Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 11/2026 z dnia 2 lutego 2026 roku
w sprawie oceny leku Keytruda (pembrolizumabum) w ramach
programu lekowego B.10. , Leczenie pacjentdw z rakiem nerki
(ICD-10: C64)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Keytruda (pembrolizumabum), koncentrat do sporzqdzania roztworu
do infuzji, 25 mg/ml, 1 fiol., GTIN: 05901549325126, w skojarzeniu
z aksytynibem, we wskazaniu: leczenie pierwszego rzutu zaawansowanego raka
nerkowokomorkowego u o0sob dorostych z posrednim Ilub niekorzystnym
rokowaniem, w ramach programu lekowego B.10. , Leczenie pacjentdow z rakiem
nerki (ICD-10: C64)”.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Ocena zasadnosci objecia refundacjq produktu leczniczego Keytruda
(pembrolizumabum), koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji, 25 mg/mi,
1 fiol., GTIN: 05901549325126, w skojarzeniu z aksytynibem, we wskazaniu:
leczenie pierwszego rzutu zaawansowanego raka nerkowokomorkowego, u 0sob
dorostych z posrednim lub niekorzystnym rokowaniem, w ramach programu
lekowego B.10. ,Leczenie pacjentow z rakiem nerki (ICD-10: C64)”.

Keytruda jest humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym wigzqgcym
receptor PD-1 i blokujgcym jego interakcje z PD-L1 i PD-L2. Zahamowanie tego
wigzania wzmacnia odpowiedZ? limfocytow T, w tym odpowiedZ
przeciwnowotworowq.

Problem zdrowotny

Rak nerki stanowi 5% nowotwordow ztosliwych u mezczyzn i 3% u kobiet.
Wywodzqcy sie z nerki rak nerkowokomdrkowy (RCC, ang. renal cell carcinoma)
stanowi 80% przypadkow rakow nerki (PTOK 2022). W Polsce w 2022 r.
odnotowano 5 439 nowych przypadkow raka nerki oraz 2 241 zgonow (KRN).
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Wiekszos¢ przypadkdw nowotworu nie jest warunkowana genetycznie. Nieznana
jest doktadna etiologia sporadycznego zachorowania na raka nerki, jednak
RCC czesciej obserwuje sie w przypadku pacjentow stosujgcych produkty
Z nikotyngq, otytych czy tez z nadcisnieniem tetniczym.

Wiekszos¢ rakow nerki jest wykrywana przy okazji przeprowadzania badan
obrazowych z innych powodow.

Zasadnicze leczenie raka nerki polega na przeprowadzeniu zabiegu
operacyjnego. Rak nerkowokomdrkowy nie poddaje sie klasycznej chemioterapii.
W przypadku przerzutowego RCC, w pierwszej linii mozliwe jest stosowanie
leczenia systemowego: inhibitory kinaz tyrozynowych VEGFR, inhibitory kinazy
mTOR, inhibitory punktow kontrolnych lub skojarzenia inhibitorow punktéw
kontrolnych z inhibitorami kinaz (PTOK 2022).

Dowody naukowe

Dowody naukowe dotyczqce klinicznej skutecznosci wnioskowanej terapii majq
wiele ograniczen. Gfdwnym ograniczeniem jest brak badan bezposrednio
porownujqgcych stosowanie PEM+AXI z NIV+CAB i NIV+IPI w okreslonej populacji
pacjentow. W ramach porownan posrednich nie uwzgledniono jakosci Zycia.
Wyniki przeprowadzonego porownania oraz uwzglednionych opracowan
wtornych nie sq w petni spojne. Tym samym, nalezy z ostroznosciqg wnioskowac
na temat skutecznosci ocenianej technologii wzgledem komparatordw.

Pomimo braku wykazania istotnych statystycznie roznic w zakresie
OS i PFS pomiedzy PEM+AXI a NIV+CAB oraz NIV+IPI, nalezy mie¢ na uwadze
istotng statystycznie rdznice na niekorzys¢ PEM+AXI, w zakresie obiektywnej
odpowiedzi na leczenie, a takze jej sktadowej — odpowiedzi czesciowej, gdzie
wynik byt na granicy istotnosci.
Wyniki analizy bezpieczenstwa.

Nie obserwowano IS rdznic dla porédwnania PEM+AXI vs NIV+CAB. Natomiast,
dla porownania PEM+AXI vs NIV+IPl zaobserwowano istotne statystycznie gorsze
wyniki dla wnioskowanej interwencji, w tym niemal 30 krotnie wyzsze ryzyko
wystgpienia nadcisnienia oraz ponad 50 krotnie wieksze ryzyko wystepowania
zespotu erytrodyzestezji dtoniowo-podeszwowej. Ponadto, obserwowano istotne
roznice w zakresie wystepowania bieqgunki, oraz AEs o 3.-5. stopniu nasilenia.

Wytyczne kliniczne

Wytyczne NCCN 2026, EAU 2025, NCI 2025, ESMO 2024 oraz PTOK 2022
wskazujqg na zasadnos¢ stosowania terapii pembrolizumab + aksytynib
(PEM+AXI) u pacjentéow z rakiem nerkowokomdrkowym. W tych wytycznych,
wsrod preferowanych schematow, PEM+AXI jest przedstawiany na réwni
z kabozantynib + niwolumab (CAB+NIV) oraz ipilimumab + niwolumab (IPI+NIV),
ktdre to schematy sq juz refundowane w ramach programu B.10.
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Problem ekonomiczny

Koszty produktu Keytruda (pembrolizumab) w skojarzeniu z aksytynibem
(PEM+AXI) zostaty zestawione z kosztami terapii alternatywnych, tj. niwolumab
w skojarzeniu z kabozantynibem (NIV+CAB) oraz niwolumab w skojarzeniu
z ipilimumabem (NIV+IPI).

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy stosowanie PEM+AXI w miejsce

Wyniki analizy wptywu na budzet z perspektywy NFZ wskazujqg, Zze w przypadku
uwzglednienia RSS, koszty inkrementalne bedq wynosi¢ odpowiednio
w 1.i2. roku analizy.

W ramach przeprowadzonej analizy wrazliwosci zidentyfikowano parametr
w najwiekszym stopniu wptlywajgcy na wyniki analizy wpfywu na budzet,
tj. wielkos¢ stosowanej dawki aksytynibu. Zgodnie z ChPL aksytynibu, zalecana
dawka leku wynosi 5 mg x 2 dziennie. Jednakze moze by¢ zwiekszona do 7 mg x 2
lub do 10 mg x 2 dziennie. W tym ostatnim scenariuszu inkrementalny koszt
w wariancie z RSS moze wzrosngc¢ odpowiednio do

w 1.1 2. roku po objeciu refundacjq PEM+AXI.

Rekomendacje refundacyjne
Odnaleziono 4 rekomendacje refundacyjne:

NICE 2020 — rekomendacja negatywna. Wyniki badania klinicznego wskazujg
na niepewnos¢ w zakresie korzysci w okresie dfugoterminowym. Produkt
przekracza prog optacalnosci koszt/QALY uznany przez NICE za akceptowalne
wykorzystanie zasobow NHS.

G-BA 2020, IGWIiG 2020 — rekomendacja pozytywna. Ocena przeprowadzona
na podstawie badania klinicznego Ill fazy KEYNOTE-426. Wskazano istotng
statystycznie przewage terapii skojarzonej w zakresie przezycia catkowitego (0OS)
oraz przezycia wolnego od progresji choroby (PFS) w populacji pacjentow
wczesniej  nieleczonych  systemowo. Pomimo  zwiekszonej  czestosci
wystepowania niektorych dziatan niepozgdanych, w tym powaznych zdarzen
i przerwan leczenia, w poréwnaniu z sunitynibem uznano, iz korzysci kliniczne
przewazajqg nad potencjalnym ryzykiem.

HAS 2020 - rekomendacja pozytywna. Skojarzenie pembrolizumabu
z aksytynibem zapewnia umiarkowanq wartos¢ dodang kliniczng (CAV ll)
w porownaniu do sunitynibu. Korzysci kliniczne uzasadniajq stosowanie
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w leczeniu pierwszej linii pacjentow z zaawansowanym RCC o jasnokomodrkowej
histologii lub z komponentq jasnokomorkowq z umiarkowanym
lub niekorzystnym rokowaniem.

CADTH 2020 - rekomendacja pozytywna warunkowo. Refundacja uzalezniona
od poprawy optacalnosci terapii oraz uwzglednienia jej wptywu na budzZet
ptatnika publicznego.

Nalezy zwrdci¢ uwage, ze zalecenia te zostaty wydane piec lat temu, a pozytywne
rekomendacje wynikaty z poréwnania z sunitynibem. W ostatnich latach,
w programach leczenia dostepne sq juz leki skuteczniejsze od sunitynibu.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce, Keytruda jest
finansowana w 13 krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych). Najczesciej refundacja
ze srodkow publicznych jest bez ograniczen. We Francji i Holandii finansowanie
Keytruda jest ograniczone do populacji z rakiem jasnokomorkowym. W Portugalii
refundacje  ograniczcono do  subpopulacji  pacjentow  obarczonych
posrednim/wysokim ryzykiem oraz populacji z rakiem jasnokomaorkowym.
Gtfdwne argumenty decyzji

e FEfekty kliniczne wnioskowanej terapii sq zblizone lub gorsze od efektow terapii
z zastosowaniem komparatorow finansowanych juz w ramach programu
lekowego B.10.

e Profil bezpieczenistwa wnioskowanej terapii jest w niektdrych aspektach
gorszy niz komparatorow.

o Niepewny wptyw na budzet z perspektywy NFZ (nie mozna wykluczyc
znacznego wzrostu obcigZzenia budzetu).

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pdzn. zm.),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkdw publicznych (Dz. U. z 2025 r.,, poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: OTAP.423.2.1.2025 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Keytruda (pembrolizumab) w skojarzeniu
z aksytynibem we wskazaniu: w leczeniu pierwszego rzutu zaawansowanego raka nerkowokomarkowego u osdb
dorostych z posrednim lub niekorzystnym rokowaniem”, data ukonczenia: 22 stycznia 2026 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (MSD Polska Dystrybucja Sp. z o.0.).

Zakres wylqczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (MSD Polska Dystrybucja
Sp. z 0.0.) o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie 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), art. 35 ust. 4a - 4b i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
srodkow spozZywczych specjalnego przeznaczenia zZywieniowego oraz wyrobow
medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907 z pozn. zm.).

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

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: MSD Polska Dystrybucja
Sp. z o.0.



