kérelem tdmogatasaval jard
aremelés egyértelmilen tobblet-timogataskiaramlast jelent, illetve a téritési dijak
emelkedésének eredményeképp a betegeket kozvetleniil is érinteni fogja. Az aremelés
bemutatott indokait, illetve mértékét figyelembe véve felmeriil, hogy az utdbbi alapesetben
tulzo lehet. A legutdbbi, 2020-ban végrehajtott aremelés Ota hidnyjelenség nem volt
megfigyelhet6 a készitménypiacon, a piacméret novekvo trendet mutatott.
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