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Rekomendacja nr 11/2026
z dnia 28 stycznia 2026 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Jemperli (dostarlimab)

w ramach programu lekowego B.148 , Leczenie chorych na raka endometrium
(ICD-10: C54)”

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Jemperliw programie lekowym
B.148 ,leczenie chorych na raka endometrium (ICD-10: C54)”, pod warunkiem pogtebienia
proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka o zwrot petnych kwot refundacji produktu leczniczego
Jemperli w przypadku nieskutecznosci terapii zdefiniowanej kryteriami wytgczenia z programu
lekowego w ciggu 6 miesiecy od podania pierwszej dawki leku.

Uzasadnienie

Whnioskowane wskazanie obejmuje stosowanie produktu leczniczego Jemperli (dostarlimab)
w leczeniu skojarzonym z karboplatyng i paklitakselem w leczeniu dorostych pacjentek z pierwotnie
zaawansowanym lub nawrotowym rakiemendometrium bezzaburzen w systemie genéw naprawczych
(PMMR, ang. proficient mismatch repair), ze stabilno$cig mikrosatelitarng (MSS, ang. microsatellite
stable), bedacych kandydatkami do terapii systemowej, tj. pacjentek nieleczonych uprzednio
systemowo lub pacjentekpo terapiineoadjuwantowejlub adjuwantowej, u ktérych doszto do progresii
choroby po co najmniej 6 miesigcach od zakonczenia chemioterapii (CTH, ang. chemotherapy).

Obecnie w analizowanym wskazaniu (od 1 pazdziernika 2025r.) finansowana jest
chemioimmunoterapia z zastosowaniem pembrolizumabu (PEM) w skojarzeniu z karboplatyng
i paklitakselem (CAR+PAC) przez 6 cykli trwajacych 3 tygodnie a nastepnie terapia podtrzymujaca
pembrolizumabem do progresjichoroby lub maksymalnie przez 14 cykli trwajacych 6 tygodni, a takze
chemioimmunoterapia z zastosowaniem durwalumabu (DUR) w skojarzeniu z CAR+PAC przez 4-6 cykli
trwajacych 3 tygodnie, a nastepnie terapia podtrzymujgca schematem DUR (co 4tygodnie) + olaparyb
(OLA) do progresji choroby. Sg to terapie zalecane w polskich i miedzynarodowych wytycznych
postepowania medycznego (PTGO 2025, ESGO-ESTRO-ESP 2025, NCCN 2025).

W analizie klinicznej uwzgledniono badanie z randomizacjg, bezposrednio poréwnujgce skutecznosc
i bezpieczenstwo stosowania schematu DOS+CAR+PAC wzgledem CAR+PAC, w populacji chorych
z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium. Nalezy podkresli¢, ze projekt
badania zaktadat ocene populacjiogdlnej (ITT) oraz populacji pacjentek znawrotowym lub pierwotnie
zaawansowanym rakiem endometrium z uposledzeniem naprawy nieprawidtowo sparowanych
nukleotydow (dMMR)/ wysoka niestabilnoscig mikrosatelitarng (MSI-H), natomiast analiza w populaciji
whnioskowanej (tj. pPMMR, MSS) miata charakter eksploracyjny. Wyniki analizy wskazujg na istotne
statystycznie réznice, na korzys¢ wnioskowanej terapii, w zakresie przezycia wolnego od progresji
choroby oraz czasu trwania odpowiedzi na leczenie, przy rédwnoczesnym gorszym profilu
bezpieczestwa w pordwnaniu do stosowania samej chemioterapii. Wnioskowanie opiera
sie dodatkowo na wynikach analiz posrednich wzgledem PEM i DUR+OLA, na podstawie ktérych
nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic pomiedzy interwencjami w zakresie przezycia
catkowitego i przezycia wolnego od progresji. Nalezy jednak zauwazyé, ze wyniki poréwnania
posredniego charakteryzujg sie ograniczong wiarygodnoscia.

Zgodnie z przeprowadzong analizg ekonomiczng (CUA) interwencja DOS+CAR+PAC jest efektywna
kosztowo w poréwnaniu z chemioterapiag (CAR+PAC). W porédwnaniu kosztéw (CMA) stwierdzono
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natomiast, ze terapia dostarlimaber je st |

Wyniki przeprowadzonej przez wnioskodawce analizy wptywu na budzet wskazujg, ze refundada
produktu leczniczego Jemperli (dostarlimab) bedzie wigzata sie z oszczednosciami dla ptatnika
publicznego w wysokosci PLN, niemniej przedstawione oszacowania uznaje sie za niepewne
z uwagi na brak wiarygodnych danych umozliwiajgcych okreslenie prognozowanych udziatéw w rynku
analizowanych terapii.

Bioragc pod uwage wnioski ptynace z przeprowadzonych analiz, w tym brak niezaspokojonej potrzeby
terapeutycznej i niepewnos¢ oszacowan wptywu na budzet ptatnika publicznego oraz Stanowisko
wydane przez Rade Przejrzystosci, finansowanie ocenianej technologii uznaje sie za zasadne wytacznie
w przypadku spetnienia warunkdw przedstawionych w sentencji.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego Jemperli(dostarlimab), koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol.,
GTIN: 05909991449872, proponowana cena zbytu netto:

Proponowana odptatnos$é i kategoria dostepnosci refundacyjnej: bezptatnie w programie lekowym
(B.148), w ramach istniejgcej grupy limitowej — 1280.0, Dostarlimab.

Problem zdrowotny
Rak endometrium (ICD-10: C54) to nowotwor ztosliwy btony $luzowej wyscietajgcej macice.

Fenotyp dMMR/MSI-H rozpoznaje sie u ok. 25% pacjentek z pierwotnym rakiem endometrium.
Wystepujgcy w pozostatej grupie fenotyp pMMR/MSS charakteryzuje sie prawidtowga funkcjg systemu
naprawy niesparowanych zasad DNA (MMR), co skutkuje stabilnym profilem mikrosatelitarnym
komdrek nowotworowych.

Wedtug danych NFZ liczba dorostych pacjentek (unikalne numery PESEL) z rozpoznaniem gtéwnym
i/lub wspotistniejgcymI1CD-10: C54 (wraz z podkodami) w latach 2020-2023 wynosita miedzy 41-46tys.
Zgodnie z danymi KRN liczba zachorowan w 2023 roku wyniosta 6 519 oséb.

Alternatywna technologia medyczna

Bioragc pod uwage technologie aktualnie finansowane ze srodkéw publicznych, jako komparator
dla wnioskowanej technologii wskazano:

e pembrolizumab (PEM) w skojarzeniu z karboplatyngipaklitakselem (CAR+PAC), a nastepnie terapia
podtrzymujgca pembrolizumabem w monoterapii;

e durwalumab (DUR) w skojarzeniu z karboplatyng i paklitakselem (CAR+PAC), a nastepnie terapia
podtrzymujgca durwalumabem iolaparybem (DUR+OLA);

e chemioterapia z zastosowaniem karboplatyny i paklitakselu (CAR+PAC).

Wybdr komparatoréow uznano za wtasciwy.
Opis wnioskowanego swiadczenia

Dostarlimab to humanizowane przeciwciato monoklonalne izotypu 1gG4. Wigze sie z biatkami PD-1,
ktore sg obecne m.in. na powierzchni komadrek uktadu immunologicznego, takich jak limfocyty T.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL), Jemperli jest wskazany w leczeniu pierwszej
linii dorostych pacjentek z pierwotnym, zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium (EC)
i ktore kwalifikujg sie do leczenia ogélnoustrojowego.

Whioskowane wskazanie refundacyjne, tj. dostarlimab w skojarzeniu z karboplatyng i paklitakselem
u dorostych pacjentek z pierwotnie zaawansowanym lub nawrotowym rakiem endometrium bez
zaburzen w systemie gendéw naprawczych (pMMR), ze stabilnoscig mikrosatelitarng (MSS),
nieleczonych uprzednio systemowo lub pacjentek po terapii neoadjuwantowej lub adjuwantowej,
u ktérych doszto do progresji choroby po co najmniej 6 miesigcach po zakonczeniu chemioterapii,
zawiera sie we wskazaniu rejestracyjnym.
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Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Uwzgledniono jedno randomizowane badanie kliniczne RUBY, w ktéorym oceniono stosowanie
dostarlimabu (DOS) w skojarzeniu z chemioterapig zawierajgcg karboplatyne i paklitaksel (CAR+PAC),
a nastepnie DOS w monoterapiiw poréwnaniu z chemioterapig podawangz placebo (PLC+CAR+PAC).
Nie odnaleziono badan bezposrednio pordwnujgcych DOS wzgledem pozostatych komparatoréw
w ocenianym wskazaniu (pembrolizumab [PEM] i durwalumab z olaparybem [DUR+OLA]).

Whnioskodawca przedstawit wyniki porownania posredniego DOS vs PEM i DUR+OLA uwzgledniajac
badania skutecznoscii bezpieczeristwa komparatoréw (badania: NRG-GY018 dla PEM oraz DUO-E dla
DUR+OLA).

Do analizy klinicznej wtgczono ponadto 13 opracowan wtérnych. Dwaz przeglagddw charakteryzowaty
sie wysoka jakoscig wg AMSTARII, pozostate natomiast miaty niskg (2) lub krytycznie niska (9) jakos¢.

Szczegodtowe opisy i wynikiwtgczonych do AKLbadan przedstawionow Analizie Weryfikacyjnej Agendji
(AWA) i analizach wnioskodawcy.

Skutecznos¢
Poréwnanie bezposrednie DOS+CAR+PAC vs CAR+PAC

W grupie chorych z pMMR/MSS stwierdzono istotne statystycznie rdznice (HR - hazard ryzyka, RR -
ryzyko wzgledne) na korzy$é DOS+CAR+PAC vs CAR+PAC w zakresie:

e przezyciawolnego od progresjichoroby — HR=0,76 (95%Cl: 0,59; 0,98) — mediana PFS 9,9 mies. dla
DOS+CAR+PAC vs 7,9 mies. dla CAR+PAC;

e czasu trwania odpowiedzi na leczenie 212 mies. — RR=1,59 (95%Cl: 1,01; 2,49) — 34,2% dla
DOS+CAR+PAC vs 21,6% dla CAR+PAC.

Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w przypadku punktéw koricowych obejmujgcych:
przezycie catkowite — HR=0,79 (95%Cl: 0,60; 1,04), obiektywng odpowiedz naleczenie i ocene jakosd
zycia.

Porédwnania posrednie DOS+CAR+PAC vs PEM+CAR+PAC / DUR+OLA+CAR+PAC

W przedstawionych przez wnioskodawce poréwnaniach posrednich (metaanaliza sieciowa dla
poréwnania z durwalumabem i olaparybem oraz poréwnanie metodg Buchera dla porédwnania
z pembrolizumabem) nie stwierdzono istotnych statystycznie rdznic miedzy analizowanymi
technologiami w zakresie przezycia catkowitego i przezycia wolnego od progresji choroby (dla
poréwnania z PEM). Nie przedstawiono wynikéw oceny przezycia wolnego od progresji choroby
dla poréwnania DOS+CAR+PAC vs DUR+OLA+CAR+PAC.

Opracowania wtérne

Whioskiz przegladéw systematycznych wigczonych do analizy klinicznej byty spéjne z wynikami analizy
klinicznej wnioskodawcy. W publikacjach wskazuje sie na zblizone korzysci DOS w poréwnaniu z innymi
inhibitorami PD-1/PD-L1 oraz na istotng heterogenicznos¢ poréwnywanych populacji.
Bezpieczeristwo

Poréwnanie bezposrednie DOS+CAR+PAC vs CAR+PAC

W grupie DOS+CAR+PAC stwierdzono istotnie statystycznie czestsze wystepowanie zdarzen
niepozadanych (AEs):

w porownaniu ze schematem CAR+PAC. Nie wykazano istotnych réznic pomiedzy grupami
w odniesieniu do pozostatych punktéw korcowych zwigzanych z bezpieczeristwem leczenia.
Pordwnanie posrednie (zestawienie wynikdw) DOS+CAR+PAC vs PEM+CAR+PAC / DUR+OLA+CAR+PAC

Nie przeprowadzono ilosciowego pordéwnania czestosSci wystepowania zdarzen niepozadanych.
Na podstawie prostego zestawienia danych z badain RCT wskazano na pordwnywalng czestos¢
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wystepowania zdarzen niepozadanych miedzy poszczegdlnymi immunoterapiami a schematem
CAR+PAC.

Ograniczenia
Gtéwnym ograniczeniem analizy sa:

e poréwnanie bezposrednie (badanie RUBY) nie zostato zaprojektowane celem wykazania
skutecznosciw populacjipMMR/MSS—analiza punktow koricowychwe wnioskowanejsubpopulagi
pacjentek miata charakter eksploracyjny, a badanie projektowano do oceny skutecznosd
i bezpieczenstwa interwencji w populacji z nawrotowym lub pierwotnie zaawansowanym rakiem
endometrium (populacja ITT) oraz w populacji pacjentek z nawrotowym lub pierwotnie
zaawansowanym rakiem endometrium z uposledzeniem naprawy nieprawidtowo sparowanych
nukleotydow (dMMR)/ wysokg niestabilno$cig mikrosatelitarng (MSI-H). Badanie RUBY nie zostato
zakonczone — dane pochodzg z analiz miedzyokresowych.

e brak randomizowanych badan bezposrednio poréwnujacych oceniang technologie z aktualnie
stosowanym leczeniem (dostepne tylko jedno badanie poréwnawcze z CAR+PAC).Wnioskowanie
bazuje na porédwnaniach posrednich, w ramach ktdrych analizowano wybrane punkty koricowe.
Czes¢ oceny uwzglednia dane nieopublikowane, wczesniej nierecenzowane.

¢ Nie odnaleziono réwniez badan pochodzacych z rzeczywistej praktyki (RWD), ktére pozwolityby
na walidacje zewnetrzng wynikdéw klinicznych.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjnej.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
Zaproponowano instrument dzielenia ryzyka (RSS).

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

W ramach oceny optacalnosci przeprowadzono analize kosztow-uzytecznosci (CUA) dla poréwnania
z CAR+PAC oraz analize minimalizacji kosztow (CMA) dla poréwnania z PEM i DUR/DUR+OLA. Ponizej
przedstawiono wynikiz perspektywy ptatnika publicznego z uwzglednieniem RSS. Przyjeto dozywotni
(36-letni) horyzont analiz.

DOS+CAR+PAC vs CAR+PAC (CUA)
Oszacowany przez wnioskodawce ICUR wynidst a progowa cena zbytu

DOS+CAR+PAC vs PEM+CAR+PAC / DUR+OLA+CAR+PAC

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy oceniana technologia jest tansza o PLN od
PEM+CAR+PACorazo PLN od DUR/DUR+OLA.
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Ograniczenia

Gtéwnymi ograniczeniami analizy ekonomicznej sg: niepewnos¢ dotyczgca skutecznosci klinicznej
whnioskowanej technologii, ekstrapolacja dtugoterminowa na podstawie niedojrzatych danych
(niezakonczone badanie kliniczne RUBY), brak przeprowadzonej petnej oceny kosztéow-uzytecznosd
dla poréwnania z PEM i DUR+OLA, zastosowanie uzytecznoscistanéw zdrowia zblizonych do wartosci
obserwowanych w populacji generalnej, parametryzacja na podstawie opinii ekspertow.

Obliczenia wtasne Agencji

W ramach obliczeh wtasnych analitycy przedstawili oszacowania uwzgledniajgce instrumenty dzielenia
ryzykadla PEM, DURi OLA. Zgodnie z przeprowadzonymioszacowaniami stwierdzono

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnial2 maja 2011 r.
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 1192, z p6Zn. zm.);

W ocenie Agencji nie zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji.
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wplywu na budzet ptatnika publicznego
Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w dwuletnim horyzoncie czasowym z perspektywy
ptatnika publicznego (NFZ).
Oszacowano liczbe pacjentéw stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu nowym na
pacjentek w | roku i pacjentek w Il roku.
Wyniki analizy wskazuja, ze objecie refundacjg leku Jemperli (dostarlimab) spowoduje zmiane
w wydatkach ptatnika publicznego o:
e bez uwzglednienia RSS:

o ok. +50,05 mIn PLN w | roku refundacji;

o ok. +92,25 miIn PLN w Il roku refundacji.
e zuwzglednieniem RSS:

o ok. w | roku refundacji;

o ok. w Il roku refundagji.
Sktadowa kosztu, stanowigca kwote refundacji produktu leczniczego Jemperli (dostarlimab)
w wariancie z RSS wynosi PLN w roku | oraz PLN w roku Il analizy (tacznie

). Wartosci min. i max. w wariancie uwzgledniajgcym RSS stanowig wartosci skrajne

uzyskane w wyniku przyjecia alternatywnych udziatéw wnioskowanej technologii w danej populacji.
Ograniczenia

Do gtéwnych ograniczen zaliczajg sie niepewne oszacowania wielkosci populacji docelowej (liczba
pacjentek ze statusem pMMR/MSS) oraz udziatéow ocenianej technologii w rynku, ktdre okreslono na
podstawie opinii ekspertéw klinicznych. Zwraca sie uwage na brak uwzglednienia w oszacowaniach
whnioskodawcy przejecia rynku chemioterapii (CAR+PAC).

Obliczenia wtasne Agencji

W ramach obliczert wtasnych analitycy Agencji przedstawili oszacowania uwzgledniajgce obowigzujgce
instrumenty dzielenia ryzyka dla PEM, DUR i OLA.

Zgodnie z wariantem podstawowym analizy koszty inkrementalne wynikajgce z refundagj

dostarlimabu w ocenianym wskazaniu wyniosg ok. _ w | roku refundacji oraz
ok. | v ! roku refundacji, co stanowi spadek generowanych oszczednosci o ok. [}
wzgledem obliczet wnioskodawcy.
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Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

. Proponuje sie pogtebienie instrumentu dzielenia ryzyka.
Uwagi do programu lekowego
Sugeruje sie rozwazenie uwag zawartych w AWA.
Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.
Omoéwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

Odnaleziono 5 rekomendacji klinicznych odnoszacych sie do wnioskowanego wskazania (PTGO 2025,
ESMO 2022, ESGO-ESTRO-ESP 2025, NCCN 2025 oraz SITC 2023). Zgodnie z informacjami zawartymi
w uwzglednionych wytycznych klinicznych, w ocenianym wskazaniu zalecane jest stosowanie
immunoterapii w postaci inhibitoréw PD-1 i PD-L1 (dostarlimab, durwalumab i pembrolizumab)
w skojarzeniu z chemioterapig, tj. karboplatyng i paklitakselem, a nastepnie immunoterapig
w monoterapii (w skojarzeniu z olaparybem w przypadku durwalumabu) (PTGO 2025, ESGO-ESTRO-
ESP 2025, NCCN 2025), a takze chemioterapia z wykorzystaniem karboplatyny i paklitakselu (ESMO
2022, SITC 2023). W przypadku pacjentek, u ktérych potwierdzono ekspresje HER2 rekomenduje
sie leczenie trastuzumabem w skojarzeniu z karboplatyng i paklitakselem (ESGO-ESTRO-ESP 2025,
NCCN 2025, SITC 2023).

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono trzy rekomendacje odnoszace sie do finansowania ocenianej technologii: pozytywna
NICE 2025, pozytywng warunkowg CDA-AMC 2025 oraz negatywng PBAC 2025. W rekomendadji
negatywnejwskazano na niepewnosc¢ dotyczaca korzysci klinicznych w subpopulacji pMMR. Podobne
watpliwosci nt. korzysci zwigzanych z wydtuzeniem przezycia catkowitego wskazano w pozytywnej
rekomendacji NICE 2025. W rekomendacji kanadyjskiej wskazano na koniecznos$¢ obnizenia ceny
produktu leczniczego celem poprawy efektywnosci kosztowej wnioskowanej terapii.

Odnaleziono réwniez ocene G-BA 2025, w ktérej okreslono brak udowodnienia dodatkowej korzysd
ze stosowania dostarlimabu w ocenianym wskazaniu.

Francuska agencja HAS zezwolita na wczesniejszy dostep do ocenianej technologii z uwagi na
niezaspokojong potrzebe zdrowotng i brak dostepu do odpowiedniego leczenia.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Jemperli (dostarlimab)
w ocenianym wskazaniu jest finansowany w 13 krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 21 pazdziernika 2025 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.1891.2025.21.MKO), w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacja produktu
leczniczego produktu Jemperli, w ramach programu lekowego B.148 , Leczenie chorych na raka endometrium (ICD-10: C54)”
na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, Srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw medycznych (Dz.U.z 2025r. poz. 907, z pdzn. zm.), po uzyskaniu stanowiska Rady
Przejrzystosci nr 7/2026 z dnia 26 stycznia 2026 .

Pi$miennictwo
1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 7/2026 z dnia 26 stycznia 2026 roku w sprawie oceny leku Jemperli
(dostarlimabum) w ramach programu lekowego B.148. , Leczenie chorych na raka endometrium (ICD-10 C54)”.

2. Wniosek o objecie refundacjg Jemperli, w ramach programu lekowego B.148 ,Leczenie chorych na raka
endometrium (ICD-10: C54)”. Analiza weryfikacyjna OTOW.423.2.1.2025. Data ukoriczenia: 16 stycznia 2026 r.



