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Warszawa, dnia 22 lipca 2025 r.

Szanowny Pan

Daniel Rutkowski

Prezes

Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji

ul. Przeskok 2

00-032 Warszawa

Dotyczy: wnioski refundacyjne numer: R250330438, R250330439;
znaki spraw: PLR.4500.793.2025, PLR.4500.794.2025.

Szanowny Panie Prezesie,

w odpowiedzi na pismo z dnia 13 czerwca 2025 roku, znak OT.423.1.38.2025.3.BT w sprawie
niezgodno$ci analiz zalaczonych do wniosku o objecie refundacja produktu leczniczego:
o Tepkinly, Epcoritamabum, Roztwor do wstrzykiwan, 4 mg/0,8 ml, 1 fiolka 0,8ml, kod GTIN:
08054083026503;
o Tepkinly, Epcoritamabum, roztwor do wstrzykiwan, 48 mg, 1 fiolka 0,8ml, kod GTIN:
08054083026497
w programie lekowym B.12.FM. LECZENIE CHORYCH NA CHLONIAKI B-KOMORKOWE
(ICD-10: C82, C83, C835),

w imieniu Wnioskodawcy, AbbVie Sp. z o.0., przekazuj¢ w zataczeniu omdéwienie uzupethien
w ramach minimalnych wymagan wzgledem wymagan okreslonych w rozporzadzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 8 stycznia 2021 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy
uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg 1 ustalenie urzedowej ceny zbytu autorstwa Firmy
MAHTA oraz komplet uaktualnionych analiz HTA. Omowienia uzupelnien oraz analizy HTA
przekazuje w wersji jawnej oraz w wersji z zaznaczonymi elementami, ktore sa poufne, nie podlegaja
publikacji i stanowig tajemnice Wnioskodawcy.

Signed by /
Podpisano przez: 7 powazaniem
2

. Roman Ryszard
obbvie Markowski

Roman Markowski
Date / Data: .. .
2025-07-2311:02  Przedstawiciel Wnioskodawcy

AbbVie Sp. z 0.0.
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1. Uwaga Agencji

W analizach klinicznej oraz ekonomicznej nie przedstawiono porownania z refundowanymi

technologiami opcjonalnymi (§ 4 oraz § 5 Rozporzgdzenia).

Wyjasnienie: W ramach analizy problemu decyzyjnego jako komparatory dla epkorytamabu
uwzgledniono mosunetuzumab oraz grupe terapii chemioimmunologicznych. W obrebie tej grupy

wnioskodawca wskazat rowniez schematy terapeutyczne obejmujgce autologiczny przeszczep komorek

macierzystych (auroSCT). |

Odpowiedz Wnioskodawcy
e la) autologiczny przeszczep komodrek macierzystych

W ramach analizy problemu decyzyjnego jako komparatory dla epkorytamabu uwzgledniono
mosunetuzumab oraz grupe chemioimmunoterapii. W obrebie chemioimmunoterapii wskazano rézne

schematy terapeutyczne, w tym chemioterapi¢ ratunkowa obejmujaca ifosfamid, karboplatyng

i etopozyd (ICE) w skojarzeniu z rytuksymabem i ASCT.

Schematy terapeutyczne obejmujace autologiczny przeszczep komorek macierzystych nie byly

rozpatrywane w analizie jako osobny komparator dla epkorytamabu (tzn. poza chemioimmunoterapig)

w analizowanej populacji chorych.
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Chorzy z nawrotowym FL stanowig bardzo heterogeniczng populacje i ASCT nie bedzie odpowiedni
dla znacznej czesci chorych. Dlatego tez, przy wyborze chorych do procedury ASCT nalezy rozwazy¢
liczne czynniki [Robinson 2019].
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[NICE 2016]. Z kolei najnowsze zalecenia NCCN klasyfikujag ASCT wylacznie jako terapi¢ opcjonalng
mozliwg do zastosowania od drugiej linii leczenia [NCCN 2025]. Ponadto, dane literaturowe wskazuja,
ze wprowadzenie rytuksymabu do schematow chemioterapii znaczaco zmniejszyto role ASCT na
swiecie [Witzens-Harig 2010]. Z dostepnych informacji wynika, ze ASCT jest w Polsce stosowany

u niskiego odsetka chorych (0,5-2,5%).
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Y Projckt HMRN (Sie¢ Badaii nad

Nowotworami Hematologicznymi) to wspolne przedsiewzigcie, ktore zostato zainicjowane w 2004
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Organizacji Zdrowia w jednym zintegrowanym laboratorium hematopatologicznym. Populacyjna
kohorta chorych, ktora jest gtownym zrédtem danych HMRN, obejmuje wszystkich chorych, u ktérych
zdiagnozowano hematologiczny nowotwor ztosliwy lub powigzany stan prekursorowy w badanym
regionie. Populacja w ramach HMRN liczy okoto 4 milionéw oséb i ma podobny profil wieku i pici

jak w Wielkiej Brytanii oraz poréwnywalny rozktad spoteczno-ekonomiczny i miejsko-wiejski'.

Chcielibysmy takze podkresli¢, iz podobne podejécie w analizie, tj. porOwnanie z chemioterapia

analizowana w ramach komparatora zbiorczego zastosowano w procesie refundacyjnym dla

mosunetuzumabu, ktory uzyskat refundacj¢ w ramach 3. lub kolejnych linii leczenia chorych na

chtoniaka grudkowego 2. We Wniosku o objecie refundacjg produktu leczniczego Lunsumio
(mosunetuzumab) w ramach programu lekowego: ,, Leczenie chorych na chioniaki B-komorkowe
(ICD-10: C82, C83, C85)”, oceng wnioskowanej terapii przeprowadzono w poréwnaniu do koszyka
terapii stosowanego w ramach rzeczywistej praktyki klinicznej u chorych ze Stanéw Zjednoczonych,
na podstawie danych zgromadzonych w rejestrze Flatiron Health. W przypadku tego procesu

Whioskodawca nie dostarczyt alternatywnych Zrodet poréwnan.

" https://hmrn.org/about
2 Whiosek o objecie refundacjg leku Lunsumio® (mosunetuzumab) w ramach programu lekowego B.12.FM.
Leczenie chorych na chfoniaki B-komérkowe (ICD-10: C82, C83, C85)



2. Uwaga Agencji

Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzien ztoZenia wniosku (§ 3 Rozporzgdzenia).

Y 2y jednak zauwazyé, ze przed datq zlozenia

wniosku dostepnych byto co najmniej pig¢ innych badan kohortowych spetniajgcych kryteria wigczenia,

ktore nie zostaly uwzglednione w analizie porownawczej. Pominiecie tych danych moZze istotnie

wplywaé na wiarygodnos¢ oraz kompletnosé przeprowadzonego porownania posredniego.

Batlevi CL, Sha F, Alperovich A. Follicular lymphoma in the modern era: survival, treatment
outcomes, and identification of high-risk subgroups. Blood Cancer J. 2020; 10(7):74.
https://doi.org/10.1038/s41408-020-00340-z

Link BK, Day BM, Zhou X. Second-line and subsequent therapy and outcomes for follicular
lymphoma in the United States: data from the observational National LymphoCare Study. Br J
Haematol. 2019; 184(4):660-663. https://doi.org/10.1111/bjh.15149

Fuji S, Tada Y, Nozaki K. A multi-center retrospective analysis of patients with relapsed/refractory
follicular lymphoma after third-line chemotherapy. Ann Hematol. 2020; 99(9):2133-2139.
https://doi.org/10.1007/s00277-020-04126-y

Casulo C, Larson MC, Lunde JJ. Treatment patterns and outcomes of patients with relapsed or
refractory follicular lymphoma receiving three or more lines of systemic therapy (LEO CReWE):
a multicentre cohort study. Lancet Haematol. 2022; 9(4):e289-e300.
https://doi.org/10.1016/52352-3026(22)00033-3

Salles G, Schuster SJ, Fischer L. A retrospective cohort study of treatment outcomes of adult
patients with relapsed or refractory follicular lymphoma (ReCORD-FL). Hemasphere. 2022;
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Odpowiedz Wnioskodawcy
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Dla kazdego z badan wskazanych w ramach Uwagi Agencji odnotowano >1 powod wykluczenia

z analizy. Dodatkowg argumentacje¢ odnos$nie powodoéw wykluczenia badan ReCORD-FL (publikacja
Salles 2022) 1 LEO-CReWE (publikacja Casulo 2022) przedstawiono w_ramach niniejszych
Odpowiedzi w pkt 1b.

3. Uwaga Agencji

Dostarczony model ekonomiczny nie pozwala na powtorzenie wszystkich oszacowan i kalkulacji (§ 5

ust. 2 pkt 7 Rozporzgdzenia).

Wyjasnienie:
I /i ia nie zostala réwniez opublikowana, co uniemozliwia jej

rzetelng weryfikacje. Zgodnie z obowiqzujgcymi przepisami, wszystkie nieopublikowane Zrodta danych,
w szczegolnosci analizy porownan posrednich, powinny zostaé¢ przekazane Agencji w celu

umozliwienia oceny ich poprawnosci merytorycznej i metodologicznej.
Odpowiedz Wnioskodawcy

Wykorzystane w Analizach dane nieopublikowane zostaly udostepnione.
4. Uwaga Agencji

Wszystkie przedlozone analizy muszq zawierac zZrodla informacji, w szczegolnosci aktow prawnych
oraz imion i nazwisk autorow niepublikowanych badan, analiz, ekspertyz i opinii (§ 8 pkt 2

Rozporzgdzenia).

Wyjasnienie: Z uwagi na wykorzystanie w analizach opinii ekspertow oraz danych niepublikowanych,
konieczne jest przedstawienie petnej dokumentacji tych zrodel, w tym: imion i nazwisk autorow opinii,

daty ich pozyskania, petnej tresci opinii oraz doktadnych zrodet wykorzystanych danych.
Odpowiedz Wnioskodawcy
W ramach odpowiedzi Wnioskodawca przychyla si¢ do uwagi i zalacza dokumenty wraz ze

wskazaniem imion i nazwisk ekspertow bioracych udziat w badaniu ankietowym:
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Kolejnos¢ imion 1 nazwisk ekspertow jest alfabetyczna i nie odzwierciedla przypisania nazwisk do

poszczegdlnych ankiet.

Zaktualizowano rowniez analizy wzgledem aktualnego Obwieszczenia MZ w sprawie wykazu
refundowanych lekéw, $rodkow spozywcezych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobdéw medycznych, obowigzujacego w momencie sktadania uzupetnien, a takze aktualnych cen

przyjetych w analizach komparatoréw.
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