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Wykaz wybranych skrétéw
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koniugat przeciwciato-lek (ang. antibody drug conjugate)

aminotransferaza alaninowa

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

aminotransferaza asparaginianowa

Charakterystyka Produktu Leczniczego

przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

catkowita odpowiedz (ang. complete response)

wskaznik kontroli choroby (ang. disease control rate)

czas trwania odpowiedzi (ang. duration of response)

ang. Eastern Cooperative Oncology Group

ang. European Public Assessment Report

enfortumab wedotyny (ang. enfortumab vedotin)

ang. FDA Adverse Event Reporting System

Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekoéw (ang. Food and Drug Administration)
receptor czynnika wzrostu fibroblastéw (ang. fibroblast growth factor receptor)
Fundusz Medyczny

monometylo aurystatyna E (ang. monomethyl! auristatin E)

rezonans magnetyczny (ang. magnetic resonance)

Narodowy Fundusz Zdrowia

wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ang. overall response rate)

przezycie catkowite (ang. overall survival)

paklitaksel/docetaksel

receptor programowanej Smierci komorki 1 (ang. programmed death receptor-1)
ligand programowanej $mierci komorki 1 (ang. programmed cell death-ligand 1)
przezycie wolne od progresiji (ang. progression-free survival)

czesciowa odpowiedz (ang. partial response)

Okresowe Raporty o Bezpieczenstwie Stosowania (ang. Periodic Safety Update
Reports)

Kryteria Oceny Odpowiedzi w Nowotworach Litych, wersja 1.1. (ang. Response
Evaluation Criteria in Solid Tumors 1.1)

choroba stabilna (ang. stable disease)

System Monitorowania Programéw Terapeutycznych
tomografia komputerowa

technologie lekowe o wysokim poziomie innowacyjnosci

zdarzenia niepozadane zwigzane z leczeniem (ang. freatment-related adverse
event)

Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw
Biobdjczych

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)
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1 Metodyka przeprowadzonej oceny

Podstawe niniejszego raportu stanowi art. 31n pkt 2h Ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (ustawa o $wiadczeniach): ,przygotowywanie raportow
Z oceny efektywnosci objetych refundacjg technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci oraz jakosci
leczenia, o ktérych mowa w art. 40a ust. 7 ustawy o refundacji’, zgodnie z ktérym ,na 90 dni przed zakornczeniem
okresu refundacji technologii lekowej o wysokim poziomie innowacyjno$ci Agencja publikuje raport z oceny
efektywnosci objetych refundacjag technologii lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci oraz jakosci leczenia
w oparciu o dane z rejestrow medycznych lub elektronicznego systemu monitorowania programoéow lekowych,
o ktérym mowa w art. 188c ust. 1 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze Srodkdéw publicznych, pod warunkiem ze dane kliniczne niezbedne do opracowania tego
raportu sg wystarczajgce”.

Produkt leczniczy Padcev zostat objety refundacjg ze $rodkéw Funduszu Medycznego 1 listopada 2023 r.
w ramach programu lekowego B.141.FM. Leczenie pacjentéw z rakiem urotelialnym (ICD-10: C61, C65, C66,
C67, C68). W zwigzku z powyzszym, 3 sierpnia 2025 r. mija 90 dni do daty uptywu 2 lat od momentu objecia leku
refundacjg. Produkt leczniczy Padcev zostat oceniony przez Agencje w ramach tworzenia wykazu technologii
lekowych o wysokim poziomie innowacyjnosci (TLI), opublikowanego 15 marca 2023 r."

Agencja wystgpita do Narodowego Funduszu Zdrowia z prosbg o udostepnienie danych klinicznych, niezbednych
do przeprowadzenia oceny efektywnosci technologii Padcev. W pierwszej kolejnosci dokonano wstepnej oceny
przekazanych danych w celu stwierdzenia, czy sg one wystarczajgce do przeprowadzenia analizy. Stwierdzono,
iz dostepne dane kliniczne sg wystarczajgce do podjecia oceny wymienionych w tresci programu lekowego
B.141.FM. wskaznikow efektywnosci. Niniejszy raport zostat przygotowany w zakresie dostepnych danych.

Przeprowadzona ocena obejmowata analize danych pod kgtem wskaznikow efektywnosci, zgodnie z zapisami
programu lekowego, dotyczgcymi monitorowania leczenia w zakresie oceny skutecznosci terapii. Ocenie
poddano réwniez dostepne dane na temat jej bezpieczenstwa. Wyniki uzyskane przez pacjentéw leczonych
oceniang technologig w ramach programu lekowego B.141.FM. zestawiono z wynikami z gtéwnego badania
rejestracyjnego technologii Padcev, opisanego w raporcie Agencji sporzgdzonym w ramach tworzenia wykazu
TLI.

Ponadto, zgodnie z art. 40a ust. 6 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (ustawa refundacyjna), objete refundacjg
technologie lekowe o wysokim poziomie innowacyjnosci podlegajg w warunkach rzeczywistych opieki zdrowotnej
poréwnaniu z alternatywnymi sposobami postepowania medycznego. Biorgc pod uwage aktualnie refundowane
opcje terapeutyczne, erdafitynib mogiby stanowi¢ wiasciwy komparator dla ocenianej technologii. Ze wzgledu
jednak na fakt, iz decyzja refundacyjna dla erdafitynibu zaczeta obowigzywa¢ od 1 lipca 2025 r., na dzien
publikacji niniejszego raportu nie istniejg wystarczajgce dane dotyczgce jego skutecznosci, ktére pozwalatyby na
zestawienie ich z danymi dla enfortumabu wedotyny.

Dodatkowo, w opracowaniu dokonano przeglagdu dostepnych dowodéw naukowych w celu aktualizacji informacji
opisanych w raporcie sporzgdzonym w trakcie tworzenia wykazu TLI, na podstawie ktérego oceniana technologia
zostata umieszczona na liscie TLI, a nastepnie objeta refundacjg ze Srodkéw Funduszu Medycznego.

" Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Padcev (enfortumab wedotyny) we wskazaniu: w monoterapii raka urotelialnego
miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami u dorostych pacjentéw, ktorzy otrzymali wezesniej chemioterapie opartg na pochodnych
platyny i inhibitor receptora programowanej $mierci komorki 1 lub inhibitor ligandu programowanej $mierci komorki 1, Zatacznik do Raportu
oceny technologii o wysokiej innowacyjnosci w ramach Funduszu Medycznego za rok 2023 Nr: 19/2023, Warszawa, 10.03.2023 r.
https://bip.aotm.gov.pl/assets/files/wykaz tl/RAPORTY/2023/19 Padcev_reoptr.pdf [dostep: 27.05.2025].
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2 Podsumowanie najwazniejszych informac;ji

Na podstawie przepiséw ustawy o Swiadczeniach i ustawy refundacyjnej oraz zgodnie z metodyka opisang
w rozdziale 1., dokonano oceny produktu leczniczego Padcev (enfortumab wedotyny) we wskazaniu zgodnym
z opisem programu lekowego B.141.FM. Leczenie pacjentéw z rakiem urotelialnym (ICD-10: C61, C65, C66, C67,
C68). Nalezy podkresli¢, iz niespdjnosci miedzy informacjami zawartymi w SMPT a systemem sprawozdawczo-
rozliczeniowym utrudniajg analize wigczonej populacji. Dodatkowo, biorgc pod uwage odmienne okresy
obserwacji dla kazdego pacjenta, interpretacja danych obarczona jest znaczng niepewnoscig. W niniejszym
opracowaniu przedstawiono réwniez odniesienie do wynikdéw gtdbwnego badania rejestracyjnego ocenianej
technologii (EV-301).

Po przeanalizowaniu kryteriow wtgczenia do programu lekowego dla terapii lekiem Padcev oraz aktualnie
dostepnych alternatywnych opcji leczenia uznano, ze erdafitynib mégtby stanowi¢ wtasciwy komparator dla
ocenianej technologii. Z uwagi na fakt, ze decyzja refundacyjna dla erdafitynibu zaczeta obowigzywaé od 1 lipca
2025 r. na dzien publikacji niniejszego raportu nie istniejg wystarczajgce dane dotyczgce jego skutecznosci, ktére
pozwalatyby na zestawienie ich z danymi dla enfortumabu wedotyny.

Podsumowanie najwazniejszych wynikow i wnioskOw z przeprowadzonej analizy zostato opisane ponize;.

Ocena produktu leczniczego Padcev pod katem wskaznikow efektywnosci

Analizie poddano dane dotyczgce 279 pacjentéw zakwalifikowanych do programu lekowego B.141.FM.,
wilgczonych w okresie od 2 listopada 2023 r. do 9 czerwca 2025 r. Zgodnie z informacjg otrzymang
od Narodowego Funduszu Zdrowia data rozpoczecia byta tozsama z datg pierwszego podania leku — wszyscy
pacjenci zakwalifikowani do programu lekowego otrzymali co najmniej 1 dawke ocenianej technologii.
Monitorowanie leczenia odbywato sie na podstawie oceny wynikéw w kolejnych punktach kontrolnych. Zakres
liczby punktéw kontrolnych, sprawozdawanych w ramach monitorowania pacjentéw zakwalifikowanych do
leczenia enfortumabem wedotyny miescit sie od 1 do 12 wizyt. Odnotowane planowane okresy pomiedzy
kolejnymi punktami kontrolnymi wahaty sie od 28 do 112 dni.

Przeanalizowano dane dotyczgce oceny skutecznosci leczenia wg opisu programu lekowego B.141.FM. —
wymienione wskazniki efektywnosci obejmujg: przezycie catkowite, przezycie wolne od progresji, odpowiedz na
leczenie, czas trwania odpowiedzi oraz wskaznik kontroli choroby.

Przezycie catkowite oraz przezycie wolne od progresji

Przezycie catkowite (OS) zostato zdefiniowane jako czas od daty podania leku do daty zgonu z jakiejkolwiek
przyczyny, natomiast przezycie wolne od progresji (PFS) zdefiniowano jako czas od daty podania leku do daty
pierwszej udokumentowanej progresji choroby lub zgonu z jakiejkolwiek przyczyny, w zaleznosci od tego, co
wystgpito jako pierwsze.

OS oszacowano z wykorzystaniem danych z SMPT oraz danych z systemu sprawozdawczo-rozliczeniowego
Centrali NFZ. Sposrdéd pacjentéw, ktorzy otrzymali lek Padcev w ramach programu lekowego (N=291), daty
zgondéw sprawozdano dla 106 chorych (36,4%). Pacjentéw, dla ktérych nie odnotowano zdarzenia w postaci
zgonu, poddano cenzurowaniu (n=185; 63,6%). Oszacowana mediana OS wyniosta 11,9 miesigca.

W populacji pacjentéw, ktoérzy otrzymali lek Padcev w ramach programu lekowego, progresje choroby
zaraportowano u 138 (47,2%) chorych. Pacjentéw, dla ktérych nie odnotowano zdarzenia w postaci progres;ji
choroby Ilub zgonu, poddano cenzurowaniu (n=153; 52,6%). Mediana PFS wyniosta 7,7 miesigca,
a prawdopodobienstwo przezycia wolnego od progresji w 12 miesigcu wyniosto 28% (95% ClI: 21%; 37%).

Mediana OS uzyskana ws$rdéd pacjentdw w programie lekowym byta nieco nizsza od mediany przezycia
catkowitego w badaniu EV-301 (11,9 vs 12,9 miesigca). Stwierdzono natomiast, ze mediana PFS byla wyzsza
w grupie chorych leczonych w programie lekowym w poréwnaniu do mediany tego wskaznika uzyskanej wsréd
pacjentdéw w badaniu rejestracyjnym (ok. 7,7 miesigca vs 5,6 miesigca).

Odpowiedz na leczenie

Wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ORR) okresla odsetek pacjentéw, ktérzy w trakcie leczenia uzyskali
czesciowg (PR) lub catkowitg (CR) odpowiedz na leczenie. Na podstawie danych z SMPT stwierdzono, ze ws$réd
pacjentow, ktérych odpowiedz poddano ocenie, 41,7% osiagneto PR, a u 1,5% potwierdzono CR. Oszacowany
ORR wyniost zatem 43,2%.
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Wskaznik kontroli choroby (DCR) zdefiniowano jako odsetek pacjentéw leczonych enfortumabem wedotyny,
ktérzy osiggneli odpowiedz catkowitg (CR), odpowiedz czesciowg (PR) lub chorobe stabilng (SD) po 8 tygodniach
leczenia. W populacji pacjentéw, ktorzy otrzymali lek Padcev w ramach programu lekowego DCR wyniést 86,5%.

Dodatkowo oszacowano czas trwania odpowiedzi (DOR), zdefiniowany jako czas od pierwszej udokumentowane;j
odpowiedzi (PR lub CR) do pierwszej udokumentowanej progresji lub zgonu w zaleznosci od tego co wystgpito
wczesniej. Mediana DOR wyniosta ok. 9,4 (zakres: 7,3; 13,3) miesigca.

Wartos¢ ORR uzyskanego wsréd pacjentdow w programie lekowym byfa zblizona do wartosci tego wskaznika
uzyskanego w badaniu rejestracyjnym EV-301 (43,2% vs 40,6%). Z kolei DCR oraz mediana DOR byty wyzsze
u pacjentow w programie lekowym w poréwnaniu do chorych z badania EV-301 (odpowiednio DCR: 86,5% vs
71,9%; mediana DOR: 9,4 vs 7,4 miesigca).

Profil bezpieczenstwa

Zgodnie z danymi pozyskanymi z SMPT, ocena bezpieczenstwa w grupie pacjentéw, ktérzy otrzymali enfortumab
wedotyny w ramach programu lekowego (N=279) opierala sie na raportowaniu wystepowania zaburzen wg
klasyfikacji ukladoéw i narzgdéw.

Co najmniej jedno zdarzenie niepozadane zaraportowano u 57 (20,4%) pacjentow. Najczesciej zgtaszanymi
zdarzeniami byty zaburzenia skoéry i tkanki podskoérnej (zgtoszone u 29 [10,4%)] pacjentéw) oraz zaburzenia
uktadu nerwowego (u 22 [7,9%] pacjentéw). Ponadio u >5 pacjentéw raportowano réwniez zaburzenia
metabolizmu i odzywiania (8 pacjentéw), zaburzenia oka (8 pacjentéw) oraz zaburzenia ukladu krwiono$nego
i limfatycznego (6 pacjentéw). Pozostate zgtaszane zdarzenia niepozgdane obejmowaty m.in. zaburzenia
w badaniach diagnostycznych, zaburzenia zotgdka i jelit, zaburzenia nerek i uktadu moczowego czy zaburzenia
ogolne i stany w miejscu podania.

Profil raportowanych zdarzen niepozgdanych u pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego wydaje sie
podobny do profilu bezpieczenstwa technologii Padcev odnotowanego w badaniu rejestracyjnym EV-301. Nalezy
jednak podkresli¢, ze czestos¢ wystepowania zdarzen niepozgdanych w badaniu rejestracyjnym byta wyraznie
wyzsza niz u pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego — m.in. neuropatia czuciowa: 35% vs 5%;
suchos$¢ skory: 32% vs 5% czy zmniejszony apetyt: 31% vs 3%.

Fakt ten moze wynikaé z nizszej jako$ci monitorowania bezpieczenstwa w programie lekowym. Nalezy réwniez
mie¢ na uwadze niepewnos¢ zwigzang z wystepujacymi w rejestrze SMPT niespdjnosciami dotyczgcymi
raportowanych zdarzeh.

Whioski

Wyniki efektywnosci w praktyce klinicznej byly zblizone do wynikdw badania rejestracyjnego w zakresie
uzyskanego ORR. Stwierdzono natomiast, Ze mediany PFS i DOR, a takze wynik DCR byty wyzsze w grupie
pacjentéw leczonych w ramach programu lekowego w poréwnaniu do pacjentéw z badania EV-301. Mediana OS
wsrdd pacjentéw leczonych enfortumabem wedotyny w programie lekowym byta natomiast nieznacznie nizsza,
niz ta uzyskana w grupie chorych z badania rejestracyjnego. Nalezy jednak zaznaczyé¢, ze nie przeprowadzono
formalnych analiz, ktére mogtyby dowodzi¢ istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami.

Przeglad dostepnych dowoddéw naukowych

W celu aktualizacji informacji opisanych w ramach raportu sporzadzonego w trakcie tworzenia wykazu TLI,
na podstawie ktorego technologia Padcev zostata umieszczona na liscie TLI, a nastepnie objeta refundacja,
dokonano przegladu dostepnych dowodéw naukowych.

W wyniku wyszukiwania informacji o badaniach klinicznych z zastosowaniem enfortumabu wedotyny na stronie
clinicaltrials.gov, w leczeniu pacjentéw z rakiem urotelialnym, odnaleziono 18 badan, z czego 3 majg status
zakonczonych. Wyniki opublikowano dla 4 badan (w tym dla badania rejestracyjnego EV-301; NCT03474107).
Wiekszos¢ odnalezionych badan ma na celu ocene zastosowania leku Padcev w szerszej populaciji, tj. m.in. dla
wczesniejszej linii leczenia lub w dodatkowych jednostkach chorobowych, jak rowniez badana jest skutecznos¢
terapii skojarzonych z enfortumabem wedotyny. Zadne z badan nie byto prowadzone w Polsce.

W celu odnalezienia dowodéw naukowych dotyczgcych stosowania leku Padcev w ocenianym wskazaniu
przeprowadzono przeglad nastepujgcych medycznych baz informaciji: Medline (przez PubMed), Embase (przez
Ovid) oraz Cochrane Library. W wyniku przeprowadzonego przegladu systematycznego odnaleziono 13 publikaciji
spetniajgcych kryteria wyszukiwania. Ostatecznie zakwalifikowano 4 pozycje, a 2 z nich opisano. Opracowania te
dotycza zaktualizowanych wynikéw gtéwnego badania rejestracyjnego dla ocenianej technologii oraz analize
wynikéw w podgrupie japonskich pacjentow.
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Wedtug wynikéw z przedtuzonego okresu obserwacji pochodzacych z badania EV-301 dotyczacych skutecznosci
i bezpieczenstwa ocenianej technologii, stwierdzono, ze EV utrzymywat wyzszg skutecznos¢ w zakresie OS, PFS
oraz odpowiedzi na leczenie w pordwnaniu z chemioterapig, co bylo spdjne z pierwotng analizg. Nie
zidentyfikowano réwniez nowych dowoddéw dotyczgcych tolerancji leczenia w stosunku do analizy pierwotnej, co
potwierdza profil bezpieczenstwa obserwowany podczas wczesniejszych dat odciecia danych. Analiza wynikéw
oceny efektywnosci w podgrupie japonskich pacjentéw potwierdzita spdjnos¢ uzyskanych efektow
terapeutycznych z populacjg generalng badania EV-301.
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3 Przedmiot analizy

3.1 Informacje podstawowe

Tabela 1. Charakterystyka produktu leczniczego

Nazwa handlowa, postac¢
i dawka, opakowanie

PADCEV
20 mg proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji; 1 fiolka; GTIN: 056909991487430
30 mg proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji; 1 fiolka; GTIN: 05909991487447

Substancja czynna

enfortumab wedotyny

Wskazanie rejestracyjne

W monoterapii, w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego raka urotelialnego u dorostych
pacjentéw, ktérzy otrzymali wczesniej chemioterapie opartg na pochodnych platyny i inhibitor receptora
programowanej smierci komoérki 1 lub inhibitor ligandu programowanej $mierci komorki 1.

Kod ICD-10:

C61 Nowotwor ztosliwy gruczotu krokowego;

C65 Nowotwor ztosliwy miedniczki nerkowe;j;

C66 Nowotwor ztosliwy moczowodu;

C67 Nowotwor ztosliwy pecherza moczowego;

C68 Nowotwor ztosliwy innych i nieokreslonych narzadéw uktadu moczowego.

Wskazanie refundacyjne

Leczenie chorych z rakiem urotelialnym zgodnie z kryteriami kwalifikacji i wykluczenia programu lekowego
B.141.FM.

Kod ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68.

Dawkowanie

Zalecana dawka enfortumabu wedotyny w monoterapii wynosi 1,25 mg/kg mc. (maksymalnie do 125 mg
u pacjentéw o masie ciata 2100 kg) i podaje sie jg we wlewie dozylnym przez 30 minut w 1., 8. i 15. dniu
28-dniowego cyklu.

Lek podaje sie do czasu progresji choroby lub wystgpienia niemozliwych do zaakceptowania objawow
toksycznosci.

Mechanizm dziatania

Enfortumab wedotyny to koniugat przeciwciato-lek (ang. Antibody Drug Conjugate, ADC) ukierunkowany
na nektyne4, biatko adhezyjne znajdujgce sig¢ na powierzchni komérek raka urotelialnego. Sktada sie ono
z w pehi ludzkiego przeciwciata 1gG1 kappa, sprzezonego ze s$rodkiem niszczacym mikrotubule
monometylo aurystatyng E (ang. Monomethyl Auristatin E, MMAE).

Aktywnos$¢ przeciwnowotworowa enfortumabu wedotyny polega na wigzaniu ADC do komdrek
wykazujgcych ekspresje nektyny-4, a nastgpnie internalizacji kompleksu ADC-nektyna4 i uwolnieniu
MMAE przez rozszczepienie proteolityczne. Uwolnienie MMAE rozrywa sie¢ mikrotubul w komorce,
powodujgc nastepnie zatrzymanie cyklu komdérkowego, apoptoze oraz immunogenng smier¢ komorki.

Grupa ATC

Grupa farmakoterapeutyczna: $rodki inne  $rodki

przeciwciata monoklonalne.
Kod ATC: LO1FX13.

przeciwnowotworowe, przeciwnowotworowe,

Status leku sierocego

Nie

Lek posiada oznaczenie czarnego tréjkata, czyli produktu podlegajacego dalszemu, dodatkowemu

Warunki dopuszczenia . . : . A L
do obrotu monitorowaniu oraz wymaga przedktadania dodatkowych okresowych raportéw o bezpieczenstwie jego
stosowania (ang. Periodic Safety Update Reports, PSURSs).
Dat d . 13.04.2022 r.
ata opuszczenia _
do obrotu Padcev 20 mg — EU/1/21/1615/001

Padcev 30 mg — EU/1/21/1615/002

Data objecia
w Polsce

refundacja

01.11.2023 r.

Podmiot odpowiedzialny

Astellas Pharma Europe B.V.
Sylviusweg 62
2333 BE Leiden, Holandia

Zrédto: Opracowanie wiasne na podstawie ChPL Padcev https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-information/padcev-epar-
product-information_pl.pdf, EPAR Padcev https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/padcev-epar-public-assessment-
report_en.pdf [dostep: 27.05.2025].

Produkt leczniczy Padcev (enfortumabu wedotyny) od dnia 1 listopada 2023 roku podlega refundacji w programie
lekowym B.141.FM. jako technologia lekowa o wysokim poziomie innowacyjnosci, finansowana w ramach

Funduszu Medycznego.
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4 Analiza danych klinicznych dotyczacych refundowanej
technologii

Celem tej czesci opracowania jest, zgodnie z art. 40a ust. 7 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025 r.
poz. 907), analiza w oparciu o dane z rejestréw medycznych lub elektronicznego systemu monitorowania
programoéw lekowych.

4.1 Charakterystyka programu lekowego

4.1.1 Kryteria populacji docelowej w programie lekowym

Tabela 2. Kryteria wilaczenia i wykluczenia do programu lekowego B.141.FM. Leczenie pacjentow z rakiem
urotelialnym (ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68) z wykorzystaniem enfortumabu wedotyny

Ogolne kryteria kwalifikacji*

N

. Histologicznie potwierdzone rozpoznanie urotelialnego raka pgcherza moczowego lub miedniczki nerkowej lub cewki moczowej lub
moczowodu lub gruczotu krokowego.

. Obecnos¢ zmian mierzalnych wedtug kryteriow klasyfikacji RECIST 1.1 przed otrzymaniem chemioterapii paliatywne;j.

. Stan sprawnosci 0-1 wedtug kryteriow ECOG.

. Wiek 18 lat i powyzej.

. Nieobecnos¢ istotnych klinicznie objawdw neurologicznych wynikajgcych z przerzutow w osrodkowym ukfadzie nerwowym, ktére
wymagajg potrzeby zwiekszania dawki lekdéw steroidowych w ciggu miesigca przed wigczeniem leczenia (dopuszczalne wczesniejsze
radykalne leczenie, o ile utrzymuje sig stan bezobjawowy).

6. Nieobecnos¢ innych nowotwordéw niekontrolowanych leczeniem.

7. Nieobecnos¢ istotnych schorzen wspoétistniejgcych stanowigcych przeciwskazanie do terapii stwierdzonych przez lekarza prowadzgcego
w oparciu o aktualng na dzien wydania decyzji Charakterystyke Produktu Leczniczego oraz wytyczne Polskiego Towarzystwa Onkologii
Klinicznej w leczeniu raka urotelialnego.

8. Adekwatna wydolno$¢ narzadowa okreslona na podstawie badan laboratoryjnych krwi pozwalajaca na zastosowanie leku zgodnie
z aktualng na dzien wydania decyzji Charakterystykg Produktu Leczniczego.

9. Wykluczenie cigzy i okresu karmienia piersig.
10. Brak przeciwwskazan do stosowania okreslonych w aktualnej Charakterystyce Produktu Leczniczego.
11. Brak nadwrazliwosci na przeciwciata monoklonalne w wywiadzie.

a b wWDN

Szczegotowe kryteria kwalifikacji*

1. Rak w stadium miejscowego zaawansowania poza mozliwosciami miejscowego leczenia o charakterze radykalnym lub w stadium
uogolnienia.

2. Progresja radiologiczna choroby u pacjentdw, ktérzy otrzymali chemioterapie opartg o pochodng platyny oraz leczenie inhibitorem
receptora programowanej $mierci komorki 1 (PD-1) lub inhibitorem ligandu programowanej $mierci komérki 1 (PD-L1).

W celu kontynuacji terapii, do programu lekowego moga zosta¢ wigczeni pacjenci leczeni w ramach innego sposobu finansowania, poza
badaniami klinicznymi, do momentu objecia refundacjg leku w programie lekowym, pod warunkiem, iz w momencie rozpoczecia leczenia
spetniali kryteria kwalifikacji oraz nie spetniali kryteriow wytgczenia.

Kryteria wylaczenia

N

. Progresja choroby oceniona zgodnie z aktualnie obowigzujgcymi kryteriami RECIST, z mozliwoscig potwierdzenia w kolejnej ocenie
badaniem obrazowym wykonanym nie wczes$niej niz po uptywie 4 tygodni.

2. Wystgpienie nieakceptowalnej lub zagrazajgcej zyciu toksycznosci, pomimo zastosowania adekwatnego postepowania.
. Obnizenie sprawnosci do stopnia 2-4 wedtug skali ECOG.

4. Wystgpienie objawow nadwrazliwosci na lek, biatko mysie lub na ktérgkolwiek substancje pomocniczg uniemozliwiajgce kontynuacije
leczenia.

. Wystapienie chordb lub standw, ktére w opinii lekarza prowadzacego uniemozliwiajg dalsze prowadzenie leczenia.
. Pogorszenie jakosci zycia o istotnym znaczeniu wedtug oceny lekarza.
. Okres cigzy lub karmienia piersia.

. Brak wspétpracy lub nieprzestrzeganie zalecen lekarskich, w tym zwtaszcza dotyczgcych okresowych badan kontrolnych oceniajgcych
skutecznos¢ i bezpieczenstwo leczenia ze strony Swiadczeniobiorcy lub jego prawnych opiekunow.

w

0 N O O

* wszystkie kryteria musza by¢ spetnione tgcznie

Zrédto: Opracowanie wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 20 pazdziernika 2023 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 listopada 2023 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-20-pazdziernika-2023-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-
srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-listopada-2023-r [dostep: 27.05.2025].

Analiza Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 9/37


https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-20-pazdziernika-2023-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-listopada-2023-r
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-20-pazdziernika-2023-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-listopada-2023-r

Przedstawione kryteria nie réznig sie od aktualnie obowigzujgcych, wedtug Obwieszczenia Ministra Zdrowia
z17.06.2025 r.2

4.1.2 Monitorowanie leczenia w programie lekowym

Tabela 3. Monitorowanie leczenia w programie lekowym B.141.FM. Leczenie pacjentow z rakiem urotelialnym (ICD-
10: C61, C65, C66, C67, C68) z wykorzystaniem enfortumabu wedotyny

Monitorowanie leczenia

. Morfologia krwi z rozmazem.

. Oznaczenie stezenia hemoglobiny.

. Oznaczenie stezenia kreatyniny.

. Oznaczenie stezenia bilirubiny.

. Oznaczenie stezenia glukozy.

. Oznaczenie aktywnosci aminotransferazy alaninowej i asparaginianowej;.
. Inne badania w zaleznosci od wskazan klinicznych.

~NOoO Ok WN -~

Badania wykonuje sie:
1. Co 2 tygodnie w przypadku morfologii krwi z rozmazem (po okresie 3 miesiecy leczenia co 8 tygodni).
2. Co 8 tygodni w przypadku pozostatych badan (lub czesciej w zaleznos$ci od wskazan klinicznych).

Monitorowanie skutecznosci i bezpieczenstwa

1. TK lub MR odpowiedniego obszaru.
2. RTG klatki piersiowej — jezeli nie jest wykonywane badanie TK.
3. Inne badania obrazowe w razie wskazan klinicznych.

Badania wykonuje sie:

2. W chwili wytgczenia z programu, o ile nie nastgpito z powodu udokumentowanej progresji choroby.
Wykonane badania obrazowe muszg umozliwi¢ obiektywng ocene odpowiedzi na leczenie.

Ocena odpowiedzi na leczenie powinna by¢ przeprowadzana zgodnie z kryteriami RECIST 1.1.

Zrédto: Opracowanie wtasne na podstawie Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 20 pazdziernika 2023 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych na 1 listopada 2023 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-20-pazdziernika-2023-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-
srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-listopada-2023-r [dostep 27.05.2025].

Przedstawione kryteria monitorowania nie réznig sie od aktualnie obowigzujgcych, wedtug Obwieszczenia
Ministra Zdrowia z 17.06.2025 r.2

4.2 Populacja pacjentéow objeta leczeniem

4.2.1 Analiza populacji wigczonej do programu lekowego na podstawie SMPT

Zgodnie z danymi pozyskanymi z SMPT do leczenia enfortumabem wedotyny w ramach programu lekowego
B.141.FM. zakwalifikowano 279 pacjentéw, w okresie od 2 listopada 2023 r. do 9 czerwca 2025 r. Ponizej
przedstawiono podstawowg charakterystyke pacjentéw zakwalifikowanych do leczenia produktem leczniczym
Padcev. Kazdy wigczony pacjent otrzymat leczenie oceniang technologig. Sredni okres od momentu rozpoznania
do rozpoczecia leczenia w programie lekowym B.141.FM. wynidst ok. 26 miesiecy. Mediana okresu obserwac;ji
pacjentdw wyniosta ok. 5,4 miesigca — najkrotszy okres obserwacji pojedynczego pacjenta wyniést 7 dni,
a najdtuzszy ok. 19 miesiecy.

Komentarz analitykow

Na podstawie danych z systemu sprawozdawczo-rozliczeniowego Centrali NFZ stwierdzono, ze lek podano
dodatkowo dwunastu pacjentom, ktérzy nie zostali sprawozdani w systemie SMPT. Wedtug stanu na dzieh
11.06.2025 r., sposréd ww. pacjentéw, 6 umarto, a 6 nadal zyje.

2 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 lipca 2025 r. https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-
z-dnia-17-czerwca-2025-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-
wyrobow-medycznych-na-1-lipca-2025-r [dostep 25.06.2025].
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Tabela 4. Charakterystyka pacjentow zakwalifikowanych do leczenia enfortumabem wedotyny w ramach programu

lekowego B.141.FM.

Pte¢
Kobieta, n (%) 69 (24,7)
Mezczyzna, n (%) 210 (75,3)
Wiek
Mediana (min; max) [lata] 69,0 (39; 88)
Srednia (SD) [lata] 68,5 (8,1)
Histologiczne rozpoznanie raka urotelialnego
Pecherz moczowy, n (%) 222 (79,6)
Moczowéd, n (%) 13 (4,7)
Cewka moczowa, n (%) 2(0,7)
Miedniczka nerkowa, n (%) 42 (15,0)
Wyjsciowy ECOG
0, n (%) 55 (19,7)
1, n (%) 224 (80,3)
Status pacjenta
Wprowadzony, n (%) 57 (20,4)
W toku, n (%) 108 (38,7)
Zakonczony, n (%) 113 (40,5)
Do zakonczenia, n (%) 1(0,4)

Zrédto: Opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie danych pozyskanych z SMPT.

Wiekszo$¢ pacjentow zgtoszonych do programu stanowili mezczyzni (ok. 75%). Mediana wieku pacjentow
wynosita 69 lat — najmiodszy zakwalifikowany pacjent miat 39 lat, a najstarszy 88 lat. Wiekszo$¢ chorych
(ok. 80%) w momencie kwalifikacji do programu otrzymata ocene 1 w skali ECOG oraz raka urotelialnego
zlokalizowanego w obrebie pecherza moczowego. Blisko 40% pacjentéw zakonczyto leczenie, a ok. 39% jest
w trakcie leczenia enfortumabem wedotyny. Dodatkowo 112 pacjentéw byto wczesniej leczonych w ramach
innego zrodta finansowania.

Rozbieznosci pomiedzy danymi z SMPT, a warunkami przedstawionymi w programie lekowym

W przekazanych przez NFZ danych, pozyskanych z rejestru SMPT, nie przedstawiono wszystkich informacji
zwigzanych ze spetnieniem przez wigczonych pacjentow warunkéw kwalifikacji do programu lekowego.
W rejestrze nie zawarto m.in. informacji o otrzymaniu przez pacjentéw leczenia inhibitorem receptora
programowanej Smierci komorki 1 (PD-1) lub inhibitorem ligandu programowanej $mierci komorki 1 (PD-L1) oraz
informacji o ewentualnym wystgpieniu progresji radiologicznej po zastosowaniu ww. terapii.

Poréwnanie do populacji z badania rejestracyjnego dla leku Padcev (EV-301)

Ponizej (Tabela 5) przedstawiono zestawienie podstawowej charakterystyki pacjentéw wigczonych do ramienia
interwencji w randomizowanym badaniu rejestracyjnym 3 fazy dla technologii Padcev.

Tabela 5. Podstawowa charakterystyka pacjentow wiagczonych do badania EV-301

Grupa enfortumabu wedotyny
(N=301)

Pte¢
Kobieta, n (%) 63 (20,9)
Mezczyzna, n (%) 238 (79,1)

Wiek
Mediana (min; max) [lata] 68 (34; 85)
Srednia (SD) [lata] 66,5 (9,1)

Wyjsciowy ECOG
0, n (%) 130 (39,9)
1, n (%) 181 (60,1)
Histologiczne rozpoznanie raka urotelialnego
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Grupa enfortumabu wedotyny
(N=301)
Gorne drogi moczowe, n (%) 98 (32,6)

Pecherz moczowy/inne, n (%) 203 (67,4)

Zrédto: Opracowanie witasne AOTMIT na podstawie EPAR Padcev, s. 105-107 https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-
report/padcev-epar-public-assessment-report_en.pdf [dostep: 17.06.2025].

Do badania rejestracyjnego produktu leczniczego Padcev wigczono 301 pacjentéw przyjmujgcych enfortumab
wedotyny. Mediana wieku pacjentéw wigczonych do badania wyniosta 68 (zakres: 34; 85) lat, co jest spdjne
z mediang wieku pacjentéw wigczonych do programu lekowego B.141.FM (mediana: 69 [zakres: 39; 88] lat).
Podobnie jak w programie lekowym, wigkszo$¢ pacjentdw wigczonych do badania rejestracyjnego byto pici
meskiej (75,3% pacjentow w programie lekowym oraz 79,1% pacjentdw w badaniu rejestracyjnym). Wyzszy
odsetek chorych wigczonych do programu lekowego miat stan sprawnosci 1 wg ECOG (80,3%) w poréwnaniu do
pacjentdéw w badaniu rejestracyjnym (60,1%).

Ze wzgledu na brak szczegotowych danych odnosnie historii leczenia pacjentow w programie lekowym, nie ma
mozliwosci ich poréwnania z danymi pacjentéw z badania rejestracyjnego.

4.3 Analiza danych klinicznych dotyczacych skutecznosci ocenianej
technologii lekowej

4.3.1 Analiza danych klinicznych na podstawie SMPT

Monitorowanie odbywato sie na podstawie kolejnych punktéw kontrolnych. Pierwsze podanie leku Padcev
w ramach programu lekowego B.141.FM. miato miejsce w 3 listopada 2023 roku. Ostatni pacjent wtgczony do
programu otrzymat leczenie w dniu kwalifikacji — 9 czerwca 2025 roku.

Zakres liczby punktéw kontrolnych, sprawozdawanych w ramach monitorowania pacjentéw zakwalifikowanych do
leczenia enfortumabem wedotyny, miescit sie od 1 do 12 wizyt. Odnotowane planowane okresy pomiedzy
kolejnymi punktami kontrolnymi wahaty sie od 28 do 112 dni.

Dane SMPT dostepne byty dla nastepujgcych punktéw kontrolnych:
e dwanascie punktéw kontrolnych — 4 z 279 pacjentow;
e jedenascie punktéw kontrolnych — 5 z 279 pacjentéw;
e dziesie¢ punktéw kontrolnych — 7 z 279 pacjentow;
e dziewie¢ punktow kontrolnych — 12 z 279 pacjentow;
e osiem punktéw kontrolnych — 18 z 279 pacjentow;
e siedem punktow kontrolnych — 25 z 279 pacjentow;
e szes¢ punktow kontrolnych — 33 z 279 pacjentow;
e piec punktéw kontrolnych — 51 z 279 pacjentéw;
e cztery punkty kontrolne — 80 z 279 pacjentow;
e trzy punkty kontrolne — 110 z 279 pacjentow;
e dwa punkty kontrolne — 140 z 279 pacjentdw;
e jeden punkt kontrolny — 200 z 279 pacjentow;
e jedynie kwalifikacja — 79 z 279 pacjentéw.
Zgodnie z danymi otrzymanymi z SMPT, 113 z 279 uczestnikow zakonczylo leczenie w programie lekowym.
Wsréd przyczyn wymieniano m.in.;
e zgon — 28 pacjentow;
e progresje choroby — 72 pacjentow;
e nieakceptowalng toksycznosc¢ leku — 5 pacjentow;
e rezygnacje pacjenta — 2 pacjentéw;
e inne przyczyny — 6 pacjentow.
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Komentarz analitykow

Wedtug danych z systemu sprawozdawczo-rozliczeniowego Centrali NFZ, 104 pacjentow (w tym 6
nieuwzglednionych w systemie SMPT) leczonych enfortumabem wedotyny zmarto (stan na 11.06.2025r.). Nalezy
jednoczednie podkredlic, ze w systemie sprawozdawczo-rozliczeniowym nie zarejestrowano pacjentow, ktorzy
zostali wprowadzeni do SMPT na poczgtku maja/czerwca 2025 roku.

Wvyniki oceny efektywnosci terapii na podstawie danych SMPT

Efektywnosc¢ terapii oceniano zgodnie z zapisami programu lekowego B.141.FM. dotyczgcymi monitorowania
leczenia. Wskazniki efektywnosci, jakie zostaty opisane w ww. programie, obejmowaly: przezycie catkowite,
przezycie wolne od progresji, wskaznik obiektywnych odpowiedzi, mediane czasu trwania odpowiedzi oraz
wskaznik kontroli choroby.

Metodyka analizy danych dotyczacych skutecznosci terapii
Analize przeprowadzono w srodowisku R (R Version 4.5.0/RStudio).

Zakres danych do przeprowadzenia analizy obejmowat dane z Systemu Monitorowania Programow
Terapeutycznych (SMPT) oraz systemu sprawozdawczo-rozliczeniowego Centrali NFZ.

Przezycie catkowite (ang. overall survival, OS) zostato zdefiniowane jako czas od daty podania leku do daty zgonu
z jakiejkolwiek przyczyny. Przezycie wolne od progresji (ang. progression-free survival, PFS) zdefiniowano jako
czas od daty podania leku do daty pierwszej udokumentowanej progresji choroby lub zgonu z jakiejkolwiek
przyczyny, w zaleznosci od tego, co wystgpito jako pierwsze.

Wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ang. objective response rate, ORR) zostat zdefiniowany jako odsetek
pacjentéw z najlepsza odpowiedzig catkowita (ang. complete response, CR) lub czesciowg (ang. partial response,
PR) sposrod pacjentéw ktorzy przyjeli lek i ktérych odpowiedZz na leczenie zostata poddana ocenie
w ktorymkolwiek punkcie kontrolnym. Czas trwania odpowiedzi (ang. duration of response, DOR) zdefiniowano
jako czas od poczatkowej odpowiedzi do progresji choroby lub zgonu (w zaleznosci od tego, co wystgpito jako
pierwsze) u pacjentéw, ktorzy osiagneli potwierdzong obiektywng odpowiedz (PR lub CR).

Mediane przezycia catkowitego, przezycia wolnego od progresji oraz czasu trwania odpowiedzi oszacowano
zgodnie z metodologig Kaplana-Meiera. Wszyscy pacjenci bez zdarzenia (zgodnie z przedstawionymi definicjami
punktow konicowych) zostali ocenzurowani w dniu ostatniej obserwacii.

Ograniczenia analizy:
¢ Wigczanie pacjentow do programu lekowego w sposob ciggly wigze sie z duzg rozpietoscig okresow
obserwacji, co stanowi niepewnos¢ dotyczgca analizy i interpretaciji wynikow.
¢ W danych pozyskanych z SMPT oraz z systemu sprawozdawczo-rozliczeniowego wystepujg niespdjnosci
dotyczace liczby pacjentow, ktérym podano lek oraz liczby zaraportowanych zgondw.

e W danych z systemu sprawozdawczo-rozliczeniowego Centrali NFZ nie zawarto informacji o ocenie
odpowiedzi na leczenie (w tym informacji o wystagpieniu progresji choroby) wsréd pacjentow, ktérym
podano lek.

o Krétki czas obserwacji pacjentéw w programie lekowym.
Przezycie catkowite (OS)

Sposrdd pacjentéw zakwalifikowanych do leczenia produktem leczniczym Padcev w ramach programu lekowego
B.141.FM., ktdérzy otrzymali enfortumab wedotyny (N=291; w tym pacjenci zarejestrowani w systemie SMPT oraz
w systemie sprawozdawczo-rozliczeniowym Centrali NFZ), daty zgondéw sprawozdano dla 106 chorych (36,4%).
Pacjentow, dla ktérych nie odnotowano zdarzenia w postaci zgonu, poddano cenzurowaniu (n=185; 63,6%).
Szczegoly przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 6. Przezycie catkowite (OS) wséréd pacjentéw leczonych enfortumab wedotyny

enfortumab wedotyny (N=291)
Zgony, n (%) 106 (36,4)
Cenzurowanie, n (%) 185 (63,6)
Mediana OS [miesigce] 11,9
Szacowane prawdopodobienstwo przezycia, % (95% Cl):
w 6 miesigcu 73 (68; 79)
w 12 miesiacu 49 (42; 58)
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enfortumab wedotyny (N=291)
30 (21; 43)

w 24 miesigcu

Zrédto: Opracowanie wiasne AOTMIT.

Mediana przezycia catkowitego wyniosta 11,9 miesigca (95% CI: 10,3; 13,8), a prawdopodobienstwo przezycia
24 miesiecy wyniosto 30% (95% Cl: 21%; 43%). Sposrdd pacjentéw, ktérzy zmarli najkrétszy czas od momentu
podania leku do momentu zgonu wynosit 10 dni, natomiast najdtuzszy ok. 16,8 miesigca.

Ponizszy rysunek przedstawia krzywg Kaplana-Meiera dla prawdopodobiehstwa przezycia w populacji pacjentow
wigczonych do programu lekowego, ktorzy otrzymali lek Padcev.
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Rysunek 1. Wykres Kaplana-Meiera dla prawdopodobienstwa przezycia w populacji pacjentéw wigczonych do
programu lekowego B.141.FM., ktorzy otrzymali enfortumab wedotyny
Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT.

Przezycie wolne od progresji (PFS)

W populacji pacjentéw, ktorzy otrzymali lek Padcev w ramach programu lekowego B.141.FM. (N=291), progresje
choroby zaraportowano u 138 (47,2%) pacjentow. Chorych, dla ktérych nie odnotowano zdarzenia w postaci
progresji choroby lub zgonu, poddano cenzurowaniu (n=153; 52,6%). Szczegbty przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 7. Przezycie wolne od progresji (PFS) wsrod pacjentow leczonych enfortumabem wedotyny

enfortumab wedotyny (N=291)

Progresja choroby, n (%) 138 (47,2)
Cenzurowanie, n (%) 153 (52,6)

Mediana PFS [miesiace] 7,7

Szacowane prawdopodobienstwo przezycia wolnego od progresji, % (95% Cl):

w 6 miesiagcu 57 (51; 64)

w 12 miesiacu 28 (21; 37)

w 24 miesiacu 18 (11; 28)

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT.

Mediana PFS wyniosta 7,7 miesigca (95% Cl: 6,1; 10,3), a prawdopodobienstwo przezycia wolnego od progres;ji

w 12 miesigcu 28% (95% Cl: 21%; 37%).
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Ponizszy rysunek przedstawia krzywg Kaplana-Meiera dla prawdopodobiehstwa przezycia wolnego od progres;ji
w populacji pacjentéw witgczonych do programu lekowego, ktérzy otrzymali lek Padcev.

Pacjanci wiaczani do pregramu lokawage, kidrzy przyjel lok
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Rysunek 2. Wykres Kaplana-Meiera dla prawdopodobienstwa przezycia wolnego od progresji w populacji pacjentow
wiaczonych do programu lekowego B.141.FM., ktorzy otrzymali enfortumab wedotyny

Zrédio: Opracowanie wiasne AOTMIT.

Odpowiedz na leczenie

Odpowiedz na leczenie enfortumabem wedotyny w programie lekowym B.141.FM. oceniano na podstawie
kryteriow RECIST 1.1. Zgodnie z danymi z SMPT, ocene odpowiedzi na leczenie przeprowadzono u 199 z 279

wigczonych do programu pacjentow.

Sposrod 199 pacjentdéw 41,7% osiggneto odpowiedz czesciowa, a u 1,5% potwierdzono catkowitg odpowiedz na
leczenie. Oszacowany ORR wyniost zatem 43,2%. Szczegoty przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 8. Wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ORR) wsréd pacjentéw leczonych enfortumabem wedotyny, u ktérych

oceniono odpowiedz na leczenie

Wskaznik obiektywnych odpowiedzi enfortumab wedotyny (N=199)
ORR, n (%) 86 (43,2)

CR, n (%) 3(1,5)

PR, n (%) 83 (41,7)

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT na podstawie danych pozyskanych z SMPT.
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Rysunek 3. ORR wsréd wszystkich pacjentéw leczonych enfortumabem wedotyny, u ktérych oceniano odpowiedz
na leczenie

* Brak potwierdzonej odpowiedzi obejmuje pacjentéw z chorobg stabilng, progresjg choroby oraz brakiem mozliwosci oceny odpowiedzi.
Zrédto: Opracowanie wtasne na podstawie danych pozyskanych z SMPT.

Dodatkowo, dla pacjentéow ktérzy osiggneli odpowiedz na leczenie (PR lub CR) oszacowano czas trwania
odpowiedzi (ang. duration of response, DOR). Mediana DOR wyniosta ok. 9,4 (95% CI: 7,3; 13,3) miesiagca.
Prawdopodobiehstwo trwania odpowiedzi po 6 miesigcach wyniosto 71% (95% CI: 60%; 83%), po 12 miesigcach
30% (95% ClI: 18%; 51%), a po 24 miesigcach 22% (95% CI: 11%; 44%).

Ponizszy rysunek przedstawia krzywg Kaplana-Meiera dla prawdopodobienstwa utrzymania sie odpowiedzi na
leczenie w populacji pacjentéw leczonych enfortumabem wedotyny w ramach programu lekowego B.141.FM.
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Rysunek 4. Wykres Kaplana-Meiera dla prawdopodobienstwa utrzymania sie odpowiedzi na leczenie w populacji
pacjentéw wiaczonych do programu lekowego B.141.FM., ktorzy otrzymali enfortumab wedotyny
Zrédio: Opracowanie wtasne AOTMIT.

Wedtug zapiséw programu lekowego B.141.FM. wskaznik kontroli choroby (ang. disease control rate, DCR)
okresla odsetek pacjentow leczonych enfortumabem wedotyny, kitdrzy osiggneli odpowiedz catkowitg (CR),
odpowiedz czesciowg (PR) lub chorobe stabilng (ang. stable disease, SD) po 8 tygodniach leczenia. Liczba
pacjentow, ktérych odpowiedz poddano ocenie po 8 tygodniach leczenia wyniosta 195.

Wskaznik kontroli choroby (DCR) osiggnagt warto$¢ 86,5%. Szczegodty zwigzane z DCR ws$rdd pacjentow
programu lekowego przedstawiono w tabeli ponize;.

Tabela 9. Wskaznik kontroli choroby (DCR) wsrod pacjentow leczonych enfortumabem wedotyny

Wskaznik kontroli choroby enfortu(r:;l: gvg)edotyny
DCR, n (%) 168 (86,5)

CR, n (%) 3(1,5)

PR, n (%) 75 (38,5)

SD, n (%) 90 (46,2)

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT na podstawie danych pozyskanych z SMPT.

Rysunek 5. przedstawia wskaznik kontroli choroby obliczony na podstawie danych z rejestru SMPT, dotyczgcych
odpowiedzi u pacjentéw leczonych enfortumabem wedotyny w programie lekowym B.141.FM.
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Rysunek 5. DCR wsrod pacjentow leczonych enfortumabem wedotyny w ramach programu lekowego B.141.FM.
* Brak potwierdzonej odpowiedzi obejmuje pacjentéw z progresjg choroby oraz brakiem mozliwosci oceny odpowiedzi.
Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT na podstawie danych pozyskanych z SMPT.

Poréwnanie do wynikéw badania rejestracyjnego dla leku Padcev (EV-301)

Zgodnie z danymi przedstawionymi w badaniu EV-301, ORR oceniano wsrdd pacjentéw, ktérych choroba byta
mierzalna za pomocg kryteriow RECIST v1.1 na poczatku badania (N=288). Ogdiny odsetek odpowiedzi (ORR)
wsrod pacjentdow otrzymujgcych enfortumab wedotyny wyniést 40,6%. Odpowiedz czesciowg (PR) uzyskato
35,8% pacjentéw, a odpowiedz catkowitg (CR) 4,9% chorych. Mediana OS oceniana wsrdd wszystkich pacjentéw
przyjmujacych lek Padcev (N=301) wyniosta 12,9 (95% CI: 11,0; 14,9) miesigca, szacowany wskaznik 12-
miesiecznego przezycia wyniost 53%, a wskaznik 24-miesiecznego przezycia 29%. Oszacowana mediana PFS
wyniosta ok. 5,6 (95% CI: 5,3; 5,8) miesigca. Z kolei mediana DOR wsréd pacjentéw z odpowiedzig (N=117)
wyniosta 7,4 (95% CI: 5,6; 9,5) miesigca, a obliczony wskaznik kontroli choroby (DCR) oszacowano na 71,9%.

Warto$¢ wskaznika obiektywnych odpowiedzi (ORR) (43,2%) uzyskanego wsrdd pacjentéw w programie lekowym
B.141.FM., u ktérych oceniano odpowiedz na leczenie, byta zblizona do wartosci tego wskaznika uzyskanego
w badaniu rejestracyjnym. Mediana OS (11,9 miesigca) byta nieco nizsza od mediany OS z badania, z kolei
szacowane prawdopodobienstwo przezycia w 12 (49%) oraz 24 (30%) miesigcu byty zblizone do wynikéw tych
parametréw uzyskanych w badaniu EV-301. Stwierdzono natomiast, ze mediana PFS uzyskana w grupie
pacjentdw leczonych w programie lekowym (7,7 miesigca), a takze mediana DOR (9,4 miesigca) oraz
oszacowany DCR (86,5%) byly wyzsze w poréwnaniu do wynikow uzyskanych wsréd pacjentéw w badaniu
rejestracyjnym.

4.4 Analiza danych klinicznych dotyczacych bezpieczenstwa ocenianej
technologii lekowej

4.4.1 Analiza danych klinicznych na podstawie SMPT

Zgodnie z danymi pozyskanymi z SMPT, do leczenia enfortumabem wedotyny, w ramach programu lekowego
B.141.FM. zgtoszono 279 pacjentéw, sposrdd ktérych wszyscy otrzymali oceniang interwencje.

W tabeli ponizej przedstawiono liczbe i odsetek pacjentéw, ktérzy w trakcie programu lekowego do$wiadczyli
zdarzen niepozgdanych, opisanych wedtug klasyfikacji uktadéw i narzaddw.
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Tabela 10. Ogoéliny profil bezpieczenstwa

Program lekowy B.141.FM.
enfortumab wedotyny

Kategoria N=279
n (%)

Zgtaszane zdarzenia niepozadane 57 (20,4)

Zaburzenia skory i tkanki podskémnej 29 (10,4)
Zaburzenia uktadu nerwowego 22 (7,9)
Zaburzenia metabolizmu i odzywiania 8(2,9)
Zaburzenia oka 8(2,9)
Zaburzenia ukfadu krwionosnego i limfatycznego 6 (2,2)
Zaburzenia w badaniach diagnostycznych 4(1,4)
Zaburzenia zotadka i jelit 4(1,4)
Zaburzenia nerek i uktadu moczowego — krwiomocz 2(0,7)
Infekcje i zakazenia — zakazenia uktadu moczowego 2(0,7)
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania 2(0,7)
Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia 1(0,4)
Inne raportowane 5(1,8)

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT na podstawie danych pozyskanych z SMPT.

U 57 (20,4%) pacjentow zaraportowano jakiekolwiek zdarzenia niepozgdane. Najczesciej zgtaszanymi
zdarzeniami niepozgadanymi wystepujgcymi po zastosowaniu enfortumabu wedotyny byly zaburzenia skory
i tkanki podskoérnej (zgtoszone u 29 [10,4%] pacjentdw) oraz zaburzenia uktadu nerwowego (u 22 [7,9%]
pacjentow).
Najczesciej zgtaszane zdarzenia niepozgdane, w obrebie grup wg. klasyfikacji uktadéw i narzgdéw, ktére zostaty
przedstawione w rejestrze SMPT obejmowaty:
e zaburzenia skory i tkanki podskérnej: suchos¢ skory (15 pacjentow), ztuszczanie skory oraz wysypka (po
9 pacjentéw kazde);
e zaburzenia ukfadu nerwowego: neuropatia obwodowa czuciowa (15 pacjentéw), neuropatia obwodowa
(9 pacjentéw), neuropatia ruchowa i neuropatia obwodowa — czuciowo-ruchowa (po 5 pacjentéw kazde);
e zaburzenia metabolizmu i odzywiania: zmniejszony apetyt (7 pacjentéw) oraz hiperglikemia (3
pacjentow);
e zaburzenia oka: zespot suchego oka (6 pacjentéw) i nasilenie tzawienia (3 pacjentow).

U 3 pacjentdow wystgpienie neuropatii wigzato sie z koniecznoscig redukcji dawki leku, natomiast u jednego
pacjenta zgtoszono hiperglikemie w stopniu toksycznosci G2 w pierwszym punkcie kontrolnym.

W grupie pacjentow, u ktérych wystapity zaburzenia uktadu krwionosnego i limfatycznego (n=6), u 5 chorych
zgtoszono niedokrwistos¢, w tym u jednego pacjenta anemie w stopniu G2 w pierwszym punkcie kontrolnym,
ktéra wymagata przetoczenia koncentratu krwinek czerwonych. Krwiomocz zaraportowano u dwéch pacjentow
kolejno w pierwszym i pigtym punkcie kontrolnym. U jednego pacjenta krwiomocz ustgpit samoistnie. Ponadto,
u 3 pacjentow zaraportowano wzrost aktywnosci AST i ALT.

tacznie, 5 pacjentow (1,8%) zakonczyto leczenie w programie lekowym z powodu wystgpienia nieakceptowalnej
toksycznosci leku.

Komentarz analitykéw

W polach rejestru SMPT wystepujg niespojnosci pomiedzy liczbg pacjentéw, dla ktérych raportowano zdarzenia
niepozgdane wg. klasyfikacji uktadow i narzgadow. W zwigzku z powyzszym, wnioskowanie w zakresie
bezpieczenstwa stosowania enfortumabu wedotyny w praktyce klinicznej obarczone jest niepewnoS$cig.

Poréwnanie do wynikow z badania rejestracyjnego dla leku Padcev (EV-301)

Najczestsze dziatania niepozgdane odnotowane w badaniu rejestracyjnym?® (wystepujgce u = 20% pacjentéw)
w grupie enfortumabu wedotyny stanowity: tysienie (46%), neuropatia obwodowa czuciowa (35%), suchos¢ skoéry

3 Rosenberg J.E., Powels T., Sonpavde G.P. et al., EV-301 long-term outcomes: 24-month findings from the phase lll trial of enfortumab
vedotin versus chemotherapy in patients with previously treated advanced urothelial carcinoma, Annals of Oncology 2023; 34: p1047-1054.
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(32%), zmniejszony apetyt (31%), zmeczenie (31%), biegunka (25%), zaburzenia smaku (25%) oraz nudnosci
(24%).

Biorgc pod uwage powyzsze, cho¢ profil odnotowanych zdarzen niepozadanych wydaje sie podobny, czestosé
ich wystepowania w badaniu EV-301 byta wyraznie wyzsza niz u pacjentdéw leczonych w ramach programu
lekowego — m.in. neuropatia czuciowa: 35% vs 5%; suchos¢ skoéry: 32% vs 5%, zmniejszony apetyt: 31% vs 3%.

Fakt ten moze wynika¢ z nizszej jakosci monitorowania bezpieczenstwa w programie lekowym. Nalezy rowniez
mie¢ na uwadze niepewnos¢ zwigzang z wystepujgcymi w rejestrze SMPT niespojnosciami dotyczgcymi
zgtoszonych zdarzen.

4.4.2 Analiza komunikatéw bezpieczenstwa

Na stronie Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych (URPL)*
na dzien 9.07.2025 r., nie odnaleziono komunikatéw dotyczgcych bezpieczenstwa stosowania produktu
leczniczego Padcev.

W bazie FDA Adverse Event Reporting System (FAERS)® na dzien 9.07.2025 r. odnotowano informacje na temat
bezpieczenstwa stosowania enfortumabu wedotyny i enfortumabu wedotyny-ejfv. Zidentyfikowano 3 863
przypadkéw zdarzen niepozadanych z czego 3 253 zakwalifikowano jako ciezkie (w tym 738 zgonow).
Najczestsze zdarzenia niepozgdane (>600 przypadkéw) dotyczyty:

e zaburzen skory i tkanki podskoérnej (1 548);
e zaburzenh ogolnych i stanéw w miejscu podania (1 201);
e zaburzenh uktadu nerwowego (871);
e zaburzen zotgdkowo-jelitowych (754);
e zaburzeh metabolizmu i odzywiania (671).
Powyzsze zgtoszone zdarzenia niepozgdane, znajdujace sie w bazie FAERS odnosity sie do stosowania

enfortumabu wedotyny w monoterapii oraz w potaczeniu z innymi substancjami czynnymi m.in.:
z pembrolizumabem.

W bazie EudraVigilance® na dzien 9.07.2025 r. odnotowano 4 620 przypadkéw dziatan niepozgdanych
zwigzanych z przyjmowaniem produktu leczniczego Padcev. Najczesciej zgtaszane dziatania niepozgdane (>600
przypadkow) to:

e zaburzenia skory i tkanki podskornej (2 057);

e zaburzenia uktadu nerwowego (1 485);

e zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania (1 124);
e zaburzenia zotgdkowo-jelitowe (789).

W bazie VigiAccess’ prowadzonej przez WHO, w dniu 9.07.2025 r. odnotowano 3 642 przypadki dziatan
niepozgdanych dotyczacych produktu leczniczego Padcev. Najczestsze zdarzenia niepozadane (>500
przypadkow) dotyczyty:
e zaburzen skoéry i tkanki podskoérnej (1 557), w tym m.in. wysypka (472), swigd (203) czy dziatanie
toksyczne na skore (132);
e zaburzen ogdlnych i stanéw w miejscu podania (1 049), w tym m.in. zmeczenie (235), astenia (206) czy
Smier¢ (119);
e zaburzen uktadu nerwowego (886), w tym m.in. neuropatia obwodowa (544), dysgeuzja (58)
i polineuropatia (46);
e zaburzen Zzotgdkowo-jelitowych (551), w tym m.in. biegunka (212), mdtosci (135), wymioty (57).

4 URPL https://www.gov.pl/web/urpl/komunikaty-dot-produktow-leczniczych, https://archiwum.urpl.gov.pl/pl/produkty-lecznicze/komunikaty-
bezpiecze%C5%84stwa-0 [dostep: 9.07.2025].

5 FAERS https://fis.fda.gov/sense/app/95239e26-e0be-42d9-a960-9a5f7f1c25ee/sheet/59a37af8-d2bb-4dee-90bf-
6620b1d5542f/state/analysis [dostep: 9.07.2025].

8 EudraVigilance https://www.adrreports.eu/en/disclaimer.html [dostep: 9.07.2025].

7 VigiAccess https://vigiaccess.org/ [dostep: 9.07.2025].
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5 Analiza danych klinicznych dotyczacych alternatywnych
sposobéw postepowania medycznego

5.1 Przeglad opcji terapeutycznych finansowanych w Polsce
w mechanizmach refundacyjnych

Wg Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 lipca 2025 r.8, poza
technologig Padcev, we wskazaniu: leczenie raka urotelialnego (ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68), refundowane
sg nastepujgce substancje czynne:

e w ramach programu lekowego B.141.FM. Leczenie pacjentdow z rakiem urotelialnym:

o awelumab — w pierwszej linii jako leczenie podtrzymujgce pierwszego rzutu raka urotelialnego
w stadium miejscowego zaawansowania poza mozliwosciami miejscowego leczenia o charakterze
radykalnym lub w stadium uogdlnienia u pacjentéw, u ktérych nie doszio do progresji choroby
podczas stosowania chemioterapii paliatywnej opartej na pochodnych platyny;

o niwolumab — w leczeniu uzupetniajgcym raka urotelialnego naciekajgcego btone miesniowg
u dorostych z ekspresjg PD-L1 na komérkach guza = 1% i z wysokim ryzykiem nawrotu po radykalnej
cystektomii z cechg RO;

o niwolumab w skojarzeniu z cisplatyng i gemcytabing — w leczeniu pierwszej linii raka urotelialnego
w stadium miejscowego zaawansowania poza mozliwosciami miejscowego leczenia o charakterze
radykalnym lub w stadium uogdlnienia;

o pembrolizumab — w drugiej linii leczenia raka urotelialnego miejscowo zaawansowanego poza
mozliwosciami miejscowego leczenia o charakterze radykalnym lub w stadium uogdlnienia u osob
dorostych, u ktérych doszio do progresiji choroby podczas lub po uprzedniej chemioterapii opartej na
pochodnych platyny;

o erdafitynib — w drugiej lub trzeciej linii leczenia, raka urotelialnego w stadium miejscowego
zaawansowania poza mozliwosciami miejscowego leczenia o charakterze radykalnym lub w stadium
uogdlnienia, u pacjentéw z podatnymi zmianami genetycznymi FGFRS3, u ktérych doszto do progres;ji
choroby podczas lub po uprzedniej terapii inhibitorem receptora programowanej $mierci komorki 1
(PD-1) lub inhibitorem ligandu programowanej $mierci komérki 1 (PD-L1).

e w ramach chemioterapii:

o wylgcznie dla ICD-10: C61: docetaksel, bikalutamid, octan abirateronu, kabazytaksel, dichlorek radu
Ra-233;

wytgcznie dla ICD-10: C67: irynotekan, paklitaksel;
ICD-10: C66, C67: metotreksat;
ICD-10: C65, C66, C67, C68: temozolomid;

ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68: karboplatyna, cisplatyna, cyklofosfamid, dakarbazyna,
doksorubicyna, etopozyd, gemcytabina, ifosfamid, winkrystyna, winorelbina.

O O O O

Zgodnie z zarejestrowanym wskazaniem oraz kryteriami wigczenia do programu lekowego B.141.FM., terapia
z wykorzystaniem enfortumabu wedotyny odbywa sie w ramach leczenia pacjentéw, ktérzy otrzymali
chemioterapie opartg o pochodng platyny oraz leczenie inhibitorem receptora programowanej smierci komorki 1
(PD-1) lub inhibitorem ligandu programowanej $mierci komérki 1 (PD-L1).

Populacje najbardziej zblizong do ocenianej, pod wzgledem historii leczenia, obejmuje erdafitynib. Dodatkowe
kryterium witgczenia do leczenia erdafitynibem stanowi potwierdzenie wystepowania wrazliwej mutacji genu
FGFR3, co z kolei nie jest ujete w kryteriach kwalifikacji do leczenia z zastosowaniem enfortumabu wedotyny.

Biorgc pod uwage aktualnie refundowane substancje lecznicze, erdafitynib mogtby stanowié¢ wiasciwy komparator
dla ocenianej technologii. Ze wzgledu na fakt, iz decyzja refundacyjna dla erdafitynibu zaczeta obowigzywacé od
1 lipca 2025 r., na dzien publikacji niniejszego raportu nie istniejg wystarczajgce dane dotyczgce jego
skutecznosci, ktére pozwalatyby na zestawienie ich z danymi dla enfortumabu wedotyny.

8 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 lipca 2025 r. https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-
z-dnia-17-czerwca-2025-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-
wyrobow-medycznych-na-1-lipca-2025-r [dostep 25.06.2025].
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6 Dowody naukowe

6.1 Dodatkowe informacje o trwajgacych/zakonczonych badaniach klinicznych dotyczacych ocenianej
technologii

Informacje dotyczgce odnalezionych na stronie clinicaltrials.gov badan klinicznych z zastosowaniem enfortumabu wedotyny przedstawia Tabela 13, znajdujgca
sie w zatgczniku 9.1.

Podsumowanie:

W wyniku wyszukiwania informacji o badaniach klinicznych z zastosowaniem enfortumabu wedotyny na stronie clinicaltrials.gov, w leczeniu pacjentéw z rakiem
urotelialnym, odnaleziono 18 badan, z czego 3 majg status zakonczonych. Wyniki na stronie clinicaltrials.gov zostaty opublikowane dla 4 badan (w tym dla
badania rejestracyjnego EV-301 — NCT03474107). Dodatkowo, odnaleziono program rozszerzonego dostepu do enfortumabu wedotyny, ktory rowniez jest juz
zakonczony ze wzgledu na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego Padcev. Badanie NCT06011954 jest badaniem obserwacyjnym, przeprowadzanym
wsrod dorostych pacjentéw z Korei Potudniowej z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, ktérego celem jest weryfikacja wynikéw
leczenia oceniang technologig. Z kolei badanie NCT03606174 zostato przerwane decyzjg sponsora / w wyniku priorytetyzacji portfolio. Wiekszo$¢ badan ma
na celu ocene zastosowania leku Padcev w szerszej populacji, tj. m.in. dla wczes$niejszej linii leczenia lub w dodatkowych jednostkach chorobowych, jak rowniez
badana jest skuteczno$¢ terapii skojarzonych z enfortumabuem wedotyny. Zadne z badan nie byto prowadzone w Polsce.

6.2 Wyszukiwanie dowodéw naukowych

W celu odnalezienia dowodéw naukowych dotyczacych leku Padcev we wskazaniu: w monoterapii, w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub przerzutowego
raka urotelialnego u dorostych pacjentéw, ktérzy otrzymali wczesniej chemioterapie opartg na pochodnych platyny i inhibitor receptora programowanej $Smierci
komorki 1 lub inhibitor ligandu programowanej $mierci komérki 1, przeprowadzono przeglad nastepujgcych medycznych baz informacji Medline (przez PubMed),
Embase (przez Ovid) oraz Cochrane Library. Przeszukania Zzrédet informacji dokonano w dniu 27-28 czerwca 2025 roku, a aktualizacje przeprowadzono 10
lipca 2025 r. Zastosowana w bazie strategia wyszukiwania zostata przedstawiona w zatgczniku 9.2. Struktura zastosowanych kwerend byta dostosowana do
ocenianego problemu decyzyjnego. Postugiwano sie stowami kluczowymi ograniczajgcymi wyniki wyszukiwania wzgledem populacji i interwenciji, tgczac
kwerendy odpowiednimi operatorami logicznymi Boole’a. Wynikéw wyszukiwania nie ograniczano wzgledem komparatoréw i ocenianych punktéw koncowych.
Prace prowadzono dwuetapowo, najpierw dokonano selekcji badan po tytutach i abstraktach, a nastepnie w oparciu o peine teksty publikacji. Selekcja
abstraktow zostata przeprowadzona przez dwéch analitykdédw niezaleznie, po czym drogg konsensusu zakwalifikowano ostatecznie prace do analizy. Do
przegladu wigczano publikacje spetniajgce predefiniowane kryteria wigczenia, przedstawione w tabeli ponize;.

Tabela 11. Kryteria wlgczenia publikacji do analizy

Kryterium wiaczenia badan Kryterium wylaczenia badan

Dorosli pacjenci z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem
urotelialnym, ktoérzy otrzymali wczesniej chemioterapie opartg na pochodnych

e platyny i inhibitor receptora programowanej $mierci komorki 1 lub inhibitor ligandu populacia inna ni zdefiniowana w kryterium wigczenla
programowanej $mierci komorki 1
Interwencja Padcev (enfortumab wedotyny) niezgodna z tg wskazang w kryteriach wigczenia
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Kryterium wiaczenia badan Kryterium wytaczenia badan
Komparator brak ograniczen
Punkty koncowe brak ograniczen
Typ badan poszukiwano doniesien o najwyzszym poziomie wiarygodnosci
o . - . . . . publikacje w innych jezykach, publikacje bez abstraktéw, doniesienia
LD publikacje w jezyku polskim i angielskim, badania dotyczace ludzi konferencyjne, badania przeprowadzone na zwierzetach lub in vitro

Do przegladu systematycznego nie wtgczono badan opisanych w raporcie analitycznym dotyczacym leku Padcev, opracowanym na potrzeby wykazu technologii
lekowych o wysokim poziomie innowacyjno$ci za rok 2022.

6.3 Opis badan

W wyniku przeprowadzonego przegladu systematycznego odnaleziono 384 publikacje spetniajgce kryteria wyszukiwania. Na podstawie abstraktow stwierdzono,
ze kryteria wigczenia do przegladu spetnia 13 publikacji. Ostatecznie zakwalifikowano 4 pozycje. Dwie z nich, Rosenberg 2019 i Powles 2021, odnoszg sie
odpowiednio do badania wspierajgcego oraz gtéwnego badania rejestracyjnego EV-301 technologii Padcev. Z uwagi na fakt, iz publikacja Rosenberg 2019°
dotyczy jedynie badania wspierajgcego dla gtdwnego badania rejestracyjnego, a publikacja Powles 202170 zostata uwzgledniona w raporcie analitycznym
opracowanym w ramach tworzenia wykazu TLI w 2023 r., odstgpiono od ich opisania. Dwa pozostate opracowania, Rosenberg 2023 i Matsubara 2022, dotyczg
zaktualizowanych wynikow badania klinicznego EV-301 oraz analizy wynikéw w podgrupie japonskich pacjentow.

Na podstawie wynikow przedtuzonego okresu obserwacji w gtéwnym badaniu rejestracyjnym EV-301'" (mediana 24 miesigce) stwierdzono, ze enfortumab
wedotyny (EV) utrzymywat istotng korzy$¢ w zakresie przezycia catkowitego (ang. overall survival, OS), przezycia wolnego od progresji (ang. progression-free
survival, PFS) oraz odpowiedzi na leczenie w poréwnaniu z chemioterapia, co byto spdjne z wynikami pierwotnej analizy. Przy medianie czasu obserwaciji 23,7
miesigca ryzyko zgonu w grupie EV zmniejszyto sie 0 30% w poréwnaniu do grupy chemioterapii (HR=0,70 [95%CI: 0,58 — 0,85], p=0,00015). Z kolei mediana
OS wyniosta 12,9 miesigca (95%Cl: 11,0 — 14,9) oraz 8,9 miesigca (95%CI: 8,3 — 10,3) odpowiednio dla EV i chemioterapii. Mediana PFS w grupie EV
i chemioterapii wyniosta kolejno 5,6 miesigca (95%ClI: 5,3 — 6,3) oraz 3,7 miesigca (3,5 — 3,9). Wyniki w zakresie catkowitej odpowiedzi na leczenie réwniez
byly wyzsze w przypadku EV w poréwnaniu do chemioterapii (odpowiednio: 41,3% [95%ClI: 35,6 —47,3] i 18,6% [95%CI: 14,3 — 23,5], p<0,001).

Zaktualizowane dane dotyczgce bezpieczenstwa stosowania enfortumabu wedotyny, w tym: czesto$¢ wystepowania zdarzeh niepozadanych oraz zdarzen
niepozgdanych szczegdlnego zainteresowania (ij. reakcje skorne, neuropatia obwodowa) bylty spéjne z pierwotng analizg. Czestos¢ wystepowania zdarzen
niepozgdanych zwigzanych z leczeniem (ang. treatment-related adverse event, TRAE), w tym ciezkich TRAE byta poréwnywalna miedzy grupami otrzymujgcymi
EV i chemioterapie. Jeden dodatkowy pacjent zgtosit reakcje skdrng zwigzang z leczeniem (stopnia 3.) w grupie otrzymujgcej EV. Nie zaobserwowano zadnych
nowych sygnatéw dotyczacych bezpieczenstwa.

W publikacji Matsubara 202272 opisano wyniki badania EV-301 dla daty odciecia danych 15.07.2020 r. w podgrupie japonskich pacjentow (N=86). Analiza
wykazata, ze wyniki otrzymane w tej grupie chorych byty w wiekszosci spojne z wynikami uzyskanymi w populacji generalnej badania rejestracyjnego. Japonscy

9 Rosenberg J.E. et al., Pivotal Trial of Enfortumab Vedotin in Urothelial Carcinoma After Platinum and Anti-Programmed Death 1/Programmed Death Ligand 1 Therapy, American Society of Clinical
Oncology 2019; 37:2592-2600; doi: 10.1200/JC0O.19.01140.

© Powles T. et al., Enfortumab Vedotin in Previously Treated Advanced Urothelial Carcinoma, N Engl J Med 2021;384:1125-35; doi: 10.1056/NEJM0a2035807.

" Rosenberg J.E., Powels T., Sonpavde G.P. et al., EV-301 long-term outcomes: 24-month findings from the phase Il trial of enfortumab vedotin versus chemotherapy in patients with previously
treated advanced urothelial carcinoma, Annals of Oncology 2023; 34: p1047-1054.

2 Matsubara N., Yonese J., Kojima T. et al., Japanese subgroup analysis of EV-301: An open-label, randomized phase 3 study to evaluate enfortumab vedotin versus chemotherapy in subjects with
previously treated locally advanced or metastatic urothelial carcinoma, Cancer Med. 2022; 12: 2761-2771. doi: 10.1002/cam4.5165.
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pacjenci otrzymujgcy EV mieli dluzszy OS, PFS, wyzszy wskaznik obiektywnej odpowiedzi guza i nizszy wskaznik TRAE stopnia = 3. w poréwnaniu do pacjentow
leczonych standardowg chemioterapig.

6.4 Podsumowanie materialu dowodowego

W wyniku wyszukiwania informacji o badaniach klinicznych z zastosowaniem enfortumabu wedotyny na stronie clinicaltrials.gov, w leczeniu pacjentéw z rakiem
urotelialnym, odnaleziono 18 badan, z czego 3 majg status zakonczonych. Wyniki na stronie clinicaltrials.gov zostaty opublikowane dla 4 badan (w tym dla
badania rejestracyjnego EV-301 — NCT03474107). Dodatkowo odnaleziono program rozszerzonego dostepu do enfortumabu wedotyny, ktéry réwniez jest juz
zakonczony ze wzgledu na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego Padcev. Badanie NCT06011954 jest badaniem obserwacyjnym, przeprowadzanym
wérdd dorostych pacjentow z Korei Potudniowej z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, ktérego celem jest weryfikacja wynikow
leczenia oceniang technologig. Z kolei badanie NCT03606174 zostato przerwane decyzjg sponsora. Wiekszo$¢ odnalezionych badan ma na celu ocene
zastosowania leku Padcev w szerszej populaciji, tj. m.in. dla wczesniejszej linii leczenia lub w dodatkowych jednostkach chorobowych, jak réwniez badana jest
skuteczno$¢ terapii skojarzonych z enfortumabem wedotyny. Zadne z badan nie byto prowadzone w Polsce.

W celu odnalezienia dowodéw naukowych dotyczgcych leku Padcev we wskazaniu do stosowania w monoterapii w leczeniu miejscowo zaawansowanego lub
przerzutowego raka urotelialnego u dorostych pacjentéw, ktérzy otrzymali wczesniej chemioterapie opartg na pochodnych platyny i inhibitor receptora
programowanej $mierci komorki 1 lub inhibitor ligandu programowanej $mierci komérki 1, przeprowadzono przeglad nastepujacych medycznych baz informacji:
Medline (przez PubMed), Embase (przez Ovid) oraz Cochrane Library. W wyniku przeprowadzonego przeglgdu systematycznego odnaleziono 13 publikacji
spetniajgcych kryteria wyszukiwania. Ostatecznie zakwalifikowano 4 pozycje. Z uwagi na fakt, ze 2 z nich odnoszg sie do badania wspierajgcego i gtbwnego
badania rejestracyjnego opisanego w raporcie analitycznym TLI, odstgpiono od ich opisu. Dwa pozostate opracowania opisujg zaktualizowane wyniki gtéwnego
badania rejestracyjnego dla ocenianej technologii oraz analize wynikéw w podgrupie japonskich pacjentow.

Wedtug wynikéw z przediuzonego okresu obserwacji pochodzgcych z badania EV-301 dotyczacych skutecznosci i bezpieczenstwa ocenianej technologii,
stwierdzono, ze EV utrzymywat wyzszg skuteczno$¢ w zakresie OS, PFS oraz odpowiedzi na leczenie w poréwnaniu z chemioterapig, co byto spojne z pierwotng
analiza. Nie zidentyfikowano réwniez nowych probleméw zwigzanych z tolerancjg leczenia w stosunku do analizy pierwotnej, co potwierdza profil
bezpieczenstwa obserwowany podczas wczedniejszych dat odciecia danych. Analiza wynikow oceny efektywnosci w podgrupie japonskich pacjentéow
potwierdzita spdjnosé uzyskanych efektéw terapeutycznych z populacjg generalng badania EV-301.
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7 Dane z innych krajow

Podczas przeprowadzania przegladu systematycznego zidentyfikowano 6 publikacji dotyczacych analizy danych
z rzeczywistej praktyki klinicznej, w ktérych oceniano skutecznos¢ oraz bezpieczenstwo enfortumabu wedotyny.
Obejmowaly one pacjentéw z Japonii, Austrii, Stanéw Zjednoczonych, Niemiec, Niemiec i Szwajcarii oraz
zbiorcze dane z 17 krajow.

W tabeli ponizej przedstawiono wyniki dla poszczegdlnych krajéw.

Tabela 12. Ocena efektywnosci w innych krajach

Publikacja Wyniki

Metodyka: Dane retrospektywne z japonskiej bazy danych szpitalnych —
Medical Data Vision. Do catej populacji wiaczano pacjentow
z zaawansowanym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, ktorzy byl
leczeni chemioterapig, a nastepnie pembrolizumabem w drugiej linii. Dane
pochodzity z okresu od kwietnia 2008 r. do grudnia 2022 r. Pacjenci
otrzymywali EV lub chemioterapie (paklitaksel/docetaksel) w ramach
leczenia trzeciej linii.

Wyniki: Populacja obejmowata 1006 pacjentow, w tym 443 przyjmowato
paklitaksel/docetaksel (PCL/DOC), 563 otrzymywato EV. Mediana wieku
w obu grupach wyniosta 73 lata.

¢ Grupa otrzymujaca EV:
Kawahara_2023 o Mediana OS: nie zostata osiagnieta.
https://pmc.ncbi.nIm.n‘ij:‘.gg\?/?rticles/PMC10486515/ * Grupa.otrzymumca P.CL/.DOC:
o Mediana OS: 13,9 miesigca.

e EV vs PCL/DOC:

o HRdla OS: 0,70;

o p=0,013.
Ograniczenia:
o Badanie obejmuje jedynie populacje japonska.
* Brak osiggnigtej mediany OS w grupie otrzymujacej EV.
¢ Brak wynikéw dotyczacych PFS i ORR.

o Nie oceniano bezpieczenstwa stosowania poréwnywanych technologii
w kontekscie wystepowania zdarzen niepozgdanych.

Metodyka: Zebrane dane pochodzity od dorostych pacjentéw z miejscowo
zaawansowanym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, ktorzy byli leczeni
w austriackich osrodkach urologicznych i onkologicznych od kwietnia 2022
r. do kwietnia 2024 r.

Wyniki: Populacja obejmowata 128 pacjentéw, ktérzy otrzymywali EV.
Mediana wieku wyniosta 69 lat (zakres: 34 — 90). Przed podaniem EV
73,4% pacjentdw otrzymato wczesniej 1-2 linie leczenia, a 19,6% 23 linii.
tacznie 87,5% chorych bylo uprzednio leczonych chemioterapig
i immunoterapig. Mediana okresu obserwacji wyniosta 6,2 miesigca.

o Mediana OS: 10,8 miesigca (zakres: 0 — 42,7).
o Mediana PFS: 4,8 miesigca (zakres: 0 — 42,7).
e ORR: 31,1% (95% CI: 23,9 — 39,8).

Niedersmr:sst}?aeke 2025 e CR: 8,6%.
https://www.clinical-genitourinary- * DCR: 46,9% (95% CI: 38,5 - 55,5).
cancer.com/article/S1558-7673(24)00248-9/fulltext o Bezpieczenstwo: U 25,8% pacjentow stwierdzono TRAE 23. stopnia,

z ktorych najczestsze to zaburzenia skéry i obwodowa neuropatia
czuciowa oraz wystgpienie choréb zakaznych. Dwoch pacjentéw miato
zdarzenia niepozadane stopnia 5. (atak serca i toksyczna nekroliza
naskorka, ktéra doprowadzita do zgonu pacjenta).

Ograniczenia:

o Krétki czas obserwaciji.

e Brak poréwnania do innych opcji terapeutycznych.

e Do analizy wigczono pacjentéw leczonych EV w pierwszej linii oraz
chorych, ktérzy otrzymali tylko jedng linie leczenia lub takich, ktérzy
otrzymali uprzednio tylko chemioterapie lub tylko immunoterapie. Brak
informacji o rodzaju chemio- i immunoterapii otrzymywanej przez
pacjentow.
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Niemcy i Szwajcaria
https://ascopubs.org/doi/10.1200/JC0.2024.42.4 suppl.553

https://www.urotoday.com/conference-highlights/asco-gu-
2024/asco-gu-2024-bladder-cancer/149388-asco-gu-2024-
safety-and-efficacy-of-enfortumab-vedotin-in-patients-with-
metastatic-locally-advanced-urothelial-cancer-real-world-
evidence-from-a-european-database.html

Publikacja Wyniki

Metodyka: Dane retrospektywne pochodzace od dorostych pacjentéw
z rakiem urotelialnym, ktorzy byli leczeni w 25 niemieckich i szwajcarskich
szpitalach oraz prywatnych gabinetach.
Wyniki: Populacja obejmowata 188 pacjentéw, ktdrzy otrzymywali EV.
Mediana wieku wyniosta 66 lat (zakres: 31 — 89). Przed podaniem EV 57%
pacjentéw otrzymato wczesniej 1-2 linie leczenia, a 42,5% 23 linii. Jeden
pacjent nie otrzymat uprzednio zadne;j linii leczenia raka urotelialnego.
Mediana okresu obserwacji wyniosta 11 miesiecy.

Zschaebitz 2024 o Mediana OS: 12 miesiecy (95%CI: 9,7 — 14,4).

o Mediana PFS: 7 miesiecy (95%Cl: 5,4 — 8,6).

e ORR: 46,3%.

e CR: 4,3%.

e DCR: 57,9%.

e Bezpieczenstwo: Zdarzenia niepozgdane stopnia 23. zgtoszono u 32%
pacjentéw. Najczesciej obejmowaly one neuropatie czuciows,
toksyczno$¢ skorng i zmeczenie. Czestsze objawy toksycznosci
dowolnego stopnia obserwowano u pacjentéw w wieku 275 lat.

Ograniczenia:

o Krétki czas obserwac;ji.

e Brak poréwnania do innych opcji terapeutycznych.

e Do analizy wigczono pacjenta leczonego EV w pierwszej linii oraz
chorych, ktérzy otrzymali tylko jedng linie leczenia.

o Dane przedstawiono w postaci abstraktu konferencyjnego.

Darr 2022
Niemcy
https://www.annalsofoncology.org/article/S0923-
7534(22)03688-2/fulltext

Metodyka: Dane retrospektywne pochodzace od dorostych pacjentow
z zaawansowanym lub przerzutowym rakiem urotelialnym, ktorzy byli
leczeni w 11 niemieckich osrodkach onkologicznych w okresie od listopada
2019 r. do kwietnia 2022 r.

Wyniki: Populacja obejmowata 56 pacjentow, ktorzy otrzymywali EV.
Mediana wieku wyniosta 65 lat, a mediana liczby linii leczenia przed
rozpoczeciem terapii z wykorzystaniem EV wynosita 4. W 17,9%
przypadkow EV stosowano jako leczenie 2. linii.

Mediana okresu obserwacji wyniosta 4 miesiace.
o Mediana PFS: 3 miesigce.

e ORR: 28,6%.

e CR: 1,8%.

e Bezpieczenstwo: Zdarzenia niepozadane stopnia 23. zgtoszono
u 429% pacjentow. Najczestszymi zdarzeniami niepozgadanymi
(dowolnego stopnia i powigzanymi z leczeniem) byly: zaburzenia
zotgdkowo-jelitowe, reakcje skorne oraz zaburzenia ogdine.

Ograniczenia:

o Kroétki czas obserwac;ji.

e Brak wynikéw dotyczacych OS.

e Brak poréwnania do innych opcji teraputycznych.

o Do analizy wigczono takze pacjentow leczonych EV w drugiej linii.
e Dane przedstawiono w postaci abstraktu konferencyjnego.

Koshkin 2021
Stany Zjednoczone
https://ascopubs.org/doi/10.1200/JC0O.2021.39.6 _suppl.443

Metodyka: Dane retrospektywne pochodzgce od dorostych pacjentow
z zaawansowanym rakiem urotelialnym, ktorzy byli leczeni w 12 osrodkach
w USA.

Wyniki: Populacja obejmowata 184 pacjentéw, ktorzy otrzymywali m.in. EV
w ramach standardowej opieki lub uprzednio w ramach udziatu w badaniu
klinicznym. EV w monoterapii otrzymato 84% pacjentéw. Mediana wieku
chorych wyniosta 70 lat.

Mediana okresu obserwacji wyniosta 37 miesiecy.

e Mediana OS: nie zostata osiggnieta.

¢ Mediana PFS: nie zostata osiggnieta.

¢ ORR: 53%.

e CR: 8%.

Ograniczenia:

e Brak poréwnania do innych opcji terapeutycznych.

e Brak danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania EV
w kontekscie wystepowania zdarzen niepozgdanych.

e Analiza obejmowata réwniez dane pacjentow, ktérzy otrzymywali EV
w skojarzeniu.
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https://www.annalsofoncology.org/article/S0923-7534(22)03688-2/fulltext
https://ascopubs.org/doi/10.1200/JCO.2021.39.6_suppl.443

Miedzynarodowe
https://pmc.ncbi.nim.nih.gov/articles/PMC11842279/

Publikacja Wyniki
o Dane przedstawiono w postaci abstraktu konferencyjnego.
Metodyka: Dane dotyczyly dorostych pacjentéw z zaawansowanym lub
przerzutowym rakiem urotelialnym, ktérzy byli leczeni chemioterapig oparta
na platynie, a nastepnie pembrolizumabem w drugiej linii. Informacje do
analizy zebrano z dokumentacji medycznej pacjentéw leczonych od 1
stycznia 2016 r. do 1 kwietnia 2024 r. w 47 instytutach w 17 krajach® na
calym swiecie.
Wyniki: Populacja obejmowata 247 pacjentéw, w tym 159 chorych
otrzymujgcych chemioterapie oraz 88 otrzymujacych EV w ramach
leczenia trzeciej linii. Mediana wieku wyniosta 68 lat (zakres: 41 — 86).
Z kolei mediana okresu obserwacji wyniosta 15,8 miesigca.
o Kohorta otrzymujaca EV:

o Mediana OS: 13,6 miesigca (95% CI: 10,0 — 31,0);
Mediana PFS: 8,8 miesigca (95% ClI: 6,5 — 17,0);
Rizzo 2025

ORR: 56% (95% Cl: 46 — 66);
CR: 12%;
Mediana DOR: 17,0 miesiecy (95% CI: 11,9 — 17,0).
o Kohorta otrzymujaca chemioterapie:
o Mediana OS: 6,8 miesigca (95% CI: 6,0 — 8,9);
o Mediana PFS: 3,0 miesigce (95% ClI: 2,6 — 3,7);
o ORR: 23% (95% CI: 17 — 30);
o
o

(e]
o
(e]
o

CR: 1%;
Mediana DOR: 8,0 miesigcy (95% CI: 4,2 — 11,0).
Ograniczenia:
o Kohorta otrzymujgca EV byta mniej liczna od kohorty pacjentéw
przyjmujgcych chemioterapie.
e Brak danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania porownywanych
technologii.

@ Badanie obejmowato kraje: Argentyna, Brazylia, Wiochy, Korea, Polska, Turcja, Austria, Czechy, Japonia, Maroko, Serbia, Stany

Zjednoczone, Belgia, Niemcy, Jordania, Meksyk i Hiszpania
Zrédio: Opracowanie wiasne AOTMIT.
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Badania pierwotne i wtorne

Matsubara 2022

Powles 2021

Rosenberg 2019

Rosenberg 2023

Pozostate publikacje
ChPL Padcev

Darr 2022
EPAR Padcev

EudraVigilance
FAERS

Kawahara 2023

Koshkin 2021

NCT02091999
NCT03070990
NCT03219333
NCT03288545

NCT03474107
NCT03606174
NCT04136808
NCT04724018
NCT04878029
NCT04963153

NCT04995419
NCT05524545

NCT05923190
NCTO06011954

NCTO06483334
NCT06724159

NCT06862219
NCT06904573
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https://clinicaltrials.gov/study/NCT03606174?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=21
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04136808?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=17
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04136808?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=17
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04724018?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=23
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04724018?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=23
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04878029?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=24
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04878029?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=24
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04963153?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=4&rank=31
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04963153?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=4&rank=31
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05524545?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=11
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05524545?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=11
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06011954?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=1&rank=1
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06011954?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=1&rank=1
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06483334?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=20
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06483334?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=20
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06724159?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=19
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06724159?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=19
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06904573?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=30
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06904573?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=3&rank=30
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Niedersuess-Beke D., Mayrhofer K., Krauter J. et al., Real-world Evidence for Enfortumab Vedotin in Patients with
Metastatic Urothelial Cancer: An Austrian Multicentre Study, Clinical Genitourinary Cancer 2025; 23: 102278.

Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 20 pazdziernika 2023 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 listopada 2023 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-20-pazdziernika-2023-r-w-sprawie-
wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych-na-1-listopada-2023-r [dostep: 27.05.2025].

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 czerwca 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych na 1 lipca 2025 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-17-czerwca-2025-r-w-sprawie-wykazu-
refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych-na-1-lipca-2025-r [dostep 25.06.2025].

Rizzo M., Morelli F., Uriin Y. et al., Real-Life Impact of Enfortumab Vedotin or Chemotherapy in the Sequential
Treatment of Advanced Urothelial Carcinoma: The ARON-2 Retrospective Experience, Cancer Med 2025; 14:
e70479. doi: 10.1002/cam4.70479.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, Padcev (enfortumab wedotyny) we wskazaniu:
w monoterapii raka urotelialnego miejscowo zaawansowanego lub z przerzutami u dorostych pacjentéw, ktorzy
otrzymali wcze$niej chemioterapie opartg na pochodnych platyny i inhibitor receptora programowanej $mierci
komorki 1 lub inhibitor ligandu programowanej $mierci komorki 1, Zatgcznik do Raportu oceny technologii
o wysokiej innowacyjnosci w ramach Funduszu Medycznego za rok 2023 Nr: 19/2023, Warszawa, 10.03.2023 r.
https://bip.aotm.gov.pl/assets/files/wykaz tli/RAPORTY/2023/19 Padcev_reoptr.pdf [dostep: 27.05.2025].
Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych, Komunikaty
Bezpieczenstwa https://www.gov.pl/web/urpl/komunikaty-dot-produktow-leczniczych,
https://archiwum.urpl.gov.pl/pl/produkty-lecznicze/komunikaty-bezpiecze % C5%84stwa-0 [dostep: 9.07.2025].
VigiAccess https://vigiaccess.org/ [dostep: 9.07.2025].

Zschaebitz S., Klumper N., Buttner T. et al., Safety and efficacy of enfortumab vedotin in patients with
metastatic/locally advanced urothelial cancer: Real-world evidence from a European database, Journal of Clinical
Oncology 2024; 42: doi.org/10.1200/JC0O.2024.42.4_suppl.553.
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9 Zalaczniki

9.1 Dane o rozpoczynajacych sie/trwajacych/zakonczonych badaniach klinicznych

Tabela 13. Dane o rozpoczynajacych sie/trwajacych/zakonczonych badaniach klinicznych dotyczacych enfortumabu wedotyny w leczeniu

raka urotelialnego

Aktualny

. . . . Data . . Liczba Zrédto Data publikaciji
Nazwa badania Faza status Linia leczenia Data rozpoczecia iedzyok Data zakonczenia Ay inf . iké
badania miedzyokresowa pacjentow | informacji wynikow
https://clinic
An Open-Label, Randomized Phase altrials.gov/s
3 Study to Evaluate Enfortumab tudy/NCTO3
Vedotin vs Chemotherapy in ) 474107?c_on
Subjects With Previously Treated | | Aktywny, nie Kolejna 27.06.2018 1. 15.07.2020 . 31.08.2025 1. eos | Turothelial| 54 58 2021 .
Locally Advanced or Metastatic rekrutuje “%20cancer
Urothelial Cancer (EV-301) &|ntL=o;aggoﬂ
umab%20ve
(NCT03474107) dotin&page
=2&rank=16
A Single-arm, Open-label, Multi- httQ. s://clinic
center Phase 2 Study of Enfortumab altrials.gov/s
Vedotin (ASG-22CE) in Chinese tudy/NCT04
Subjects With Locally Advanced or ) 99541 9?cpn
Metastatic Urothelial Cancer Who | | Aktywny, nie Kolejna 22.07.2021. 13.05.2022 . 31.10.2025 . 40 dsurothelial | 45 49 2023 1.
Previously Received Platinum- rekrutuje A_:ZOcancer
containing Chemotherapy and PD &intr=enfort
1/PD-L1 Inhibitor Therapy (EV-203) Lémabs"(A:ZOI\(/e
dotin&rank=
(NCT04995419) 4
. https://clinic
A Single-arm, Open-label, altrials.qaov/s
Multicenter Study of Enfortumab
: tudy/NCTO03
Vedo.tln (ASQ-ZZCE) for Treatment 2193337con
of Patients With Locally Advanced or “d=urothelial
Metastatic Urothelial Cancer Who 1 Zakonczone Kolejna 8.10.2017 r. 27.10.2020 r. 28.07.2023 r. 219 9,20cancer 17.12.2021 r.
Previo.usly Repeived Immune Rintr=enfort
Checkpoint Inhibitor (CPI) Therapy umab%20ve
(NCT03219333) Mgank:
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https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03474107?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&page=2&rank=16
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04995419?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=4
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03219333?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=5

Aktualny

Nazwa badania Faza status Linia leczenia Data rozpoczecia ied Dalza Data zakonczenia L'.c Zt? . frodlo r e pu.:I'lkacu
badania migedzyokresowa pacjentow | informac;ji wynikéw
https://clinic
An Open-label, Randomized, Phase altrials.gov/s
1 Safety and Pharmacokinetic Study tudy/NCTO3
of Enfortumab Vedotin (ASG-22CE) 070990?c_on
in Japanese Patients With Locally Zakoficzone il 24.04.2017 . 25.02.2019 1. 25.02.2019 1. 19 dourothelial -
Advanced or Metastatic Urothelial Y%20cancer
Carcinoma &intr=enfort
umab%20ve
(NCT03070990) dotin&rank=
2
https://clinic
A Multicenter, Phase 4, Open-label, altrials.gov/s
Single-arm, Safety Study of tudy/NCT06
Enfortumab Vedotin in Adult Indian 86221 9?cpn
Participants With Previously Treated | |y | Nig rekrutuje Kolejna 31.03.2025 . 31.12.2026 . 31.12.2027 . 100 | Lurothelial -
Locally Advanced or Metastatic A?ZOCancer
Urothelial Cancer &intr=enfort
umab%20ve
(NCT06862219) dotin&rank=
3
https://clinic
A Phase 1 Study of the Safety and e m—
Pharmacokinetics of Escalating alnas.govis
: tudy/NCT02
Doses of ASG-22CE Given as 0919997con
Monotherapy in Subjects With ‘d=urothelial
Metastatic Urothelial Cancer and Zakonczone Kolejna 14.05.2014 r. 7.12.2022r. 7.12.2022r. 213 ‘%20cancer -
Other Malignant Solid Tumors That Zintr=enfort
Express Nectin-4 umab%20ve
(NCT02091999) dotm&+nk=
https://clinic
altrials.gov/s
tudy/NCTO05
A Pilot Trial of Enfor_tumab Vedotiq m
Schedule De-escalation in Metastatic ) ] . ‘d=urothelial
Urothelial Carcinoma Il Rekrutuje Nie okreslono 14.06.2023 r. 1.07.2028 r. 1.07.2029 r. 70 %20cancer -
(NCT05923190) &intr=enfort
umab%20ve
dotin&rank=
9
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https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03070990?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06862219?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=3
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02091999?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=8
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05923190?cond=urothelial%20cancer&intr=enfortumab%20vedotin&rank=9

Aktualny

N . - . . Data , . Liczba Zrédto | Data publikaciji
azwa badania Faza status Linia leczenia Data rozpoczecia iedzvok Data zakonczenia ienté inf r iké
badania miedzyokresowa pacjentow | informacji wynikow
https://clinic
PRINCIS Study ("Public Health altrials.gov/s
Clinical Research Project"): tudy/NCT06
Observational Study of the 7241597con
Effectiveness of Drugs Funded by | _ | Rekrutuje | Nie okreslono 13.12.2024 . 12.2027 . 12.2027 1. s00 | duothelial -
the National Health System for “20cancer
Genitourinary Tumors &intr=enfort
umab%20ve
=2&rank=19
https://clinic
altrials.gov/s
A Phase 2 Stgdy of Sitravatinib in tudy/NCTO03
Comb.lnatIOIjl Wlth PD-(L)1 ) 606174?con
Checkpoint Inhibitor Regimens in ‘d=urothelial
Patients With Advanced or ] Przerwane Nie okreslono 11.09.2018 . 3.08.2022rr. 22.08.2022r. 260 %20cancer 24.08.2023 r.
Metastatic Urothelial Carcinoma &intr=enfort
(NCT03606174) m
dotin&page
=3&rank=21
. . https://clinic
Sacituzumab Govitecan Plus altrials.gov/s
Enfort_umab V_edotin for Metas_tatic tudy/NCTO04
lfjrlotthellal garcgocrﬂa Pr?'?ressmg %n 724018?con
atunum-based Lnemaotnerapy an Aktywny, nie . d=urothelial
pp1/|_1 Inhlbltors:_ the Double | rekrutuje Kolejna 20.05.2021 r. 1.10.2025r. 1.05.2026 r. 24 %20cancer -
Antibody Drug Conjggate (DAD) &intr=enfort
Phase | Trial umab%20ve
(NCT04724018) dotin&page
=3&rank=23
https://clinic
A Phase I/lb Open Label, Single-Arm altrials.gov/s
Study of Cabozantinib in tudy/NCT04
Combination with Enfortumab 8780297con
Vedotin (EV) in the Treatment of Rekrutuje Kolejna 23.07.2021 1. 11.12.2025 . 21.12.2026 . 32 dRurothelial -
Locally Advanced or Metastatic M
Urothelial Cancer &intr=enfort
umab%20ve
=3&rank=24
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Aktualny

Nazwa badania Faza status Linia leczenia Data rozpoczecia - Bate Data zakonczenia Li_c Zb‘“! . AR r e pu.bl'ikacji
badania miedzyokresowa pacjentéw informacji wynikow
https://clinic
Phase Ib Trial of Erdafitinib altrials.gov/s
Combined With Enfortumab Vedotin tudy/NCT04
Following Platinum and PD1/L1 963153?con
Inhibitors for Metastatic Urothelial ; : d=urothelial
Rekruti Kol .07. . .09. . .09. . YT YO -
Carcinoma With FGFR2/3 Genetic ekrutuje olejna 7.07.2022 r 1.09.2025 r 1.09.2025 r 30 seo0cancer
Alterations &intr=enfort
umab%20ve
(NCT04963153) dotin&page
=4&rank=31
https://clinic
A Study of Enfortumab Vedotin —Q—?S crilalllfl-CSI)'\(/)/;
(ASG-22CE) as Monotherapy or in T o
o . . 2885457con
Combination With Other Anticancer Aktywny, nie d=urothelial
Therapies for the Treatment of 7l . Kolejna 11.10.2017 r. 11.05.2026 r. 11.09.2026 r. 348 YT P -
Urothelial C rekrutuje %20cancer
rothelial Cancer &intr=enfort
(NCT03288545) umab%20ve
dotin&page
=3&rank=22
. https://clinic
A Phase 1, Open-label, Multicenter, ;
M altrials.gov/s
Safety, Pharmacokinetic, tudv/NGTO5
Pharmacodynamic Study of ALX148
) R - 5245457con
in Combination With Enfortumab Aktywny, nie d=urothelial
Vedotin and/or Other Anticancer | . Kolejna 2.11.2022r. 16.06.2025 r. 29.08.2025 . 36 YT T Y -
o ) ! . rekrutuje %20cancer
Therapies in Subjects With Urothelial ot
Carci ASPEN-07 8intr=enfort
arcinoma -07) umab%20ve
(NCT05524545) dotin&page
=2&rank=11
A Phase 1/2 Randomized, Umbrella https://clinic
Study to Evaluate the Efficacy and altrials.gov/s
Safety of MK-2870 Plus Enfortumab tudy/NCT06
Vedotin (EV) With and Without 4833347con
Pembrolizumab, as Treatment for i Rekrutui Kolei d=urothelial _
Participants With Advanced ekrutuje olejna 17.07.2024 r. 28.07.2028 r. 28.07.2028 r. 98 %20cancer
Urothelial Carcinoma (KEYMAKER- &intr=enfort
U04): Substudy 04C umab%20ve
dotin&page
(NCT06483334) %U_M
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A Multicenter, Randomized
Controlled Phase Il Study of
Evaluating the Efficacy and Safety of
Immunotherapy Combined With Oral
Probiotics Compound (Biolosion) in
Patients With Advanced Urothelial
Carcinoma

(NCT06904573)

Rekrutuje

Kolejna

1.01.2025 .

1.01.2027 r.

1.01.2028 r.

222

https://clinic
altrials.gov/s

tudy/NCT06
9045737con

d=urothelial
%20cancer
&intr=enfort
umab%20ve

dotin&page
=3&rank=30

Use-result Surveillance for PADCEV
Injection 20 mg and 30 mg
(Enfortumab Vedotin) in South Korea

(NCT06011954)

Rekrutuje

1.11.2023 r.

31.07.2027 r.

31.07.2027 r.

202

https://clinic
altrials.gov/s
tudy/NCT06
011954?con
d=urothelial
%20cancer
&intr=enfort
umab%20ve
dotin&page
=1&rank=1

A Multicenter, Open-label, Expanded
Access Treatment Protocol of
Enfortumab Vedotin in Subjects With
Locally Advanced or Metastatic
Urothelial Carcinoma (EV-901)

(NCT04136808)

Zatwierdzony
do obrotu

Kolejna

https://clinic
altrials.gov/s
tudy/NCT04
136808?con
d=urothelial
%20cancer
&intr=enfort
umab%20ve

dotin&page
=2&rank=17
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9.2 Strategia wyszukiwania publikaciji

Tabela 14. Strategia wyszukiwania doniesien naukowych dla leku Padcev w leczeniu raka urotelialnego w bazie

Medline via PubMed (data ostatniego wyszukiwania: 10.07.2025)

Nr Kwerenda Liczba rekordow
#1 ,randomized controlled trial” OR ,controlled clinical trial” OR “randomized” OR “placebo” OR “clinical
; s « » P 2191 399
trial as topic” OR “randomly” OR “trial
#2 Padcev OR enfortumab vedotin OR ASG-22ME OR ASG-22CE 574
#3 (urothelial or ureteral or bladder) and (cancer OR carcinoma) 127 235
#4 locally advanced OR metastatic OR with metastases 1855 761
#5 #1 AND #2 AND #3 AND #4 89

Zrddto: Opracowanie wtasne AOTMIT.

Tabela 15. Strategia wyszukiwania doniesien naukowych dla leku Padcev w leczeniu raka urotelialnego w bazie

Cochrane Library (data ostatniego wyszukiwania: 10.07.2025)

Nr Kwerenda Liczba rekordéw
#1 Padcev OR enfortumab vedotin OR ASG-22ME OR ASG-22CE 113

#2 (urothelial or ureteral or bladder) and (cancer OR carcinoma) 7 663

#3 locally advanced OR metastatic OR with metastases 54 914

#4 #1 AND #2 AND #3 94

Zrédto: Opracowanie wlasne AOTMIT.

Tabela 16. Strategia wyszukiwania doniesien naukowych dla leku Padcev w leczeniu raka urotelialnego w bazie

Embase via Ovid (data ostatniego wyszukiwania: 10.07.2025)

Nr Kwerenda Liczba rekordow

#1 (,randomized controlled trial” OR ,controlled clinical trial” OR “randomized” OR “placebo” OR “clinical 4122 008
trial as topic” OR “randomly” OR *“trial”).af

#2 (Padcev OR enfortumab vedotin OR ASG-22ME OR ASG-22CE).af 1573

#3 (urothelial or ureteral or bladder) and (cancer OR carcinoma).af 192 893

#4 (locally advanced OR metastatic OR with metastases).af 607 504

#5 #1 AND #2 AND #3 AND #4 428

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT.
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9.3 Diagram selekciji publikacji
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Rysunek 6. Diagram selekcji publikacji doniesien naukowych dla leku Padcev (data wyszukiwania: 28.05.2025)
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¢ niewfasciwy typ publikacji: 8

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT.
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Rysunek 7. Diagram selekcji publikacji doniesien naukowych dla leku Padcev (data wyszukiwania: 10.07.2025)

Zrédto: Opracowanie witasne AOTMIT.
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