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KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakre$lone kolorem zoitym stanowig informacje publiczne podlegajace wyftgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy - nie dotyczy.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiebiorcy.
Podstawa prawna wylfaczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. zart. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233), art. 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pdzn.
zm)' i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pézn. zm.)2.

Organ dokonujacy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakre$lone kolorem czarnym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcy: nie dotyczy.

Zakres wylaczenia jawnosci: informacje publiczne podlegajagce wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcow

Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (tj. Dz. U. 2022 r., poz. 902 z pézn. zm.) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o
zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (tj. Dz. U. z 2022 r., poz. 1233 z p6zn. zm.).

Organ dokonujacy wyltaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakres$lone kolorem szarym stanowig informacje publiczne podlegajace wytgczeniu ze wzgledu na tajemnice
przedsiebiorcéw — nie dotyczy.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane objete o$wiadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.
Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej
konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233) iart. 35 ust. 4a — 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pdézn.
zm.)" i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundagji lekdw, érodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r,, poz. 930 z p6zn. zm.)°.

Organ dokonujacy wylaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wytaczenia jawnosci: nie dotyczy.

Dane zakreslone kolorem czerwonym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu na prywatnos$é
osoby fizycznej — nie dotyczy.

Zakres wylaczenia jawnosci: dane osobowe.

Podstawa prawna wylfgczenia jawnosci: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 wrze$nia 2001 r. o dostepie do informacji
publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporzgdzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679
z dnia 27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony osob fizycznych w zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych
i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogdlne rozporzadzenie
o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016 r.119.1).

Organ dokonujacy wyltaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot, w interesie ktorego dokonano wyfgczenia jawnosci: nie dotyczy.

! podstawa prawna zakreslen danych objetychtajemnicg przedsiebiorcy bedgcego wnioskodawcgw rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930
z pézn. zm.)

2 podstawa prawna zakreslen w analizie weryfikacyjnej Agencji danych objetych tajemnicg przedsigbiorcy bedacego wnioskodawcyg
w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)
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Wykaz wybranych skrétéow

ALAT
ASCO
ASPAT
BPI
ChPL
Cl

CPK
CR
CSF1
CSF1R
EBRT
EMA
EPAR
EQ-VAS
ESMO

FAERS
FDA
G-BA
GFR
HBV
HCV
HIV
LLN

LS
NCCN
NICE
NRS
ORR
PD

PR
PRO
PROMIS-PF

PSURs
PTOK
RECIST 1.1
ROM

SAE

aminotransferaza alaninowa (ang. alanine aminotransferase)

ang. American Society of Clinical Oncology

aminotransferaza asparaginianowa (ang. aspartate aminotransferase)
Skrocony Inwentarz Bélu (ang. Biref Pain Inventory)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

fosfokinaza kreatynowa (ang. creatine phosphokinase)

odpowiedz catkowita (ang. complete response)

czynnik stymulujgcy kolonie 1 (ang. colony stimulating factor 1)

receptor czynnika stymulujgcego kolonie 1 (ang. colony stimulating factor 1 receptor)
radioterapia wigzkg zewnetrzng (ang. external beam radiation therapy)
Europejska Agencja Lekoéw (ang. European Medicines Agency)

ang. European Public Assessment Report

Skala Wizualno-Analogowa EuroQol (ang. EuroQol — Visual Analogue Scale)

Europejskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej (ang. European Society for Medical
Oncology)

ang. FDA Adverse Event Reporting System

Agencja Zywnosci i Lekéw (ang. Food and Drug Administration)

niem. Gemeinsamer Bundesausschuss

wskaznik przesgczania ktebuszkowego (ang. glomerular filtration rate)
wirus zapalenia watroby typu B (ang. hepatitis B virus)

wirus zapalenia watroby typu C (ang. hepatitis C virus)

ludzki wirus niedoboru odpornosci (ang. human immunodeficiency virus)
dolna granica normy (ang. lower limit of normal)

metoda najmniejszych kwadratéw (ang. least squares)

ang. National Comprehensive Cancer Network

ang. National Institute for Health and Care Excellence

Numeryczna Skala Oceny (ang. Numeric Rating Scale)

odsetek obiektywnych odpowiedzi (ang. objective response rate)
progresja choroby (ang. progressive disease)

odpowiedz czesciowa (ang. partial response)

wyniki raportowane przez pacjentow (ang. patient reported outcomes)

System Pomiaru Wynikéw zgtaszanych przez Pacjentéw — Funkcja Fizyczna (ang.
Patient-reported Outcomes Measurement Information System-Physical Function)

okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. periodic safety update reports)
Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej

ang. Response Evaluation Criteria in Solid Tumors, version 1.1

zakres aktywnego ruchu (ang. range of motion)

powazne zdarzenie niepozgdane (ang. serious adverse event)
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SD choroba stabilna (ang. stable disease)

TEAE zdarzenie niepozadane zaistniate w trakcie leczenia (ang. treatment-emergent
adverse event)

TGCT guz olbrzymiokomorkowy pochewki sciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour)

TVS wskaznik objetosci guza (ang. tumor volume score)

UE Unia Europejska

ULN gorna granica normy (ang. upper limit of normal)

URPL Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow
Biobdjczych

WHO Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organisation)

ZIN nl. Zorginstituut Nederland
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Podsumowanie

1. Niezaspokojona potrzeba zdrowotna
e Opcje terapeutyczne zalecane przez wytyczne obejmujg peksydartynib, imatynib, nilotynib oraz
wimseltynib.
e Aktualnie w Polsce, w przedmiotowym wskazaniu, zadna z powyzszych technologii nie jest refundowana
— w praktyce klinicznej mozliwe jest jedynie zastosowanie radioterapii.
2. Sita interwencji (wimseltynib vs placebo)
e Skutecznosc:
o jakos¢ zycia (oceniana w 25. tygodniu): w zakresie skali wizualno-analogowej EQ-VAS,
funkcjonowania fizycznego (ang. Patient—-Reported Outcomes Measurement Information
System-Physical Function, PROMIS-PF), oceny sztywnosci stawow oraz bolu (ang. Brief Pain

Inventory, BPIl) odnotowano istotnie statystyczng poprawe w ramieniu wimseltynibu
w poroéwnaniu z placebo;

o ORR wg RECIST v1.1 (oceniany w 25. tygodniu): 40% vs 0% (p<0,0001):
-  CR: 5% vs 0%;
- PR: 35% vs 0%;
- SD: 51% vs 82%;

o zakres ruchomosci stawu (ang. range of motion, ROM) (oceniany w 25. tygodniu): istotnie
statystyczna poprawa w ramieniu wimseltynibu w poréwnaniu z placebo;

o CRwg RECIST v1.1 (oceniany w otwartej fazie badania w 97. tygodniu): wimseltynib — 23%.
e Bezpieczenstwo
o TEAE stopnia 3./4. zwigzane z leczeniem: 30% vs 3%;
SAE: 7% vs 3%;
TEAE prowadzace do modyfikacji dawki: 57% vs 5%;
nie odnotowano TEAE prowadzacych do zgonu;
najczesciej wystepujgce TEAE uznane za zwigzane z wimseltynibem: obrzek okotooczodotowy
(43%), obrzek twarzy (30%), zmeczenie (33%), Swiad (27%) i astenia (25%).
3. Jakos¢ dowoddw naukowych
¢ Ogodlne ryzyko btedu systematycznego oceniono jako niskie (wg narzedzia RoB dla badan RCT).
¢ Do gtéwnych ograniczen badania nalezy:

o Krétki okres trwania badania — wnioskowanie dotyczgce skutecznosci oraz bezpieczenstwa
ocenianej technologii jest ograniczone.

o Populacja badania charakteryzowata sie wysoka heterogenicznoscia, wynikajacg z wtgczenia
zarowno pacjentow z postacig zlokalizowang choroby, jak i chorych z bardziej agresywng
postacig rozlana.

o W badaniu stratyfikacje przeprowadzono w oparciu o lokalizacje guza oraz regionu
geograficznego, nie uwzgledniono natomiast kategorii wielkosci guza, co przy wysoce
heterogenicznej populacji mogto mie¢ wptyw na wiarygodnos¢ wynikéw.

o Widoczne, tatwe do rozpoznania zdarzenia niepozadane wystepujace na skorze (obrzeki,
wysypka) mogty narusza¢ zaslepienie badania, co z kolei mogto wptyna¢ na raportowane wyniki
dotyczace jakosci zycia.

O O O O

4. Wielkos¢ populacji docelowej
e Szacowana populacja w pierwszym roku: 120 (100 — 140).
e Szacowana populacja w drugim roku: 130 (110 — 150).
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1. Przedmiot analizy

1.1. Informacje podstawowe

Tabela 1. Charakterystyka ocenianego produktu leczniczego

Romvimza 14 mg, kapsutki twarde, opakowanie 8 kaps.

Nr GTIN: brak.
Nazwa handlowa, postaé¢ Romvimza 20 mg, kapsutki twarde, opakowanie 8 kaps.
i dawka, opakowanie Nr GTIN: brak.
Romvimza 30 mg, kapsutki twarde, opakowanie 8 kaps.
Nr GTIN: brak.
Substancja czynna Wimseltynib

Oceniane wskazanie

Produkt leczniczy Romvimza jest wskazany do leczenia dorostych pacjentow z objawowym guzem
olbrzymiokomoérkowym pochewki $ciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour, TGCT) zwigzanym
z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia
chirurgicznego lub spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnos$¢.

Kod ICD-10: D48.1, M12.2

Kod ICD-11: 2F7Y, XH6911

Kod ORPHA: 66627

Pozostale zarejestrowane
wskazania

Brak

Dawkowanie

Zalecana dawka to 30 mg przyjmowane dwa razy na tydzien w odstepie co najmniej 72 godzin, dopoki
obserwuje sie korzysci lub do czasu wystgpienia nieakceptowalnej toksycznosci.

Droga podania

Podanie doustne

Mechanizm dziatania

Wimseltynib jest selektywnym, drobnoczgsteczkowym inhibitorem kinazy tyrozynowej, ktory blokuje
receptor czynnika stymulujacego wzrost kolonii 1 (CSF1R). O$ sygnalizacyjna CSF1/CSF1R odgrywa
kluczowg role w rozwoju TGCT. Swoje dziatanie przeciwnowotworowe wywiera poprzez deplecje
zaleznych od CSF1R makrofagéw i komorek zapalnych.

Hamowanie receptora CSF1R prowadzi do redukcji liczby komérek Kupfferaw watrobie, co skutkuje
obnizeniem klirensu enzyméw takich jak ASPAT, ALAT i CPK w krwioobiegu. W konsekwencji obserwuje
sie zwiekszong aktywnos$c¢ tych enzyméw w surowicy .

Grupa ATC

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwnowotworowe, inhibitory kinazy biatkowej, kod ATC: LO1EX29

Status leku sierocego

Tak
Nr: EU/19.03.2227 z dnia 16.12.2019 r.

Warunki dopuszczenia do
obrotu

Lek posiada oznaczenie czarnego trojkata, czyli produktu podlegajgcego dalszemu, dodatkowemu
monitorowaniu oraz wymaga przedktadania dodatkowych okresowych raportéw o bezpieczenstwie jego
stosowania (ang. Periodic Safety Update Reports, PSURs).

Data dopuszczenia do
obrotu

Data dopuszczenia do obrotu: 17.09.2025 r.

Nr dopuszczenia do obrotu:

Romvimza 14 mg: EU/1/25/1968/001 (8 kapsutek twardych);
Romvimza 20 mg: EU/1/25/1968/002 (8 kapsutek twardych);
Romvimza 20 mg: EU/1/25/1968/003 (8 kapsutek twardych).

Podmiot odpowiedzialny

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Atrium Building 4th Floor

Strawinskylaan 3051

1077 ZX, Amsterdam

Holandia
Zrédlo: Opracowanie wlasne AOTMIT na podstawie ChPL Romvimza, https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-
information/romvimza-epar-product-information pl.pdf [dostep: 19.12.2025] oraz EPAR Romvimza,

https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/romvimza-epar-public-assessment-report en.pdf [dostep: 19.12.2025].

Produkt leczniczy Romvimza (wimseltynib) jest selektywnym, drobnoczgsteczkowym inhibitorem kinazy
tyrozynowej, ktéry blokuje receptor czynnika stymulujgcego wzrost kolonii 1 (CSF1R). W guzach
olbrzymiokomaérkowych pochewki sciegna (TGCT) dochodzi do nadmiernej produkcji biatka CSF1, co prowadzi
do proliferacji komorek zapalnych, sprzyjajac rozrostowi guza. Poprzez blokade CSF1R wimseltynib hamuje
sygnalizacje CSF1, a w konsekwencji ogranicza wzrost guza i tagodzi objawy choroby. W Polsce nie ma obecnie
dostepnych refundowanych opcji terapeutycznych o mechanizmie dziatania zblizonym do leku Romvimza.
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1.2. Szczegotowe warunki stosowania

1.21. Przeciwskazania

¢ Nadwrazliwo$¢ na substancje czynne lub na ktérgkolwiek substancje pomocnicza:
o zawarto$¢ kapsutki: laktoza jednowodna; krospowidon (E 1202); magnezu stearynian (E 470b);
o otoczka kapsutki: zelatyna; tytanu dwutlenek (E 171), btekit brylantowy FCF (E 133) — kapsutka

twarda 30 mg; erytrozyna (E 127) — kapsutka twarda 30 mg; zétcien pomaranczowa FCF (E 110) —
kapsutka twarda 14 mg i 20 mg; tartrazyna (E 102) — kapsutka twarda 20 mg;

o tusz do nadruku: szelak (E 904); glikol propylenowy (E 1520); potasu wodorotlenek (E 525); zelaza
tlenek czarny (E 172).

e Stosowanie w okresie cigzy.

Komentarz analitykow:

Nie wiadomo, czy wimseltynib przenika do mleka ludzkiego. Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dzieci
karmionych piersig. Podczas leczenia wimseltynibem kobiety nie powinny karmic piersia.

Brak jest danych klinicznych dotyczgcych pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynno$ci nerek. Z tego powodu nie
nalezy stosowac leku Romvimza u tych pacjentéw.

Brak jest danych klinicznych dotyczgcych pacjentow z umiarkowanymi i ciezkimi zaburzeniami czynno$ci watroby.
Z tego powodu nie nalezy stosowac leku Romvimza u tych pacjentow.

Nalezy unikac leczenia produktem leczniczym Romvimza u pacjentéw z wcze$niej wystepujgcym zwiekszeniem
aktywnosci aminotransferaz w surowicy, zwiekszeniem stezenia bilirubiny catkowitej lub bilirubiny bezpo$redniej
lub z czynng chorobg watroby lub drég Zétciowych.

Produkt leczniczy nie powinien byc stosowany u pacjentow z rzadko wystepujgcq dziedziczng nietolerancjg
galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

1.2.2. Diagnostyka

1.2.2.1. Diagnostyka przy kwalifikacji

Na podstawie informacji zawartych w ChPL oraz EPAR Romvimza, diagnostyka przy kwalifikacji do leczenia
wimseltynibem powinna obejmowac:

e morfologie krwi z rozmazem;

e ocene czynnosci watroby, tj. oznaczenie stezenia bilirubiny catkowitej oraz poziomu ASPAT i ALAT we
krwi;

e ocene funkcji nerek, tj. oznaczenie stezenia kreatyniny we krwi oraz wskaznika przesgczania
ktebuszkowego (ang. glomerular filtration rate, GFR);

e badanie poziomu potasu, magnezu i wapnia we Krwi;

o test przesiewowy w kierunku zakazenh wirusowych, w tym: HBV, HCV oraz HIV;

o test przesiewowy w kierunku zakazenia gruZlica;

e wykonanie testu cigzowego u kobiet w wieku rozrodczym.

1.2.2.2. Monitorowanie

Monitorowanie pacjentéw powinno obejmowac:
e pomiar ci$nienia tetniczego krwi;
e ocene stezenia kreatyniny we krwi;
e ocene objawdw Swigdu;
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e ocene czynnosciwatroby, tj. aktywnosci enzymow ASPAT, ALAT oraz stezenia bilirubiny we krwi — przed
rozpoczeciem leczenia, raz w miesigcu przez pierwsze dwa miesigce i raz na 3 miesigce przez pierwszy
rok leczenia, a nastepnie zgodnie ze wskazaniami klinicznymi.

e ocene aktywnosci fosfatazy alkalicznej i fosfokinazy kreatynowej (CPK) we krwi.

1.3. Podsumowanie przedmiotu analizy

Lek Romvimza (wimseltynib) to selektywny inhibitor kinazy tyrozynowej, ktéry blokuje receptor czynnika
stymulujgcego wzrost kolonii 1 (CSF1R), hamujagc tym samym sygnalizacje biatka CSF1 produkowanego
w guzach olbrzymiokomdrkowych pochewki sciggna (TGCT). W konsekwencji wimseltynib ogranicza wzrost guza
i tagodzi objawy choroby. W Polsce nie ma obecnie dostepnych refundowanych opcji terapeutycznych
0 mechanizmie dziatania zblizonym do leku Romvimza

Technologia lekowa Romvimza posiada status leku sierocego. Badania wymagane do diagnostyki oraz
monitorowania leczenia sg aktualnie refundowane w Polsce, a ich koszt nie wptywa w istotny sposdb na catkowity
koszt terapii.

Analiza Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 10/37



Romvimza (wimseltynib) OTLI.425.1.2025.22

2. Ocena niezaspokojonej potrzeby zdrowotnej

Celem tej czesci opracowania jest przedstawienie kontekstu zastosowania nowej technologii. Istotnym
elementem jest zdefiniowanie niezaspokojonej potrzeby zdrowotnej, ktéra mierzona jest skutecznoscig
dotychczas stosowanego postepowania w odniesieniu do sytuacji zdrowotnej populacji generalne;.

Ocena potrzeb zdrowotnych, w tym ocena niezaspokojonej potrzeby zdrowotnej obejmuje charakterystyke
choroby, witgczajgc ocene konsekwencji zdrowotnych, skutki ich nieleczenia oraz efekty podjetych dziatan
terapeutycznych, ocene populacji docelowej (w tym ocene indywidualnych i spotecznych potrzeb zdrowotnych
oraz ocene wielkosci populacji docelowej w celu okreslenia m. in. skali potrzeb zdrowotnych oraz oszacowania
kosztéw terapii), a takze ocene dostepnosci alternatywnych technologii medycznych.

2.1. Problem zdrowotny

Guz olbrzymiokomérkowy pochewki $ciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour, TGCT)3

ICD-10: D48.1 (nowotwory o niepewnym lub nieznanym charakterze o innym i nieokreslonym umiejscowieniu),
M12.2 (zapalenie blony maziowej kosmkowo-guzkowe (barwnikowe)

Kod ICD-11: 2F7Y & XH6911 (ang. neoplasms of uncertain behavior of unspecified site & tenosynovial giant cell
tumor, localized)

Kod ORPHA: 66627 (barwnikowe kosmkowo-guzkowe zapalenie blony maziowej stawdw)

Guz olbrzymiokomérkowy pochewki $ciegna (TGCT) jest rzadkim, nieztosliwym, niezagrazajgcym zyciu
nowotworem obejmujgcym btone maziowg i pochewki $ciegniste, ktéry typowo wystepuje u oséb mtodych
i w Srednim wieku — najczesciej w4. i 5. dekadzie zyciaw przypadku czestszej, zlokalizowanej postaci oraz nieco
wczesniej (< 40 lat) w postaci rozlanej. Szacowana prewalencja TGCT w Unii Europejskiej, obejmujgca zaréwno
postaé zlokalizowang, jak i rozlang, wynosi ok. 2 na 10000 os6b. Dane pochodzace z Danii wskazujg na
zapadalnos¢ na poziomie 4,4 przypadkéw na milion dla postaci zlokalizowanej i 1,1 na milion dla postaci rozlanej,
natomiast w Holandii odnotowano wskazniki na poziomie 34 na milion osobolat dla postaci guza zlokalizowane;
w palcach, 11 dla zlokalizowanej w innych konczynach oraz 5 dla postaci rozlanej.

Przyczyng TGCT jest deregulacja genu CSF1, co skutkuje nadprodukcjg CSF1 i rekrutacjg komoérek zapalnych
zaleznych od CSF1R do zajetego stawu. Zmiana moze wystepowacC jako pojedynczy guzek (postac
Zlokalizowana) lub jako liczne guzki (posta¢ rozlana) wzdtuz btony maziowej lub pochewki $ciegniste;.

Objawy TGCT najczesciej obejmujg bdl, sztywnosé, obrzek oraz ograniczenie zakresu ruchu w zajetym stawie,
co moze prowadzi¢ do istotnego ograniczenia jego funkcji. Zlokalizowane postacie guza zwykle umozliwiajg
catkowite wyciecie zmiany z bardzo dobrym lub dobrym wynikiem klinicznym i niskim ryzykiem nawrotu. Rozlana
postaé TGCT wigze sie natomiast z ryzykiem wielokrotnych nawrotéw, a u pacjentow czesciej obserwuje sie
bardziej rozlegte zajecie tkanek i mniejsze prawdopodobienstwo powodzenia leczenia operacyjnego.

Zalecanym sposobem leczenia TGCT jest resekcja guza, jednak w przypadku rozlanej postaci choroby catkowite
usuniecie guza wytgcznie metoda chirurgiczng jest znacznie trudniejsze. Obecnie w Unii Europejskiej nie ma
innego zarejestrowanego produktu leczniczego w tym wskazaniu. Nie istnieje rowniez powszechny standard
postepowania u pacjentéw z rozlang postacig TGCT. W praktyce, w przypadku objawowych postaci stawowych,
w pierwszej linii leczenia zaleca sie radykalng resekcje (potgczenie artroskopii i chirurgii otwartej w przypadku
kolana; artroskopia lub chirurgia otwarta w przypadku biodra). Jako leczenie uzupetniajgce mozna rozwazy¢
izotopowg synowiorteze lub radioterapie zewnetrzng. W przypadku nawrotu lub szybkiej progresji, gdy catkowita
resekcja nie jest mozliwa lub wigzataby sie z ciezkg chorobowoscig — opcje obejmujg subtotalng resekcije
z leczeniem uzupetniajgcym lub leczenie zachowawcze (terapia systemowa celowang lub radioterapia). Celem
leczenia systemowego w przypadku TGCT niekwalifikujgcego sie do leczenia chirurgicznego, jest zmniejszenie
rozmiaru guza w celu umozliwienia resekcji oraz zachowania funkcji stawu i poprawy jakosci zycia pacjenta.

Peksydartynib — produkt o podobnym mechanizmie dziatania do leku Romvimza i istotnej hepatotoksycznosci —
zostat zatwierdzony do uzytku w USA, ale ze wzgledu na negatywny stosunek korzysci klinicznych do ryzyka nie
uzyskat pozwolenia do obrotu w UE.

3 EPAR Romvimza, https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/romvimza-epar-public-assessment-report_en.pdf [dostep:
19.12.2025].
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Komentarz analitykow:

Zdaniem analitykow Agencji, istnieje niepewnos$c dotyczgca polskiego ttumaczenia przedstawionego w ChPL
Romvimza, tj.: ,guz olbrzymiokomdrkowy pochewki $ciegna (TGCT)’, ktére odnosi sie do populacji pacjentow
w ocenianym wskazaniu. Zgodnie z informacjami zawartymi w Zrodtach klinicznych*?, termin tenosynovial giant
cell tumour (TGCT)” w dostownym ttumaczeniu oznacza ,guza olbrzymiokomoérkowego bfony maziowej”, ktéry
moze by¢ zlokalizowany w btonach maziowych i pochewkach Sciegnistych stawéw. Wyrdznia sie natomiast dwie
postacie TGCT — zlokalizowang oraz rozlang. Zgodnie z reklasyfikacjg przedstawiong przez Swiatowa
Organizacje Zdrowia (WHO)*w 2013 r., postac zlokalizowana TGCT obejmuje m.in. guza olbrzymiokomorkowego
pochewki $ciegna, ttumaczonego jako ,giant cell tumor of tendon sheath (GCTTS)”, osobno natomiast klasyfikuje
sie rozlang postac choroby. Na postawie danych zawartych w EPAR Romvimza stwierdzono, ze docelowa
populacja chorych ocenianej interwencji uwzglednia zaréwno pacjentéow ze zlokalizowanym, jaki i rozlanym
TGCT.

2.2. Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Przeszukano nastepujgce zrodta w celu odnalezienia wytycznych praktyki klinicznej:
e Polskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej, PTOK (https://ptok.pl/aktualne-zalecenia-i-standardy);
e European Society for Medical Oncology, ESMO (https://www.esmo.org/);
e American Society of Clinical Oncology, ASCO (https://ascopubs.org/jco/special/guidelines);
¢ National Comprehensive Cancer Network, NCCN (https://www.nccn.org/);

Dodatkowo, przeprowadzono niesystematyczne wyszukiwanie przy uzyciu wyszukiwarki internetowej
z zastosowaniem stow kluczowych ,tenosynovial giant cell tumour guidelines”, ,tenosynovial giant cell tumour
recommendations”, ,TGCT gudelines”. Wyszukiwanie przeprowadzono w dniu 19.12.2025 r., a zaktualizowano
w dniu 10.02.2026 r. Odnaleziono 3 dokumenty wytycznych. Przeglad wytycznych praktykiklinicznej ma na celu
zidentyfikowanie zalecanych interwencji w ocenianym wskazaniu, tj. leczenie dorostych pacjentéw z objawowym
guzem olbrzymiokomérkowym pochewki $ciegna (TGCT) zwigzanym z klinicznie istotnym pogorszeniem
funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub spowodowatyby one
nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnos¢. Najwazniejsze informacje zawarte w odnalezionych
wytycznych przedstawiono w tabeli znajdujgcej sie w zatgczniku 9.1.

Podsumowanie:

Dokumenty wytycznych ESMO 2021 i Consensus Paper from the Community of Experts 2023 (Stacchiotti 2023)
zostaty opublikowane przed rejestracjg produktu leczniczego Romvimza, jednak zaréwno dokument Stacchiotti
2023, jak i NCCN 2026 uwzgledniajg technologie wimseltynib w schemacie postepowania u pacjentéw z TGCT.

Wszystkie odnalezione wytyczne, w systemowym leczeniu pacjentow z TGCT, rekomendujg terapie
z wykorzystaniem peksydartynibu, imatynibu i nilotynibu (kat. [l A wg. Stacchiotti 2023; kat. 1 dla peksydartynibu
oraz 2A dla pozostatych substancji wg NCCN). W dokumencie Stacchiotti 2023 podkresla sie, ze ww. substancje
sg standardem postepowania u pacjentéw z TGCT, u ktdrych poziom ryzyka oraz powiktan pooperacyjnych jest
nieakceptowalny.

W rekomendacjach Stacchiotti 2023 oraz NCCN wimseltynib stanowi jedng z zalecanych opcji
terapeutycznych (kat. IV A wg Stacchiotti 2023; kat. 1 wg NCCN). Wytyczne europejskie (Stacchiotti 2023)
zwracajg uwage na fakt, ze w krajach, w ktorych nie ma dostepnych technologii zatwierdzonych
w leczeniu chorych z TGCT, preferowang opcja powinien by¢é udziat w badaniach klinicznych nad lekami
takimi jak: wimseltynib, emacutuzumab oraz kaplacyzumab. Dodatkowo wskazuje sie na mozliwosc
zastosowania lekéw off-label ukierunkowanych na CSF1 (m.in. imatynib, nilotynib).

Whioski:

Zgodnie z odnalezionymi wytycznymi, postepowanie terapeutyczne u pacjentéw z objawowym TGCT zwigzanym
z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktorych wyczerpano opcje leczenia
chirurgicznego lub spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnos¢, powinno obejmowac
leczenie z wykorzystaniem peksydartynibu, imatynibu, nilotynibu lub wimseltynibu. Ponadto, zaleca sie réwniez
udziat w badaniach klinicznych nad lekami takimi jak: emacutuzumab oraz kaplacyzumab.

4Healey J.H., Bernthal N. M. oraz van de Sande M., Management of Tenosynovial Giant Cell Tumor: A Neoplastic and Inflammatory Disease,
J Am Acad Orthop Surg Glob Res Rev. 2020. 4(11): €20.00028. doi: 10.5435/JAAOSGlobal-D-20-00028.
5 https://www.termedia.pl/onkologia/Vimseltinib -w-leczeniu-pacjentow-z-TGCT.61613.html [dostep: 15.01.2026].
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2.3. Przeglad wczesniejszych ocen AOTMIT

Podsumowanie

Produkt leczniczy Romvimza oraz substancja czynna wimseltynib, nie byty wczesniej przedmiotem oceny
AOTMIT.

24. Analiza dostepnosci opcji terapeutycznych w Polsce

Opcje terapeutyczne stosowane w ocenianym wskazaniu stanowia:
e wg EPAR:
o leczenie chirurgiczne;
o terapia systemowa, celowana lub radioterapia;
o peksydartynib.
e wg odnalezionych wytycznych klinicznych:
o peksydartynib;
o imatynib;
o nilotynib;
o wimseltynib;
o emacutuzumab;
o kaplacyzumab.
e wg badanh klinicznych wtgczonych do analizy w ramach przegladu systematycznego: brak.
Sposrod ww. opcji terapeutycznych wg Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2025 r.6 we wskazaniu:
leczenie dorostych pacjentéw z objawowym guzem olbrzymiokomdrkowym pochewki $ciegna (TGCT) zwigzanym
z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktoérych wyczerpano opcje leczenia

chirurgicznego lub spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnosé, nie sg refundowane
zadne substancje czynne.

Komentarz analitykow

Nalezy zaznaczyc¢, iz we wskazaniu ,nowotwory o niepewnym lub nieznanym charakterze o innym lub
nieokreslonym umiejscowieniu: tkankatgczna i inne tkanki miekkie (ICD-10: D48.1)”, refundowane sg substancje
czynne z katalogu chemioterapii (bleomycyna, cisplatyna, cykofosfoamid, dakarbazyna, doksorubicyna,
epirubicyna, etopozyd, fluorouracyl, ifosfamid, metotrekstat, winkrystyna, winorelbina). Biorgc jednak pod uwage
wytyczne kliniczne, substancje te nie sg zalecane w przedmiotowym wskazaniu. Aktualnie w Polsce, dla
pacjentow z ocenianego wskazania jedyng dostepng opcje terapeutyczng stanowi radioterapia
(radiosynowektomia lub radioterapia wigzkg zewnetrzng (EBRT))".

Dodatkowo, substancje czynne imatynib i nilotynib, zalecane przez wytyczne w ocenianym wskazaniu, sg obecnie
refundowane w Polsce w innych niz oceniane wskazaniach® i mogtyby byc¢ potencjalnie stosowane u pacjentow
z TGCT w ramach procedury off-label. Na dzierr sporzgdzenia niniejszego raportu nie zidentyfikowano jednak
publicznie dostepnych danych dotyczgcych stosowania w Polsce inhibitorow szlaku CSF1 poza wskazaniami
rejestracyjnymi.

2.5. Podsumowanie oceny niezaspokojonej potrzeby zdrowotnej

Guz olbrzymiokomorkowy pochewki sciegna (TGCT) jest rzadkim, nieztosliwym nowotworem, ktérego przyczyng
jest deregulacja genu CSF1. Objawy TGCT najczesciej obejmujg bdl, sztywnosé, obrzek oraz ograniczenie
zakresu ruchu w zajetym stawie, co moze prowadzi¢ do istotnego ograniczenia jego funkcji. Wiekszos¢ pacjentow

8 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkéw spozywczych specjalneg o
przeznaczenia zywieniowego oraz wyroboéw medycznych na 1 stycznia 2026 r. https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-
zdrowia-z-dnia-18-grudnia-2025-r-w-sprawie-wykazu-refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-
zywieniowego-oraz-wyrobow-medycznych-na-1-stycznia-2026-r [dostep: 9.01.2026].

7 Kager M., Kager R., Fatek P. et al., Tenosynovial giant cell tumor, FOLIA MEDICA CRACOVIENSIA 2022. LXIl (2): 93-107, doi:
10.24425/fmc.2022.141702.

Analiza Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 13/37



Romvimza (wimseltynib) OTLI.425.1.2025.22

dotknietych TGCT to osoby mtode oraz w srednim wieku i chociaz choroba ta zazwyczaj nie zagraza zyciu, to ma
jednak wplyw na jego jakos¢.

Gtéwng metodg leczenia TGCT jest jego operacyjne usuniecie. Rozlana postaé TGCT wigze sie natomiast
z ryzykiem wielokrotnych nawrotéw, a u pacjentdow czesciej obserwuje sie bardziej rozlegte zajecie tkanek
i mniejsze prawdopodobienstwo powodzenia leczenia chirurgicznego.

Wedtug odnalezionych wytycznych, postepowanie terapeutyczne w leczeniu pacjentéw z objawowym TGCT
zwigzanym z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia
chirurgicznego lub spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnos¢, powinno obejmowac
leczenie z wykorzystaniem peksydartynibu, imatynibu, nilotynibu lub wimseltynibu. Wytyczne wskazujg, iz
dostepne obecnie dane naukowe sg niewystarczajgce do sformutowania wiarygodnych rekomendacji
dotyczacych stosowania radioterapii w leczeniu TGCT.

Produkt leczniczy Romvimza oraz substancja czynna wimseltynib, nie byly wczesniej przedmiotem oceny
AOTMIT.

Aktualnie w Polsce u pacjentow z TGCT, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub spowodowatyby
one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawno$é, nie jest dostepna zadna refundowana terapia
systemowa — w praktyce klinicznej mozliwe jest jedynie zastosowanie radioterapii.
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3. Wielkos¢ populacji docelowej

3.1. Szacowanie wielkosci populaciji

3.1.1. Opis metodyki

Zgodnie z informacjami zawartymi w ChPL, lek Romvimza jest wskazany do stosowania w leczeniu dorostych
pacjentow z objawowym guzem olbrzymiokomérkowym pochewki $ciegna (TGCT) zwigzanym z klinicznie
istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub
spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnosé.

W oparciu o informacje zawarte w EPAR Romvimza3, zatozono, ze wiekszo$¢ chorych, kwalifikujgcych sie do
leczenia oceniang interwencja, bedg stanowili pacjenci z rozlang postacig choroby (guzkowym zapaleniem btony
maziowej stawdéw — ICD-10: M12.2). U pacjentéw ze zlokalizowanym TGCT chirurgiczne leczenie stanowi
preferowang metode terapii.

Ponizej przedstawiono liczbe pacjentéw (unikalne numery PESEL) z rozpoznaniem ICD-10: M12.2 w ostatnich
5 latach (Tabela 2).

Tabela 2. Liczba pacjentéw z rozpoznaniem guzkowe zapalenie blony maziowej stawéw (ICD-10: M12.2) w okresie
2020-2025 r.

Pacjenci

. 2020 2021 2022 2023 2024 2025
(unikalne numery PESEL)
Sprawozdano kod (gtéwny lub
wspotistniejacy) 218 lat 61 53 68 87 97 105

ICD-10: M12.2

Zrédto: Zintegrowany Model Analityczny CeZ (data dostepu: 16.01.2026).

Na podstawie sprawozdanych danych, za pomocg funkcji Arkusz prognozy programu Excel, dokonano
ekstrapolacji w celu oszacowania liczby pacjentdw z rozpoznaniem ICD-10: M.12.2 w nastepnych latach.
Otrzymane wyniki przedstawiono ponizej (Tabela 3).

Tabela 3. Oszacowana prognozowana liczba pacjentéw z guzkowym zapaleniem btony maziowej stawéw na lata 2026-
2027

Rok 2026 2027
Prognozowana liczba pacjentéw 118 (101 — 135) 130 (111 — 149)
(95% CI)

Zrodio: Opracowanie wtasne AOTMIT.

3.1.2. Wyniki oszacowan

Szacowana populacja w pierwszym roku: 120 (100 — 140; zaokraglenie do petnych dziesigtek).
Szacowana populacja w drugim roku: 130 (110 — 150; zaokraglenie do petnych dziesigtek).

3.2. Podsumowanie szacowania populacji

Szacuje sie, ze populacja docelowa wyniesie ok. 120 oséb w pierwszym roku oraz ok. 130 chorych w drugim
roku. Lek stosowany jest dopoki obserwowana jest korzys$c kliniczna lub do czasu wystgpienia nieakceptowalne;j
toksycznosci.

Nalezy podkresli¢, ze brakuje danych odnosnie liczby pacjentéw z TGCT zwigzanym z klinicznie istotnym
pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub
spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnosc¢. W powyzszym oszacowaniu hie ujeto
réowniez pacjentdw ze zlokalizowang postacig choroby. Biorgc powyzsze pod uwage, przedstawiona
prognozowana liczba pacjentéw obarczona jest znaczng niepewnoscia.
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4. Dowody naukowe

4.1. Wyszukiwanie dowodéw naukowych

W celu odnalezienia dowodéw naukowych dotyczacych leku Romvimza (wimseltynib) we wskazaniu: leczeniu
dorostych pacjentéw z objawowym guzem olbrzymiokomoérkowym pochewki sciegna (TGCT) zwigzanym
z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia
chirurgicznego lub spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnos¢, przeprowadzono
przeglad nastepujacych medycznych baz informacji Medline (przez PubMed), Embase (przez Ovid) oraz
Cochrane Library. Przeszukania zrédet informacji dokonano w dniu 9.01.2026 roku. 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 interwencji, fagczac kwerendy odpowiednimi operatorami logicznymi
Boole’a. Wynikéw wyszukiwania nie ograniczano wzgledem komparatoréw i ocenianych punktéw kohcowych.
Prace prowadzono dwuetapowo, najpierw dokonano selekcji badan po tytutach i abstraktach, a nastepnie
w oparciu o petne teksty publikacji. Selekcja abstraktéw zostata przeprowadzona przez dwdéch analitykow
niezaleznie, po czym drogg konsensusu zakwalifikowano ostatecznie prace do analizy. Do przegladu wigczano
publikacje spetniajgce predefiniowane kryteria wigczenia, przedstawione w tabeli ponize;j.

Tabela 4. Kryteria wiaczenia publikacji do analizy

Kryterium wiaczenia badan Kryterium wylaczenia badan

dorosli pacjenci z objawowym guzem
olbrzymiokomérkowym pochewki $ciegna (TGCT)
zwigzanym z klinicznie istotnym pogorszeniem

Populacja funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano populacja inna niz zdefiniowana w kryterium witaczenia
opcje leczenia chirurgicznego lub spowodowatyby
one nieakceptowalne powiktania lub
niepetnosprawno$¢
Interwencja wimseltynib niezgodna z tg wskazang w kryteriach wigczenia
Komparator brak ograniczen
Punkty koncowe brak ograniczen
Typ badan poszukiwano doniesien pierwotnych o najwyzszym poziomie wiarygodnosci

publikacje w innych jezykach, brak publikaciji
petnotekstowych, doniesienia konferencyjne, badania
przeprowadzone na zwierzetach lub in vitro

publikacje w jezyku polskim i angielskim, badania

Inne dotyczace ludzi
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W ramach przegladu systematycznego zakwalifikowano dwie publikacje, odstgpiono natomiast od ich opisu, poniewaz jedna® z nich odnosita sie do gtéwnego
badania rejestracyjnego leku Romvimza, natomiast druga® do badania wspierajgcego I/l fazy DCC-3014, majgcego na celu ocene bezpieczenstwa
i skutecznosci leku oraz ustalenie jego wtasciwej dawki. W tabeli ponizej przedstawiono charakterystyke gtéwnego badania rejestracyjnego.

Tabela 5. Skrotowa charakterystyka wybranych badan wigczonych do przegladu systematycznego

Interwencja / Komparator

interwencyjne

Zrédio
Deciphera
Pharmaceuticals,
LLC

e podwdjnie Slepej proby (Czesé 1)
oraz otwartej proby (Czes¢ 2),
o wieloosrodkowe (w tym Polska).

Hipoteza: superiority.

Czas obserwaciji:

o faza podwodjnie  zaslepiona
(Czes¢ 1.): 24 tygodnie;

o faza otwartej proby (Czes¢ 2.): 24
tygodnie;

e max. okres obserwacji: 97 tyg.
(22,4 mies.).

powazne powiktania.

Przed wigczeniem do badania chorzy nie mogli
stosowac uprzednio terapii systemowej
ukierunkowanej na CSF1 lub CSF1R, natomiast
uprzednia terapia imatynibem lub nilotynibem byta
dozwolona.

Pacjentéw zrandomizowano w stosunku 2:1 do
grupy otrzymujacej wimseltynib lub placebo
w pierwszej czesci badania. Po zakonczeniu Czgsci
1. chorzy, ktérzy wyrazili che¢ kontynuacji leczenia
bedg mogli przejs¢ do drugiej czesci badania.
Uczestnicy zrandomizowani do placebo przejda na
leczenie  wimseltynibem, natomiast, pacjenci
poczatkowo zrandomizowani do wimseltynibu bedg
kontynuowac jego stosowanie.

Charakterystyka pacjentéw:
o kobiety stanowity 59,3%, a mezczyzni 40,7%;
e Srednia wieku wyniosta 43,4 lat (mediana 44
lata);
e rasa biata stanowita 65%;
e rodzaj TGCT:
o rozlany: 69,1%;
o zlokalizowany 29,3%;
o brak danych: 1,6%;

Komparator:
Placebo podawane doustnie, dwa

razy w tygodniu.

Badanie Metodyka Populacja Punkty koncowe
MOTION Badanie: Dorosli pacjenci z guzem olbrzymiokomérkowym | Interwencja: Pierwszorzedowy:
(NCT05059262) o fazy lll, pochewki sciegna (TGCT), w przypadku ktérego | \wimseltynib podawany doustnie | » Wskaznik obiektywnych odpowiedz
« randomizowane, resekcja  chirurgiczna ~ moze  spowodowa | dwa razy w tygodniu w dawce 30 (ang. objective response rate, ORR),
i pogorszenie ograniczen  funkcjonalnych lub | g oceniany przez Niezalezny,
Typ badania: « dwuramienne,

Zaslepiony Przeglad Radiologiczny
(ang. Independent Radiologic Review,
IRR) i potwierdzony w oparciu
o kryteria RECIST 1.1 (ang.
Response Evaluation Criteria in Solid
Tumors, version 1.1) w 25. tygodniu.

Pozostate brane):

e Zmiana wzgledem wartosci wyjsciowej
w skali Systemu Pomiaru Wynikéw

zgtaszanych przez Pacjentow —
Funkcja Fizyczna (ang. Patient-
reported  Outcomes Measurement
Information System-Physical
Function, PROMIS-PF) w  25.
tygodniu.

e Zmiana wzgledem wartosci wyjsciowej
w Numerycznej Skali Oceny (ang.
Numeric Rating  Scale, NRS)
najwiekszej odczuwanej sztywnos$ci
w 25. tygodniu.

e Zmiana wzgledem warto$ci wyj$ciowej
w Skali Wizualno Analogowej EuroQol
(ang. EuroQol - Visual Analogue
Scale, EQ-VAS) w 25. tygodniu.

8 Gelderblom H., Bhadri V., Stacchiotti S. et al., Vimseltinib versus placebo for tenosynovial giant cell tumour (MOTION): a multicentre, randomised, double-blind, placebo-controlled, phase 3 trial,
Lancet 2024. 403(10445): 2709-2719. doi:10.1016/S0140-6736(24)00885-7.
9 Gelderblom H., Razak A.A., Taylor M.H. et al., CSF1R Inhibition in Patients with Advanced Solid Tumors or Tenosynovial Giant Cell Tumor: A Phase | Study of Vimseltinib, Clin Cancer Res. 2024.
30(18): 3996—4004. doi: 10.1158/1078-0432.CCR-24-0103.
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Interwencja / Komparator

Badanie Metodyka Populacja Punkty koncowe
e coO najmniej jeden wczesdniejszy zabieg o Odsetek uczestnikéw z odpowiedzig
chirurgiczny: 74%; oceniang na podstawie Numerycznej

Skali Oceny (NRS) Skréconego
Inwentarza Bo6lu (ang. Biref Pain
Inventory, BPI) oraz stosowania lekow

e wczesniejsza terapia systemowa:
o imatynib: 18,7%;

o nilotynib: 4,9%; przeciwbolowych w 25. tygodniu.
o wczesniejsze stosowanie radioterapii: 8,9%; e ORR wg wskaznika objetosci guza
¢ lokalizacja guza: (ang. tumor volume score, TVS)
o konczyna dolna: 88,6%; w 25. tygodniu.
o inne: 11,4%. e Zmiana wzgledem wartosci wyjsciowej

w zakresie aktywnego ruchu (ang.
range of motion, ROM) zajetego

Liczba pacjentow: stawu, w odniesieniu do standardu
tacznie: N=123 referencyjnego w 25. tygodniu.

e wimseltynib: n=83; e Czesto$¢ wystepowania i nasilenie
« placebo: n=40. zdarzeh niepozgdanych.

Zrédlo:  Opracowanie wlasne na podstawie EPAR Romvimza, https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-report/romvimza-epar-public-assessment-report _en.pdf,
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05059262 [dostep: 12.01.2026].
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4.21.

Opis komparatora

Komparatorem w badaniu rejestracyjnym dlaleku Romvimza byto placebo. Biorgc pod uwage wytyczne kliniczne,
technologie alternatywne w stosunku do ocenianej interwencji mogtyby stanowi¢ peksydartynib, imatynib lub
nilotynib. Aktualnie w Polsce dla pacjentéw z TGCT, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub
spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnosc¢, dostepna jest jedynie radioterapia.

422

Opis punktéw koncowych

Badanie MOTION:

Punkty kohcowe odnoszace sie do:
Smiertelnosci: brak.
Przezycia wolnego od progresji: brak.

Jakosci zycia:

)

Zmiana wzgledem wartosci wyjsciowej w skali Systemu Pomiaru Wynikow zgtaszanych przez
Pacjentéw — Funkcja Fizyczna (ang. Patient—Reported Outcomes Measurement Information System-
Physical Function, PROMIS-PF) do 25. tygodnia — kwestionariusz obejmowat 15 pytarn ocenianych
w pieciostopniowej skali werbalnej. tgczne wyniki przedstawiano w zakresie od 0 do 100, gdzie
wyzsze wartosci oznaczaty mniejsze ograniczenia funkciji fizycznej i lepszy stan zdrowia.

Zmiana wzgledem wartosci wyjsciowej w Numerycznej Skali Oceny (ang. Numeric Rating Scale,
NRS) najwiekszej odczuwanej sztywnosci do 25. tygodnia — pojedyncze pytanie oceniajgce
najwiekszg sztywnos¢ w ciggu ostatnich 24 godzin, w skali od 0 do 10, gdzie nizsze wartosci
oznaczaty nizszy poziom sztywnosci.

Zmiana wzgledem warto$ci wyjsciowej w Skali Wizualno-Analogowej EuroQol (ang. EuroQol — Visual
Analogue Scale, EQ-VAS) do 25. tygodnia — pomiar ogolnego stanu zdrowia na podstawie skali,
w ktorej wartos¢ 0 oznaczata ,najgorszy wyobrazalny stan zdrowia”, a wynik 100 ,najlepszy
wyobrazalny stan zdrowia”.

Odsetek uczestnikdw z odpowiedzia oceniang na podstawie Numerycznej Skali Oceny (NRS)
Skréconego Inwentarza Bolu (ang. Brief Pain Inventory, BPl) oraz stosowania lekow
przeciwbolowych [od wartosci wyjsciowej do 25. tygodnia] — wartos¢ 0 w skali oznaczata ,brak bolu”,
a 10 ,najgorszy wyobrazalny bél”. Odpowiedz u pacjenta zostata zdefiniowana jako spadek o co
najmniej 30% w sSredniej wartosci BPI dla najwiekszego bdélu wg NRS oraz brak wzrostu o 230%
w stosowaniu opioidowych lekéw przeciwbdlowych.

Wyleczenia: brak.
Zastepczych punktéw koncowych:

@)

Wskaznik obiektywnych odpowiedzi (ang. objective response rate, ORR), oceniany przez Niezalezny,
Zaslepiony Przeglad Radiologiczny (ang. Independent Radiologic Review, IRR) i potwierdzony
w oparciu o kryteria RECIST 1.1 (ang. Response Evaluation Criteria in Solid Tumors, version 1.1) [od
wartosci wyjsciowej do 25. tygodnia] — zdefiniowany jako odsetek pacjentéw, ktérzy osiggneli
odpowiedz catkowitg (ang. complete response, CR) lub czesciowg (ang. partial response, PR) —
punkt pierwszorzedowy.

ORR wg wskaznika objetosci guza (ang. tumor volume score, TVS) [od wartosci wyjsciowej do 25.
tygodnia] — oceny dokonywano w oparciu o0 badanie wykonane metodg rezonansu magnetycznego;
guz o objetosci rownej maksymalnie rozdetej jamie stawowej lub pochewce $sciegna otrzymywat wynik
10, natomiast wynik 0 oznaczat brak dowoddw na obecnos¢ guza.

Zmiana wzgledem wartos$ci wyj$ciowej w zakresie aktywnego ruchu (ang. range of motion, ROM)
zajetego stawu, w odniesieniu do standardu referencyjnegow 25. tygodniu — pomiar zajetego stawu
oraz przeciwlegtego, nieobjetego chorobg stawu zostat wykonany za pomocg goniometru i wyrazony
w stopniach. Na poczgtku badania zidentyfikowano ruch o najmniejszej wzglednej wartosci ROM
(najgorszy) i ruch ten zostat wykorzystany do oceny zmiany wzglednego ROM w kolejnych
pomiarach. Obliczony, wzgledny ROM poréwnano z wartoscig referencyjng okreslong przez
American Medical Association.

Bezpieczehstwa:

@)

Czestos¢ wystepowania i nasilenie zdarzen niepozgdanych.
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4.3. Kryteria populacji docelowej

Zestawienie kryteridw populacji docelowej na podstawie badania rejestracyjnego MOTION oraz ChPL Romvimza
przedstawiono w tabeli znajdujgcej sie w zatgczniku 9.4.

Podsumowanie:

Zaréwno w gtéwnym badaniu rejestracyjnym, jak i w ChPL kryterium rozpoczecia terapii produktem leczniczym

Romvimza byta diagnoza objawowego TGCT, w przypadku ktérego resekcja chirurgiczna moze potencjalnie
spowodowaé pogorszenie ograniczenia funkcjonowania fizycznego lub ciezkie powiktania. Kryteria wigczenia
oraz wykluczenia sg szerzej opisane w badaniu rejestracyjnym niz w Charakterystyce Produktu Leczniczego.

Z badania MOTION byli wykluczani m.in. pacjenci z: aktywnym nowotworem wymagajgcym rownoczesnego
leczenia; wydtuzeniem odstepu QT ; klinicznie istotnymi chorobami wspdtistniejgcymi; aktywng chorobg watroby
lub drég zotciowych oraz ze znang infekcjg HIV, HCV, HBV lub gruZlica.

44. Ocena jakosci badan

Wiarygodnos¢ badania rejestracyjnego MOTION, ktore zostato wigczone do analizy, oceniono z zastosowaniem
narzedzia z Risk of bias Tool 2.0. Szczegdty oceny przedstawiono w zatgczniku 9.5.

Whioski:

Ogdlne ryzyko btedu systematycznego w badaniu rejestracyjnym oceniono jako niskie.

4.5. Podsumowanie materialu dowodowego

Ocene efektywnosci klinicznej ocenianej technologii przeprowadzono w oparciu o badania stanowigce podstawe
whnioskowania na rzecz procedury dopuszczenia do obrotu przez EMA:

e MOTION (badanie rejestracyjne) — wieloosrodkowe, randomizowane badanie Il fazy, oceniajgce
skutecznos¢ i bezpieczehstwo zastosowania wimseltynibu u dorostych pacjentéw z guzem
olbrzymiokomoérkowym pochewki $ciegna (TGCT), w przypadku ktérego resekcja chirurgiczna moze
spowodowaé pogorszenie ograniczen funkcjonalnych lub powazne powikfania.

Ponadto przeprowadzono przeglad systematyczny ukierunkowany na identyfikacje badah pierwotnych
0 najwyzszym poziomie wiarygodnosci, w wyniku ktérego nie zidentyfikowano innych, niz badanie rejestracyjne,
badan z randomizacjg, odnaleziono natomiast dodatkowe zrodta informaciji:
e publikacja Gelderblom H., Bhadri V., Stacchiotti S. et al. 2024, opisujgca wyniki badania rejestracyjnego
MOTION,;

e publikacja Gelderblom H., Razak A.A., Taylor M.H. et al. 2024, opisujgca wyniki badania wspierajgcego
DCC-3014-01-001;

e wyniki z badania rejestracyjnego, opublikowane na stronie clinicaltrials.gov.

Wiarygodnos¢ badania rejestracyjnego  MOTION oceniono wg narzedzia RoB 2.0. dla badan
z randomizacjg. Ogdlne ryzyko btedu systematycznego w badaniu oceniono jako niskie.
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5. Ocena sity interwencji

5.1. Ocena skutecznosci klinicznej

Ponizej (Tabela 6) przedstawiono i omowiono dane dla najwazniejszych punktéw koncowych gtéwnego badania rejestracyjnego MOTION. Wyniki te dotycza
okresu podwdjnie zaslepionego badania, w ktérym poréwnywano skutecznos¢ wimseltynibu z placebo.

Tabela 6. Zestawienie wynikow skutecznosci na podstawie badania rejestracyjnego MOTION (oceniane w 25. tygodniu)

Parametr Wimseltynib, n=83 Placebo, n=40 Uwagi
Jakos¢ zycia
PROMIS-PF
Zmiana $rednich LS od wartos$ci poczatkowej (95% ClI) 4,6 (2,7; 6,5) 1,3 (-0,5; 3,0)
Réznica w $rednich LS (95% Cl) 3,3(1,4; 5,2) p=0,0007
Najwieksza sztywnos¢ NRS
Zmiana srednich LS od warto$ci poczatkowej (95% Cl) -2,1 (-2,5; -1,6) -0,3 (-0,8; 0,3)
R6znica w $rednich LS (95% Cl) -1,8 (-2,5; -1,1) p<0,0001
EQ-VAS
Zmiana $rednich LS od warto$ci poczatkowej (95% ClI) 13,5 (8,9; 18,2) 6,1 (0,5; 11,8)
Réznica w $rednich LS (95% Cl) 7,4 (1,4, 13,4) p=0,0155
BPI
Odsetek odpowiedzi (95% Cl) 48,2% (37,1; 59,4) 22,5% (10,8; 38,5)
Ro6znica w zakres;l(;adgg\s,vitaléa2 ?S;Z,gl)ktéwch uzyskano 26,2% (9,5: 42,8) p=0,0056
Pozostate punkty koncowe
ORR wg RECIST v1.1 (95% ClI) 40% (29; 51) 0% (0; 9) p<0,0001
CR 5% 0%
PR 35% 0%
SD 51% 82%
PD 0 0
ORR wg wskaznika objetosci guza (95% Cl) 67% (56; 77) 0% (0; 9) p<0,0001
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Parametr Wimseltynib, n=83 Placebo, n=40 Uwagi
Aktywny ROM
Zmiana $rednich LS od warto$ci poczatkowej (95% Cl) 18,4 (5,6; 31,2) 3,8 (-10,5; 18,0)
Réznica w $rednich LS (95% Cl) 14,6 (4,0; 25,3) p=0,0077

Zrédto: ChPL Romvimza.
LS — metoda najmniejszych kwadratéw (ang. least squares)

Po zakonczeniu fazy podwdjnie zaslepionej (po 25. tygodniu) uczestnicy przydzieleni do ramienia interwencyjnego kontynuowali leczenie wimseltynibem,
natomiast pacjenci pierwotnie zrandomizowani do ramienia placebo uzyskali mozliwos¢ przejscia do ramienia interwenciji. £acznie, 88 pacjentéw ukonczyio
drugg, otwartg faze badania.

W analizie opisowej przeprowadzonej w tygodniu 97., w otwartej fazie badania, 19 sposréd 83 pacjentéw poczgtkowo losowo przydzielonych do grupy
otrzymujgcej wimseltynib (23%) uzyskato catkowitg odpowiedz (CR) zgodnie z RECIST v1.1, przy medianie czasu do CR wynoszgcej ok. 50 tygodni. Wyniki te
wskazujg, ze ocena punktéw koncowych skutecznosci w 25. tygodniu badania byta znacznie przedwczesna.
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5.2. Ocena bezpieczenstwa stosowania

Profil bezpieczenstwa ocenianej technologii oparto na zbiorczych analizach 184 uczestnikow, ktérzy otrzymywali
wimseltynib w dawce 30 mg dwa razy w tygodniu, w badaniu MOTION (n=118, w tym 35 oséb z grupy placebo
z Czesci 2, ktére przeszty do grupy badanej) oraz w wspierajgcym badaniu DCC-3014 1/l fazy (n=66). Mediana
czasu trwania leczenia wimseltynibem wyniosta 13 miesiecy.

Ponizej (Tabela 7) przedstawiono dane dotyczace bezpieczehstwa stosowania technologii Romvimza na
podstawie wynikéw gtéwnego badania rejestracyjnego MOTION oraz badania wspierajagcego DCC-3014.

Tabela 7. Podsumowanie wynikoéw dotyczacych bezpieczenstwa wimseltynibu (badanie MOTION oraz dane tgczone
z badania MOTION i badania DCC-3014)

MOTION MOTION + DCC-3014
Parametr Wimseltynib Placebo Wimseltynib

n= 83 n=39 n=184
Liczba pacjentow z co najmniej jednym: n (%)
Jakiekol.wiek zdarzenie niepozgdane zwigzane 83 (100) 37 (95) bd
z leczeniem (ang. treatment-emergent adverse event, TEAE)
TEAE zwigzane z leczeniem 79 (95) 29 (74) 178 (97)
TEAE stopnia 3./4. 31 (37) 4 (10) bd
TEAE stopnia 3./4. zwigzane z leczeniem 25 (30) 1(3) bd
Powazne AE (ang. serious adverse event, SAE) 6 (7) 1(3) bd
SAE zwigzane z leczeniem 1(1) 0 bd
TEAE prowadzace do modyfikacji dawki 47 (57) 2 (5) bd
TEAE prowadzace do przerwania leczenia 37 (45) 2 (5) bd
TEAE prowadzace do trwatego zakonczenia leczenia 3(4) 0 17 (9)
TEAE prowadzace do zgonu 0 0 bd
Najczesciej zgtaszane TEAE zwigzane z leczeniem:
Obrzek okotooczodotowy 36 (43) 5(13) 82 (45)
Zmeczenie 27 (33) 6 (15) 52 (28)
Obrzek twarzy 25 (30) 2 (5) 46 (25)
Astenia 21 (25) 5(13) 51 (28)
Swiad 22 (27) 3(8) 48 (26)
Podwyzszony poziom CPK we krwi 19 (23) 0 77 (42)
Podwyzszony poziom ASPAT 17 (21) 1) 48 (26)

bd — brak danych
Zrédio: EPAR Romvimza.

Alerty dotyczace bezpieczenstwa

Na stronie Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznychi Produktéw Biobdjczych (URPL)1O,
na dzien 20.01.2026 r. nie odnaleziono komunikatéw zwigzanych z bezpieczenstwem stosowania leku
Romvimza.

W bazie FDA Adverse Event Reporting System (FAERS)'" na dzien 20.01.2026 r. odnotowano informacje
na temat bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego Romvimza. Zidentyfikowano 331 przypadkéw dziatan
niepozgadanych, z czego 37 dotyczyto ciezkich przypadkow (w tym 1 zgon). Najwiecej powiktan dotyczyto:

e zaburzen ogolnych i stanéw w miejscu podania (187),

"0 https://www.gov.pl/web/urpl/komunikaty -bezpieczenstwa3 [dostep: 20.01.2026].
" https:/fis.fda.gov/sense/app/95239e26-e0be-42d9-a960-9a5f 7f 1c25ee/sheet/4 5beeb74-30ab-46be-8267 -575658 26 33b4/state/analy sis
[dostep: 20.01.2026].
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zaburzen oka (98),

zaburzen w badaniach laboratoryjnych (95),
zaburzen skory i tkanki podskoérnej (92),
zaburzen uktadu nerwowego (73).

W bazie EudraVigilance'? do dnia 20.01.2026 r. odnotowano 4 przypadki dziatan niepozgdanych zwigzanych
z przyjmowaniem wimseltynibu i dotyczyty one:

zaburzen w badaniach laboratoryjnych (2),
urazéw, zatru¢ i powiktan proceduralnych (1),
zaburzeh oka (1).

W bazie VigiAccess'® prowadzonej przez WHO, do dnia 20.01.2026 r. odnotowano 169 przypadkéw dziatan
niepozadanych leku Romvimza. Najczesciej dotyczyty one:

zaburzenh ogolnych i standéw w miejscu podania (98),
zaburzen skory i tkanki podskornej (52),

zaburzen uktadu nerwowego (40),

zaburzen uktadu pokarmowego (33),

urazow, zatrué i powiktan proceduralnych (30).

Ograniczenia analizy klinicznej

Nieliczna populacja (83 pacjentéw w grupie interwenc;ji).
Ze wzgledu na krotki, 24-tygodniowy czas trwania czesci badania kontrolowanej placebo, wnioski
dotyczace petnej skutecznosci technologii w poréwnaniu z placebo sg ograniczone.

Krétki okres leczenia (mediana wynoszgca 13 miesiecy dla badan MOTION i DCC-3014 w analizie
bezpieczenstwa) nalezy uznac za niewystarczajgcy do oceny potencjalnych dtugoterminowych nastepstw
planowanego, dtugotrwatego stosowania ocenianej technologii.

Wysoki odsetek wystepowania odstepstw od protokotu — zaraportowano je u ok. 79% pacjentow.

Populacja badania charakteryzowata sie wysokg heterogenicznoscia, wynikajgcg z wigczenia zaréwno
pacjentow z postacia zlokalizowang choroby, jak i chorych z bardziej agresywna, rozlang postacia.

W badaniu stratyfikacje przeprowadzono w oparciu o lokalizacje guza oraz regionu geograficznego, nie
uwzgledniono natomiast kategorii wielkoSci guza, co przy wysoce heterogenicznej populacji mogtoby
mie¢ wplyw na wiarygodnos¢ wynikow.

Widoczne, tatwe do rozpoznania zdarzenia niepozadane wystepujace na skorze (wysypka, obrzek) mogty
naruszac zaslepienie badania, co z kolei mogto wptyng¢ na raportowane wyniki dotyczgce jakosci zycia.

Ocena wynikow PROMIS-PF, agregowanych dla roznych stawdw, utrudnia wlasciwe oszacowanie
klinicznego znaczenia raportowanej poprawy. Dodatkowo, w badaniu MOTION przeprowadzono
jednorazowg ocene w zakresie PROMIS-PF tuz przed rozpoczeciem leczenia, co nie spetnia zalecenia
dotyczacego przeprowadzenia wielokrotnej oceny i wptywa na ograniczenie wiarygodnosci wynikow.
Prég minimalnie istotnej klinicznie réznicy (ang. Minimal Clinically Important Difference, MCID), przyjety
przez wnioskodawce do interpretacji odsetka pacjentéw odnoszacych korzys¢ kliniczng na podstawie
PRO nie zostat zatwierdzony przez Komitet ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi (ang.
Committee for Medicinal Products for Human Use, CHMP).

Zastosowanie roznicy srednich obliczonej metodg najmniejszych kwadratow do prezentacji wynikéw

oceny jakosci zycia wigze sie z pewnymi ograniczeniami.

o Metoda najmniejszych kwadratéw nie toleruje w zbiorze danych wartosci odstajgcych. Wynika to
z faktu, ze wartos¢ odstajgca wptywa na linie regresji. Dlatego w analizie regresji eliminuje sie
wartosci odstajgce z utworzonych baz danych, aby nie zaburzaty postaci linii regresiji.

o Wybdr metody zalezy od ,,charakteru” uzyskanych danych. Jezeli dane ukfadajg siew widoczny trend
(widac, ze wyniki rosng lub nie), wtedy metoda najmniejszych kwadratow bedzie bardziej przejrzysta
(LSMD). Gdy dane sg rozrzucone na skali ocen, lepiej nie wybiera¢ metody LSMD, poniewaz jestto

"2 https://www.adrreports.eu/en/disclaimer.html [dostep: 20.01.2026].

S https://vigiaccess.org/ [dostep: 20.01.2026].

Analiza Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji 24/37



Romvimza (wimseltynib) OTLI.425.1.2025.22

metoda predykcyjna, czyli probujgca przewidzie¢ warto$ci na podstawie istniejgcych danych. Kazdy
rozrzut danych spowoduje, ze przewidywanie (lub predykcja) bedzie o wiele mniej doktadne.

o Dodatkowo moze to stwarza¢ problemy przy ewentualnym zbieraniu danych, monitorowaniu leczenia
oraz oceny efektywnosci leczenia w warunkach praktyki rzeczywiste;.

5.4. Podsumowanie sily interwencji

Podsumowanie skutecznosci

W gtéwnym badaniu rejestracyjnym MOTION wykazano istotng statystycznie réznice w zakresie wynikéw ORR
wg RECIST v1.1 (40% w grupie interwencji vs 0% w grupie komparatora, p<0,0001) w 25. tygodniu. W grupie
wimseltynibu odpowiedz catkowitg zaraportowano u 5% pacjentéw. Niemniej jednak, u ok. potowy pacjentéw
z grupy interwencji (51%) utrzymywata sie jedynie stabilizacja choroby, przy jednoczesnie bardzo wysokim
odsetku stabilnej choroby w ramieniu placebo (82%).

Dostepna aktualizacja wynikéw dotyczgcych skutecznosci po 97 tygodniach obserwacji wykazuje klinicznie
istotny i znaczacy wzrost odsetka catkowitej odpowiedzi do 23% wsrdod pacjentéw leczonych wimseltynibem, co
sugeruje, ze ocena dokonana w 25. tygodniu byta zbyt wczesna.

W zakresie drugorzedowych punktéw kohcowych badania, tj. zmian ruchomosci stawu (ROM) oraz wynikéw
dotyczacych jakosci zycia (funkcjonowanie fizyczne, sztywnosc, bdl), w 25. tygodniu badania zaobserwowano
statystycznie istotng poprawe w ramieniu interwencji w poréwnaniu z placebo. Nalezy jednoczesnie zauwazyc, iz
istnieje niepewnos¢ dotyczgca raportowanych PRO ze wzgledu na pewne problemy metodologiczne oraz
potencjalne naruszenie zaslepienia w czesci populacji badane;.

Podsumowanie bezpieczenstwa

Analiza roznic w zakresie istotnych parametréw bezpieczenstwa obejmujgcych m.in. czestos¢ wystepowania
TEAE stopnia 3./4. zwigzanych z leczeniem (30% w grupie leczonej wimseltynibem vs 3% w ramieniu placebo)
oraz czestos¢ SAE (wimseltynib 7% vs placebo 3%) moze wskazywac¢ na zwigkszone ryzyko zwigzane ze
stosowaniem wimseltynibu. Nalezy rowniez zauwazy¢, ze u znacznie wiekszego odsetka oséb w ramieniu
interwencji wystgpita modyfikacja dawki spowodowana TEAE (wimseltynib 57% vs placebo 5%).

Do najczesciej wystepujgcych TEAE uznanych za zwigzanych z oceniang interwencjg nalezg m.in.: obrzek
okotooczodotowy, obrzek twarzy, zmeczenie, astenia oraz $wiad.

Najczesciej zgtaszanymi TEAE o stopniu nasilenia 3./4. wsrdd pacjentow leczonych wimseltynibem byty: wzrost
stezenia kinazy kreatynowej we krwi (24%), nadcisnienie tetnicze (89%) oraz $wiad (23%). Wszystkie te zdarzenia
zostaty uznane za zwigzane z leczeniem.

Jedyny zgon, ktéry wystapit w badaniu MOTION spowodowany byt upadkiem i nie zostat uznany za zwigzany
z leczeniem.

Oceniajac bezpieczehnstwo stosowania wimseltynibu u dorostych pacjentow z TGCT, nalezy uwzgledni¢ fakt, ze
jest to schorzenie o charakterze nieztosliwym — pomimo, iz moze ono powodowac istotne objawy kliniczne oraz
prowadzi¢ do ograniczenia ruchomosci stawdw, nie wptywa na ogoélng oczekiwang dtugosc¢ zycia. Ponadto nalezy
zaznaczy¢, ze obecnie dostepne dane dotyczace dtugotrwatego stosowania wimseltynibu sg niewystarczajace,
gdyz jedynie niewielka liczba pacjentow byta leczona przez okres przekraczajgcy 12 miesiecy. Dodatkowo, wg
ChPL Romvimza dtugoterminowe skutki wynikajagce z mechanizmu dziatania leku deplecji makrofagdw,
szczegolnie w takich narzadach jak watroba, skéra, osrodkowy ukfad nerwowy i szpik kostny, sg obecnie
niepewne.

W zwigzku z powyzszym, wnioskowanie dotyczgce dtugoterminowych bezpieczenstwa stosowania wimseltynibu
jest mocno ograniczone.
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6. Ocena wpltywu na budzet

6.1. Oszacowanie kosztéow interwencji i komparatora

6.1.1. Zalozenia

e Do oszacowania kosztow wykorzystano dawkowanie przedstawione w ChPL Romvimza: ,Zalecana
dawka to 30 mg przyjmowane dwa razy na tydzien w odstepie co najmniej 72 godzin, dopoki obserwuje
sie korzysci lub do czasu wystgpienia nieakceptowalnej toksycznosci.”

e W badaniu rejestracyjnym MOTION nie oceniano czasu wolnego od progresji choroby (ang. progression-
free survival, PFS). Oszacowano roczny koszt terapii wimseltynibem.

e W kosztach terapii uwzgledniono koszt leku Romvimza, nie uwzgledniono kosztoéw dodatkowych. Ze
wzgledu na wysoka cene leku, inne koszty dodatkowe stanowig niewielkg cze$¢ kosztow catkowitych.

e Cene produktu leczniczego Romvimza pozyskano ze strony internetowej 4.

e Do przeliczenia ceny z waluty lokalnej, czyli euro na zlote polskie, uzyto Sredniego kursu NBP z dnia
15.01.2026 r., wynoszacego 1 EUR za 4,2068 PLN (Tabela nr 009/A/NBP/2026 z dnia 2026-01-15).

e Z uwagi na brak dostepnej alternatywnej technologii lekowej, odstgpiono od oszacowania kosztéw
komparatora.

Tabela 8. Dane wejsciowe — oceniana technologia

Zalozenie Wartosé Zrédto
Sredni kurs NBP za 1 EUR [PLN] 4,2068 s r%%%a-a/
Dawka zalecana na podanie [mg] 30 ChPL Romvimza
Liczba podan w cyklu 2 ChPL Romvimza
Liczba cykli w roku 52,1 ChPL Romvimza
Cena za mg [PLN] 479,03 www.medizinfuchs.de

6.1.2. Wyniki

Ponizej zaprezentowano oszacowanie rocznychkosztéw terapii lekiem Romvimza, zgodnie z dawkowaniem
lekéw opisanym w ChPL.

Tabela 9. Oszacowanie rocznych kosztow terapii oceniang technologia

Substancja Dawka na Liczba podan Liczba cykli Dawka catkowita Cena za mg [PLN] Koszt na rok
czynna podanie [mg] w cyklu w roku [mg] 9 [PLN]
1 2 3 4 5=2x3x4 6 7=5x6
wimseltynib 30 2 52,1 3126 479,03 1497 443

Zrédio: Opracowanie wlasne AOTMIT.

Tabela 10. Oszacowanie rocznych kosztéw terapii oceniang technologia w wariancie minimalnym i maksymalnym

Wariant Koszt terapii oceniang technologia [PLN]
Minimalny (-20% ceny Romvimza) 1197 954
Sredni 1497 443
Maksymalny (+20% ceny Romvimza) 1796 931

Zrédio: Opracowanie wtasne AOTMIT.

™ https://www.medizinfuchs.de/ROMVIMZA%2B30mg % 2BHartkapseln.html?sac=1 [dostep: 16.01.2026].
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6.2.

6.2.1.

e Analize wplywu na budzet przeprowadzono w celu prognozy

Zatozenia

Wplyw na budzet Funduszu Medycznego

OTLI.425.1.2025.22

rocznych wydatkéw podmiotu

zobowigzanego do finansowania $wiadczen (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) ze $rodkéw Funduszu
Medycznego, w przypadku podjecia decyzji o objeciu refundacjg ocenianej technologii.

e W analizie przyjeto oszacowang w rozdziale 3. wielkos¢ populacji docelowej w I. i w II. roku.
o Koszty leku przyjeto zgodnie z oszacowaniami przedstawionymi w rozdziale 6.1.

Wszystkie ograniczenia dot. szacowania populacji oraz kosztéw terapii stanowig ograniczenia analizy wptywu na
budzet Funduszu Medycznego.

Tabela 11. Dane wejsciowe uwzglednione w analizie wplywu na budzet Funduszu Medycznego

l. rok 1I. rok
Parametr i S i ; Soi (Min:
Wartosé podstawowa Zakres _zmlennosm Wartogé podstawowa Zakres zmiennosci (min;
(min; max) max)
Liczebnos¢ populaciji 120 min 100 130 min 110
docelowe; max 140 max 150
min 1197 954 min 1197 954
Koszt leku 1497 443 1497 443
max 1796 931 max 1796 931
Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT.
6.2.2. Wyniki
Tabela 12. Wyniki analizy wptywu na budzet Funduszu Medycznego
Wariant I. rok Il. rok
minimalny 119 795 400 131 774 940
podstawowy 179 693 160 194 667 590
maksymalny 251 570 340 269 539 650

Zrédto: Opracowanie wiasne AOTMIT.

6.3. Przeglad opublikowanych analiz HTA

W celu odnalezienia zagranicznych analiz ekonomicznych dotyczacych oceny farmakoekonomicznej
wimseltynibu we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentéw z objawowym TGCT zwigzanym z klinicznie istotnym
pogorszeniem funkcjonowania fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub
spowodowatyby one nieakceptowalne powiktania lub niepetnosprawnosc¢, przeprowadzono przeglad medycznych
baz informacji Medline (przez PubMed). Przeszukania zrédet informacji dokonano w dniu 15.01.2026 r.
Zastosowana w bazie strategia wyszukiwania zostata przedstawiona w zatgczniku 9.7.

Dodatkowo dokonano przeszukania wolnotekstowego przy zastosowaniu stéw kluczowych: Romvimza
i vimseltinib w wyszukiwarce internetowej Google oraz stron internetowych nastepujgcych agencji HTA

i organizaciji:
e Wielka Brytania — http://www.nice.org.uk/;
e Szkocja — http://www.scottishmedicines.org.uk/;
e Walia — http://www.awmsg.org/;
¢ Irlandia — http://www.ncpe.ie/;
¢ Kanada — https://www.cda-amc.ca/;
e Francja — http://www.has-sante.fr/;
e Holandia — http://www.zorginstituutnederland.nl/;
e Niemcy — https://www.iqwig.de/;
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e Szwecja — https://www.tlv.se/.

W wyniku przeprowadzonego przegladu systematycznego oraz w ramach przeszukiwania stron internetowych
zagranicznych agenciji i organizacji HTA nie odnaleziono analiz ekonomicznych dla leku Romvimza.

6.4. Ograniczenia oceny wplywu na budzet

¢ Nie uwzgledniono ewentualnych mechanizméw RSS dla ocenianej technologii.

e W kosztach terapii uwzgledniono jedynie koszt leku Romvimza, nie uwzgledniono natomiast kosztéw
dodatkowych.

e Cene produktu leczniczego Romvimza pozyskano z niemieckiej strony internetowe;.

o Wszystkie ograniczenia dotyczace szacowanej liczby populacji docelowej przedstawione w rozdziale 3.
stanowig rowniez ograniczenia oceny wptywu na budzet.

6.5. Podsumowanie oceny wplywu na budzet

Oszacowany, roczny koszt leczenia technologig Romvimza wyniost ok. 1,5 min PLN. W przypadku podjecia
decyzji o refundacji ocenianej technologii, prognozowany wptyw na budzet Funduszu Medycznego wyniesie ok.
180 min zt w | rokui ok. 195 mIn w Il roku. Nalezy podkresli¢, Zze brakuje danych na temat liczby pacjentow, ktérzy
ostatecznie skorzystajg z leczenia wimseltynibem (roczng wielkos¢ populacji docelowej oszacowano w oparciu
o liczbe pacjentéw, u ktoérych sprawozdano kod ICD-10: M12.2 — guzkowe zapalenie btony maziowej stawow
(rozlana postaé choroby)). Przedstawione oszacowanie nie uwzglednia réwniez ewentualnych mechanizmow
dzielenia ryzyka (RSS), ktére mogtyby wptynaé na rzeczywiste koszty po stronie ptatnika.

W wyniku przeprowadzonego przegladu systematycznego oraz w ramach przeszukiwania stron internetowych
zagranicznych agencji i organizacji HT A nie odnaleziono analiz ekonomicznych dla leku Romvimza.
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7. Przeglad rekomendacji refundacyjnych

W celu odnalezienia rekomendacji finansowych dotyczacych stosowania wimseltynibu we wskazaniu: leczenie
dorostych pacjentéw z objawowym TGCT zwigzanym z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania
fizycznego, u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub spowodowatyby one nieakceptowalne
powiktania lub niepetnosprawnos¢, przeprowadzono wyszukiwanie na stronach nastepujgcych agencji HTA oraz
instytucji dziatajgcych w ochronie zdrowia:

e Wielka Brytania — http://www.nice.org.uk/;

e Szkocja — http://www.scottishmedicines.org.uk/;
e Walia — http://www.awmsg.org/;

¢ Irlandia — http://www.ncpe.ie/;

e Kanada — https://www.cda-amc.ca/;
e Francja — http://www.has-sante.fr/;
e Holandia — http://www.zorginstituutnederland.nl/;

» Niemcy — https://www.g-ba.de/;
e Szwecja — https://www.tlv.se/.

Wyszukiwanie przeprowadzono dnia 15.01.2026 r. przy zastosowaniu stowa kluczowego Romvimza i vimseltinib.
Szczegoly przedstawiono w tabeli ponize;j.

Tabela 13. Rekomendacje refundacyjne dla produktu leczniczego

Orgal"uzaqa Wskazanie Rekomendacja Tres¢ i uzasadnienie
kraj, rok
National Institute for w leczeniu guzéw Zawieszona Przewidywana data publikacji: do potwierdzenia.
Health and Care olbrzymiokomérkowych
Excellence pochewki  $ciegna, gdy
NICE zabieg chirurgiczny  jest
Wielka Brytania niewskazany .
2025
Link
Zorginstituut W zakresie przewidzianym w W trakcie Romvimza znajduje sie na liscie lekow do przegladu
Nederland, kontekscie leczenia wramach blokady dla drogich lekéw (nl. sluis voor
ZIN medycznego. dure geneesmiddelen). W blokadzie umieszczane sg
tylko leki lub zabiegi o wysokiej cenie lub wysokim
2026 . ;
i ryzyku finansowym. Lek ten oczekuje na dalsze
Holandia analizy poréwnujgce zobecnym standardem opieki,
biorgc po uwage zaproponowang cene w odniesieniu
Link do aktualnie dostepnych terapii.
Gemeinsamer Objawowe guzy W trakcie Decyzja spodziewana w potowie kwietnia 2026 roku.
Bundesausschuss olbrzymiokomérkowe
G-BA pochewki $ciggna
2025
Niemcy
Link

Zrédto: Opracowanie wiasne AOTMIT na podstawie stron internetowych podanych w powyzszej tabeli.

Podsumowanie

W wyniku wyszukiwania nie zidentyfikowano zadnych rekomendacji refundacyjnych. Odnotowano jedynie
informacje o trwajgcej ocenie w Holandii i Niemczech (decyzja oczekiwana w kwietniu 2026 r.) oraz zawieszonej
ocenie w Wielkiej Brytanii.
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8. Zrédia

Badania pierwotne i wtérne

Gelderblom 2024

Gelderblom 2024

NCT05059262

Gelderblom H., Bhadri V., Stacchiotti S. et al., Vimseltinib versus placebo for tenosynovial giant cell tumour
(MOTION): a multicentre, randomised, double-blind, placebo-controlled, phase 3 trial, Lancet 2024. 403(10445):

2709-2719. doi:10.1016/S0140-6736(24)00885-7.

Gelderblom H., Razak A.A., Taylor M.H. et al., CSF1R Inhibition in Patients with Advanced Solid Tumors or
Tenosynovial Giant Cell Tumor: A Phase | Study of Vimseltinib, Clin Cancer Res. 2024. 30(18): 3996—4004. doi:
10.1158/1078-0432.CCR-24-0103.

https://clinicaltrials.gov/study/NCT05059262 [dostep: 12.01.2026].

Rekomendacje kliniczne i finansowe

ESMO 2021
G-BA

NCCN 2026

NICE 2025

Stacchiotti 2023

ZIN 2026

Pozostate publikacje

ChPL Romvimza

EPAR Romvimza

EudraVigilance
FDA FAERS

Healey 2020

Kager 2022

Medizinfuchs
Obwieszczenie MZ

Termedia
URPL

VigiAccess

European Society for Medical Oncology, 2021 https://www.annalsofoncology.org/article/S0923-7534(21)02184-
0/pdf [dostep: 10.02.2026].

Gemeinsamer Bundesausschuss, 2025 https://www.g-ba.de/bewertungsverfahren/nutzenbewertung/1274/
[dostep: 15.01.2026].

National Comprehensive Cancer Network v.1.2026, 2026
https://www.nccn.org/login?ReturnURL=https://www.nccn.org/professionals/physician gls/pdf/sarcoma.pdf
[dostep: 10.02.2026].

National Institute for Health and Care Excellence, 2025 https://www.nice.org.uk/guidance/indevelopment/qgid-
ta11640 [dostep: 15.01.2026].

A Consensus Paper from the Community of Experts, 2023
https://www.cancertreatmentreviews.com/action/showPdf?pii=S0305-7372%2822%2900160-8 [dostep:
10.02.2026].

Zorginstituut Nederland, 2026 https://www.zorginstituutnederland.nl/wat-wij-doen/programmas-en-

samenwerkingsverbanden/horizonscan-geneesmiddelen/sluis-voor-dure-geneesmiddelen/overzicht-
geneesmiddelen-in-de-sluis [dostep: 15.01.2026].

Charakterystyka  Produktu Leczniczego Romvimza, https://www.ema.europa.eu/pl/documents/product-
information/romvimza-epar-product-information pl.pdf [dostep: 19.12.2025].

European Public Assessment Report Romvimza, https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-
report/romvimza-epar-public-assessment-report en.pdf [dostep: 19.12.2025].
https://www.adrreports.eu/en/disclaimer.html [dostep: 20.01.2026].

FDA Adverse Event Reporting System (FAERS) Public Dashboard, https://fis.fda.gov/sense/app/95239e26-e0be-
42d9-a960-9a5f 7f 1c25ee/sheet/45beeb74-30ab-46be-8267-57565826 33b4/state/analysis [dostep: 20.01.2026].

Healey J.H., Bernthal N. M. oraz van de Sande M., Management of Tenosynovial Giant Cell Tumor: A Neoplastic
and Inflammatory Disease, J Am Acad Orthop Surg Glob Res Rev. 2020. 4(11): €20.00028. doi:
10.5435/JAAOSGlobal-D-20-00028.

Kager M., Kager R., Fatek P. et al., Tenosynovial giant cell tumor, FOLIA MEDICA CRACOVIENSIA 2022. LXII
(2): 93-107, doi: 10.24425/fmc.2022.141702.

https://www.medizinfuchs.de/ROMVIMZA %2B30mg %2BHartkapseln.html?sac=1 [dostep: 16.01.2026].

Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2025 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 stycznia 2026 r.
https://www.gov.pl/web/zdrowie/obwieszczenie-ministra-zdrowia-z-dnia-18-grudnia-202 5-r-w-sprawie-wykazu-
refundowanych-lekow-srodkow-spozywczych-specjalnego-przeznaczenia-zywieniowego-oraz-wyrobow-
medycznych-na-1-stycznia-2026-r [dostep: 9.01.2026].

https://www.termedia.pl/onkologia/Vimseltinib -w-leczeniu-pacjentow-z-TGCT,6 1613.html [dostep: 15.01.2026].

Urzad Rejestracji  Produktow Leczniczych, @ Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobodjczych,
https://www.gov.pl/web/urpl/komunikaty-bezpieczenstwa3 [dostep: 20.01.2026].

WHO VigiAccess, https://vigiaccess.org/ [dostep: 20.01.2026].
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9. Zataczniki

9.1.

Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Tabela 14. Przeglad interwencji wg wytycznych praktyki klinicznej we wskazaniu: leczenie dorostych pacjentéw
z guzem olbrzymiokomérkowym pochewki sciegna (TGCT)

Nazwa organizacji,
skrot, rok, kraj

Rekomendowane interwencje

European Society for
Medical Oncology
ESMO 2021
(Europa)

Link

Systemic agents in treatment of patients with TGCT:
o pexidartinib;
o imatinib;

o nilotinib.

A Consensus Paper
from

the Community of
Experts

2023
(Europa)
Link

TGCT that can be removed but with unacceptable amount of risk, complication, or suffering

Systematic therapy:
e medicines that target the abnormal production of CSF1, a major driver of the growth of TGCT, are
considered standard (I, A):

o pexidartinib;
o imatinib;
o nilotinib;
e in countries without approved medicines, the preferred option should be clinical trial participation or
off-label drugs that target CSF1 (e.g., imatinib, nilotinib) when available (IV,A). Clinical trial medicines:
o emactuzumab;
o cabiralizumab;
o vimseltinib.

Level of evidence:

|- Highly reliable evidence.

Il — Moderately reliable evidence.

Il — Some evidence, with some reliability.
IV — Some evidence, less reliability.

V — Opinion or experience based.

Grade of recommendation:

A — Strongly recommended.

National
Comprehensive
Cancer Network,
NCCN 2026
v.1.2026
(USA)

Link

Systematic therapy and regiments with activity for patients with tenosynovial giant cell tumor (TGCT,

Preferred regimens:

e pexidartinib (cat. 1);

e vimseltinib (cat.1).

Useful in certain circumstances:
o imatinib;

o nilotinib.

NCCN Categories of Evidence and Consensus:

Category 1 — Based upon high-level evidence (21 randomized phase 3 trials or high-quality, robust meta-analyses), there is
uniform NCCN consensus (285% support of the Panel) that the intervention is appropriate.

Category 2A — Based upon lower-level evidence, there is uniform NCCN consensus (285% support of the Panel)
that the intervention is appropriate.

Category 2B — Based upon lower-level evidence, there is NCCN consensus (250%, but 285% support of the Panel)
that the intervention is appropriate

Category 3 — Based upon any level of evidence, there is major NCCN disagreement that the intervention is appropriate.
All recommendations are category 2A unless otherwise indicated.

Zrédio: Opracowanie wlasne AOTMIT.
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9.2.

Strategia wyszukiwania

OTLI.425.1.2025.22

Tabela 15. Strategia wyszukiwania doniesien naukowych dla leku Romvimza w bazie Cochrane Library

N K d Liczba rekordow
d werenda (9.01.2026 r.)
"randomized controlled trial" OR "controlled clinical trial" OR "randomized" OR "placebo" OR "clinical
#1 . COR " OR "l 1944 549
trials as topic" OR "randomly" OR "trial

#2 Romvimza OR vimseltinib 14

#3 “tenosynovial giant cell tumour” OR “TGCT’ 59

#4 #1 AND #2 AND #3 13

Zrodio: Opracowanie wtasne AOTMIT.

Tabela 16. Strategia wyszukiwania doniesien naukowych dla leku Romvimza w bazie Medline via PubMed

N K d Liczba rekordow
r werenda (9.01.2026 r.)
"randomized controlled trial" OR "controlled clinical trial" OR "randomized" OR "placebo" OR "clinical
#1 . " OR " " OR "l 2358 716
trials as topic" OR "randomly" OR "trial
#2 Romvimza OR vimseltinib 20
#3 “tenosynovial giant cell tumour” OR “TGCT’ 1380
#4 #1 AND #2 AND #3 5

Zrédto: Opracowanie wlasne AOTMIT.

Tabela 17. Strategia wyszukiwania doniesien dla leku Romvimza w bazie Embase via Ovid

o Kwerenda Liczba rekordow
(9.01.2026 r.)
#1 "random*".af . 2890 773
#2 randomized controlled trial.af. 1 459 665
#3 controlled clinical trial.af. 503 011
#4 placebo.af. 653 395
#5 clinical trials.af. 1157 495
#6 (Romvimza OR vimseltinib).af. 88
#7 (tenosynovial giant cell tumour OR TGCT).af. 1863
#8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 3982 200
#9 #6 AND #7 AND #8 20

Zrédto: Opracowanie wtasne AOTMIT.
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9.3.

Diagram selekcji publikacji

Identyfikacja

Pozycje zidentyfikowane
w bazach informacji medyczne;j
(N=28)
e PubMed: 5
e EMBASE (przez Ovid): 20
e Cochrane: 13

Liczba rekordéw usunietych

przed procesem selekcji:

e Duplikaty (n = 14)

e Pozycje usuniete zinnych
powodow (n = 0)

Selekcja

Pozycje po eliminacji powtorzen
(n=24)

Pozycje odrzucone na podstawie
analizy tytutéw i abstraktéw
(n=11)

Pozycje zakwalifikowane na
podstawie tytutéw i abstraktéw

(n=13)

Brak dostepu do petnego tekstu
(n=3)

Pozycje analizowane na
podstawie petnych tekstow
(n=10)

Kwalifikacja

Pozycje wykluczone na
podstawie petnych tekstéw
(n=28):

o Abstrakt konferencyjny: 8

Publikacje wigczone do
analizy: 2
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9.4. Kryteria populacji docelowej
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Tabela 18. Kryteria populacji docelowej na podstawie badania rejestracyjnego i ChPL Romvimza

Badanie rejestracyjne

ChPL

Kryteria wlaczenial rozpoczecia leczenia/ badania przy kwalifikacji

Wiek 218 lat.

4.1 Wskazania do stosowania

+Produkt leczniczy Romvimza jest wskazany do leczenia dorostych
pacjentow z objawowym guzem olbrzymiokomérkowym pochewki
$ciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour, TGCT) (...).”

Histologicznie potwierdzona diagnoza TGCT. W przypadku braku
dostepnej histologii/patologii wymagane wykonanie biopsji guza
w celu potwierdzenia rozpoznania TGCT. Uczestnik powinien mie¢
TGCT w pojedynczym stawie, w ktérym mozliwa jest ocena zakresu
ruchu (ROM).

4.1 Wskazania do stosowania

LProdukt leczniczy Romvimza jest wskazany do leczenia dorostych
pacjentow z objawowym guzem olbrzymiokomérkowym pochewki
$ciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour, TGCT) (...).”

Choroba, w ktorej resekcja chirurgiczna moze potencjalnie
spowodowaé pogorszenie ograniczenia funkcji stawu lub ciezkie
powiktania —oceniona przez chirurga lub wielodyscyplinarny zesp 6t
ds. guzow.

4.1 Wskazania do stosowania

+Produkt leczniczy Romvimza jest wskazany do leczenia dorostych
pacjentow z objawowym guzem olbrzymiokomérkowym pochewki
Sciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour, TGCT) zwigzanym
z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego,
u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub
spowodowatyby  one nieakceptowalne powikfania lub
niepetnosprawnos$é.”

Choroba objawowa z co najmniej umiarkowanym bdlem lub co
najmniej umiarkowang sztywnos$cig (zdefiniowang jako wynik =4
w skali, gdzie 10 oznacza najgorszy stan) w okresie przesiewowym
i udokumentowana w dokumentacji medycznej.

4.1 Wskazania do stosowania

+Produkt leczniczy Romvimza jest wskazany do leczenia dorostych
pacjentow z objawowym guzem olbrzymiokomérkowym pochewki
Sciegna (ang. tenosynovial giant cell tumour, TGCT) zwigzanym
z klinicznie istotnym pogorszeniem funkcjonowania fizycznego,
u ktérych wyczerpano opcje leczenia chirurgicznego lub
spowodowatyby  one nieakceptowalne powikfania lub
niepetnosprawnos$é.”

Uczestnik powinien wypetni¢ kwestionariusze przez 14 kolejnych
dni w okresie przesiewowym i spetni¢ minimalne wymagania
okreslone w harmonogramie ocen PRO (ang. Patient-Reported
Outcomes) w protokole badania.

Brak odniesienia w ChPL.

Schemat leczenia przeciwbdlowego, jesli stosowany, musi by¢
stabilny (tj. bez zmiany dawki) przez co najmniej 2 tygodnie przed
pierwszg dawka badanego leku, wedtug oceny badacza.

Brak odniesienia w ChPL.

Choroba mierzalna zgodnie z RECIST v1.1 z co najmniej jedng
zmiang o minimalnym rozmiarze 2 cm, oceniong na podstawie
obrazéw MRI przez centralnego radiologa.

Brak odniesienia w ChPL.

Prawidtowa funkcja narzadéw i rezerwa szpiku kostnego,

potwierdzona nastepujacymi badaniami laboratoryjnymi

wykonanymi w ciggu 21 dni przed pierwszg dawkg badanego leku:

e Funkcja szpiku: bezwzgledna liczba neutrofili (ANC) 21500/pL;
hemoglobina 210 g/dL; liczba ptytek =LLN.

o Funkcja watroby: catkowita bilirubina w surowicy <ULN; AST/ALT
<ULN

e Funkcja nerek: klirens kreatyniny =50 ml/min (na podstawie
zbidrki moczu lub wzoru Cockcrofta-Gaulta).

o Elektrolity 2LLN: potas, magnez, waph.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Zaburzenia czynno$ci nerek

.Nie zaleca sie dostosowania dawki u pacjentéw z tagodnymi lub
umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci nerek. Brak danych
klinicznych dotyczacych pacjentéow z ciezkimi zaburzeniami
czynnosci nerek. Z tego powodu produktu leczniczego Romvimza
nie nalezy stosowaé u tych pacjentow (...).”

Zaburzenia czynno$ci watroby

,Nie zaleca si¢ dostosowania dawki u pacjentéw z tagodnymi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (stopien A wediug klasyfikadcji
Childa-Pugha). (...) Brak danych klinicznych dotyczacych
pacjentéw z umiarkowanymi i ciezkimi zaburzeniami czynnos$ci
watroby. Z tego powodu produktu leczniczego Romvimza nie nalezy
stosowa¢ u tych pacjentow. (...)"

Zdolnos¢ przyjmowania lekéw doustnych.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Sposoéb podawania

JLProdukt leczniczy Romvimza nalezy przyjmowaé doustnie,
z positkiem lub bez positku. (...)"

o Negatywny wynik testu cigzowego B-hCG w surowicy u kobiet
w wieku rozrodczym, w okresie przesiewowym.

e Zgoda sie na przestrzeganie wymagan
antykoncepciji okreslonych w protokole.

dotyczacych

4.3 Przeciwwskazania

,Cigza (...).”

4.6 Wptyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Kobiety w wieku rozrodczym, antykoncepcja u kobiet

JKobiety w wieku rozrodczym muszg stosowaé¢ skuteczng metode
antykoncepcji w trakcie leczenia wimseltynibem i przez 30 dni po
przyjeciu ostatniej dawki. Przed rozpoczeciem stosowania
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Badanie rejestracyjne

ChPL

wimseltynibu i w czasie leczenia koniecznie nalezy sprawdza¢, czy
kobiety w wieku rozrodczym sa w cigzy.

Nie badano wplywu wimseltynibu na hormonalne $rodki
antykoncepcyjne. Z tego powodu nalezy dodatkowo stosowaé
metode barierowg antykoncepcji, jesli stosowane sg hormonalne
Srodki antykoncepcyijne.”

Uczestnik jest w stanie zrozumie¢ i przestrzega¢ protokotu oraz
podpisat formularz $wiadomej zgody (ang. informed consent form,
ICF). Podpisany ICF musi by¢ uzyskany przed wykonaniem
jakichkolwiek procedur specyficznych dla badania.

Brak odniesienia w ChPL.

Gotowos$¢ i zdolno$¢ do wypetniania ocen PRO na urzadzeniu
elektronicznym.

Brak odniesienia w ChPL.

Kryteria wykluczenia/

monitorowania leczenia

Wczesdniejsze stosowanie terapii ogolnoustrojowej (badanej lub
zatwierdzonej) ukierunkowanej na CSF1 lub CSF1R, w tym
wimseltynibu.

Woczesniejsze leczenie imatynibem i nilotynibem jest dozwolone.

Brak odniesienia w ChPL.

Leczenie TGCT, wtym terapia badawcza, w okresie przesiewowym.

Brak odniesienia w ChPL.

Uczestnicy nie mogg bra¢ udziatu w trwajgcym ani wczesniejszym
badaniu nad ocenianym lekiem w innym wskazaniu niz TGCT
w ciggu 30 dni przed przesiewem.

Udziat w badaniu nieinterwencyjnym (w tym obserwacyjnym) jest
dozwolony.

Brak odniesienia w ChPL.

Rozpoznane przerzuty TGCT Ilub inny aktywny nowotwor
wymagajgcy réwnoczesnego leczenia (wyjatki moga byé
rozpatrywane indywidualnie w zaleznosci od typu guza, stadium,
lokalizacji, planowanego leczenia i oczekiwanej rekonwalescenc;ji
po konsultaciji i zatwierdzeniu przez Sponsora).

Brak odniesienia w ChPL.

Wydtuzenie odstepu QT skorygowanego wedtug wzoru Fridericia
(QTcF) w badaniu wyjSciowym, potwierdzone wielokrotnym
pomiarem QTcF >450 ms u mezczyzn lub >470 ms u kobiet, lub
wywiad w kierunku zespotu diugiego QT.

Brak odniesienia w ChPL.

Rownoczesne stosowanie jakichkolwiek zabronionych lekow:

» paracetamol w dawce >3 g/dobeg;

* inhibitory pompy protonowej przyjete w ciggu 4 dni przed pierwszg
dawka badanego leku;

* leki bedgce substratami BCRP lub OCT2 przyjete w ciggu co
najmniej 4 dnilub 5% okres poéttrwania (w zalezno$ci od tego, co byl
dtuzsze) przed pierwszg dawkg badanego leku;

* leki 0 znanym ryzyku wydtuzenia odstepu QT w ciggu co najmniej
14 dni lub 5% okres poitrwania (w zaleznosci od tego, co bylo
dluzsze) przed pierwszg dawkg badanego leku.

« profilaktyczne stosowanie czynnikdw wzrostu mieloidalnego (np.
G-CSF, GM-CSF).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje
interakcji

Inhibitory pompy protonowej

J(...) Jednoczesne podawanie wimseltynibu z rabeprazolem
(inhibitorem pompy protonowej) (...) zmniejszato Cmax oraz AUCO-
t i AUCO-inf wimseltynibu o okoto 21% do 26%, co nie jest istotne
klinicznie. Nie ma konieczno$ci dostosowania dawki.”

Substraty biatka oporno$ci raka piersi (BCRP)

. (...) Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania z substratami
BCRP. (...).”

Substraty transportera kationéw organicznych 2 (OCT2)

J(...) Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania z substratami
ocCT2. (...).”

Duzy zabieg chirurgiczny w ciggu 14 dni przed pierwszg dawka
badanego leku — po duzych zabiegach >14 dni przed pierwszg
dawka wszystkie rany chirurgiczne musza by¢ wygojone i wolne od
infekcji lub rozej$cia.

Brak odniesienia w ChPL.

Jakiekolwiek istotne klinicznie choroby wspotistniejgce, takie jak
znaczaca wspotistniejgca artropatia niezwigzana z TGCT w zajetym
stawie, lub inne powazne schorzenia medyczne lub psychiatryczne,
a takze znane, aktualne naduzywanie alkoholu, ktére zdaniem
badacza mogg utrudnia¢ przestrzeganie protokotu, wptywac¢ na
interpretacje wynikow badania lub naraza¢ uczestnika na ryzyko.

Brak odniesienia w ChPL.

Aktywna choroba watroby Ilub drég Zéiciowych, w tym
niealkoholowe sttuszczeniowe zapalenie watroby (NASH) Ilub
marsko$¢; zespot ztego wchtaniania lub inne schorzenie mogace
wptywaé na wchtanianie doustne, wedtug oceny badacza.

Brak odniesienia w ChPL.

Znana aktywna infekcja HIV, ostre lub przewlekte zapalenie watroby
typu B, ostre lub przewlekie zapalenie watroby typu C, lub znana
aktywna infekcja pratkiem gruZlicy.

Brak odniesienia w ChPL.

Cigza lub karmienie piersig.

4.6 Wptyw na ptodnosé, ciaze i laktacje
Cigza
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Badanie rejestracyjne

ChPL

»(-..) Wimseltynib jest przeciwwskazany do stosowania u kobiet
wcigzy (...)."

Karmienie piersig

«(...) Podczas leczenia wimseltynibem kobiety nie powinny karmi¢
piersig.”

Znana alergia lub nadwrazliwo$é

badanego leku.

na ktorykolwiek sktadnik

4.3 Przeciwwskazania
Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng
substancje pomocniczg (...).

lub na ktéragkolwiek

Zrédto: Opracowanie wlasne AOTMIT na podstawie EPAR Romvimza, ChPL Romvimza i https://clinicaltrials.gov/ct2/home [dostep:

14.01.2026].

9.5. Ocena jakosci badan

Tabela 19. Ocena ryzyka btedu systematycznego wg Cochrane RoB 2

Oceniana domena Ryzyko oceniono jako

Ryzyko btedu wynikajgce z procesu randomizac;ji niskie

Ryzyko btedu wynikajace z odstepstw od

przypisanych interwenciji (efekt przypisania do niskie
interwenciji)

Brakujgce dane o wynikach niskie

Ryzyko btedu przy pomiarze punktu koncowego niskie

Ryzyko bfedu przy selekcji raportowanego wyniku niskie

Ogélne ryzyko btedu niskie

9.6. Strategia wyszukiwania HTA

Tabela 20. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych w bazie Medline via PubMed dla leku Romvimza (data

ostatniego wyszukiwania: 15.01.2026 r.)

Nr Kwerenda Liczba rekordéw
#1 (((((Cost*) OR (Economic*)) OR (Pharmacoeconomic*)) OR (CMA)) OR (CUA)) OR (CEA) 2012 120

#2 vimseltinib OR Romvimza 20

#3 #1 AND #2 1

Zrédto: Opracowanie wlasne AOTMIT.
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Badania zidentyfikowane w wyniku przeszukania
innych zrédet

Brak dostepu do

petnego tekstu (n = 0)

9.7. Diagram selekcji publikacji HTA
Badania zidentyfikowane w wyniku
przeszukania bazach informacji medycznej

© L . j

g bPozyﬁJt? ?ldentyf-!kow;zne w Liczba rekordéw usunietych ziderlljtc;/?isll(((:)]ve;/ane
?E“ azach in .OrmaCJ' medyczne) przed procesem selekcji w innych zrédiach
= e PubMed: 1 (n=0)

= (n=0)

3

. C Pozycje odrzucone na
Pozycje po’ellmlnacp podstawie analizy tytutow
powtérzen (n = 1) i abstraktow (n = 1)
I !

3 Pozycje zakwalifikowane na Brak dostepu do peinego Pozycje

= podstawie tytutdw tekstu (n = 0) zakwalifikowane do
g i abstraktow (n = 1) dalszej analizy (n=0)

A4
Pozycjg analizowane na Pozycje analizowane na
podstawie (peing;: h tekstow Pozycje wykluczone na podstawie petnych
n- podstawie petnych tekstow tekstow (n = 0)
(n=0)

T

= Publikacje wigczone do

E analizy (n = 0)

®

3

X
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