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KARTA NIEJAWNOŚCI 

Dane zakreślone kolorem żółtym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na tajemnicę 
przedsiębiorcy (Incyte Biosciences Distribution B.V.). 
Zakres wyłączenia jawności: dane objęte oświadczeniem Incyte Biosciences Distribution B.V. o zakresie tajemnicy 
przedsiębiorcy. 
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 września 2001 r. o dostępie do informacji publicznej 
(Dz. U. z 2022r., 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 z późn. zm.), art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków 
spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)1) i  art. 35a 
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz 
wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)2). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności:  Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: Incyte Biosciences Distribution B.V. 

Dane zakreślone kolorem czerwonym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na prywatność 
osoby fizycznej. 
Zakres wyłączenia jawności: dane osobowe.  
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust.1 ustawy z dnia 6 września 2001 r.  o dostępie do informacji publicznej 
(Dz. U. z 2022 r., poz. 902) w zw. z rozporządzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia 
2016 r. w sprawie ochrony osób fizycznych w związku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego 
przepływu takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogólne rozporządzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 
2016 r.119.1). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot, w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: osoba fizyczna. 

Dane zakreślone kolorem czarnym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na tajemnicę 
przedsiębiorcy (nie dotyczy). 
Zakres wyłączenia jawności: dane objęte oświadczeniem o zakresie tajemnicy przedsiębiorcy (nie dotyczy)  
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 września 2001 r. o dostępie 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 z późn. zm.),  art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków 
spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)1) i  art. 35a 
ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz 
wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907)2). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot, w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: nie dotyczy. 

Dane zakreślone kolorem szarym stanowią informacje publiczne podlegające wyłączeniu ze względu na tajemnice 
przedsiębiorców (nie dotyczy). 
Zakres wyłączenia jawności: dane objęte oświadczeniem (nie dotyczy) o zakresie tajemnicy przedsiębiorcy. 
Podstawa prawna wyłączenia jawności: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 września 2001 r.  
o dostępie 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 z późn. zm.),  art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 
2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych 
(Dz. U. z 2025 r., poz. 907)1) i  art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych 
specjalnego przeznaczenia żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025r., poz. 907)2). 
Organ dokonujący wyłączenia jawności:  Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji. 
Podmiot w interesie którego dokonano wyłączenia jawności: (nie dotyczy). 

 
  

 
1 podstawa prawna zakreśleń danych objętych  tajemnicą przedsiębiorcy będącego wnioskodawcą w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 
r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia  żywieniowego oraz wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 
907) 
2 podstawa prawna zakreśleń w analizie weryfikacyjnej Agencji danych objętych tajemnicą przedsiębiorcy będącego wnioskodawcą 
w rozumieniu ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji leków, środków spożywczych specjalnego przeznaczenia  żywieniowego oraz 
wyrobów medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907). 
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1. Informacje o wniosku 

Data (DD.MM.RRRR) i znak pisma z Ministerstwa Zdrowia 
przekazującego kopię wniosku wraz z analizami  

21.07.2025 
PLR.4500.918.2025.14.DWI 
PLR.4500.919.2025.13.DWI 
PLR.4500.920.2025.16.DWI 

Przedmiot wniosku (art. 24 ust. 1 ustawy o refundacji) – wniosek o: 
 objęcie refundacją i ustalenie urzędowej ceny zbytu leku  

Wnioskowana technologia: 

 Produkt leczniczy:  
• Pemazyre (pemigatynib), tabletki, 4,5 mg, 14 tabl., GTIN 07640159430742, 
• Pemazyre (pemigatynib), tabletki, 9 mg, 14 tabl., GTIN 07640159430759, 
• Pemazyre (pemigatynib), tabletki, 13,5 mg, 14 tabl., GTIN 07640159430766. 

 Wnioskowane wskazanie: 
• „Leczenie chorych na raka wątrobowokomórkowego (ICD-10 C22.0) lub raka dróg żółciowych (ICD-10: 

C22.1, C23, C24.0, C24.1, C24.8, C24.9)” 

Wnioskowana kategoria dostępności refundacyjnej (zgodnie z wnioskiem i art. 6 ust. 1 ustawy o refundacji): 
 lek stosowany w ramach programu lekowego 

Deklarowany poziom odpłatności: 
 bezpłatnie 

Grupa limitowa: 
 nowa 

Proponowana cena zbytu netto:  
    

Czy wniosek obejmuje instrumenty dzielenia ryzyka? 
 _ TAK X NIE 

Analizy załączone do wniosku: 
 analiza kliniczna 
 analiza ekonomiczna 
 analiza wpływu na budżet podmiotu zobowiązanego do finansowania świadczeń ze środków publicznych 
 analiza problemu decyzyjnego 

Podmiot odpowiedzialny 
Incyte Biosciences Distribution B.V. 
Paasheuvelweg 25 
1105 BP Amsterdam 
Holandia 

Wnioskodawca 
Incyte Biosciences Distribution B.V. 
Paasheuvelweg 25 
1105 BP Amsterdam 
Holandia 
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Skuteczność kliniczna i praktyczna 
W związku z brakiem bezpośredniego porównania wnioskowanej technologii – pemigatynibu (PEM) – 
z komparatorem w postaci chemioterapii FOLFOX, przedstawiono dane pochodzące z jednoramiennego badania 
rejestracyjnego FIGHT-202 dla PEM, badań rzeczywistej praktyki klinicznej oraz nieopublikowanego porównania 
pośredniego metodą MAIC (ang. Matching Adjusted Indirect Comparison; MAIC 2020) przeprowadzonego przez 
wnioskodawcę.  

Badanie rejestracyjne FIGHT-202 

W ramach badania rejestracyjnego II fazy FIGHT-202 (wysokiej jakości wg skali NICE) oceniano skuteczność 
kliniczną i bezpieczeństwo PEM w populacji dorosłych z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym CCA, 
z fuzją/rearanżacją genu FGFR2, poddawanych uprzednio ≥1 linii terapii systemowej po której wystąpiła 
progresja. Analizowano trzy kohorty, natomiast tylko w jednej z nich uwzględniono wnioskowaną populację – 
kohorta A (N=108). Pierwszorzędowym punktem końcowym badania była obiektywna odpowiedź na leczenie 
(ORR) w kohorcie A, w ocenie niezależnego komitetu (IRC) a w ramach drugorzędowych punktów końcowych 
oceniano m.in. wskaźniki przeżycia (przeżycie całkowite – OS i wolne od progresji – PFS), jak również długość 
trwania odpowiedzi na leczenie (DOR) czy wskaźnik kontroli choroby (DCR). Wyniki przedstawiono z datą 
odcięcia: 8 lipca 2021, mediana obserwacji: 42,9 mies. 

Zgodnie z wynikami ww. badania, w analizowanej kohorcie A, ORR osiągnęło 37% pacjentów leczonych PEM 
(n=40; 95%CI: 27,9; 46,9%), z czego ORR trwającą ≥12 mies. osiągnęło 30% chorych z ww. populacji. Całkowitą 
odpowiedź (CR) osiągnęło ok. 3% badanych. Liczba otrzymanych linii leczenia i rodzaj zidentyfikowanej mutacji 
lub rearanżacji FGFR2 nie miały istotnego wpływu na uzyskaną odpowiedź. Mediana czasu do uzyskania 
odpowiedzi na leczenie wyniosła 2,7 mies., a mediana DOR – 9,1 mies. (95%CI: 6,0; 14,5). Kontrolę choroby 
(DCR) stwierdzono u 82,4% pacjentów (95%CI: 73,9; 89,1).  

W zakresie wskaźników przeżycia, mediana PFS wyniosła 7 mies. (95%CI: 6,1; 10,5) przy 32% 
prawdopodobieństwie utrzymania tego stanu po roku obserwacji. Z kolei, mediana OS w analizowanej kohorcie 
A wyniosła 17,5 mies. (95%CI: 14,4; 22,9), natomiast 12-mies. OS wyniósł 67,6%.  

Porównanie pośrednie MAIC 

W związku z brakiem bezpośredniego porównania skuteczności klinicznej PEM względem FOLFOX w populacji 
odpowiadającej wnioskowanej uwzględniono wyniki przeglądu systematycznego z porównaniem pośrednim 
MAIC 2020.              

              
                
         

             
               

                 
                

         .  

Badania rzeczywistej praktyki klinicznej (RWE) 

Do analizy włączono także dane z trzech odnalezionych badań RWE (analiza łączona Parisi 2024, Ding 2025, 
Saverno 2025), w których punktami końcowymi były m.in. wskaźniki ORR, PFS oraz OS. Uzyskane wyniki 
wskazują na uzyskanie w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej – w zależności od badania – ORR 
na poziomie 46-59% oraz DCR w wysokości do 89%. Odnotowano medianę PFS na poziomie ok. 7 miesięcy 
(poza badaniem Ding 2025, gdzie wyniosła pow. 12 miesięcy – mała próba badawcza), zbliżoną do wyników 
z badania rejestracyjnego. Dla większości analizowanych badań RWE okres obserwacji był zbyt krótki 
do osiągnięcia mediany OS. Wyższe wyniki w zakresie ww. punktów końcowych mogły wynikać m.in. z przyjętego 
w badaniach RWE sposobu raportowania danych oraz braku ich centralnej oceny. 

Ograniczenia analizy 

W związku z brakiem RCT porównujących bezpośrednio wnioskowaną technologię z przyjętym komparatorem 
wnioskodawca uwzględnił niezakotwiczone porównanie pośrednie MAIC dla PEM vs FOLFOX, oparte na 
badaniach różniących się m.in. pod względem metodyki, jakości oraz kryteriów włączania pacjentów, co obniża 
wiarygodność porównania.            

             
              Na niepewność 
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porównania wpływa także agresywny charakter choroby i wynikająca z niego szybka utrata pacjentów z badań, 
co ogranicza wiarygodność dla dłuższych okresów obserwacji. 

Analiza bezpieczeństwa 
Zgodnie z badaniem rejestracyjnym FIGHT-202 terapia PEM we wnioskowanym wskazaniu cechuje się 
akceptowalnym profilem bezpieczeństwa. Zgony odnotowane w analizowanej kohorcie nie zostały uznane 
za związane z leczeniem PEM. Zdarzenia niepożądane (AEs) związane z leczeniem wystąpiły u większości 
pacjentów (94%). Wśród najczęściej zgłaszanych AEs związanych z leczeniem odnotowano łysienie (ponad 
56%), hiperfosfatemię (ok. 51%) i biegunkę , a w przypadku AEs ≥3 stopnia, zgłoszonych przez 37% pacjentów 
– hipofosfatemia (ok. 10%) oraz zapalenie jamy ustnej (ok. 8%).  

Profil bezpieczeństwa wynikający z badań RWE był porównywalny pod względem odsetków występowania AEs 
ogółem oraz AEs o wyższym stopniu nasilenia, a do najczęściej zgłaszanych należała hiperfosfatemia. 

Profile bezpieczeństwa scharakteryzowane w badaniu rejestracyjnym oraz badaniach RWE pokrywają się 
z zapisami ChPL Pemazyre, gdzie jako bardzo częste (≥ 1/10 przypadków) działania niepożądane ≥ 3. stopnia 
leczenia PEM wymieniono hiponatremię, hiper- oraz hipofosfatemię, nieprawidłowe odczuwanie smaku, suchość 
oczu, nudności, zapalenie jamy ustnej, suchość w jamie ustnej, biegunkę, zaparcie, zespół erytrodyzestezji 
dłoniowo-podeszwowej, toksyczny wpływ na paznokcie, łysienie, suchość skóry, ból stawów, zmęczenie oraz 
podwyższenie stężenia kreatyniny we krwi. Szczególną uwagę zwrócono na występowanie hiperfosfatemii 
i surowiczego odwarstwienia siatkówki (zdarzenie częste – od ≥ 1/100 do < 1/10 przypadków), zamieszczając 
zalecenia dot. modyfikacji leczenia w przypadku wystąpienia tych zdarzeń niepożądanych. 

Analiza ekonomiczna 
Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie PEM w miejsce FOLFOX jest droższe i wiąże się 
z większymi efektami zdrowotnymi. Oszacowany ICUR wyniósł 430 tys. zł. Aktualna wysokość progu 
użyteczności kosztowej to 217 641 zł/QALY. Wnioskodawca nie zaproponował RSS. 

Wnioskodawca nie przedstawił badań RCT dowodzących wyższości wnioskowanej technologii nad 
refundowanym komparatorem, zatem zachodzą okoliczności opisane w art. 13 ust. 3 UoR. Cena zbytu netto 
zgodna z art. 13 ust. 3, przy której koszt interwencji jest nie wyższy niż koszt komparatora, wynosi zgodnie 
z oszacowaniami analityków Agencji             

Wnioskodawca przedstawił deterministyczną i probabilistyczną analizę wrażliwości. Analiza wrażliwości 
prawidłowa, wyniki stabilne. W analizie deterministycznej przetestowano m.in.    

           
          

   

Analiza wpływu na budżet płatnika publicznego 
W analizie przyjęto 2-letni horyzont czasowy obejmujący okres od stycznia 2026 roku do końca grudnia 2027 
roku. Wnioskodawca nie zaproponował instrumentu dzielenia ryzyka (RSS).    

                Refundacja leku Pemazyre będzie wiązała 
się z wydatkami dla płatnika publicznego w wysokości 7,75 mln w I roku i 14,65 mln w II roku refundacji. 

Jako ograniczenie analizy analitycy wskazali brak propozycji RSS oraz brak wariantu analizy wrażliwości 
z alternatywnym przejęciem udziału rynku (          

                
    Dwie ekspertki kliniczne, od których Agencja uzyskała opinie wskazują, że po 

refundacji leku Pemazyre schemat FOLFOX, jako standard terapii będzie nadal stosowany przez 20% pacjentów). 

Uwagi do zapisów programu lekowego  
Eksperci kliniczni nie zgłosili żadnych uwag do proponowanego programu lekowego.  

Rekomendacje refundacyjne dotyczące ocenianej technologii medycznej 
Odnaleziono 7 rekomendacji refundacyjnych (CDA-AMC 2025, TLV 2024, Medicinradets 2022, SMC 2022, NICE 
2021, HAS 2021, G-Ba 2021), z czego wszystkie były pozytywne lub pozytywne z warunkami. Wśród 
rekomendacji warunkowych wskazywano na konieczność obniżenia ceny zapewniającej efektywność kosztową 
wnioskowanej technologii lekowej (CDC-AMC 2025, SMC 2022, NICE 2021). Dodatkowo wytyczne duńskie 
i francuskie wskazują na ograniczenie wskazania dla pemigatynibu do populacji z miejscowo zaawansowanym 
lub przerzutowym wewnątrzwątrobowym CCA (iCCA). HAS 2021 zaleca też ograniczenie ww. populacji do osób 
nie kwalifikujących się do chemioterapii schematem FOLFOX. Należy dodać, że G-Ba 2021 stwierdziło, że 
dodatkowa korzyść leku Pemazyre jest niewymierna, ale mimo to pozytywnie rekomenduje refundację ww. leku.  
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Analitycy Agencji przeprowadzili wyszukiwanie weryfikacyjne w bazie MEDLINE (via PubMed) z zastosowaniem 
haseł dotyczących wnioskowanej interwencji (pemigatinib, Pemazyre) i wnioskowanego wskazania (m.in. 
cholangiocarcinoma). Wyszukiwanie zostało przeprowadzone 1 września 2025 r. 

W wyniku wyszukiwania weryfikacyjnego nie odnaleziono badań wpływających na zmianę wnioskowania 
przedstawionego w przeglądzie wnioskodawcy, w tym randomizowanych badań klinicznych. 
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4.1.1.2. Ocena badań 

Ocena poprawności przeglądu systematycznego 
W ramach przeglądu systematycznego dotyczącego skuteczności klinicznej i praktycznej oraz bezpieczeństwa 
pemigatynibu (PEM) w leczeniu dorosłych z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym CCA z fuzją albo 
rearanżacją genu FGFR2, u których wystąpiła progresja po ≥1 wcześniejszej linii leczenia systemowego 
wnioskodawca dokonał przeszukania dowodów naukowych w bazach głównych MEDLINE (via PubMed), Embase 
i The Cochrane Library z ostateczną datą odcięcia 12 sierpnia 2025 r. Przeszukano również rejestry badań 
klinicznych oraz dodatkowe bazy danych i publikacje urzędów nadzorujących i monitorujących bezpieczeństwo 
produktów leczniczych (EMA, ADRReports, WHO, FDA, ClinicalTrials.gov, EUCTR, URPL), dla tego samego 
okresu czasu.  

Wyszukiwanie dowodów naukowych zostało przeprowadzone zgodnie z wytycznymi HTA. Przedstawiona przez 
wnioskodawcę strategia wyszukiwania nie zawiera krytycznych błędów, a jej konstrukcja oraz rzetelność 
przeprowadzenia były wystarczające do właściwej selekcji dowodów naukowych.  

Ocena jakości badań pierwotnych i wtórnych 
Wnioskodawca dokonał oceny wiarygodności oraz jakości badania rejestracyjnego FIGHT-202 w skali Institute of 
Health Economics6 (IHE), uznając je za badanie wysokiej jakości (17,5/19 punktów). Jeden punkt odjęto za brak 
zaślepienia osób z komitetu radiologicznego, oceniającego punkty końcowe badania, a pół punktu – za niepełny 
opis dodatkowo stosowanych interwencji, tj. leczenia wspomagającego. Należy zwrócić uwagę, że w związku 
z charakterem ocenianych punktów końcowych (DCR, DOR, OS, PFS, profil bezpieczeństwa) wnioskodawca 
pominął pytanie dot. oceny punktów końcowych przed zastosowaniem leczenia, obniżając tym samym skalę 
oceny z 20 do 19 punktów. Podobnie pozostałe badania pierwotne włączone do analizy, tj. RWE Lindley 2024, 
Ding 2025, Saverno 2025 i łączona analiza dwóch retrospektywnych badań kohortowych Parisi 2024, zostały 
ocenione wg skali IHE jako badania umiarkowanej jakości (uzyskując po 13,5-14 na 17 punktów7). 

            
               

               
               
   

Badania wtórne, tj. uwzględnione przez wnioskodawcę przeglądy systematyczne, zostały ocenione przy pomocy 
narzędzia AMSTAR 2, gdzie większość z nich została uznana jako przeglądy niskiej/bardzo niskiej jakości, jedynie 
przegląd agencji HTA CADTH otrzymał wysoką ocenę.  

Szczegółową ocenę jakości ww. badań uwzględniono w AKL wnioskodawcy, w rozdz. 14.10 oraz 14.11.3. Ocenę 
jakości przeglądów systematycznych zamieszczono w rozdziale 14.9. ww. AKL wnioskodawcy. 

Ograniczenia jakości badań według wnioskodawcy 
„Badania pierwotne: 

• badanie FIGHT-202 jest badaniem jednoramiennym, bez aktywnej grupy kontrolnej w związku z czym 
nie jest dostępne bezpośrednie porównanie z inną interwencją bądź najlepszą dostępną terapią. 

            
            

     
• zdecydowana większość włączonych do badania FIGHT-202 chorych miała rozpoznanie iCCA. Populacje 

stanowią chorzy zarówno iCCA, jak p/d-CCA. Niemniej jednak leczenie PEM jest nakierowane na fuzje 
lub inne rearanżacje występujące w genie FGFR2, które występują najczęściej w przypadku iCCA. 

 
6 Narzędzie oceny jakości serii przypadków (Quality Appraisal Checklist for Case Series Studies) zostało opracowane w 2016 roku przez 
Institute of Health Economics, kanadyjską organizację świadczącą usługi analityczne z zakresu HTA i ekonomiki zdrowia publicznego. 
Kwestionariusz obejmuje 20 kryteriów, oceniający może dokonać oceny mniejszej ich liczby w zależności od metodyki badania. Autorzy 
narzędzia nie zaproponowali skali lub punktacji, zalecając jego użytkownikom ustalenie punktu odcięcia pozwalającego oddzielić badania 
wysokiej i niskiej jakości lub określenie najistotniejszych dla analizowanego badania kryteriów opisanych w kwestionariuszu i oparcie o nie 
jego oceny.  
7 W związku z charakterem ocenianych punktów końcowych (ORR, DOR, PFS, OS oraz profil bezpieczeństwa) niemożliwe było dokonanie 
oceny punktów końcowych przed zastosowaniem leczenia. Na potrzeby AKL wnioskodawca odstąpił od oceny pytania dot. wykonania 
pomiarów punktów końcowych przed i po zastosowaniu badanego leku, a całkowity wynik oceny w skali IHE mógł wynieść 17 pkt. 
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Tak zdefiniowana populacja będzie odzwierciedlała populację docelową leczoną PEM w praktyce 
klinicznej. Ponadto, badanie FIGHT-202 zostało zaprojektowane jako międzynarodowe, co zapewniło 
włączenie stosunkowo dużej liczby chorych na CCA, będącej chorobą rzadką; 

• badanie obserwacyjne Parisi 2024 zostało zaprojektowane jako retrospektywne. Może to odpowiadać 
za potencjalny błąd selekcji bądź niedoszacowania. Co więcej, metody oceny nowotworu oraz punkty 
czasowe w tym badaniu zależały od decyzji lekarza prowadzącego, co mogło mieć wpływ na analizę PFS 
oraz ocenę aktywności choroby. Analiza wykonana w publikacji Parisi 2024 jest oparta na dwóch 
zestawach danych, pochodzących z niezależnych badań, których wyniki pierwotnie nie były 
przeznaczone do przedstawienia łącznie. Jednakże analiza Parisi 2024 jest pierwszą publikacją 
z wieloośrodkowych badań obserwacyjnych, która umożliwiła ocenę skuteczności oraz bezpieczeństwa 
terapii PEM w warunkach praktyki klinicznej, a otrzymane wyniki potwierdzają wnioski z badania FIGHT-
202; 

• badanie Parisi 2024 stanowiło analizę łączoną dwóch retrospektywnych badań klinicznych obejmujących 
aż 39 ośrodków we Francji i we Włoszech. Mimo że liczba ośrodków objętych tymi badaniami była 
znacząca, średnia liczba chorych włączonych do badań była stosunkowo niska (<2 chorych na ośrodek). 
Może to wynikać z rzadkiego testowania chorych w kierunku obecności mutacji genetycznych 
w ośrodkach lub występowania próbek fałszywie negatywnych praktyce klinicznej, co wiąże się 
z koniecznością wprowadzenia zwalidowanych testów sekwencjonowania nowej generacji (NGS). Należy 
także pamiętać o rzadkim charakterze CCA, co niewątpliwie ogranicza możliwość szeroko zakrojonej 
oceny skuteczności i bezpieczeństwa PEM w rzeczywistej praktyce klinicznej; 

• w publikacji Parisi 2024 wskazano 2 różne wartości mediany PFS dla PEM stosowanego w II linii leczenia 
(tj. 8,7 [95% CI: 6,6; n/o] mies. oraz 8,6 [95% CI: 6,6; n/o] mies.); 

• w publikacji Parisi 2024 27 (37,5%) z 72 chorych przyjmowało na początku badania dawkę pemigatynibu 
niezgodną z ChPL (tj.13,5 mg); 

• w badaniu Lindley 2024 nie zastosowano centralnej metody testowania zmian genetycznych – 
wykorzystano różne platformy, a zgłaszanie wyników przez lekarzy prowadzących było niespójne. 
W związku z tym niemożliwe było określenie cech klinicznych związanych ze zmianami w genach FGFR 
u chorych włączonych do tego badania; 

• w publikacji Lindley 2024 raportowano wyłącznie dane dot. bezpieczeństwa terapii, odpowiedź na terapię 
była poza zakresem programu. Celem programu było umożliwienie dostępu do terapii PEM bez 
ograniczeń nakładanych przez sponsora; 

• w badaniu Saverno 2025 zidentyfikowano szereg ograniczeń dotyczących włączonych do badania 
chorych oraz interwencji: Duże zróżnicowanie etniczne stanowiło jedno z ograniczeń (jedynie 55% 
chorych stanowiła rasa biała odpowiadająca chorym głównie leczonym w Polsce). Na obecność mutacji 
FGFR2 testowano 92,5% chorych, w tym u 1 chorego z tej grupy nie wykryto mutacji. Ponadto, 
początkowa dawka PEM była zgodna z ChPL Pemazyre® tylko u około 88% chorych (pozostali chorzy 
otrzymywali PEM w dawce 9 mg/dobę lub 4,5 mg/ dobę), a odsetek chorych ze stanem sprawności ECOG 
2+ wynosił 22% chorych (kryterium włączenia do Programu lekowego stanowią chorzy z ECOG 0-1). 
Zaobserwowano również, iż chorzy z iCCA stanowili 70% chorych ogółem, co nie odzwierciedla rozkładu 
populacji z mutacją FGFR2, która w pozostałych badaniach włączonych do analizy składała się w 97-
99% chorych z iCCA, co z kolei potwierdzają dane literaturowe (fuzje genu FGFR2 występują niemal 
wyłącznie u chorych na iCCA w porównaniu z CCA o innym umiejscowieniu [Goyal 2021]). Ze względu 
na wskazane powyżej znaczne ograniczenia badanie Saverno 2025 pierwotnie wykluczono z analizy, 
jednak w związku z pismem DAS.423.1.3.2025 z dnia 7 sierpnia 2025 r, na prośbę Analityków badanie 
zostało uwzględnione w ramach aktualizacji analizy; 
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Komentarz analityków Agencji 
Jednoramienne badanie rejestracyjne FIGHT-202 oraz badania obserwacyjne (RWE Lindley 2024, Ding 2025, 
Saverno 2025 i łączona analiza badań retrospektywnych Parisi 2024) zostały ocenione w skali IHE, 
zaprojektowanej do oceny serii przypadków (IHE 2016). Podejście to wydaje się nie być zgodne z obowiązującymi 
wytycznymi AOTMiT. Zgodnie z ich treścią, preferowanym narzędziem do oceny jakości badań jednoramiennych, 
w tym rejestracyjnego badania FIGHT-202 oraz ww. RWE Lindley 2024, Ding 2025 i Saverno 2025 jest skala 
NICE8 a dla retrospektywnej analizy łączonej Parisi 2024 adekwatna wydaje się skala Newcastle-Ottawa Scale9 
(NOS). Analitycy AOTMiT przeprowadzili szczegółową ocenę uwzględnionych w analizie badań zgodnie z ww. 
rekomendowanymi narzędziami – patrz rozdział 11.1  

Zgodnie z powyższym, badanie FIGHT-202 oceniono jako wysokiej jakości metodologicznej (7/8 pkt), odejmując 
jeden punkt za brak informacji o włączaniu pacjentów w sposób konsekutywny. Należy też zaznaczyć, że badanie 
to miało charakter otwarty, co również mogło wpłynąć na jego wiarygodność. Natomiast pierwszorzędowy punkt 
końcowy jakim jest ORR został oceniony przez niezależną/zaślepioną komisję oceniającą (IRC), w związku 
z czym zostaje zmniejszone ryzyko ewentualnego błędu stronniczości i publikacji wyników.  

Badanie RWE Lindley 2024 uznano również za badanie wysokiej jakości (6/8 pkt), nie przyznając dwóch punktów 
z uwagi na brak informacji o konsekutywnej rekrutacji pacjentów oraz brak przedstawienia analiz dla wszystkich 
badanych podgrup. RWE Ding 2025 i Saverno 2025 oceniono jako badania umiarkowanej jakości (obu przyznano 
po 5/8 pkt), odejmując trzy punkty z powodu retrospektywnego charakteru badania, brak informacji 
o konsekutywnym włączaniu pacjentów oraz braku analizy w warstwach. Z kolei, analizę łączoną badań 
retrospektywnych Parisi 2024 oceniono według skali NOS jako badanie umiarkowanie wysokiej jakości (6/9 
możliwych do zdobycia punktów),  pomimo retrospektywnego charakteru, braku analizy wieloczynnikowej i grupy 
kontrolnej/nieeksponowanej. 

Przedstawione w AKL wnioskodawcy, przeglądy systematyczne ocenione w dużej mierze jako niskiej jakości wg 
AMSTAR 2, uwzględniają zawarte już przez wnioskodawcę badania pierwotne, które potwierdzają skuteczność 
i bezpieczeństwo terapii celowanej PEM u chorych z wcześniej leczonym zaawansowanym CCA z obecnością 
fuzji lub rearanżacji FGFR. W związku z powyższym odstąpiono poniżej od szczegółowego opisu ich wyników, 
a dokładne dane znajdują się w AKL wnioskodawcy – rozdz. 14.8.  

4.1.1.3. Ocena syntezy wyników 

Ograniczenia syntezy według wnioskodawcy 

• „Wszystkie dostępne dotychczas badania dla pemigatynibu stosowanego w populacji docelowej 
to badania jednoramienne, dlatego też nie było możliwości przeprowadzenia porównania PEM 

 
8 Skala NICE służy do oceny badań bez grupy kontrolnej (ang. Quality assessment for case series). Ocena polega na odpowiedzeniu 
na 8 pytań, punktowanych 1 za odpowiedź twierdzącą, 0 za odpowiedź przeczącą. Większa liczba uzyskanych punktów świadczy o lepszej 
jakości badania. 
9 Skala NOS służy do oceny wiarygodności badań obserwacyjnych, oddzielnie dla badań kohortowych i badań kliniczno-kontrolnych. Obie 
wersje zawierają po 4 pytania dot. doboru pacjentów do badania (za każde pytanie można przyznać po 1 gwiazdce w przypadku wyboru 
konkretnej odpowiedzi) oraz 1 pytanie dot. czynników zakłócających (możliwe przyznanie do 2 gwiazdek). Skala NOS dla badań kohortowych 
zawiera dodatkowo 3 pytania dot. oceny efektów terapeutycznych, a dla badań kliniczno-kontrolnych 3 pytania o ekspozycję (za każde pytanie 
można przyznać po 1 gwiazdce). 
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ze wskazanym komparatorem poprzez wspólną referencję. W związku z powyższym, zgodnie 
z wytycznymi HTA, przeprowadzono porównanie pośrednie z wykorzystaniem analizy MAIC. 

•             
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Komentarz analityków Agencji 
W ramach analizy klinicznej nie odnaleziono żadnych badań bezpośrednio porównujących wnioskowaną 
technologię z aktualnie refundowanym komparatorem. Wnioskodawca przedstawił niezakotwiczone porównanie 
pośrednie wykonane metodą MAIC dla PEM względem mFOLFOX + ASC. Należy mieć jednak na uwadze, 
że tego typu porównania zawsze wiążą się z niższą wiarygodnością uzyskanych wyników, co wynika z samej 
metodyki oraz heterogeniczności uwzględnionych grup klinicznych.  
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4.2. Wyniki analizy skuteczności i bezpieczeństwa 

4.2.1. Wyniki analizy skuteczności  

4.2.1.1. Wyniki analizy skuteczności PEM w badaniu FIGHT-202  

Poniżej przedstawiono kluczowe wyniki analizy skuteczności klinicznej w oparciu o otwarte, jednoramienne 
badanie rejestracyjne FIGHT-202 (NCT02924376, Abou-Alfa 2020, Vogel 2024). Należy zaznaczyć, że 
populację wnioskowaną obejmuje tylko jedna z trzech kohort biorących udział w badaniu (kohorta A – 
pacjenci z fuzjami lub rearanżacjami w genie FGFR2), w związku z czym w analizie uwzględniono wyłącznie 
wyniki dla tej grupy pacjentów. Celem badania była ocena skuteczności klinicznej i bezpieczeństwa 
pemigatynibu (PEM) u dorosłych chorych na zaawansowanego, przerzutowego lub nieresekcyjnego CCA, po ≥1 
linii leczenia systemowego, z udokumentowaną mutacją FGF/FGFR. Dane zostały wyekstrahowane z publikacji 
Vogel 2024, prezentującej ostateczne wyniki dla przedłużonego okresu obserwacji (data odcięcia: 8 lipca 2021, 
mediana czasu obserwacji dla kohorty A – 42,9 mies.). Do badania włączono ogółem 147 pacjentów, w tym 108 
do kohorty A, którzy rozpoczęli terapię PEM doustnie (podawanym samodzielnie, raz na dobę) w dawce 
początkowej 13,5 mg. Lek stosowano w 21-dniowych cyklach (14 dni przyjmowania leku, 7 dni przerwy) do 
momentu wystąpienia udokumentowanej radiologicznie progresji, nieakceptowalnej toksyczności, wycofania 
zgody na udział w badaniu lub decyzji lekarza prowadzącego. W razie wystąpienia toksyczności, dozwolona była 
maks. 2-tyg. przerwa w leczeniu, do ustąpienia objawów. W przypadku wystąpienia hiperfosfatemii można było 
wdrożyć postępowanie wspomagające w postaci diety niskofosforanowej, środków wiążących fosforany oraz 
czynników fosfaturycznych; możliwe było również przerwanie podawania leku do 2 tyg. z ponownym włączeniem 
zmniejszonej dawki PEM. 

Pierwszorzędowym punktem końcowym badania była obiektywna odpowiedź na leczenie (ORR) w kohorcie 
A, oceniana przez niezależny komitet (IRC)10. Jako kluczowe drugorzędowe punkty końcowe analizowano 
m.in. czas do uzyskania odpowiedzi na leczenie, długość trwania odpowiedzi na leczenie (DOR), wskaźnik 
kontroli choroby (DCR11), przeżycie wolne od progresji (PFS), przeżycie całkowite (OS) oraz profil 
bezpieczeństwa.  

Skuteczność stosowania PEM oceniano w populacji wszystkich pacjentów z potwierdzoną centralnie mutacją 
FGF/FGFR, którzy przyjęli ≥1 dawkę PEM, tj. wyłącznie w kohorcie A. Populację, w której oceniano 
bezpieczeństwo terapii wnioskowaną technologią stanowili wszyscy pacjenci, którzy przyjęli co najmniej jedną 
dawkę PEM, w analizie uwzględniono jednak dane tylko dla ww. kohorty, obejmującej wnioskowaną populację. 

Charakterystyka populacji 
Mediana wieku badanych w kohorcie A wynosiła 55 lat a większość z nich stanowiły kobiety (ok. 61%). 
Dominowali pacjenci pochodzenia kaukaskiego (>70%). U większości z nich zdiagnozowano 
wewnątrzwątrobowego CCA (iCCA; ponad 99% badanych). Najczęstszymi miejscami zlokalizowanych 
przerzutów w momencie włączenia do badania były: wątroba – u ok. 94% pacjentów, węzły chłonne – u ok. 54% 
i płuco – u ok. 55%. Populację badaną stanowili głównie pacjenci w dobrym stanie sprawności (ECOG 0-1; >95%), 
jedynie ok. 5% badanych było w gorszym stopniu sprawności ECOG 2. Wśród pacjentów z kohorty A u ok. 86% 
stwierdzono fuzje FGFR2, u ok. 14% - rearanżacje tego genu. Mediana okresu ekspozycji na PEM w analizowanej 
kohorcie A wyniosła 7,2 mies. (zakres: 0,2-51,1). 

Z badania w analizowanej kohorcie A utracono ok. 98% (n=106) obserwacji, w tym 71% z powodu progresji 
choroby. Dokładny opis przyczyn utraty pacjentów i ich liczebności opisano w rozdziale 14.10.1 AKL 
wnioskodawcy. 

Skuteczność kliniczna 
Obiektywna odpowiedź na leczenie (ORR, pierwszorzędowy punkt końcowy) i inne wskaźniki odpowiedzi 

ORR w kohorcie A, w ocenie IRC 

Zgodnie z wynikami badania FIGHT-202, w analizowanej kohorcie A, ORR osiągnęło 37% pacjentów 
leczonych PEM (n = 40; 95%CI: 27,9; 46,9%; mediana obserwacji: 42,9 mies.), z czego ORR trwającą ≥12 mies. 

 
10 ORR definiowano jako odsetek pacjentów z odpowiedzią całkowitą (CR) lub częściową (PR) według RECIST 1.1., mierzoną za pomocą 
badań obrazowych (tomografii komputerowej lub rezonansu magnetycznego) wykonywanych we wszystkich kohortach co 6 tyg. do 12 tyg. 
trwania badania, a następnie co 9 tyg. 
11 DCR definiowany jako suma odsetków chorych z osiągniętym CR, PR oraz stabilizacją choroby – SD.  
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osiągnęło 30% chorych z ww. populacji. Natomiast całkowitą odpowiedź (CR) osiągnęło 3% badanych. Wyniki 
w zakresie analizowanych podgrup z fuzjami lub rearanżacjami FGFR2 były zbliżone do ww. ORR. Ogółem, 
wyniki dla kohorty A były zbliżone w analizowanych podgrupach klinicznych i demograficznych, przy czym odsetek 
pacjentów z ORR był wyższy wśród pacjentów w stanie sprawności ECOG 0 vs ECOG 1 i 2 (50 vs 27,4%). 
Natomiast liczba przebytych uprzednio terapii nie wpłynęła na różnice w zakresie ORR (36,9% dla 1 linii, 36,7% 
dla 2 linii i 38,5% dla 3 i więcej linii leczenia).  

Czas trwania odpowiedzi na leczenie (DOR) i wskaźnik kontroli choroby (DCR) 

Mediana DOR w kohorcie A wyniosła 9,1 mies. (95%CI: 6,0; 14,5) a prawdopodobieństwo utrzymania tej 
odpowiedzi przez 12 miesięcy wyniosło 41,2%. Z kolei, mediana czasu do uzyskania ww. odpowiedzi na leczenie 
wyniosła 2,7 mies.  

Wskaźnik DCR dla kohorty A wyniósł 82,4% (95%CI: 73,9; 89,1), tj. kontrolę choroby jako wystąpienie 
odpowiedzi całkowitej, odpowiedzi częściowej lub stabilizacji choroby uzyskano u ponad 82% badanych. 
W czasie 42,9 mies. okresu obserwacji, spośród wszystkich chorych, progresję choroby jako najlepszą odpowiedź 
na leczenie, stwierdzono jedynie u ok. 15% chorych. 

Pozostałe kluczowe punkty końcowe 

Przeżycie wolne od progresji (PFS) w ocenie IRC 

Mediana PFS w kohorcie A wg oceny IRC, wyniosła 7 mies. (95%CI: 6,1; 10,5), a prawdopodobieństwo 
utrzymania PFS przez 12 mies. obserwacji oszacowano na ponad 32%. Przeprowadzona dodatkowo analiza 
w podgrupach wykazała, że wartość PFS była zbliżona, niezależnie od wyjściowej charakterystyki demograficznej 
i klinicznej pacjentów. Podobne wyniki osiągnęli także pacjenci leczeni dotychczas jedną, dwoma lub trzema 
liniami terapii systemowej (odpowiednio 7 mies., 8,9 mies. i 6,8 mies.). Z kolei, w niewielkiej grupie chorych bez 
obecnych przerzutów (n=16) zaobserwowano znacznie wyższą medianę PFS wynoszącą 17,5 mies. 

Szczegółowe wyniki w zakresie opisywanego punktu końcowego znajdują na wykresie poniżej. 

 
Rysunek 1. Analiza PFS wg IRC– krzywa Kaplana-Meiera, w badaniu rejestracyjnym FIGHT-202 

Opracowanie na podstawie: Vogel 2024. Data odcięcia danych: 8.07.2021 (mediana obserwacji: 45,4 mies.) 
CI, przedział ufności; IRC, niezależny komitet oceniający; PFS, przeżycie wolne od progresji 

Przeżycie całkowite (OS) w ocenie IRC 

Mediana OS w kohorcie A wyniosła 17,5 mies. (95%CI: 14,4; 22,9), natomiast 12-mies. OS wyniósł 67,6%. 
Analiza w podgrupach wykazała zbliżone wyniki OS w większości analizowanych zmiennych demograficznych 
i klinicznych, natomiast warto zauważyć, że w przypadku pacjentów z gorszą sprawnością ECOG 1-2 oraz 
w populacji azjatyckiej mediana OS była niższa od wyników dla całej kohorty A (odpowiednio 14,7 i 14,1 mies.). 

Szczegółowe wyniki w zakresie OS dla analizowanej kohorty A przedstawiono na rysunku poniżej. 
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Rysunek 2. Analiza OS wg IRC w kohorcie A w zależności od odpowiedzi na leczenie – krzywa Kaplana-Meiera, 

w badaniu rejestracyjnym FIGHT-202 
Opracowanie na podstawie: Vogel 2024. Data odcięcia danych: 8.07.2021 (mediana obserwacji: 42,9 mies.) 

IRC, niezależny komitet oceniający; CI, przedział ufności; NE, nie oznaczalne; OS, przeżycie całkowite 

  







Pemazyre (pemigatynib) DAS.423.1.3.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 29/48 

4.2.1.3. Wyniki skuteczności praktycznej PEM w badaniach RWE  

Spośród wszystkich odnalezionych badań rzeczywistej praktyki klinicznej (RWE), w trzech z nich Parisi 2024, 
Ding 2025 i Saverno 2025 oceniano skuteczność praktyczną wnioskowanej technologii lekowej. 

Badanie Parisi 2024 (Francja i Włochy; mediana okresu obserwacji: 19,5 mies.) dotyczyło populacji dorosłych 
z miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym CCA z fuzją/rearanżacją FGFR2, leczonych wcześniej ≥1 linią 
terapii systemowej (N=72), w której stosowano pemigatynib (PEM). Na początku badania część chorych (ok. 
37%) otrzymywała dawkę poniżej 13,5 mg PEM, a blisko 63% badanych – dawkę równą 13,5 mg. Zgodnie z jego 
wynikami, pierwszorzędowy punkt końcowy, tj. obiektywną odpowiedź na leczenie (ORR14) osiągnęło 45,8% 
pacjentów, w tym niecałe 3% osiągnęło odpowiedź całkowitą (CR). Kontrolę choroby (DCR)15 stwierdzono 
u 84,7% pacjentów. Mediana czasu trwania odpowiedzi (DOR) wynosiła 7 mies. (95%CI: 5,8; 9,3). W zakresie 
wskaźników przeżycia, osiągnięto medianę PFS równą 8,7 mies. (95% CI: 7,3; 11,8) oraz medianę OS równą 
17,1 mies. (95%CI: 12,7; n/o). Trzeba mieć na uwadze, że mediana PFS u pacjentów, u których konieczne było 
zmniejszenie dawki (<13,5 mg) lub przerwanie leczenia wyniosła 14,9 mies. (95%CI: 8; n/o) vs 8,7 mies. u osób 
ze stałą dawką 13,5 mg, jednak różnica ta nie była istotna statystycznie (HR=1,5; 95%CI: 0,8; 3,02; p=0,21).  
12-mies. OS i 12 mies. PFS w populacji ogólnej badania wyniósł odpowiednio 60,6% i 32,8%. Z kolei, 
w ramach analizy eksploracyjnej w ww. badaniu, przeprowadzonej wśród pacjentów poddawanych leczeniu 2. 
linii stwierdzono statystycznie istotną korzyść w zakresie PFS dla pacjentów przyjmujących PEM vs leczonych 
chemioterapią (HR=3,88; 95%CI: 1,81; 8,31; p<0,001). 

Badanie Ding 2025 (Kanada; mediana okresu obserwacji: 12,6 mies.) dotyczyło niewielkiej populacji (N=18) 
uprzednio leczonych dorosłych z nieresekcyjnym, miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym CCA 
z fuzjami/rearanżacjami FGFR2 leczonej PEM (zgodnie z ChPL) w ramach kanadyjskiego programu wsparcia 
(Canadian Patient Support Program). Podobnie jak w przypadku badania Parisi 2024, pierwszorzędowym 
punktem końcowym było osiągnięcie ORR, ale i DCR oraz PFS. Zgodnie z wynikami RWE Ding 2025, ORR 
osiągnęło 56% badanych, a kontrolę choroby, tj. DCR – 89% pacjentów. U żadnego z pacjentów nie 
odnotowano całkowitej odpowiedzi na leczenie. Z kolei, mediana PFS wyniosła 12,1 mies. (95%CI: 7,2; n/r), 
a 6-mies. PFS utrzymał się na poziomie 88%. W przypadku OS mediany nie osiągnięto, natomiast 12-mies. 
i 24 mies. OS wyniósł odpowiednio 93% i 84%.  

Badanie Saverno 2025 (USA mediana okresu obserwacji: 6,5 mies.) przeprowadzono w populacji dorosłych 
z nieresekcyjnym, miejscowo zaawansowanym lub przerzutowym CCA, dla których dostępne były dane z min. 4-
miesięcznej obserwacji (N=120). Zastosowano terapię PEM w różnych dawkach, w tym dawkowanie zgodne 
z ChPL u ok. 89% pacjentów. Badanie to było mocno zróżnicowane demograficznie i klinicznie (m.in. włączenie 
blisko 22% pacjentów z ECOG≥2; 33% pacjentów z zewnątrzwątrobowym CCA; ok. 55% pochodzenia 
kaukaskiego), w stosunku do innych ww. badań obserwacyjnych, dlatego jego wyniki należy traktować 
z ostrożnością. Głównymi punktami końcowymi analizowanymi w badaniu było osiągnięcie ORR oraz wskaźniki 
przeżycia (OS i PFS). Zgodnie z jego wynikami ORR uzyskało 59,2% pacjentów (95%CI: 50,0; 68,4), gdzie 
blisko 5% z nich osiągnęło całkowitą odpowiedź na leczenie. Mediana PFS wyniosła 7,4 mies. (95%CI: 6,4; 
8,6), a wskaźnik 6-mies. PFS wyniósł 71,5%. Mediana okresu obserwacji była zbyt krótka na oszacowanie 
mediany OS, natomiast szacowany 6-mies. OS wyniósł 88,4%.  

Podsumowując, wyniki uwzględnionych przez wnioskodawcę RWE pozostają w dużej mierze spójne 
z wynikami badania rejestracyjnego FIGHT-202. Wskazują jednak na nieznacznie wyższe wartości osiągniętej 
ORR czy wskaźników przeżycia. Uzyskana ORR wahała się między 46 a 59% w zależności od badania. Z kolei, 
osiągnięta kontrola choroby oscylowała w podobnych granicach do badania FIGHT-202, sięgając nawet do 89% 
w przypadku kanadyjskiego RWE Ding 2025. Mediana PFS była mocno zbliżona do wyników badania 
rejestracyjnego (ok. 7 mies.), natomiast w ww. RWE Ding 2025 osiągnęła ponad 12 mies. Trzeba mieć jednak 
na uwadze, że badanie to było wykonane na bardzo małej liczebności pacjentów. Mediana OS w większości 
analizowanych RWE nie została osiągnięta, mając na uwadze zbyt krótki okres obserwacji. Warto też podkreślić, 
że wyższe wartości w zakresie analizowanych punktów końcowych w RWE względem badania FIGHT-202, mogły 
wynikać m.in. z przyjętego w nich sposobu raportowania danych i braku ich centralnej oceny.  

Szczegółowe wyniki ww. badań przedstawiono w rozdziale 7. AKL wnioskodawcy. 

 
14Obiektywną odpowiedź na leczenie definiowano jako odsetek pacjentów, u których wystąpiła całkowita (CR) lub częściowa (PR) odpowiedź 
na leczenie, zgodnie z kryteriami RECIST 1.1. 
15 DCR definiowano jako odsetek pacjentów, u których wystąpiła odpowiedź całkowita (CR), częściowa (PR) lub stabilizacja choroby (SD), 
zgodnie z kryteriami RECIST 1.1. 
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progresją/nietolerancją w odpowiedzi na ≥1 linię terapii systemowej (N=89), w której stosowano PEM zgodnie 
z ChPL. Badanie Parisi 2024 opisano w rozdziale 4.2.1.3 niniejszej AWA.  
Zgodnie z wynikami ww. badań zdarzenia niepożądane (AEs) wystąpiły u większości pacjentów (blisko 61% 
w Lindley 2024 i ponad 97% w Parisi 2024 – przy czym mediana obserwacji była w tym badaniu kilkukrotnie 
dłuższa [odpowiednio 4 mies. vs 19,5 mies.]). Pośród 19% badanych w badaniu Lindley 2024 odnotowano ciężkie 
AEs (SAEs), w tym najczęściej zgłaszano zapalenie pęcherzyka żółciowego (ponad 3% chorych). W badaniu 
Parisi 2024 nie odniesiono się do ww. SAEs.  
Do najczęściej zgłaszanych AEs ogółem należały: hiperfosfatemia (22%), zwiększenie stężenia 
aminotransferazy asparaginowej (10%) oraz zapalenie błony śluzowej (9%) w badaniu Lindley 2024 oraz 
zmęczenie (69%), toksyczność w obrębie paznokci (61%) i również hiperfosfatemia (56%) w badaniu Parisi 2024.  
W badaniu Parisi 2024 odnotowano też AEs 3. stopnia (ok. 22% chorych), a do najczęstszych należały zmęczenie 
(ok. 7%) i toksyczność w obrębie paznokci (ok. 6%). Nie stwierdzono AEs w 4. lub 5. stopniu nasilenia.  
Profil bezpieczeństwa PEM w ww. badaniach był równie akceptowalny jak w badaniu rejestracyjnym FIGHT-202 
i porównywalny pod względem odsetków występowania AEs ogółem oraz AEs o wyższym stopniu nasilenia. 
Podobnie jak w badaniu FIGHT-202, jednym z najczęstszych AEs była hiperfosfatemia, natomiast w badaniu 
rejestracyjnym zdecydowanie częściej zgłaszano przypadki łysienia.  

Szczegółowe wyniki ww. badań przedstawiono w rozdziale 8. AKL wnioskodawcy. 







Pemazyre (pemigatynib) DAS.423.1.3.2025 
 

 
Analiza weryfikacyjna Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 34/48 

5.3.1. Ocena analizy ekonomicznej 

Technika analityczna, wybór komparatorów, założenia i struktura modelu prawidłowe. 

Wnioskodawca wskazuje, że głównym ograniczeniem analizy jest     
     Dodatkowo wnioskodawca zwraca uwagę na wykorzystanie 

użyteczności pochodzących z analizy dot. bewacyzumabu w leczeniu chorych z zaawansowanym i/lub 
przerzutowym rakiem nerkowokomórkowym. Alternatywne wartości użyteczności były testowane w ramach 
analizy wrażliwości (nie doszło do zmiany wnioskowania). 

Dane wejściowe prawidłowe. Nie zidentyfikowano ograniczeń/błędów, które wpływają na wiarygodność 
przedstawionych przez wnioskodawcę wyników. 

Wnioskodawca zadeklarował przeprowadzenie walidacji wewnętrznej. Analitycy Agencji zweryfikowali 
przedstawione w raporcie wyniki. W toku weryfikacji poprawności obliczeniowej załączonego modelu analitycy 
Agencji nie zidentyfikowali błędów w formułach użytych w modelu. 

W ramach walidacji zewnętrznej wnioskodawca porównał wyniki modelowania PFS i OS z badaniami FIGHT-202 
(PEM) i ABC-06 (FOLFOX). Wyniki wydają się w dostatecznym stopniu zbieżne,     

                
     

Wnioskodawca odnalazł trzy inne analizy ekonomiczne porównujące stosowanie wnioskowanej technologii ze 
schematem FOLFOX, przy czym w jednej analizie podano jedynie końcowy wynik ICUR. W pozostałych dwóch 
analizach inkrementalny efekt zdrowotny wyniósł 0,59 i       

5.3.2. Obliczenia własne Agencji 

Przeprowadzona przez analityków Agencji weryfikacja poprawności strukturalnej modelu wnioskodawcy oraz 
danych wejściowych do modelu nie wykazała ograniczeń/błędów, które wpływają na wiarygodność 
przedstawionych przez wnioskodawcę wyników. W związku z tym analitycy Agencji odstąpili od przeprowadzania 
dodatkowych obliczeń własnych. 
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7. Uwagi do zapisu programu lekowego 

Eksperci kliniczni nie zgłosili żadnych uwag do proponowanego programu lekowego. 
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11.2. Opinie eksperckie 
Załącznik 1. Stanowisko eksperckie – dr n. med. Emilia Filipczyk-Cisarż, Konsultant Wojewódzka w dziedzinie 

onkologii klinicznej 
Załącznik 2. Stanowisko eksperckie – dr n. med. Joanna Streb, Konsultant Wojewódzka w dziedzinie onkologii 

klinicznej 


