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Dodatok je potrebné interpretovat spolo¢ne s hodnotenim ZHL159.

Cislo Ziadosti: 4”
4
PIXN
SUKL kéd: W.z{z‘b
e A X2
D <<
it B WY w
Link: \‘W A v‘bz{
https://niho.sk/publikovane-projekty] .“ \(‘W “


https://niho.sk/publikovane-projekty/

NIH<®

Zaver dodatku k hodnoteniu

Odporucanie

Podla § 3 zakona 358/2021 Z. z. Narodny institut pre hodnotu a technolégie v zdravotnictve (NIHO) odporica
nevyhoviet Ziadosti o kategorizciu lieku Tepmetko o indikaciu monoterapia dospelych pacientov s pokrocilym
nemalobunkovym karcindmom plic (Non-Small Cell Lung Cancer, NSCLC) s mutaciami veduicimi ku skippingu
exénu 14 génu pre faktor mezenchymalno-epitelidlneho prechodu (METex14, mesenchymal-epithelial transition
factor gene exon 14), ktori vyzaduji systémovu lieCbu po predchadzajicej liecbe imunoterapiou a/alebo
chemoterapiou na baze platiny, pokial:

e Driitel registracie (DR) neupravi pozadovanii vysku thrady na maximalne [ € za balenie, ¢o
zodpovedé [ % zlave voci maximalnej Ghrade vo verejnej lekarni vo vyske 6 705 € (pri 5 % DPH) a
zlavu - % oproti poZadovanej vyske L]hrady-€. Uvedenu vysku Ghrady povaZzujeme za maximalnu
moznU pre splnenie kritérii nakladovej efektivnosti podla §7 zakona 363/2011 Z. z. s ohladom na
prahové hodnoty pre rok 2025.

e Vzmluve s DR o podmienkach tihrady nebude dostato¢ne adresovana extrémna neistota. Vysledok
hodnotenia nakladovej efektivnosti je aj pri uvedenej ihrade spojeny s extrémnou mierou neistoty, ze
v klinickej praxi nebudu splnené kritéria nakladovej efektivnosti. S prihliadnutim na § 7 ods. 1 zakona
363/2011 Z.z. pozadujeme, aby v zmluve o podmienkach Ghrady bola dohodnuta adekvatna dodato¢na
zlava (nad rémec- %), alebo inym vhodnym sp6sobom adresovana tato extrémna neistota. Hlavnym
zdrojom extrémnej neistoty je nizka validita klinického d6kazu a nezapocitanie dodatoénych nakladov
na testovanie mutacie.

Odporicame zvazit upravu indikaéného obmedzenia:
e Doplnenie o vetu: ,Podmienkou hradenej liecby je dobry vykonnostny stav pacienta charakterizovany
na ECOG skale (Eastern Cooperative Oncology Group performance status) ako skore 0 - 1."

Informativne uvadzame, Ze vpdvodnom zivere odborného hodnotenia NIHO sme odporucali
pozadovat pre splnenie podmienok nakladovej efektivnosti od DR maximalnu Ghradu vo vyske -€ za
balenie, ¢o by predstavovalo - % zlavu voci maximalnej Ghrade vo verejnej lekarni vo vyske 6 705 € (pri 5 %
DPH) a zlavu - % oproti pozadovanej vyske Ghrady - €.

Odovodnenie

Vysvetlenie potreby dodatku

Dodatok je potrebné interpretovat spoloéne s pévodnym hodnotenim NIHO ZHL159. Pristupili sme k vydaniu
dodatku, nakolko sme akceptovali dodatoénui argumentaciu DR v pripomienkach k hodnoteniu NIHO
ohladne spdsobu nastavenia niektorych aspektov, ktoré ovplyviiuju vysku nakladovo-efektivnej thrady.
V dodatku sa vyjadrujeme vylucne k aspektom, ktoré podliehaji zmene po akceptovani pripomienok zo strany
DR.

Analyza nakladovej efektivnosti a jej limitacie

e Liek Tepmetko pri pozadovanej vyske thrady [JJ| € nespiiia podmienky nékladovej efektivnosti
v povodnom a ani v aktualizovanom nastaveni farmako-ekonomického modelu (FEM).

e Podla povodného NIHO hodnotenia bola minimalna zlava potrebna na dosiahnutie nakladovej
efektivnosti - % oproti pozadovane] vyske thrady - £

e Po aktualizacii hodnotenia dodatkom je minimalna zlava potrebna na dosiahnutie nakladovej
efektivnosti - % oproti pozadovane] vyske thrady - £

e Oproti povodnému hodnoteniu NIHO sme upravili nastavenia suvisiace s modelovanim odpadu
lieku Tepmetko (pre podrobnejsie informacie pozri ¢ast 1.1 dodatku):

o  Akceptovali sme argumentaciu DR v pripomienkach k hodnoteniu NIHO - zapracovanie
nakladov na polovicu balenia lieku Tepmetko podla NIHO vypiname, nakolko vplyvom tohto
nastavenie je odpad na liek Tepmetko modelovany duplicitne.

e Neistotu spojenu s vysledkom nakladovej efektivnosti povaZujeme nadalej za extrémnu. Uvedené
upravy nemali vplyv na odhadovanti droveii neistoty v povodnom NIHO hodnoteni.
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Model dopadu na rozpoéet a jeho limitacie
e Vdopade narozpocet sme aplikovali novii hodnotu nakladovo-efektivnej tihrady. Po aktualizacii
hodnotenia odhadujeme sumarnu Ghradu VZP (verejného zdravotného poistenia) za lie¢bu liekom
Tepmetko pri aktualizovanej ndkladovo-efektivnej tihrade v treti rok od kategorizécie vo vyske [ € a
Cisty dopad na VZP vo vySke - €.

Poznamka
e Kritérida nakladovej efektivnosti s pouzivané za Ucelom efektivnejSieho rozdelovania zdrojov
v zdravotnictve, aby financie mohli priniest pacientom celkovo ¢o najviac zdravia. PouZivanie
prostriedkov VZP na nakladovo neefektivne lieky mé6ze viest k zaostavaniu Slovenska v inych castiach
zdravotnictva (napriklad v kvalite nemocnic, pocte zdravotnych sestier, dizke cakacich lehdt na
vySetrenia a pod.).

Vysvetlenie dodatku k hodnoteniu NIHO

Preco a v akych pripadoch vydavame dodatok k hodnoteniu?

e Dodatok k hodnoteniu nevydavame standardne pri vSetkych hodnoteniach zdravotnickych technolégii. NIHO
vydava dodatok, pokial DR v odpovedi na hodnotenie doplni argumentaciu tak, Ze NIHO zmeni svoj postoj k
niektorému relevantnému nastaveniu vo farmako-ekonomickom modelovani. NIHO vyda dodatok, pokial
takato zmena ovplyvni znenie odportcania, pripadne vyrazne ovplyvni vysku Ghrady nutnu pre splnenie kritérii
nakladovej efektivity.

e Dodatok plne nenahradza hodnotenie NIHO. V dodatku sa vyjadrujeme vylucne k jednotlivym relevantnym
zmenam a aspektom, ktoré maju vplyv na zaver hodnotenia. Dodatok je potrebné brat do kontextu v sulade
s hodnotenim NIHO.
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Pouzité skratky

ATC

ATZ
DOCE
DPH

DR

ECOG
FEM
ICUR
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MEA
METex14

MZ SR
NICE

NIHO
NSCLC
QALY
RDI
SUKL
TEPO
vzZP
ZHL

Anatomicko-terapeuticko-chemicky kédd, systém klasifikacie lieCiv (z angl. The Anatomical Therapeutic
Chemical code)

atezolizumab

docetaxel

Dan z pridanej hodnoty

Drzitel registracie

Vychodna kooperativna onkologicka skupina (angl. Eastern Cooperative Oncology Group)
Farmako-ekonomicky model

pomer inkrementalnych nakladov a prinosov (z angl. Incremental cost-utility ratio)
Indikacné obmedzenie

zmluva o podmienkach thrady lieku (z angl. Managed Entry Agreement)

faktor mezenchymalno-epitelidlneho prechodu 14 (angl. mesenchymal-epithelial transition factor gene exon
14)

Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky

Anglicky Narodny instit(t pre excelentnost v oblasti zdravotnictva (angl. The National Institute for Health and
Care Excellence)

Narodny institdt pre hodnotu a technolégie v zdravotnictve
nemalobunkovy karcindm pluc (z angl- Non-Small Cell Lung Cancer)
roky Zivota upravené na kvalitu (z angl. Quality-adjusted life years)
relativna intenzita davky (z angl. relative dose intensity)

Statny Ustav pre kontrolu lie&iv

tepotinib

Verejné zdravotné poistenie

Zrychlené hodnotenie liekov



Sumar priebehu konania

NIH<®

Podanie Ziadosti o kategorizaciu

27.12.2024

Prvé zacatie plynutia lehoty na vydanie
rozhodnutia vo veci kategorizacie

28.12.2024

Prerusenie konania ¢. 1 - Vyzva vypracovana NIHO

23.04.2025 - 21.5.2025 (22.04.2025 bola zverejnena
vyzva, DR odpovedal na vyzvu 21.05.2025)

Vydanie hodnotenia NIHO

04.06.2025

PreruSenie konania ¢. 2 - Vyzva na uzatvorenie
zmluvy o podmienkach uhrady

02.07.2025 (02.07.2025 bola zverejnend vyzva, lehota
uplynie najneskor 30.09.2025)

Vyjadrenie DR k hodnoteniu NIHO 20.06.2025
Stanovisko NIHO k vyjadreniu DR (zaslané MZ SR) 11.07.2025
Vydanie Dodatku k hodnoteniu lieku 11.07.2025

Popis doterajsieho priebehu konania:

Po vydani hodnotenia NIHO 04.06.2025 DR predlozZil cez portal kategorizacie svoje vyjadrenie, v ktorom namietal
viaceré nastavenia farmako-ekonomického modelu pouzité v NIHO scenari. NIHO odpovedalo na tieto pripomienky
DR stanoviskom, ktoré dodalo MZ SR. Zaroveri NIHO vydalo dodatok, nakolko akceptovanie namietky zo strany DR
malo vplyv na vysku Ghrady nutnu pre splnenie kritérii ndkladovej efektivnosti.
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1. Hodnotenie nakladovej efektivnosti

1.1. Modelovanie odpadu pre TEPO

V pévodnom hodnoteni NIHO sme pre liek Tepmetko k ndkladom na lie¢bu pripocitali naklady na polovicu balenia,
ktoré mali predstavovat naklady na vzniknuty odpad pri uzivani lieku Tepmetko, napr. v dosledku pred¢asného
ukoncenia liecby, kedy pacientovi doma zostava nespotrebované balenie. V pévodnom nastaveni podla DR boli
naklady pre TEPO vstupujice do modelovania pocitané ako sucin DR poZzadovanej Ghrady (- €) aRDI - %
(relativna intenzita davky, z angl. relative dose intensity) vo vyske - €. Odpad na nespotrebované balenia tak
nebol v tomto kroku modelovania (na rozdiel od komparatorov) zohladneny.

Hlavna argumentacia vo vyjadreni DR k pévodnému NIHO hodnoteniu:
DRargumentuje, Ze naklad na odpad lieku Tepmetko je vo FEM uZ modelovany, zapracovanim nakladov na polovicu
balenia podla postupu NIHO je naklad na odpad vo FEM modelovany duplicitne.

NIHO stanovisko k ndmietke:
Namietku DR akceptujeme. Po preskiimani FEM sme identifikovali spsob, akym DR modeluje naklad na odpad
lieku Tepmetko. Uvedeny postup DR akceptujeme, hoci nie je konzistentny so spésobom, akym NIHO Standardne
zapracovava naklady na odpad. DR pri modelovani odpadu vychadza z nasledujlcich skuto¢nosti:

e Balenie lieku Tepmetko ma 60 tabliet.

e Liek Tepmetko sa uziva v davke 2 tablety denne - 1 balenie lieku vychadza na 30 dni liecby.

e Di7ka modelovaného cyklu je 1 tyzder.

e Naklady na liecbu liekom Tepmetko sa vo FEM aplikujd kazdy 4. tyzden.
Z vyssie uvedeného vyplyva, Ze za kazdych 28 dni lieCby (4 tyZzdne) st aplikované naklady na 60 tabliet, hoci
skuto¢na spotreba predstavuje 56 tabliet (28 dni x 2 tablety denne). Kazdych 28 dni je tak modelovany naklad na 4
tablety navyse, o mozno povazovat za naklad na potencidlne vzniknuty odpad.

Vyjadrenie NIHO:
Akceptovali sme zdovodnenie DR. Naklady na polovicu balenia lieku Tepmetko sme z modelovania odstranili,
aby sme predisli duplicitnému modelovaniu odpadu.

1.2. Vysledok nakladovej efektivnosti podla NIHO

NizSie uvadzame vysledok v NIHO preferovanom nastaveni ekonomického modelu po aktualizacii s aplikovanou
zmenou popisanou vyssie.
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Tabulka 1: Vysledky ekonomického modelu podla NIHO TEPO vs. DOCE

Vysledky TEPO DOCE

Roky Zivota (nediskontované)

QALY

pred progresiou

po progresii

znizenie kvoli NU

spolu

Naklady (€)

Naklady na lieky

Naklady na podanie

Naklady na manazment lieCby

Naklady na neZiaduce udalosti

Naklady na naslednd liecbu

Naklady na konci Zivota

Spolu

TEPO vs.

Inkrementalne QALY

Inkrementalne naklady (€)

ICUR (€/QALY)

Prahova hodnota - ndsobok

Prahova hodnota (€) 67952

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade ekonomického modelu, ktory bol dodany DR
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Tabulka 2: Vysledky ekonomického modelu podla NIHO TEPO vs. ATZ
Vysledky TEPO ATZ

Roky Zivota (nediskontované)

QALY

pred progresiou

po progresii

znizenie kvoli NU

spolu

Naklady (€)

Naklady na lieky

Naklady na podanie

Naklady na manazment lieCby

Naklady na neziaduce udalosti

Néklady na nasledn liecbu

Néklady na konci Zivota

Spolu
TEPO vs.

Inkrementalne QALY

Inkrementalne naklady (€)

ICUR (€/QALY

Prahova hodnota - ndsobok

Prahova hodnota (€) 45301

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade ekonomického modelu, ktory bol dodany DR

1.3. Neistota vysledku

NIHO odporuca pozadovanie dodatocnej zlavy v zavislosti od miery rizika, Ze v klinickej praxi nebudd splnené
kritéria nakladovej efektivnosti. Princip prihliadania na neistotu v otazke nakladovej efektivnosti sa vyskytuje aj
v zahrani¢nych postupoch, napriklad anglicky NICE zohladfiuje neistotu, ked sa vyjadruje, kde vrozmedzi
20 - 30-tisic libier / QALY sa nachadza prahova hodnota pri standardnych hodnoteniach.

Tabulka 3: odporicanie dodatocnej zlavy podla miery neistoty

Miera neistoty vysledku (v NIHO nastaveni) Potreba dodatocnej zlavy z nakladovo efektivnej dhrady. Pokial
pozadovana uhrada je nakladovo efektivna, zlava sa vztahuje k nej.

Nizka aZ mierna Bez potreby dodatocnej zlavy

Stredna Odport¢ame pozadovat dodato¢nd zlavu

Vysoka Odporucame pozadovat dodatocnd zlavu

Extrémna Kategorizovanie neodporicame pokial nebude v podmienkach
MEA dostatoéne adresovana neistota.

Neistotu spojenu s vysledkom nakladovej efektivnosti povaZujeme za extrémnu. Vy$Sie zmienend Uprava
nemala vplyv na odhadovant troven neistoty v pévodnom NIHO hodnoteni.



2. Hodnotenie dopadu na rozpocet

V dopade na rozpocet sme aplikovali novi hodnotu nakladovo-efektivnej Ghrady lieku Tepmetko.

2.1. Projektovany dopad na rozpocet podla NIHO

Tabulka 4: Odhadované dopady na rozpocet podla NIHO - scendr hornej hranice, rozpocitané na roky

NIH<®

2025 2026 2027 2028 2029
pocet pacientov zac¢inajucich liecbu
TEPO v danom obdobi 7 23 31 35 39
pocet pacientov z
predchadzajiceho obdobia 7 17 26 31
pocet pacientov spolu 29 48 61 70

naklady na TEPO pri poZzadovanej

ihrade i

naklady na TEPO pri nakladovo-
efektivnej tihrade [

naklady na nahradzanu liecbu

Cisty dopad TEPO pri pozadovanej
uhrade

Cisty dopad TEPO pri nakladovo
efektivnej uhrade

Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade modelu dopadu na rozpocet, ktory bol dodany DR

Tabulka 5: Odhadovany dopad na rozpocet podla NIHO, rozpocitané na obdobia

1 - 12 mesiacov

13 - 24 mesiacov

25 - 36 mesiacov

pocet pacientov zacinajucich liecbu TEPO

v danom obdobi 28 31
pocet pacientov z predchadzajiceho

obdobia 16
pocet pacientov spolu 47

naklady na TEPO pri pozadovanej

dhrade i

naklady na TEPO pri nakladovo-
efektivnej dhrade i

naklady na nahradzanu liecbu

Cisty dopad TEPO pri poZadovanej
uhrade

Cisty dopad TEPO pri nakladovo
efektivnej uhrade

w|o
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Zdroj: NIHO spracovanie na zaklade modelu dopadu na rozpocet, ktory bol dodany DR
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Autori Dodatku:
Mgr. Katarina Bratka Galikova
Mgr. Lukas Seliga, PhD.

Rola autorov: KG je prvym autorom dodatku; LS je druhym autorom.

Korespondencia
Narodny institdt pre hodnotu a technoldgie v zdravotnictve
Zamocké schody 2/A, 811 01, Bratislava

kancelaria@niho.sk

Konflikt zaujmov

V3etci autori, ktori sa podielali na tvorbe tohto dodatku, vyhlasili, Ze nemaju Ziadny konflikt zaujmov vo vztahu
k predmetnej technoldgii v stlade s formularom konfliktu zaujmov od EUnetHTA (https://www.eunethta.eu/wp-
content/uploads/2019/11/Declaration-of-Interest-DOI-Form.pdf?x37933). To napriklad znaci, Ze na chod svojej
institucie nepoberajt finanéné prispevky na Grovni 40 % a viac zo zdrojov farmaceutickych firiem, ktoré by ich
mobhli dat do konfliktu zaujmov k predmetnému hodnoteniu.
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