Warszawa, dnia 14 wrzesnia 2026 roku
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Szanowny Pan

Daniel Rutkowski
Prezes Agencji Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji

Dotyczy: uzupefnienia analiz wzgledem niezgodnosci wskazanych w pismie z dnia 2 wrze$nia2026 r. znak sprawy:

OTAP.4131.10.2026 — lek Tevimbra

Szanowny Panie Prezesie,

W nawigzaniu do pisma z dnia 2 wrzesnia 2026 r. znak sprawy: OTAP.4131.10.2026, odnoszacego sie do
niezgodnosci analiz HTA przedtozonych dla produktu leczniczego w ramach programu lekowego ,,Leczenie chorych

na raka ptuca (ICD-10: C34) oraz miedzybtoniaka optucnej (ICD-10: C45)"":

e Tevimbra, tislelizumabum, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 10 mg/ml, 1 fiol.,, GTIN:

08720598340280,

wzgledem wymagan okreélonych w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r., niniejszym

przedstawiam odpowiedzi na uwagi zawarte ww. pismie:

Tw sprawie minimalnych wymagan, jakie muszqg spetniac¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjq i ustalenie ceny zbytu netto, o objecie

refundacjq i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, srodka spozywczego
specjalnego przeznaczenia zywieniowego i wyrobu medycznego, ktdre nie majq odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu.

Basel | Beijing | Cambridge, U.S.



Uwaga ogdlna

Dotyczy niwolumabu oraz durwalumabu stosowanych w skojarzeniu z chemioterapiq opartq na pochodnych platyny
w leczeniu neoadjuwantowym, a nastepnie w monoterapii w leczeniu adjuwantowym

Odp.
Raport HTA spetnia wymagania okreslonych w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 pazdziernika 2023 r.2

Jak zaznaczono w pismie nr OTAP.4131.10.2026 terapie z zastosowaniem niwolumabu oraz durwalumabu
stosowane w skojarzeniu z chemioterapig opartg na pochodnych platyny w leczeniu neoadjuwantowym, a
nastepnie w monoterapii w leczeniu adjuwantowym zostaty objete refundacjg po ztozeniu wniosku refundacyjnego
dla tislelizumabu. Tym samym w momencie ztozenia wniosku obie ww. opcje nie stanowity technologii
refundowanej ze srodkow publicznych w ocenianym wskazaniu. W konsekwencji dobor komparatorow przyjety w
przedtozonych analizach byt zgodny ze stanem refundacyjnym obowigzujgcym na dzien ztozenia wniosku oraz
spetniat minimalne wymagania dotyczgce analiz HTA. Pdzniejsze objecie refundacjg durwalumabu i niwolumabu
stosowanych okotooperacyjnie nie powoduje koniecznosci retrospektywnego rozszerzenia zakresu analiz o
technologie, ktére w momencie ich przedtozenia nie stanowity refundowanej praktyki klinicznej. W zwigzku z
powyzszym Whnioskodawca stoi na stanowisku, ze przedtozone analizy nie wymagajg w tym zakresie dostosowania.

_

2 w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszq spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjq i ustalenie ceny zbytu netto, o objecie
refundacjq i ustalenie ceny zbytu netto technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie ceny zbytu netto leku, Srodka spoZywczego

specjalnego przeznaczenia Zywieniowego i wyrobu medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazanii
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Analiza kliniczna
1.Dotyczy uwzglednionych komparatoréw
Odp.

Szczegdtowe uzasadnienie wyboru komparatordw opisano w Analizie Problemu Decyzyjnego (Rozdz. 6.3.) ztozonej
wraz z wnioskiem o refundacje:

Zgodnie z wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w analizach HTA powinny by¢ przede
wszystkim interwencje stanowigce istniejgcg (aktualng) praktyke medyczng, czyli sposéb postepowania, ktéry
prawdopodobnie zostanie zastgpiony przez oceniang technologie. Jak wskazujg najnowsze wytyczne praktyki
klinicznej, dla chorych z resekcyjnym NDRP mozliwe jest zastosowanie schematu terapeutycznego tgczacego ze sobg
terapie neo- i adjuwantowg, a takze opcje, w ramach ktérych stosuje sie jedynie leczenie neoadjuwantowe, lub
jedynie konkretne leczenie adjuwantowe. Wnioskowana interwencja obejmuje tgczaca ze sobg terapie neo- i
adjuwantowa. Co istotne, autorzy wytycznych praktyki klinicznej podkreslajg fakt, ze przed rozpoczeciem leczenia
lekarze podejmuja decyzje o konkretnej strategii leczenia, w tym o wyborze zakresu i etapow leczenia
okotooperacyjnego.

W momencie sktadania wniosku refundacyjnego dla produktu leczniczego Tevimbra, w Programie lekowym B.6
refundacjg w ramach catej strategii leczenia okotooperacyjnego objety byt pembrolizumab stosowany w skojarzeniu
z neoadjuwantowg chemioterapig opartg na pochodnych platyny, a nastepnie pembrolizumab w monoterapii w
ramach terapii adjuwantowej. W takiej samej strategii terapeutycznej bedzie stosowana wnioskowana interwencja.

W ramach PrL B.6 finansowany byty réwniez:

e niwolumab, ale jedynie w ramach leczenia neoadjuwantowego bez mozliwosci kontynuacji terapii po
wykonaniu zabiegu chirurgicznego.

e leczenie uzupetniajgce (adjuwantowe) z zastosowaniem pembrolizumabu w monoterapii po wczesniejszej
chemioterapii uzupetniajacej, ktéore moze byc¢ zastosowane u pacjentdow z poziomem ekspresji PD-L1
wynoszacym <50%, bez mozliwosci wczesniejszego leczenia neoadjuwantowego,

e leczenie uzupetniajgce (adjuwantowe) z zastosowaniem atezolizumabu w monoterapii po wczesniejszej
chemioterapii uzupetniajacej ktére moze by¢ zastosowane u pacjentdw z poziomem ekspresji PD-L1
wynoszgcym =50%, bez mozliwosci wczesniejszego leczenia neoadjuwantowego.

Powyzsze trzy opcje terapeutyczne nie stanowig jednak podejscia do leczenia okotooperacyjnego pacjentéw z NDRP
tgczacego ze sobg terapie neoadjuwantowa i adjuwantowg z zastosowaniem tego samego leku — nie sg zatem
komparatorami dla wnioskowanej interwencji. Przyjete podejscie do ustalonych komparatoréw jest spdjne z
podejsciem przedstawionym w analizach dotgczonych do wnioskéw refundacyjnych dla pembrolizumabu,
niwolumabu oraz durwalumabu stosowanych w skojarzeniu z chemioterapig opartg na pochodnych platyny w
leczeniu neoadjuwantowym, a nastepnie w monoterapii w leczeniu adjuwantowym. Wszystkie terapie zostaty

objete refundacja w populacji odpowiadajacej populacji dla tislelizumabu? >®

4 Proces oceny produktu leczniczego Keytruda (pembrolizumab) https://bip.aotm.gov.pl/zlecenia-mz-2024/1033-materialy-2024/8725-185-2024-zIc;
5 Proces oceny produktu leczniczego Imfinzi (durwalumab) https://bip.aotm.gov.pl/zlecenia-mz-2025/1054-materialy-2025/9306-190-2025-zlc

8 Proces oceny produktu leczniczego Opdivo (niwolumab) https://bip.aotm.gov.pl/zlecenia-mz-2025/1054-materialy-2025/9360-214-2025-
zlc?highlight=WyluaXdvbHVtYWIiLCJuaXdvbHVtYWIIbSIsIm5pd29sdW 1hYmllliwibmI3b2x1bWFidSIsim5pd29sdW 1hYnVtlI0=
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Wobec powyiszego jedyng obecnie dostepng terapig stosowang w schemacie obejmujgcym zaréwno leczenie
neoadjuwantowe jak i adjuwantowe, ktére moze zastgpi¢ wnioskowana interwencja jest pembrolizumab w
skojarzeniu z neoadjuwantowa chemioterapig opartg na zwigzkach platyny przed zabiegiem chirurgicznym, a
nastepnie pembrolizumab w monoterapii po zabiegu chirurgicznym w ramach terapii adjuwantowe;j.

Analiza ekonomiczna
2. Dotyczy metodyki analizy ekonomicznej
Odp.

Zgodnie z § 5 ust. 3 Rozporzadzenia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione
we whnioskach refundacyjnych, w przypadku wykazania terapeutycznej réwnorzednosci efektéw zdrowotnych
miedzy technologig wnioskowang a technologig opcjonalng dopuszcza sie przedstawienie oszacowania roznicy
miedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem stosowania technologii opcjonalnej, zamiast
oszacowan, o ktérych mowa w ust. 2 pkt 2 i 3.

W takiej sytuacji przeprowadzenie
modelowania (uwzgledniajgcego dodatkowe niepewnosci ptyngce z koniecznosci przeprowadzenia ekstrapolacji
danych poza okres obserwacji w badaniach klinicznych oraz dodatkowe niepewnosci ptyngce z przyjmowanych
zatozen modelowania) nie prowadzitoby do zwiekszenia wiarygodnosci analizy.

Nalezy podkresli¢, ze technike analizy minimalizacji kosztéw wykorzystano réwniez w innych ocenianych przez
Agencje wnioskach refundacyjnych, w ktérych porownywano leki z grupy immunoterapii (durwalumab stosowany
w terapii okotooperacyjnej — zlecenie 190/2025, tislelizumab stosowany w leczeniu nieoperacyjnego raka ptuca —
zlecenie 100/2025, 101/2025 i 102/2025). Na podstawie tak przeprowadzonych analiz ekonomicznych podjeto
pozytywne decyzje refundacyjne.

Zrédta informacji

Odp. Szczegoétowe dane i wyniki dotyczgce analiz zostang przekazane wraz z bibliografia.

Pozostate ryciny
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zaprezentowane w analizie klinicznej dotycza charakterystyki i wynikow badania RATIONALE-315 i znajduja
sie w zatgczonych w przekazanej bibliografii publikacjach:

o WangC, Wang W, Liu H, Chen Q, Chen C, Liu L, Zhang P, Zhao G, Yang F, Han G, Yu B, Yang Y, Chen
H, JiangJ, Tan L, et al. (2025) Perioperative tislelizumab plus neoadjuvant chemotherapy for patients
with resectable non-small-cell lung cancer: final analysis of the randomized RATIONALE-315 trial.
Annals of Oncology 0(0),

o Yue D, Wang W, Liu H, Chen Q, Chen C, Liu L, Zhang P, Zhao G, Yang F, Han G, Cheng Y, Yu B, Yang Y,
Chen H, Jiang J, et al. (2025) Perioperative tislelizumab plus neoadjuvant chemotherapy for patients
with resectable non-small-cell lung cancer (RATIONALE-315): an interim analysis of a randomised
clinical trial. The Lancet Respiratory Medicine 13(2):119-129.
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