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Afwezig =

1 Opening en mededelingen

De voorzitter opent de vergadering en heet iedereen welkom. Zij stelt de nieuwe
leden Ardine de Wit en Eline Bunnik voor, die respectievelijk Jan van Busschbach
en Marcel Verweij opvolgen, en wenst hen veel succes bij hun werk in de
commissie.

De leden geven aan geen conflicterende belangen te hebben.

2 Verslag van de vergadering van 12 september 2025 (ACP 126)
Er zijn geen opmerkingen bij het verslag en het wordt ongewijzigd vastgesteld.

3  Stukken ter kennisneming (ACP 127-3a t/m z)
Er zijn geen vragen naar aanleiding van de stukken ter kennisneming.

4 Sluisgeneesmiddel glofitamab (Columvi®) i.c.m. gemcitabine en
oxaliplatine (GemOx) voor patiénten met diffuus grootcellig B-
cellymfoom (lymfeklierkanker)

Er hebben zich insprekers aangemeld namens twee patiéntenorganisaties, twee

beroepsgroepen en de registratiehouder. Voordat zij het woord krijgen, leidt een
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medewerker van het Zorginstituut het onderwerp in aan de hand van een Zorginstituut Nederland

presentatie (bijlage 1). De leden stellen de volgende vragen: zorg

. Het valt op dat de kosten in de standaardarm heel hoog zijn. Waar bestaan Datum
die uit? Antwoord: de kosten voor standaardbehandeling bedragen ongeveer 16 januari 2026
6000 euro. Andere kosten zijn ondersteunde kosten, zoals mantelzorg en Onze referentle
ziekenhuisbezoek. Uit de STARGLO studie kwam naar voren dat patiénten na 2026002063
behandeling met Glofit-GemOx een CAR-T of autologe stamceltransplantatie
kregen. De kosten van deze behandelingen zijn hoog.

. Komen de patiénten door deze behandeling in een betere situatie waardoor
die behandelopties weer in beeld komen? Antwoord: dat is een vraag die de
beroepsgroep beter kan beantwoorden.

. Er zijn verschillende opvattingen over de kosteneffectiviteit. Hoe moet dit
worden gezien? Gaat het hier om twee uitersten? Antwoord: het gaat hier om
modellen waarbij gebruik wordt gemaakt van verschillende aannames. Die
kunnen optimistisch zijn of conservatiever. De Wetenschappelijke Adviesraad
(WAR) heeft gemeend dat de berekening van het Zorginstituut het meest
realistisch is. Daarbij speelt een rol dat de uitkomsten van de STARGLO studie
waarschijnlijk te optimistisch is voor de Nederlandse praktijk.

Er zijn geen verdere vragen. De voorzitter nodigt mevrouw Van Maarschalkerweerd

en de heer Lunenborg uit om namens de patiéntenverenigingen Hematon en

Nederlandse Federatie van Kankerpatiéntenorganisaties (NFK) in te spreken.

Beiden geven aan geen conflicterende belangen te hebben. Hun inspreektekst is

ingevoegd als bijlage 2. Een lid stelt de volgende vraag:

. Hoe ervaren de patiénten de kwaliteit van leven? Antwoord: Het perspectief
verschuift door dit soort middelen van overleven naar verbetering van
kwaliteit van leven. Een voordeel is dat patiénten na een jaar behandeling
“klaar” zijn en daarna weer normaal kunnen deelnemen aan de maatschappij.

Er zijn verder geen vragen. De voorzitter bedankt de insprekers.

De voorzitter nodigt mevrouw Pulles en mevrouw Chamuleau uit om in te spreken
namens de beroepsgroep. Mevrouw Pulles is bestuurslid van de Nederlandse
Vereniging voor Heelkunde (NVHH) en mevrouw Chamuleau is voorzitter van de
lymfoonwerkgroep van de Stichting Hemato-Oncologie Volwassenen Nederland
(HOVON). Beiden geven aan geen conflicterende belangen te hebben. Hun
inspraaktekst is bijgevoegd als bijlage 3. De leden stellen hen naar aanleiding van
de inspraak de volgende vragen:

. Gebeurt het vaak dat patiénten na behandeling met Glofit-GemOx een CAR-T
behandeling krijgen? Antwoord: de STARGLO studie is gestart toen de CAR-T
er nog niet was. Het percentage dat nog een CAR-T zal krijgen zal
waarschijnlijk heel klein zijn. In Nederland is de situatie anders dan in het
onderzoek, daarnaast wordt er na recidief gekeken of de patiént nog in
aanmerking komt voor CAR-T. Op de vervolgvraag over de behandelduur luidt
het antwoord dat langer behandelen ook zal leiden tot meer bijwerkingen
zoals neuropathie. Dat heeft gevolgen voor de kwaliteit van leven. Er wordt
nagedacht over dosisreductie.

. Zijn de uitkomsten in Nederland slechter? Antwoord: ja, dat klopt. Zij hebben
data gezien van een andere studie. Daar is de progressievrije overleving drie
maanden. Dat komt overeen met de gegevens van Integraal Kankercentrum
Nederland (IKNL). Het is verrassend dat het goed uitpakt in de controle-arm.

o In het huidige behandeltraject wordt er in een hele korte tijd veel geld,
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ongeveer 200.000 euro, gespendeerd aan deze patiéntengroep. Herkent de Zorginstituut Nederland

beroepsgroep zich daarin? Het lid stelt deze vraag omdat men bij een nieuw zorg

middel een hogere prijs kan vragen wanneer het huidige traject al kostbaar is. Datum
Antwoord: een CAR-T traject is ook heel kostbaar. De kosten voor deze 16 januari 2026
behandeling zullen vergelijkbaar zijn qua controles, labonderzoeken en scans; . .. referentie
het verschil zit in de medicatie. Een lid merkt daarop op dat ook de kosten van 2026002063
toekomstige behandelingen dan moeten worden meegenomen in de kosten.
. Insprekers stellen dat de bijwerkingen beheersbaar zijn, maar een lid maakt
zich hierover toch zorgen. Er zijn patiénten die de behandeling staken en
overlijden. De Nederlandse patiénten zijn een stuk ouder (70+ jaar). CAR-T
kan een aantrekkelijke optie worden, en het lid ziet deze behandeloptie naar
voren schuiven. Dat betekent in de praktijk dat de groep die in aanmerking
komt voor Glofit-GemOx minder fit zal zijn dan nu is onderzocht. Zou niet ook
een voorwaarde moeten zijn dat patiénten fit genoeg moeten zijn om
behandeld te worden met Glofit-GemOx ? Antwoord: de keuze is niet tussen
CAR-T of deze behandeling. De behandelaar begrijpt de zorg over de
bijwerkingen. Men krijgt deze echter ook steeds beter onder controle; dat is
een leercurve. Uiteindelijk komen behandelaar en patiént gezamenlijk tot de
beslissing wat de patiént gaat doen. Er zijn ook patiénten die afzien van deze
behandeling, zo een 25 tot 30%.

Er zijn verder geen vragen. De voorzitter bedankt de insprekers. Zij nodigt

de heer Vreeman en de heer Van Hell uit om in te spreken namens de

registratiehouder. Beiden geven aan geen conflicterende belangen te hebben naast

dat zij werkzaam zijn voor deze fabrikant. De inspraaktekst is bijgevoegd als

bijlage 4.

Er zijn nog enkele vragen voor de registratiehouder:

. Als dit middel minder dan 50.000 euro per patiént zou kosten, zaten we hier
nu niet. Dan was er helemaal geen kosteneffectiviteitsanalyse nodig. Waarom
is dit de prijs? Antwoord: Het middel wordt voor een kosteneffectieve prijs
aangeboden, als je uitgaat van de kosteneffectiviteitsanalyse van de fabrikant.

. De STARGLO studie is in februari 2026 klaar. Er zijn nog best veel
onzekerheden over deze behandeling. Wanneer komen de studieresultaten
beschikbaar? Antwoord: Er moeten nog data verzameld en geanalyseerd
worden. Dat kan wel een jaar duren. Over anderhalf tot twee jaar worden de
vijf jaars data verwacht.

. Lopen er studies van dit geneesmiddel bij andere indicaties? Wat zit in de
pijplijn en wanneer? Antwoord: Er is een studie bij mantelcellymfoom waarvan
de resultaten in 2029 komen. Andere indicaties zijn verder weg in de tijd.

. Lopen er nog fase 3 studies naar glofitamab als monotherapie? Antwoord: nee
dat is een gepasseerd station. Dat wordt niet ethisch geacht. Data op basis
van een enkelarmige studie zijn door het Zorginstituut afgewezen. Het gaat
om een kleinere populatie in een verschillend landschap. Je wilt niet door
middel van randomisatie de patiént de kans op deze behandeling ontnemen.

. Waarom zijn de kwaliteit van leven data niet gepubliceerd? Antwoord: daar
zijn meerdere redenen voor. Tijdens de behandeling verbetert de kwaliteit van
leven niet; in latere lijnen wel. De eis dat de data gepubliceerd moeten zijn, is
vrij zeldzaam. Bij de National Institute for Health and Care Excellence (NICE)
in het Verenigd Koninkrijk hoeft dat bijvoorbeeld niet. Er zijn wel plannen om
de data in de toekomst te gaan publiceren, maar dat heeft nu geen prioriteit.

Er zijn geen verdere vragen. De voorzitter dankt de insprekers en formuleert de
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vertrekpunten voor de discussie: Zorginstituut Nederland
e Het betreft een ernstige aandoening met een hoge ziektelast van 0,87 zorg
(proportional shortfall). Het absoluut QALY verlies ten gevolge van de Datum
aandoening is 11,34. 16 januari 2026
e Glofit-GemOx is een palliatieve behandeling bij een patiéntengroep met een Onze referentle
gemiddelde leeftijd van 73 jaar. Deze patiénten komen niet in aanmerking voor 2026002063
autologe stamceltransplantatie en de meeste patiénten zijn ook niet fit genoeg
voor een CAR-T behandeling.
e De mediane algehele overleving op Glofit-GemOx was 25,5 maanden tegen 12,9
maanden op R-GemOx. Het Zorginstituut verwacht dat het effect van Glofit-
GemOx in de studie overschat is vergeleken met het werkelijke effect in de
praktijk. Er bestaat onzekerheid over de duur van het effect van Glofit-GemOx
op OS en de representativiteit van het beschikbare bewijs en daarmee de
kosteneffectiviteit. De fabrikant heeft de kwaliteit van leven-gegevens wel
verzameld, maar deze zijn niet gepubliceerd.
e Het Zorginstituut geeft aan dat er net voldoende onderbouwing is voor een
positieve eindconclusie over stand van wetenschap en praktijk.
e De gemiddelde levenslange kosten vanuit het maatschappelijk perspectief zijn
€318.147 voor behandeling met Glofit-GemOx en €187.293 voor de
vergelijkende behandeling met R-GemOx.
e De verwachting is dat 131 patiénten in aanmerking komen voor deze
behandeling, die per patiént €91.977 kost. Het macrokostenbeslag in het derde
jaar komt dan uit op 12 miljoen euro en de budgetimpact bedraagt 10,7
miljoen.
e Gezien de ziektelast van 0,87 hanteert het Zorginstituut een maximale
referentiewaarde van €80.000 per QALY als uitgangspunt voor de
kosteneffectiviteit. Op basis van de basecase van het Zorginstituut bedraagt de
ICER van €94.584 per QALY. Hierbij resulteert Glofit-GemOx in een winst van
1,58 QALYs ten opzichte van de standaardbehandeling. De prijs van Glofit-
GemOx moet dan tenminste 28% dalen om tot een kosteneffectieve prijs te
komen.
e Dit is de eerste indicatie van Glofit-GemOx in Nederland.
e Glofitamab is in verschillende landen wel als monotherapie beschikbaar voor
patiénten vanaf de derde lijn. De registratichouder genereert daarmee omzet.
In 2024 bedroeg de wereldwijde omzet van glofitamab €185 miljoen. In
Nederland wordt glofitamab monotherapie niet vergoed.
e In de komende twee jaar worden geen nieuwe indicaties verwacht. Wel wordt
glofitamab onderzocht als monotherapie bij patiénten met mantelcellymfoom
en als combinatietherapie voor de eerstelijnsbehandeling van patiénten met
DLBCL.

De voorzitter opent de gedachtevorming. Tijdens de gedachtenvorming zijn naast

bovenstaande punten de volgende aspecten ingebracht:

e Het betreft een effectief geneesmiddel voor een patiéntengroep met een hoge
ziektelast. Het is de eerste behandeling met een bispecifiek monoklonaal
antilichaam voor deze indicatie.

e Eris discussie over de kosteneffectiviteitsanalyse. Er zijn zowel onzekerheden
die kunnen leiden tot een gunstigere kosteneffectiviteitsratio, als onzekerheden
die kunnen leiden tot een ongunstigere kosteneffectiviteitsratio dan de ratio die
het Zorginstituut het meest realistisch acht. Uitgangspunt voor het advies is
het scenario dat het Zorginstituut, na advies door de Wetenschappelijke
Adviesraad, het meest realistisch acht.
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e Gezien de onzekerheden en de potentiéle ernstige bijwerkingen zijn gepast Zorginstituut Nederland
gebruik afspraken belangrijk. De commissie is dan ook verheugd te vernemen zorg
dat de beroepsgroep al bezig is met het opstellen van gepast gebruik Datum
afspraken, waaronder een indicatieprotocol, en het voornemen om data te gaan 16 januari 2026
verzamelen via een bestaand register. Onze referentle
e De commissie vindt het belangrijk, gezien de vele onzekerheden, om een 2026002063
herbeoordeling te overwegen na drie tot vier jaar. Tegen die tijd is een
indicatie-uitbreiding te verwachten, zijn langere termijn resultaten beschikbaar
en is de verwachting dat de kwaliteit van leven data zijn gepubliceerd. Ook is
de verwachting dat het behandellandschap er tegen die tijd anders uitziet,
doordat CAR-T minder toxisch aan het worden is en daardoor bij meer
patiénten inzetbaar zal zijn en wellicht ook in eerdere behandellijnen.
e De commissie merkt op dat het vaker voorkomt dat de kwaliteit van leven-
gegevens wel onderzocht zijn door de fabrikant maar (nog) niet zijn
gepubliceerd. De commissie vindt het teleurstellend dat deze gegevens ook
voor dit middel nog niet gepubliceerd zijn, want het is essentiéle informatie.
e De commissie stelt daarnaast vast dat een terugkomend probleem van algemene
aard is dat de standaardbehandeling waarmee wordt vergeleken niet
kosteneffectief is. Dit accepteren heeft een prijsopdrijvend effect. Niet alleen
voor dit middel, maar het werkt ook door in de toekomst. De hoge vraagprijs
wordt dan een richtpunt voor nieuwe middelen en indicaties. De commissie
concludeert dat dat een zeer ongewenste ontwikkeling is.

De voorzitter vat het conceptadvies samen:

De commissie ziet het belang dat Glofit-GemOx voor deze patiéntenpopulatie met
een hoge ziektelast beschikbaar komt, maar alleen voor een maatschappelijk
aanvaardbare prijs.

De commissie concludeert dat het een effectieve behandeling is, maar ook dat er
nog veel onzekerheden zijn over de effectiviteit en kosteneffectiviteit. Alles
afwegende komt de commissie daarom tot het advies Glofit-GemOx voor de
genoemde indicatie niet op te nemen in de basisverzekering tenzij
prijsonderhandeling leidt tot een daling van de vraagprijs met ten minste 28%,
waardoor de kosteneffectiviteit van de behandeling onder de maximale
referentiewaarde van €80.000 per QALY komt te liggen.

Gezien de onzekerheden, het dynamische veld en het feit dat er een indicatie-
uitbreiding te verwachten is, adviseert de commissie een herbeoordeling te
overwegen na 3-4 jaar.

De commissie spreekt tot slot haar complimenten uit naar de beroepsgroep die
voornemens is om gepast gebruik afspraken op te stellen.

Het secretariaat zal een concept ACP-advies opstellen en afstemmen met de
commissie waarna het op de website geplaatst zal worden.

5 Rondvraag

Er zijn geen vragen. De voorzitter bedankt alle aanwezigen en de insprekers. De
voorzitter sluit de vergadering.
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Bijlage 1

| Van goede zorg verzekerd |

Zorginstituut Nederland

Sluisgeneesmiddel
glofitamab (Columvi®) i.c.m.
gemcitabine & oxaliplatine (GemOx)
bij diffuus grootcellig B-cellymfoom
(R/R DLBCL; lymfeklierkanker)

Adviescommissie Pakket
16 januari 2026

Jet Scheffers
Taco Hofland
Lisanne Brouwer

Kenneth Watson

FT-beoordelaar
FE-beoordelaar
FE-beoordelaar
Plv. secretaris WAR-CG



DLBCL: incidentie naar leeftijd & geslacht kNL
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Diffuus grootcellig B-cellymfoom = non-Hodgkinlymfoom = lymfeklierkanker



Z-cellen: onderdeel van immuunsysteem (‘afweer’); verblijven in lymfeklieren.

lymph node

octivated T cells and
B cells multiply

rapidly, forming an
immune army

these cells then

flow out into the
bodg to hunt

and ottack the

specific threat



Nodes

_

Lymfeklieren zitten:

* in de hals * bij de longen
® in de oksels * bij de darmen
* langs de luchtpijp * bij de liezen

In je lichaam zitten honderden lymfeklieren.

In de lymfeklieren zitten veel witte bloedcellen.
De witte bloedcellen in de lymfeklieren hebben een andere naam.

Die noemen we lymfocyten.

Fever

Lymfocyten beschermen tegen bacterién en virussen.

SwollenLymph  Abdominal Pain  Chest Pain Breathing
Difficulty

NON-HODGKIN
LYMPHOMA

Eerste symptomen: opgezette lymfeklieren
in hals, oksels of liezen; koorts

Bij 30%: gewichtsreductie, koorts, nachtelijk
zweten

NB: bij kwetsbare, oudere 70+ patiénten...



1ste behandeling van DLBCL | : :
CIT: chemo-immunotherapie
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Persoon voldoende fit?

CIT of
auto-SCT

auto-SCT:
autologe stamceltransplantatie

Patiénten met R/R DLBCL die niet
: ¢ in @aanmerking komen voor of
JA | NEE recidiveren op auto-SCT: mediane

) overleving 6 - 12 maanden & lage
+ kwaliteit van leven

Sterkere chemotherapie

; Andere chemotherapie
en stamceltransplantatie

W NL: meestal R-PECC
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l Wereldwijd: meestal R-GemOx

Is de ziekte weg?

JA | NEE
Controles CAR-T celtherapie Voldoende fit > CAR-T celtherapie
of palliatief

Unmet medical need Niet voldoende fit > CIT



Praktijkvoorbeeld UMC-Amsterdam
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Fase lll: ZUMA 23 (R-CHOP/DA-EPOCH-R vs CART high risk DLBCL)
Fase IIl: RESILIENCE (R-CHOP +/- Remote ischemia)

DLBCL

mei 2025

= Fase l/ll: ATALANTA anti-CD19 CAR
= Fase lll: HOVON 161 POC CAR/ Yescarta

= Fase |/ll: ATALANTA anti-CD19 CAR
= Fase lll: HOVON 161 POC CAR/ Yescarta

i) Amsterdom umc

Fase I/1l (ook post CAR-T):

Fase |: BYON4228: SIRPa
inhib

Fase I: Athena
(CD3/CD20+CD22/CD28)




Glofitamab (Columvi®) i.c.m. GemOx (Glofit-GemOx)

Indicatie glofitamab: behandeling van volwassenen met R/R DLBCL,
die niet in aanmerking komen voor auto-SCT

Activatie van andere witte

bloedcellen, d!e ook_ toxische
+ Bispecifiek antilichaam dat bindt aan CD20 / onen HESCREEEn
op ‘kanker B-cel' en CD3 op T-cel - T-cel
scheidt cytokines & cytotoxische stoffen uit .
> doodt ‘kanker B-cel’ v U‘«c‘-‘ '
« GemOx: combinatie van 2 chemotherapieér u& U
(gemcitabine & oxaliplatine) ¢ T .
» Intraveneuze toediening in cycli SR -_.\_)u S
w0 gf
 Eenmalige voorbehandeling met " :0
" 3xCDX0
obinutuzumab om risico op cytokine IgG-like Bispecific antibady
release syndrome (CRS) te verminderen %% e
fe i I"o!‘:""\"lv‘

T W\
5 februari 2026 Une respanse agya?



Gunstige effecten (1/2)
STARGLO.

gerandomiseerde, open-label fase-III-studie (mediane FU 20,7 maanden, N=274)

Cruciale Effect Glofit-GemOXx vs R-GemOXx
uitkomst Absoluut Relatief Klinische

relevantiegrens

25,5vs 12,9 HR 0,62 HR < 0,70 Zeer laag
maanden
(95% BI: 0,43 - 0,88) of
levensverlenging

> 3 maanden
Effect op kwaliteit van leven niet beoordeeld aan de hand van GRADE.

Gepubliceerd bewijs daarvoor ontbreekt.

BI, betrouwbaarheidsinterval; HR, hazard ratio; KvL, kwaliteit van leven; OS, algehele overleving

5 februari 2026



Populatiestudie NKR toont 5 jaar na diagnose

oversterfte bij DLBCL

Bron: Maurer MJ, et al. Event-free survival at 24 months is a robust end point for disease-
related outcome in diffuse large B-cell lymphoma treated with immunochemotherapy.

J Clin Oncol. 2014;32(10):1066-1073.

Uit een Nederlandse populatiestudie blijkt dat er bij alle onderzochte subgroepen van patiénten
met diffuus grootcellig B-cellymfoom (DLBCL), behalve patiénten van 18 tot 54 jaar, zelfs in het
huidige tijdperk van chemo-immunotherapie, 5 jaar na diagnose nog steeds sprake is van
oversterfte.

Recent onderzoek suggereert dat met chemo-immunotherapie behandelde DLBCL-patiénten die
24 maanden na diagnose event-vrij zijn, een levensverwachting hebben die gelijk is aan de

algemene populatie.! Op populatieniveau blijft de prognostische waarde van deze 'EFS24’ echter

vooralsnog onduidelijk. De onderzoekers selecteerden uit de Nederlandse Kankerregistratie (NKR)
alle volwassen patiénten die in de periode 2003-2017 met DLBCL zijn gediagnosticeerd (n =
16.863). Ze kozen 2003 als uitgangspunt aangezien rituximab vanaf dat moment in ons land
beschikbaar was voor routinematig gebruik.

5 februari 2026

2 min
jun 2020

Vakgebieden:

Hematologie

Aandachtsgebieden:

Lymfoom

Tags:
DLBCL, rituximab
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NICE Natlonal Institute for
Health and Care Excellence

Glofitamab with
gemcitabine and oxaliplatin
for treating relapsed or
refractory diffuse large B-
cell lymphoma

Technology appraisal guidance
Published: 3 December 2025
I

www.nice.org.uk/quidance/tal113

NICE

guidance

5 februari 2026

>

p. 11/25 : In the latest data cut fgr’{he second-line subgroup, the
median follow-up for overall survival was 34.9 months and showed a 42%
reduction in risk of death for people having Glofit-GemOx compared with people
having R-GemOx (HR 0.58, 95% CI 0.38 to 0.89; p=0.012). The median follow-up
for progression-free survival was 26.3 months and showed a 59% reduction in
progression-free survival events for people having Glofit-GemOx compared with
people having R-GemOx (HR 0.41, 95% CI 0.25 to 0.65; p=0.0001). The committee
noted that the results for overall survival now showed statistical significance,
reducing the uncertainty in the results.
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Gunstige effecten (2/2)

OS in subgroepen op regio
I O I

_ R-GemOXx Glofit-GemOx R-GemOx Glofit-GemOXx R-GemOXx Glofit-GemOx R-GemOXx Glofit-GemOx
— 91 183 26 62 10 15 55 106
21,2 NS 13,3 8,3 NS

Mediane OS, 12,9 25,5 13,8

maanden (7,9-18,5) (18,3-NS) (11,1-NS) (10,5-NS) (7,5-NS)  (5,2-NS)  (5,5-14,5) (20,4-NS)
(95% BI)
Niet- = 0,6240,43-0,88) 1,09 (0,54-2,18) 2,62 (0,56-12,34)  =0,41%0,27-0,64)
gestratificeerde e o e yo

HR

(95% BI)

Bron: EPAR; p. 74/145
GemOx, gemcitabine oxaliplatine; Glofit, glofitamab; HR, hazard ratio;

ITT, intention-to-treat; NS, niet schatbaar; OS, algehele overleving; RoW, rest of world
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Ongunstige effecten

« Veiligheidsprofiel Glofit-GemOx conform bekende risico’s van afzonderlijke
geneesmiddelen - beheersbaar

« CRS: meest voorkomende bijwerking.

* Bij Glofit-GemOx meer ernstige ongunstige effecten & stakers als gevolg van
ongunstige effecten dan bij R-GemOx

5 februari 2026
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Stand van wetenschap en praktijk (SWP)

Glofit-GemOXx voldoet aan SWP bij R/R DLBCL

« Groot verschil in mediane algehele overleving (OS)

« Kwaliteit van leven wel gemeten maar niet gepubliceerd = niet beoordeeld
met GRADE

« Zorginstituut verwacht op grond van risico op bias, indirectheid, imprecisie,
en regionaal verschillende resultaten dat werkelijke effect in de klinische
praktijk mogelijk lager zal zijn dan effect in STARGLO

» Veiligheidsprofiel acceptabel

5 februari 2026
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Budgetimpact

I 3¢ jaar na opname
Glofit-GemOx in verzekerde pakket

Aantal patiénten dat in aanmerking komt
Prijs behandeltraject vergelijkende behandeling

Vraagprijs behandeltraject Glofit-GemOx
Macrokostenbeslag

Budgetimpact

5 februari 2026

131 patiénten

€ 10.356

€ 91.977
€12 miljoen

€10,7 miljoen
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Kosteneffectiviteitsanalyse




Kosteneffectiviteit & prijskorting

I Base case Aangepaste
registratiehouder base case (ZIN)

Referentiewaarde per QALY
Probabilistische ICER per QALY
Kans op kosteneffectiviteit

Winst in QALYs

Incrementele kosten

Benodigde prijskorting

5 februari 2026

€ 80.000/QALY

€ 56.697/QALY

93%

2,31
(3,92 vs 1,62)

€ 130.855
(318.147 vs 187.293)

0%

€ 94.584/QALY

23%

1,58
(3,19 vs 1,61)

€ 149.859
(322.815 vs 172.955)

28%
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Bijlage 2

Opzet voor het inspreken bij de ACP op 16 januari 2026

Hartelijk dank dat Stichting Hematon en de Nederlandse Federatie van
Kankerpatiéntenorganisaties (NFK) onze inbreng kunnen geven voor de beoordeling
van glofitamab (Columvi®) bij de behandeling van volwassen patiénten met
Recidief/Refractair DLBCL, die niet in aanmerking komen voor een SCT.

DLBCL is een van de meest voorkomende hemato-oncologische aandoeningen,
maar gelukkig reageren de meeste patiénten (ca 60%) goed op een eerste standaard
behandeling en veel patiénten zijn daarna ook genezen. Hier kijken we naar een
kleine groep patiénten die niet goed reageren en ook niet in aanmerking komen voor
SCT. Zij hebben momenteel op de standaardbehandeling een slechte prognose, als
je dat vergelijkt met de andere DLBCL patiénten en veel andere hemato-
oncologische patiénten. Ofwel er is een unmet need. Wij zijn blij dat dat door het ZIN
wordt onderschreven en dat de voorgestelde behandeling in de beoordeling voldoet
aan de stand van wetenschap en praktijk.

Uit de rapporten blijkt dat als je de behandeling met glofitamab vergelijkt met die met
rituximab, beide in combinatie met gemcitabine en oxaliplatine (GemOx) dan zie je
dat de OS bij een mediane follow-up van 20,7 maanden van 12,9 maanden naar 25,5
maanden, een verdubbeling ofwel een jaar extra leven, waarbij de kwaliteit van leven
onder beide behandelingen ongeveer gelijk lijkt te zijn. Een enorme verbetering.
Bovendien is het een behandeling met een beperkte duur, dus niet continu
gedurende jaren.

We realiseren ons dat de behandelingen behoorlijk wat bijwerkingen hebben, wat
gebruikelijk is voor dit soort behandelingen. Hematologen zijn hiermee vertrouwd en
kunnen deze steeds beter voorkomen of behandelen en als patiénten weten wat ze
te wachten staat kunnen ze daarmee omgaan, is onze ervaring. Samen beslissen
over een behandeling, op grond van goede informatie helpt hierbij.

Wij gaan niet in op de wetenschappelijke gegevens. Dat laten we aan de experts
over. Ook niet op de ingewikkelde berekeningen die gebruikt zijn om te bepalen
welke prijs realistisch wordt geacht door de verschillende partijen. Wel verbaasd het
ons als patiéntenorganisatie iedere keer weer dat we nog steeds rekenen met een
Qualy van 80.000 Euro, terwijl dat bedrag jaren geleden is vastgesteld en nooit
geindexeerd is. In sommige andere landen hebben ze dat wel gedaan.

Marianne van Maarschalkerweerd

Namens Stichting Hematon en NFK



Bijlage 3

AHDVON

Aan Advies Commissie Pakket

Datum  16-01-2026

Betreft Inspraak Beroepsgroep door HOVON Lymfoom Werkgroep / NVVH — Glofitamab-GemOx
Kenmerk LWG-2026-01

Geachte leden van de Advies Commissie Pakket,

Wij willen u graag danken voor de mogelijkheid om bij deze vergadering in te spreken. Wij vertegenwoordigen de
beroepsgroep als afvaardiging van de HOVON Lymfoom Werkgroep en de Nederlandse Vereniging voor
Hematologie (NVVH).

Wij zijn verheugd dat de Wetenschappelijke Advies Raad (WAR) de combinatie van Glofitamab met Gemcitabine
en Oxaliplatin (Glofi-GemOx) voor patiénten met diffuus grootcellig B-cel lymfoom (DLBCL) heeft beoordeeld als
zijnde stand van wetenschap en praktijk (SWP). Met name zijn wij blij dat de WAR - na een eerdere divergente
opinie op basis van regionale verschillen - ons standpunt deelt dat er geen conclusies getrokken kunnen worden
uit de subgroepanalyse (waarin de uitkomsten in de standaardarm onverwacht niet overeenkwamen met onze
praktijk).

Op dit moment zijn er voor patiénten met recidief DLBCL meerdere behandelopties, waarvan er tot op heden slechts
twee als curatief worden beschouwd.

1. Autologe stamceltransplantatie (SCT) voor fitte patiénten < 70 jaar. Voor patiénten met een laat recidief (> 1
jaar na de eerstelijnsbehandeling) ligt de curatiekans rond 40%. Bij patiénten met primair refractaire ziekte of een
vroeg recidief ligt de curatiekans onder de 20%.

2. CAR T-cel therapie is op dit moment in Nederland vergoed voor pati€nten met primair refractaire ziekte of een
vroeg recidief (< 1 jaar), maar alleen voor patiénten die in aanmerking zouden komen voor een autologe SCT.
Daarnaast is het vergoed voor patiénten met een tweede recidief die fit genoeg zijn voor CAR T-cel therapie.

In beide scenario’s is de curatiekans 40-50%.

Dit betekent dat er op dit moment geen curatieve opties zijn voor patiénten met een eerste of later recidief, die niet
in aanmerking komen voor transplantatie of CAR T-cel therapie. Deze patiénten kunnen palliatief behandeld worden
met immuno-chemotherapie combinaties zoals R-GemOx met een mediane PFS van < 6 maanden. Dit getal blijkt
niet alleen uit de controle armen van eerdere gerandomiseerde studies, maar wordt ook bevestigd door de
population-based data van IKNL en de meer recent gepresenteerde data van de DALY studie die in Nederland
open was, R-Gem-Ox als controle arm had en een mEFS van slechts 3 maanden liet zien.

Voor deze groep patiénten voorziet Glofitamab-GemOx in een grote unmet need. Deze behandeling heeft een
aantal gunstige kenmerken, hetgeen blijkt uit de volgende 5 punten:

1. Glofitamab-GemOx heeft een significant betere PFS en OS ten opzichte van R-GemOx, wat wordt
bevestigd in de langere follow-up (nu mFU 35 maanden) data van de STARGLO studie zoals vorige maand
gepresenteerd op mondiale ASH Congres.

2. Daarbij is het meest opvallend dat 59% van de patiénten een complete metabole remissie (CMR)
behaalt (met R-GemOx is dit 25%). In deze groep met CMR is een plateau in de overlevingscurve te zien: 80% bilijft
na 2 jaar ziektevrij, wat wijst op mogelijke genezing. Dat betekent ook dat deze patiénten geen dure CAR-T therapie
in 3e lijn meer hoeven te krijgen.

HOVON
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3. De behandeling is direct beschikbaar, in tegenstelling tot CAR T-cel therapie.
4. Het is een behandeling met vaste duur van maximaal 1 jaar, met als gevolg begrensde kosten.
5. De bijwerkingen van de behandeling (zoals CRS en ICANS) zijn goed op te vangen. Er is in de

beroepsgroep inmiddels ruime ervaring met bispecifieke antistoffen in studieverband.

We zijn ons als beroepsgroep terdege bewust van onze verantwoordelijkheid om goed voor onze patiénten te
zorgen, alsmede van onze maatschappelijke rol. In gepast gebruik van geneesmiddelen komt dat wat ons betreft
samen:

- Allereerst zullen we de inclusiecriteria van de studie hanteren wat betreft cardiale, renale en pulmonale co-
morbiditeit om patiénten veilig te kunnen behandelen.

- Uiteraard zullen we de behandeling bij pati€énten zonder respons (na 4 kuren) niet onnodig voortzetten.

- Tenslotte is er binnen de beroepsgroep al een landelijk register opgezet (T-REX registry) waarin patiénten die
behandeld worden met bispecifieke antilichamen in kaart worden gebracht. Het is ons voornemen om
lymfoompatiénten die behandeld gaan worden met Glofi—GemOx hierin op te nemen. Wij verwachten door deze
structurele dataverzameling inzichten die bijdragen aan doelmatig voorschrijven.

Dank voor uw aandacht.

Namens de HOVON Lymfoom Werkgroep en de NVVH,

Martine Chamuleau, hematoloog Amsterdam UMC en Astrid Pulles, hematoloog UMCU
(Voorzitter en Secretaris HOVON Lymfoomwerkgroep)
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Bijlage 4

Geachte leden van de ACP,

Mijn naam is Rick Vreman, werkzaam als hoofd van access bij Roche. Naast mij zit Albert van Hell,
medical manager. Behalve ons dienstverband hebben wij geen conflicterende belangen.

Bedankt dat wij hier mogen spreken over glofitamab voor patiénten met DLBCL. DLBCL is een zeer
agressieve ziekte met een duidelijke medische nood, zoals eerdere sprekers al heel duidelijk
omschreven hebben.

Ik wil graag iets meer vertellen over het geneesmiddel, over de effectiviteit, en over de
kosteneffectiviteit. Glofitamab is als bispecifiek antilichaam een innovatief geneesmiddel, dat
volledig door Roche intern ontwikkeld is. Extra bijzonder is dat het een tijdelijke behandelduur heeft
en dus niet chronisch gegeven wordt zoals veel andere bispecifieke antilichamen in ontwikkeling.

De effectiviteit is onderzocht in de internationale gerandomiseerde fase 3 STARGLO-studie. In die
studie is na 3 jaar follow-up bijna de helft van de patiénten (~47%) nog in leven, 20% meer dan in
de controle arm. De mediane overleving neemt met meer dan een jaar toe. Bovendien is meer dan
38% van alle glofitamab pati€nten nog progressievrij na 30 maanden, ten opzichte van 15% bij de
controle-arm. Vanwege deze resultaten is glofitamab ook al direct opgenomen in de twee
belangrijkste Europese richtlijnen.

Naast het verschil in algehele overleving is ook het effect op progressievrije overleving relevant
omdat de kwaliteit van leven gelijk blijft tijdens behandeling maar na progressie gemiddeld
genomen wel achteruitgaat. Glofitamab geeft dus zowel ruime winst in overleving als in kwaliteit van
leven, wat ook in de kosteneffectiviteitsanalyse becijferd is. De berekende incrementele effecten op
basis van de huidige follow-up vergelijken goed met CAR-T therapieén, tegen veel lagere kosten.

Dan kom ik op de kosteneffectiviteit. In de afwezigheid van nog langere termijn data wil ZIN op dit
moment nog geen curatie aannemen. Hoewel de potentie voor curatie wel blijkt uit de
overlevingscijfers, kunnen wij begrip opbrengen voor deze aanpak met de huidige duur van de
follow-up. Wij hebben dus ook een model zonder genezingsaanname aangeboden. Ook met deze
conservatieve aanpak over de effectiviteit hebben wij glofitamab kosteneffectief aangeboden.

Het Zorginstituut heeft aanpassingen gedaan waardoor glofitamab niet meer kosteneffectief is. In
sommige van deze aannames kunnen wij ons goed vinden (bijv. rondom de leeftijd), maar in enkele
andere aannames minder. Naast zeer conservatieve aannames met betrekking tot de kosten
gedurende progressievrije overleving, heeft ZIN ervoor gekozen om de meest conservatieve
aanpak te kiezen met betrekking tot het type vervolgbehandelingen. Hoewel het type
vervolgbehandelingen verschilde tussen de studie-armen, en de beroepsgroep deze verwachting
ook net bevestigd heeft, heeft ZIN ervoor gekozen de vervolgbehandelingen volledig gelijk te
trekken tussen de beide behandelingen. Daarnaast is de meest sprekende aanpassing dat ZIN kiest
voor de overlevingscurves die het absolute minimale incrementele effect van glofitamab berekenen.
De onzekerheden die gezien werden in het FT zijn in het FE in sterk overtreffende trap verrekend in
het FE, leidend tot een zeer conservatieve ICER.

Roche Nederland BV Beneluxlaan 2A Chapter Patient Access, Tel; 0348 438 000
3446 GR Woerden Policy & Communications www.roche.nl
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Samenvattend is glofitamab een innovatief geneesmiddel met een beperkte behandelduur, voor een
zeer ernstige ziekte. Het heeft een relevante winst in zowel algehele overleving als kwaliteit van
leven, en wij hebben glofitamab kosteneffectief kunnen aanbieden. ZIN zag resterende
onzekerheden en beschrijft zodoende de adoptie van conservatieve aannames in het
kosteneffectiviteitsmodel, wat ertoe geleid heeft dat glofitamab niet meer kosteneffectief is. Wij
willen glofitamab graag tegen een maatschappelijk aanvaardbare prijs beschikbaar maken, maar
hopen dat de ACP heil kan zien in een middenweg tussen hoe wij glofitamab hebben aangeboden
en wat ZIN becijferd heeft.

Bedankt voor uw aandacht.

Roche Nederland BV Beneluxlaan 2A Chapter Patient Access, Tel; 0348 438 000
3446 GR Woerden Policy & Communications www.roche.nl
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