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0T.423.1.41.2025.7.JSi

Szanowny Panie Prezesie,

W nawigzaniu do pisma z dnia 17 lipca 2025 roku znak: 0T.423.1.41.2025.7.JSi, odnosz3acego sie do niezgodnosci analiz HTA
przedtozonych dla produktu leczniczego w ramach programu lekowego B.6. , Leczenie chorych na raka ptuca (ICD-10: C34)
oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)”:

e Tevimbra (tislelizumab), koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 100 mg, 1 fiol., GTIN: 08720598340280
w skojarzeniu z paklitakselem i karboplatyna
wzgledem wymagan okreslonych w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r., niniejszym przedstawiam

odpowiedzi na uwagi zawarte ww. pismie:

| Catos¢ analiz

1. Dotyczy aktualnosci przedstawionych analiz

Whiosek o refundacje ztozono 31 marca 2025 r., zatem w momencie obowigzywania Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia
18 grudnia 2024 r. na dzien 1 stycznia 2025r. Obwieszczenie Ministra Zdrowia z 19 marca 2025 r. zaczeto obowigzywac 1
kwietnia 2025 r., a wiec po dacie ztozenia wniosku o refundacje.

W zwigzku z powyzszym nalezy uznaé, ze informacje zawarte w analizach sg aktualne na dzien ztozenia wniosku i w
konsekwencji analizy spetniajg minimalne wymagania w omawianym zakresie.

2. Dotyczy uwzglednienia schematu ztoZonego z durwalumabu w skojarzeniu z tremelimumabem gemcytabing i
pochodngq platyny jako komparatora dla ocenianej interwencji

Jak zaznaczono w pkt 1. niniejszego pisma, wniosek refundacyjny ztozono przed 1 kwietnia 2025 r., gdy nie obowigzywato

jeszcze Obwieszczenie Ministra Zdrowia opublikowane 19 marca. Wobec tego informacje zawarte w analizach HTA, w tym

sktad komparatordow, sg aktualne na dzien ztozenia wniosku refundacyjnego. Durwalumab stosowany z tremelimumabem i

chemioterapig nie stanowi zatem komparatora w raporcie HTA dla wnioskowanej interwencji.

Wymieniony w piSmie nr 0T.423.1.41.2025.7.JSi schemat ztozony z durwalumabu i tremelimumabu w skojarzeniu z
gemcytabing i pochodng platyny zgodnie ze wskazaniem refundacyjnym jest dostepny jedynie w podgrupie pacjentow z
rakiem ptaskonabtonkowym z ekspresjg PD-L1 wynoszgcg <50%, podczas gdy wnioskowana interwencja obejmuje wszystkich
chorych z ptaskonabtonkowym NDRP, niezaleznie od poziomu ekspresji PD-L1.
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Takze w badaniu klinicznym dla wnioskowanej interwencji (RATIONALE-307) uwzgledniono pacjentéw z ptaskonabtonkowym
NDRP niezaleznie od poziomu ekspresji PD-L1. Niemniej stratyfikacja ze wzgledu na ekspresje PD-L1 (<1% vs 1%-49% vs 250%)
umozliwita przeprowadzenie poréwnania posredniego w zakresie przezycia catkowitego (OS) i przezycia wolnego od progresji
(PFS) choroby z komparatorami tj. PBR + PAC + KAR i NIV + IPI +P-CTH w populacji chorych z ptaskonabtonkowym NDRP z
ekspresjg PD-L1 <50% w ramach dwoch oddzielnych podgrup: PD-L1 1-49% i PD-L1 <1% (AKL Rozdz. 5.2, str. 56-57).

Jednak mozliwosé potencjalnego poréwnania posredniego wnioskowanej interwencji z durwalumabem i tremelimumabem
skojarzonym z gemcytabing i pochodng platyny (DURW + TREM + GEM + P) w populacji pacjentow z ekspresjg PD-L1 ponizej
50% jest znacznie ograniczona ze wzgledu na braki w raportowaniu danych w badaniu dla schematu z durwalumabem.

W badaniu POSEIDON! nie odnaleziono wynikéw dla OS i PFS uwzgledniajgcych wytgcznie pacjentdéw z ptaskonabtonkowym
NDRP i charakteryzujacych sie ekspresjg PD-L1 na poziomie 1-49%. Jedyne dostepne dane z badania POSEIDON dla terapii
DURW + TREM + GEM + P obejmujace pacjentéw z ptaskonabtonkowym NDRP z ekspresjg ponizej 50% uwzgledniajg wyniki
OS dla populacji z ekspresjg PD-L-1 wynoszgcg <1%. Brak jest jednak wynikéw dla drugiego punktu koficowego dotyczacego
skutecznosci — PFS (Tabela 1).

Podsumowujgc, schemat DURW + TREM + GEM + P nie stanowi komparatora w omawianym raporcie HTA, gdyz jego
refundacja rozpoczeta sie po dacie ztozenia wniosku o refundacje dla TIS+PAC +KAR. Ponadto potencjalne poréwnanie
posrednie tych obu terapii jest znacznie utrudnione i ograniczone ze wzgledu na brak danych raportowanych w badaniu
POSEIDON.

3. Dotyczy populacji pacjentéw z nieokreslonym (NOS, ang. not otherwise specified) podtypem raka ptuca

Kryterium kwalifikacji uwzgledniajace wytacznie pacjentéw z rakiem ptuca o typie ptaskonabtonkowym zostato uzgodnione
na etapie konsultacji programu lekowego z Ministerstwem Zdrowia, ktére byty prowadzone po dacie ztozenia wniosku
refundacyjnego. Usuniecie z kryteridw wigczenia populacji pacjentéw z nieokreslonym (NOS, ang. not otherwise specified)
podtypem raka ptuca nie ma wptywu na wnioski z analizy klinicznej, gdyz odnoszg sie one do pacjentéw z NDRP o typie
ptaskonabtonkowym.

Dokonano stosownych zmian ujednolicajgcych definicje populacji docelowej z definicja populacji w zatwierdzonym
programem lekowym. Zmiany objety APD (Rozdz. 1.1, str. 7 oraz Rozdz. 7.1, str. 43), , AKL (str. 7, Rozdz. 1.1, str. 11, Rozdz.
1.2, Tabela 1, str. 12, Rozdz. 2.2, Tabela 2 i Tabela 3., str. 14-15), AE (str. 7, Rozdz. 1.1, str. 11, rozdz. 2.3, str. 18, Rozdz. 7.2,
str. 92, Rozdz. 10, str. 97, Rozdz. A.3, str. 139 ) i BIA (str. 7, Rozdz. 1.1, str. 9, rozdz. 2.1, str. 17, Rozdz. 2.5, str. 18-19, rozdz.
2.5.9,, str. 34, Rozdz. 7, str. 55).

Nie dokonano zmian w oszacowaniach liczebnosci populacji docelowej przeprowadzonych w analizie wptywu na budzet.
Zamieszczone w BIA oszacowania uwzgledniajg pacjentow z NOS, co zawyza liczbe pacjentdéw potencjalnie kwalifikujgcych sie
do terapii tislelizumabem i jest podejsciem konserwatywnym. Roczna liczebno$¢ populacji docelowej po wykluczeniu

! Durwalumab (Imfinzi®) w skojarzeniu z tremelimumabem Imjudo®) i chemioterapig opartg na pochodnych platyny w
leczeniu pierwszego rzutu u dorostych pacjentéw z niedrobnokomérkowym rakiem ptuca w stadium rozsiewu, z ekspresja
pd-11 <50%. Analiza kliniczna
https://bip.aotm.gov.pl/assets/files/zlecenia_mz/2024/108/AW/AKI%20Imfinzi%20Imjudo%20w%20NDRP%2026.04.2024%
20zaczernione%2020.08.2024.pdf
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pacjentéw z NOS wynosi - w roku 2026 i 2027 (liczba pacjentow z NOS uwzgledniona w oszacowaniach populacji BIA
wynosi -, rozdz. 2.5.9, str. 34). Przyjete podejscie w niewielkim stopniu zawyza oszacowane wydatki na tislelizumab i w
konsekwencji wydatki inkrementalne.

Il Analiza kliniczna

4. Dotyczy pacjentdw rasy azjatyckiej
Kwestia rasy pacjentéw zostata uprzednio zidentyfikowana w trakcie prac nad AKL i oméwiona w rozdziale z ograniczeniami
(AKL, Rozdz. 10, str. 80).

Nalezy zaznaczy¢, ze wbrew informacjom zawartym w pismie OT.423.1.41.2025.7.JSi sama strategia wyszukiwania dla
interwencji byta szeroka i nie zawezano jej do okreslonej metodyki badan. W strategii wyszukiwania zastosowano stowa
kluczowe dla interwencji i populacji (AKL, Aneks A.1., str. 97-100), bez zawezen w postaci stéw kluczowych dla metodyki
badan.

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT: ,,Do analizy skutecznosci klinicznej nalezy witgcza¢ przede wszystkim dowody naukowe
najwyzszej jakosci, ktérych metodyka umozliwia uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci
eksperymentalnej ocenianej interwencji”. Wobec powyzszego kryteria kwalifikacji obejmowaty badania randomizowane,
ktorych metodyka pozwala oceni¢ efektywnos¢ eksperymentalng tislelizumabu i jego komparatordw, a takze przeglady
systematyczne oraz badania obserwacyjne, ktére obrazuja realng praktyke kliniczng stosowania interwencji.

Ponowna weryfikacja abstraktéw zidentyfikowanych w ramach przeszukania dla interwencji umozliwita odnalezienie 1
badania nierandomizowanego bez grupy kontrolnej | fazy (Barlow 201934 ), dostepnego wyfgcznie w formie materiatu
konferencyjnego, ktére zostato juz uprzednio przytoczone w ograniczeniach AKL (Rozdz. 10, str. 80). W ramach badania
Barlow 2019 oceniano skutecznos¢ i bezpieczenstwo tislelizumabu w populacji chorych na raka ptuca, w tym 23 pacjentéw
rasy kaukaskiej (47%), 21 pacjentow pochodzenia azjatyckiego (43%) i 5 pacjentdéw innej rasy (10%). Pacjenci w badaniu
Barlow 2019 leczeni byli w 1. i kolejnych liniach leczenia NDRP, ponad 59% charakteryzowato sie nowotworem o typie
nieptaskonabtonkowym, a 29% o typie ptaskonabtonkowym. U pozostatych 12% wystepowat inny typ histologiczny NDRP. W
badaniu wykazano zblizong skutecznos¢ tislelizumabu zaréwno u pacjentdw pochodzenia azjatyckiego jak i nieazjatyckiego.
Mediana OS wynosita 11,5 mies. zaréwno wsrdod chorych pochodzenia azjatyckiego i nieazjatyckiego, a odsetek pacjentéw
pozostajacych przy zyciu w 12. miesigcu badania byt podobny i wynosit odpowiednio 49% i 45%.

Ponadto populacja badania RATIONALE-307 zostata zaakceptowana w procesie rejestracji przez EMA i badanie to stanowito
podstawe do rejestraciji tislelizumabu w Unii Europejskiej. Co wiecej, w raporcie EMA EPAR® znajduje sie informacja (str. 223—
224), ze wyniki uzyskane w badaniu RATIONALE-307 mozna przetozyc takze na populacje europejska.

Poza oméwionym wyzej badaniem | fazy dostepne jest tez badanie randomizowane RATIONALE-303, do ktérego wtaczono
pacjentéw z uprzednio leczonym NDRP pochodzacych z USA, Europy oraz Azji. Analiza warstwowa badania RATIONALE-3036
wykazata, ze efekty terapeutyczne tislelizumabu uzyskiwane przez pacjentdw w zakresie przezycia catkowitego byty
niezalezne od rasy pacjentow (wartos¢ p dla interakcji byta wieksza niz 0,05;Tabela 1., Wykres 1.).

3 P2.04-33 Single-Agent Tislelizumab, an Anti-PD-1 Antibody: Results from a Phase 1 Expansion Cohort in NSCLC Patients Barlow, P. et al. Journal of Thoracic
Oncology, Volume 14, Issue 10, S721.

4 Barlow P, Jameson M, Lin C, Li J, Pirkzall A, Liang L, Lee JS. (2019) Single-agent tislelizumab, an anti-PD-1 antibody: results from a phase 1 expansion cohort
in non-small cell lung cancer patients. Poster 367 presented at World Congress on Lung Cancer 2019. Dostep:
https://www.beigenemedical.com/CongressDocuments/Barlow%20BGB-A317%20001%20WCLC%20Poster%202019.pdf

5 EMA. (2024) Assessment report. Tevimbra. Dostep: https://www.ema.europa.eu/en/documents/variation-report/tevimbra-h-c-005919-ii-0008-epar-
assessment-report-variation_en.pdf

6Zhou C, Huang D, Fan Y, Yu X, Liu Y, Shu Y, Ma Z, Wang Z, Cheng Y, Wang J, Hu S, Liu Z, Poddubskaya E, Disel U, Akopov A, i in. (2023) Tislelizumab Versus
Docetaxel in Patients With Previously Treated Advanced NSCLC (RATIONALE-303): A Phase 3, Open-Label, Randomized Controlled Trial. Journal of Thoracic
Oncology 18(1):93-105
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Tabela 1.

Analiza w warstwach dla przezycia catkowitego (OS) dla poréwnania TIS vs CTH — RATIONALE-303 (cut-off 15 lipca 2021)

TIS vs CTH
Podgrupa n/N
grup HR [95% Cl] Wartos¢ ~ p  dia
interakgcji
Ogétem 571/805 0,67 [0,57; 0,80] X
Azjatycka 462/643 0,66 [0,54; 0,79]
Rasa Biata 90/137 0,63 [0,41; 0,98] 0,216
Inna 19/25 1,66 [0,59; 4,66]

Mediana okresu obserwacji: 16 mies. (TIS) vs 10,7 mies. (DOC).

Wykres 1.
Analiza w warstwach dla przezycia catkowitego (OS) dla poréwnania TIS vs CTH — RATIONALE-303 (cut-off 15 lipca 2021)
Subgroup No. of events/ HR
No. of patients for death (95% CI)

Overall 571/805 - : 0.67 (0.57-0.80)
Age

<65 years 385/544 - . 0.64 (0.52-0.79)

2 65 years 186/261 —-— 0.73 (0.55-0.99)
Sex '

Male 451/622 - 0.61 (0.50-0.74)

Female 120/183 —— 0.95 (0.65-1.38)
Race '

Asian 462/643 - ! 0.66 (0.54-0.79)

White 90/137 —a 0.63 (0.41-0.98)

Other 19/25 1 1.66 (0.59-4.66)"
Region '

China 461/641 - | 0.66 (0.54-0.79)

Europe 741111 N 0.73 (045-1.17)

Other 36/53 R 0.74 (0.37-1.49)
ECOG performance status '

0 101/166 - 0.76 (0.50-1.16)

1 470/639 - ! 0.66 (0.55-0.79)
Smoking status '

Current or former 411/561 - ! 0.61 (0.50-0.74)

Never 1607244 —.— 0.87 (0.62-1.21)
PD-L1 expression :

<1%TC 230/319 - 0.78 (0.60-1.03)

21%TC 341/486 - | 0.60 (0.48-0.75)

<10% TC 302/410 - 0.76 (0.60-0.97)

210% TC 269/395 - | 0.58 (0.46-0.75)

<25% TC 3437462 - 0.79 (0.63-0.99)

225%TC 2281343 - 0.53 (0.41-0.70)

<50%TC 417/561 -- : 0.74 (0.60-0.90)

>50% TC 154/244 - 0.54 (0.39-0.75)
Histology :

Non-squamous 288/435 ] 0.72 (0.56-0.91)

Squamous 283/370 - 0.60 (0.47-0.77)
Line of therapy §

Second 477/682 - 0.64 (0.53-0.77)

Third 94/123 —- 0.89 (0.58-1.38)
Liver metastases at baseline '

Yes 81/106 -— 0.48 (0.30-0.78)

No 490/699 - 0.69 (0.57-0.83)

1 1 1 1 1 1 1 1 I

Zrédto grafiki: Zhou 2023. Mediana okresu obserwacji: 16 mies. (TIS) vs 10,7 mies. (DOC).
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Brak wptywu rasy pacjentow na dziatanie tislelizumabu potwierdzajg réwniez wyniki analizy farmakokinetycznej opartej na
12 badaniach klinicznych réznych faz uwzgledniajgcych pacjentdw z nowotworami litymi opisanej w publikacji Yu 20257, ktéra
zostata opublikowana w maju 2025 roku, a wiec po dacie ztozenia wniosku o refundacje. Wsréd 12 wspomnianych badan, 3
obejmowaty pacjentéw z NDRP (808 pacjentdw, stanowigcych 32% wszystkich pacjentéw). W badaniach, na ktérych opierata
sie cata analiza uczestniczyli pacjenci rasy biatej i azjatyckiej. Wyniki ww. analizy wykazaty, ze rasa pacjentéw nie wptywa na
farmakokinetyke tislelizumabu.

Podsumowujac, przedstawione powyzej dane potwierdzaja, ze badanie randomizowane RATIONALE-307 jest odpowiednim
zrédtem danych umozliwiajgcym wnioskowanie o skutecznosci i bezpieczenstwie TIS + PAC + KAR we wnioskowanej populacji
pacjentow. Raport HTA stanowi w tej sytuacji odpowiednig i wystarczajacq podstawe do wnioskowania o efektywnosci
tislelizumabu w populacji docelowej objetej wnioskiem o refundacje.

1l Analiza ekonomiczna

53 Dotyczy przyjetego rodzaju analizy ekonomicznej

Zgodnie z wynikami poroéwnania bezposredniego TIS + PAC + KAR vs P-CTH zaprezentowanego w analizie klinicznej (Rozdz.
5.1, str. 41-46) wykazano istotnie statystyczng przewaga TIS+PAC+KAR nad komparatorem. Zatem w przypadku tego
poréwnania zostata przeprowadzona analiza kosztéw-uzytecznosci.

Tabela 2.
Przezycie wolne od progresji choroby (PFS) dla poréwnania posredniego TIS + PAC + KAR vs pozostate komparatory w
leczeniu 1. linii ptaskonabtonkowego NDRP

Poréwnanie HR [95% ClI]
Pacjenci z ekspresjg PD-L1 250%
PBR I
ATEZO —
CEM I
Pacjenci z ekspresjg PD-L1 1-49%

TIS + PAC + KAR vs
PBR + PAC + KAR I
NIV + IPI + P-CTH ]
Pacjenci z ekspresjg PD-L1 <1%
PBR + PAC + KAR I
NIV + IPI + P-CTH I

7Yu T, Wu CY, Sahasranaman S, Tian X, Fei Li Y, Tang Z, Yang Y, Wan Y, Zhang Q, Schnell P, Mendoza-Naranjo A, Abdrashitov R, Hanley WD, Budha N. Clinical
Pharmacology Overview of Tislelizumab in Patients With Advanced Tumors With a Focus on Racial Impact. Clin Transl Sci. 2025 May;18(5):e70221. doi:
10.1111/cts.70221. PMID: 40286322; PMCID: PMC12033005.
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Poréwnanie HR [95% ClI]

Pacjenci z ekspresjg PD-L1 21%

CEM + PAC +P I

Tabela 3.
Przezycie catkowite (OS) dla poréwnania posredniego TIS + PAC + KAR vs pozostate komparatory w leczeniu 1. linii
ptaskonabtonkowego NDRP

Poréwnanie HR [95% CI]
Pacjenci z ekspresjg PD-L1 250%

ATEZO .
cem —
Pacjenci z ekspresjg PD-L1 1-49%

PBR + PAC + KAR I
NIV + IPI + P-CTH ]
Pacjenci z ekspresjg PD-L1 <1%

PBR + PAC + KAR I
NIV + IPI + P-CTH I

Pacjenci z ekspresjg PD-L1 21%

CEM + PAC +P I

TIS + PAC+ KAR vs

Zgodnie z uwaga dotaczono dokumenty umozliwiajgce weryfikacje przeprowadzonej metaanalizy sieciowe;.

6. Dotyczy przyjetego czasu leczenia analizowang interwencjq

Zgodnie z Wytycznymi PTOK ° leczenie chemioterapia dwulekowa opartg na platynie ,,nie powinno przekracza¢ 3-4 cykli, ale
u chorych z postepujgcq odpowiedzig mozna zastosowac dodatkowe 2 cykle (tgcznie 6 cykli)”. Rowniez w badaniu klinicznym
RATIONALE-307 leczenie schematem PAC + KAR ograniczono do 6 cykli 1°. W zwigzku z tym w przeprowadzonej analizie
ograniczono czas leczenia chemioterapiag dwulekowg opartg na platynie do 6 cykli leczenia. Analize przeprowadzono przy

9 Krzakowski M, Jassem J, Antczak A, Bfasiriska K, Chorostowska-Wynimko J, Dziadziuszko R, Gtogowski M, Grodzki T, Kowalski D, Krenke R, Langfort R,
Olszewski W, Ortowski T, Sliwiriski P, Tysarowski A, i in. (2022) Nowotwory klatki piersiowej. Oncol Clin Pract 18(1):1-39.

0'WangJ, Lu S, Yu X, Hu Y, Sun Y, Wang Z, Zhao J, Yu Y, Hu C, Yang K, Feng G, Ying K, Zhuang W, Zhou J, Wu J, i in. (2021) Tislelizumab Plus Chemotherapy vs
Chemotherapy Alone as First-line Treatment for Advanced Squamous Non-Small-Cell Lung Cancer: A Phase 3 Randomized Clinical Trial. JAMA Oncol
7(5):709.
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zatozeniu, ze pacjenci koriczacy leczenia PAC + KAR w schemacie z TIS po 6 cyklach nadal otrzymuja TIS w monoterapii zgodnie
z krzywag czasu trwania leczenia, zgodnie ze schematem leczenia zastosowanym w badaniu klinicznym.

W analizie zatozono, ze w przypadku komparatora tj. schematu PAC + KAR, po 6 cyklach leczenia pacjenci nie otrzymuja
zadnego aktywnego leczenia az do momentu progresji choroby, tacy pacjenci s3 monitorowani raz na 3 miesigce. W
przypadku wystgpienia progresji choroby pacjenci otrzymuja kolejng linie leczenia zgodnie z zatozeniami analizy ekonomicznej
(rozdz. 3.4.4.1, str. 58).

IV Analiza wptywu na budzet

7. Dotyczy braku dokumentu elektronicznego umozliwiajgcego powtdrzenie kalkulacji
Zgodnie z uwaga dotaczono dokument elektroniczny analizy wptywu na budzet.

V Uwagi dotyczace Zrédet informaciji
Wymienione Zrédta informacji, w tym nieopublikowane raporty zostaty dotgczone do przekazanej Agencji bibliografii.

Na stronie 106. AKL dokonano stosownej poprawy niedziatajgcych wczesniej odnosnikow.

W analizie ekonomicznej dokonano korekty odnosnika do rozdziatu z kosztami komparatoréw (rozdz. 3.6.1, str. 64, 65, oraz
66).

Zgodnie z uwagg przekazano brakujgce pozycje bibliograficzne.

Prosba o uwzglednienie zaktualizowanych analizach zmian w programie lekowym B.6., ktére zostaty wprowadzone
Obwieszczeniem MZ z dnia 17 czerwca 2025 r., w szczegdlnosci dotyczgce mozliwych do zastosowania technologii
opcjonalnych

Whiosek o refundacje ztozono 31 marca 2025 r. zatem w momencie obowigzywania Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia
18 grudnia 2024 r., ktore weszto w zycie 1 stycznia 2025r. Obwieszczenie Ministra Zdrowia z 19 marca 2025r. zaczeto
obowigzywac 1 kwietnia 2025r. Zatem informacje zawarte w analizach sg aktualne na dzien ztozenia wniosku.

Ponadto, zmiany w zakresie programu lekowego B.6, ktére zostaty wprowadzone Obwieszczeniem MZ z dnia 17 czerwca 2025
r. dotyczg wprowadzenia nastepujgcych nowych wskazan lekow:

e pembrolizumabu w leczeniu okotooperacyjnym pacjentow z NDRP, niezaleznie od statusu PD-L1. Leczenie obejmuje
zastosowanie pembrolizumabu w skojarzeniu z neoadjuwantowg chemioterapia opartg na zwigzkach platyny przed
zabiegiem chirurgicznym, a nastepnie kontynuacje leczenia pembrolizumabem w monoterapii po zabiegu
chirurgicznym,

e pembrolizumabu w leczeniu uzupetniajgcym w monoterapii u pacjentéw z NDRP po radykalnym leczeniu
chirurgicznym i adjuwantowej chemioterapii, u ktérych wystepuje ekspresja PD-L1 <50%,

e ozymertynibu w skojarzeniu z chemioterapiag chorych na miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
niedrobnokomérkowego raka ptuca z mutacjg w genie EGFR.

Nalezy zaznaczyc, ze powyzsze technologie nie stanowig komparatoréw dla wnioskowanej interwencji, gdyz nie obejmujg

wnioskowanej populacji, a konkretnie:

e nowe wskazanie refundacyjne dla pembrolizumabu dotyczy terapii okotooperacyjnej lub uzupetniajacej pacjentow
na wczesniejszym etapie zaawansowania choroby niz populacja z wnioskowanego wskazania dla interwencji.
Whioskowane wskazanie dla TIS + PAC + KAR z proponowanego i zatwierdzonego przez MZ PL B.6 obejmuje stopien
zaawansowania klinicznego IV (stadium uogdlnienia) lub Il z brakiem mozliwosci przeprowadzenia leczenia
radykalnego (radiochemioterapia, radioterapia, chirurgia),

e nowe wskazanie refundacyjne dla ozymertynibu dotyczy pacjentéw, u ktérych wystepuje mutacja w genie EGFR,
natomiast zgodnie z zapisami proponowanego i zatwierdzonego przez MZ PL B.6 wnioskowane wskazanie dla
TIS + PAC + KAR wyklucza u pacjentéw obecnos¢ mutacji EGFR.
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Ze wzgledu na powyzsze, zmiany wprowadzone w ramach Obwieszczeniem MZ z dnia 17 czerwca 2025 r nie zostaty ujete w
raporcie HTA.
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