Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 77/2026 z dnia 8 czerwca 2026 roku
w sprawie oceny leku Imfinzi (durvalumabum) w ramach programu
lekowego B.141.FM , Leczenie pacjentéw z rakiem urotelialnym
(ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68)”

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Imfinzi (durvalumabum), koncentrat do sporzqdzania roztworu
do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol., GTIN: 05000456031493, we wskazaniu: leczenie
okofooperacyjne, tj. w skojarzeniu z gemcytabing i cisplatynqg w leczeniu
neoadjuwantowym, po ktorym nastepuje monoterapia w leczeniu
adjuwantowym po radykalnej cystektomii, w leczeniu dorostych pacjentow
z operacyjnym rakiem pecherza moczowego naciekajgcym warstwe miesniowq
(MIBC), z przeciwwskazaniami do stosowania chemioterapii przedoperacyjnej
z wykorzystaniem schematu z zageszczeniem dawki ddMVAC (metotreksat,
winblastyna, doksorubicyna, cisplatyna), w ramach programu lekowego
B.141.FM ,Leczenie pacjentow z rakiem urotelialnym (ICD 10: C61, C65, C66, C67,
Cc68)”.

Uzasadnienie
Problem decyzyjny

Whnioskowana technologia to Imfinzi (durwalumab), koncentrat do sporzqdzania
roztworu do infuzji, 50 mg/ml, 1 fiol., w leczeniu okotooperacyjnym raka
pecherza moczowego naciekajgcego warstwe miesniowq zgodnie z zapisami
whnioskowanego programu lekowego B.141.FM. Leczenie pacjentow z rakiem
urotelialnym (ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68). Wnioskowane wskazanie
refundacyjne dla leku Imfinzi jest istotnie zawezone wzgledem wskazania
rejestracyjnego.

Rak pecherza moczowego (ang. bladder cancer, BC) jest najczestszym
nowotworem ztosliwym uktadu moczowego i jednym z najczesciej wystepujgcych
nowotworow ztosliwych w Polsce. Whnioskowane wskazanie obejmuje
naciekajgcego miesniowke raka pecherza moczowego (ang. muscle invasive
bladder cancer, MIBC), ktory nacieka do warstwy miesniowej sciany pecherza
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moczowego, a potencjalnie takze gtebiej. Te nowotwory majq wiekszq sktonnosc
do rozprzestrzeniania sie i sq trudniejsze w leczeniu. Rak pecherza moczowego
jest czwartym najczesciej wystepujgcym nowotworem ztosliwym w Europie: 5-
letnig chorobowosc¢ w 2022 r. oszacowano na 758 tys. przypadkow, co stanowito
5,6% ogodlnej liczby 0sob chorych na nowotwory ztosliwe. Wg GLOBOCAN 2022
w Europie rak pecherza moczowego byt dsmym nowotworem najczesciej
prowadzgcym do zgonu w 2022 r., a najwyzszy standaryzowany wspotczynnik
umieralnosci wynidst 5,0/100 000 osob dla Polski. W Krajowym Rejestrze
Nowotwordow w 2022 r. zarejestrowano 3 927 zgondw, w wiekszosci u mezczyzn
(76,0%), a standaryzowany wspdtczynnik umieralnosci wynidst u kobiet 1,53,
a u mezczyzn — 7,39.

Analizowana interwencja jest terapiq okotooperacyjng i skfada sie z leczenia
neoadjuwantowego (durwalumab w skojarzeniu z chemioterapiq gemcytabing
i cisplatyng - DGC) oraz leczenia adjuwantowego (durwalumab w monoterapii).
Biorgc pod uwage dodanie chemioterapii do immunoterapii w fazie leczenia
neoadjuwantowego wnioskowana populacja dotyczy pacjentow kwalifikujgcych
sie do leczenia neoadjuwantowego (w tym do leczenia chemioterapiq
neoadjuwantowqg). W ramach przekazanego projektu programu lekowego,
jednym z kryteriow wtgczenia do leczenia durwalumabem jest obecnosc
udokumentowanych przeciwwskazan do stosowania schematu ddMVAC.
Whnioskodawca jako technologie opcjonalne wskazat chemioterapie opartg
na cisplatynie w leczeniu neoadjuwantowym, a nastepnie brak leczenia
uzupetniajgcego (GC) oraz chemioterapie opartq na cisplatynie w leczeniu
neoadjuwantowym, a nastepnie leczenie uzupetniajgce niwolumabem
w monoterapii po radykalnej cystektomii (GCN).

Gemcytabina, cisplatyna, metotreksat | doksorubicyna sq finansowane
ze srodkow publicznych w Polsce w leczeniu nowotworow ztosliwych pecherza
moczowego (ICD-10: C67) w ramach katalogu C, a niwolumab jest refundowany
w ramach programu lekowego B.141.FM. w leczeniu uzupetniajgcym raka
urotelialnego naciekajgcego btone miesniowq u dorostych z ekspresjq PD-L1
na komdrkach guza > 1% i z wysokim ryzykiem nawrotu po radykalnej cystektomii
z cechqg RO.

Dowody naukowe

Do analizy klinicznej wifqgczono 2 badania z randomizacjg: NIAGARA
oraz Checkmate274. W badaniu NIAGARA, porownujgcym DGC vs GC, mediana
przezycia wolnego od zdarzen (EFS) nie zostata osiggnieta w ramieniu DGC,
w ramieniu kontrolnym wyniosta 46,1 miesigca [95%Cl: 32,2; nie osiggnieto],
natomiast mniejsze byfo ryzyko analizowanych tgcznie progresji, nawrotu,
niewykonania radykalnej cystektomii lub zgonu z dowolnej przyczyny w ramieniu
DGC niz w ramieniu kontrolnym (HR=0,68 [95%CIl: 0,56, 0,82]).
Mediana przezycia catkowitego (zdefiniowane jako czas od daty randomizacji
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do zgonu z dowolnej przyczyny, OS) nie zostata osiggnieta w obu grupach,
natomiast mniejsze byto ryzyko zgonu w ramieniu DGC niz w ramieniu
kontrolnym (25,5% vs 31,9%; HR=0,75 [95%CI: 0,59; 0,93]). Po 60 miesigcach
odsetek chorych, u ktdrych nie wystqgpit zgon byt wiekszy w ramieniu DGC
w porownaniu z ramieniem kontrolnym (71% vs 64%, OR=1,39 [95%CI: 1,07;
1,79]; RD=0,07 [95%CI: 0,02; 0,13]).

W wieloosrodkowym, miedzynarodowym badaniu klinicznym fazy I, w ktérym
oceniano skutecznos¢ i bezpieczenstwo dodania durwalumabu do terapii
neoadjuwantowej gemcytabing i cisplatynq, po ktdrej wykonano radykalng
cystektomie, a nastepnie monoterapii durwalumabem w leczeniu
uzupetniajgcym (DGC) u pacjentow z operacyjnym rakiem urotelialnym
naciekajgcym warstwe miesniowq (badanie SAKK 06/17), EFS po 2 latach
od rozpoczecia leczenia neoadjuwantowego w badaniu wynosit 75,7% [95%CI:
61,8; 85,1], a mediana EFS nie zostata osiggnieta. OS wynosito 80,8% (95%Cl:
67,2; 89,2) po 3 latach.

Analiza bezpieczernstwa

W badaniu NIAGARA (DGC vs GC) w ramieniu durwalumabu i w ramieniu
kontrolnym wykazano porownywalng czestos¢ wystepowania zdarzen
niepozgdanych fqcznie (99,4% vs 99,8%), stopnia 3-4 (69,4% vs 67,5%),
prowadzgcych do zgonu (5,1% vs 5,5%), prowadzqcych do przerwania
chemioterapii (13,6% vs 15,2%), odwotania operacji (1,1% vs 1,3%) i opdZnienia
operacji (1,7% vs 1,1 %). Czestos¢ wystepowania zdarzenn niepozgdanych
prowadzqgcych do przerwania leczenia byta wieksza w ramieniu durwalumabu
niz w ramieniu kontrolnym (21% vs 15%).

Analiza kliniczna posiada liczne ograniczenia zwiekszajgce niepewnosc
wnioskowania: szersza (klinicznie) populacja pacjentow w  badaniu
rejestracyjnym na podstawie ktorego oceniano skutecznosc¢ i bezpieczeristwo
terapii DGC (w ramach kryteriow wigczenia do badania NIAGARA
nie uwzgledniono przeciwwskazan do stosowania schematu ddMVAC, tym
samym populacja wigczona do badania nie jest zgodna z populacjq
kwalifikowangq do terapii DUR w ramach programu lekowego: leczenie pacjentow
z rakiem urotelialnym (ICD-10: C61, C65, C66, C67, C68); brak badan
bezposrednio porownujgcych stosowanie DGC ze schematem leczenia
uwzgledniajgcym chemioterapie neoadjuwantowq i leczenie uzupetniajgce
niwolumabem w monoterapii po radykalnej cystektomii, a wifqczone
do poréownan posrednich badanie CheckMate 274 nie spetnia w petni kryteriow
wigczenia do przeglqdu; niedojrzatos¢ wynikdw badann  pierwotnych
na podstawie ktorych dokonano porownania posredniego, co wiqze sie z duzq
niepewnosciqg wnioskowania.

Nie odnaleziono badan efektywnosci praktycznej dla terapii okotooperacyjnej
durwalumabem w skojarzeniu z terapiq neoadjuwantowqg gemcytabing
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i cisplatyng w leczeniu raka pecherza moczowego naciekajgcego warstwe
miesniowq.

Wytyczne kliniczne

W przypadku raka pecherza moczowego naciekajgcego warstwe miesniowq
podstawowym sposobem postepowania pozostaje radykalna cystektomia
z limfadenektomiq, tj., czyli usunieciem weztow chfonnych. Polskie wytyczne
PTOK 2025 wskazujqg, iz standardem postepowania w leczeniu raka pecherza
moczowego  naciekajgcego  bftone  miesniowqg  jest  chemioterapia
neoadjuwantowa z wykorzystaniem schematow skojarzonych opartych
o cisplatyne. Chemioterapia adjuwantowa jest rekomendowana po radykalnej
cystektomii, o ile nie zastosowano wczesniejszej  chemioterapii
neoadjuwantowej. Wytyczne praktyki klinicznej zalecajq rowniez rozwazenie
immunoterapii w ramach leczenia uzupetniajgcego po radykalnej cystektomii.
W wytycznych Europejskich (EAU 2026) oraz Amerykanskich (NCCN 2026)
opublikowanych po dacie rejestracji produktu leczniczego Imfinzi w ocenianym
wskazaniu, wskazano na zasadnosc¢ stosowania durwalumabu w skojarzeniu
zCGw leczeniu okofooperacyjnym u pacjentow, ktorzy kwalifikujg
sie do chemioterapii opartej na cisplatynie.

Problem ekonomiczny

Whnioskodawca zastosowat analize kosztow-uzytecznosci w dozywotnim
horyzoncie czasowym (okoto 36 lat) z perspektywy ptatnika (NFZ), tozsamej
z perspektywg wspdlnqg. Oszacowane wartosci ICUR dla porownania
z GC wyniosty w wariancie z RSS oraz 222 382 PLN/QALY
bez RSS, natomiast dla GCN Z RSS oraz 295 285 PLN/QALY
bez RSS. Wartosci te znajdujq sie ponizej progu optacalnosci, o ktorym mowa
w ustawie o refundacji w wariancie z RSS dla obu komparatorow
oraz w wariancie bez RSS dla schematu GC, natomiast powyzej progu
w wariancie bez RSS w poréwnaniu do GCN. Gtownymi ograniczeniami analizy
ekonomicznej przeprowadzonej przez wnioskodawce sq: ograniczenia
wynikajgce z AKL — czyli nieadekwatnos¢ analiz do ocenianego problemu
zdrowotnego (populacja), co powoduje, ze wynik zdrowotny obarczony jest
niepewnosciqg; niedojrzatos¢ wynikow — dostepne sq dane jedynie z analizy
okresowej, gdzie dojrzatos¢ EFS wynosita 39% (410/1050), natomiast w modelu
liczono wyniki w perspektywie horyzontu dozywotniego;

przyjecie uzytecznosci z badania NIAGARA specyficznych dla standw
zdrowia w analizie podstawowej oraz specyficznych dla leczenia w analizie
wrazliwosci, przy czym zatozono, iz bedq one takie same dla GCN jak dla DGC.
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Dodatkowo nie uwzgledniono w analizach wrazliwosci alternatywnych wartosci
uzytecznosci odnalezionych w ramach przeglgdu systematycznego.

Wyniki analizy wptywu na budzet z zaproponowanym RSS, przy zatozeniu,
ze do leczenia w programie lekowym kwalifikowaé sie bedqg pacjenci
m.in. z przeciwwskazaniem do przyjmowania schematu ddMVAC, tj. aktualnie
stosujgcy schemat GC przed zabiegiem radykalnej cystektomii (wg zatoZen
Whnioskodawcy - pacjentow z populacji pacjentow ze stanem okreslonym we
wniosku: (zakres: ) w 1. roku analizy i (zakres:

) w 2. roku analizy), bedzie generowac: wzrost wydatkow z perspektywy
ptatnika publicznego w wariancie z RSS: o

W ramach obliczeri wtasnych analitycy Agencji w analizie wpfywu na budzet
oszacowali wielkos¢ populacji spetniajgcej kryteria wigczenia do wnioskowanego
programu lekowego B.141.FM. Leczenie pacjentow z rakiem urotelialnym
(ICD 10: C61, C65, C66, C67, C68), obejmujgce m.in. przeciwwskazania
do stosowania schematu ddMVAC. W ramach obliczen skorzystano z danych
przedstawionych przez Wnioskodawce oraz z opinii ekspertow klinicznych (

w 1. roku analizy oraz w 2. roku analizy). Oszacowany wzrost wydatkow
z perspektywy ptatnika publicznego w wariancie z RSS wynidst
oraz Dodatkowo w BIA

Whnioskodawcy, oszacowano wyniki z uwzglednieniem schematu ddMVAC.
Wskazujg one, ze objecie refundacjq ocenianej technologii lekowej bedzie
wigzato sie z dodatkowymi kosztami ponoszonymi przez ptatnika publicznego,
ktore z perspektywy NFZ wyniosq, w wariancie z RSS

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 3 rekomendacje: 2 pozytywne warunkowe (CDA-AMC 2026, NICE
2026) oraz wskazano na niewielkg dodatkowqg korzys¢ (G- BA 2026).
W rekomendacjach zwraca sie gtdwnie uwage na wyniki skutecznosci klinicznej,
okreslajgc jg jako akceptowalng dodatkowg/niewielkq dodatkowq korzysc
kliniczng. Warunkami, jakie wskazujq, sq: obnizenie ceny, prowadzenie leczenia
przez doswiadczonych lekarzy, refundowanie wytqcznie w przypadku przerwania
leczenia, w przypadku progresji choroby lub nieakceptowalnej toksycznosci (CDA-
AMC 2026) oraz przestrzeganie porozumienia cenowego (NICE 2026).
We wszystkich rekomendacjach oceniane wskazanie dotyczyto leczenia
neoadjuwantowego w skojarzeniu z GC a nastepnie adjuwantowego
w monoterapii raka pecherza moczowego naciekajgcego warstwe miesniowq
(MIBC).
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Gtowne arqgumenty decyzji

e Niedojrzate wyniki badan klinicznych i znaczna niepewnos¢ co do wynikow
porownarn posrednich.

e Populacja w badaniach klinicznych szersza niz populacja we wnioskowanym
wskazaniu.

e Wskazana  populacja  trudna  do  jednoznacznego  okreslenia
(przeciwwskazania do stosowania schematu o udowodnionej skutecznosci
ddMVAC niemal pokrywajq sie z przeciwwskazaniami do cisplatyny).

e Niepewnosc co do oszacowania ekonomicznego.

Uwaga Rady

Do rozwazenie jest propozycja programu lekowego bez ograniczenia populacji
do 0s6b z przeciwwskazaniami do stosowania schematu ddMVAC.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekow, sSrodkéw 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 $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 1461), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: OTAP.4131.4.2026 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Imfinzi (durwalumab) we wskazaniu: w leczeniu
okotooperacyjnym raka pecherza moczowego naciekajgcym warstwe miesniowg (MIBC)”, data ukonczenia:
27.05.2026 r.

Inne wykorzystane zrédta danych:
1. Opinia przedstawiciela eksperta przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.

2. Opinia przedstawiciela pacjentéw przedstawiona w trakcie posiedzenia Rady Przejrzystosci.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylqczeniu
ze wzgledu na tajemnice przedsigbiorcy (AstraZeneca AB).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem AstraZeneca AB
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  spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego 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: AstraZeneca AB.



