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Streszczenie 
Cel analizy 

Analiza ekonomiczna została przeprowadzona w celu oceny opłacalności terapii produktem leczniczym 
Cejemly (sugemalimab) w skojarzeniu z chemioterapią opartą na pochodnych platyny w leczeniu pierwszego 
rzutu dorosłych z przerzutowym niedrobnokomórkowym rakiem płuca (NDRP) bez mutacji kierunkowych. 
Wnioskowane warunki dotyczą refundacji w ramach programu lekowego B.6. Leczenie chorych na raka płuca 
(ICD-10: C34) oraz międzybłoniaka opłucnej (ICD-10: C45), zgodnie z proponowanymi kryteriami kwalifikacji. 

Opracowanie wykonano na zlecenie firmy Ewopharma AG Sp. z o.o. 

Metodyka i założenia 

Analizę ekonomiczną poprzedzono oceną problemu decyzyjnego [7] i efektywności klinicznej [8]. Docelową 
populację stanowili dorośli z przerzutowym NDRP bez mutacji kierunkowych spełniający kryteria kwalifikacji 
do leczenia w proponowanym programie lekowym. W ramach analizy ekonomicznej porównano sugemalimab 
(SUGE) w skojarzeniu z chemioterapią opartą na pochodnych platyny (SUGE + ChT) 

• z terapiami immunologicznymi dostępnymi w leczeniu pierwszej linii u pacjentów z przerzutowym 
NDRP bez zmian molekularnych w ramach programu lekowego B.6. Leczenie chorych na raka płuca 
(ICD-10: C34) oraz międzybłoniaka opłucnej (ICD-10: C45); 

• z chemioterapią (ChT) stosowaną w pierwszej linii w rozważanej populacji pacjentów stanowiącą 
komparator dodatkowy.  

Opłacalność stosowania produktu leczniczego Cejemly oceniono w ramach analizy minimalizacji kosztów 
(analiza główna) dla porównania SUGE + ChT ze schematami stosowanymi aktualnie w ramach programu 
lekowego B.6. oraz analizy użyteczności kosztów (analiza dodatkowa) dla porównania z chemioterapią.  

W analizie przyjęto perspektywę płatnika publicznego (tożsamą z perspektywą wspólną).  

W zakresie porównania schematu SUGE + ChT z terapiami dostępnymi w ramach programu lekowego 
rozważono roczny horyzont czasowy (tj. pierwszy rok leczenia). Modelowanie dla porównania z chemioterapią 
przeprowadzono w horyzoncie dożywotnim. Kalkulacje wykonano w programie Microsoft Excel 
z zastosowaniem standardowego modelu podzielonego przeżycia PSM (ang. partitioned survival model). 
W modelu, dane dotyczące skuteczności (PFS, OS) i bezpieczeństwa rozpatrywanej interwencji pochodziły 
z badania klinicznego GEMSTONE-302.  

Uwzględniono wszystkie istotne kategorie kosztów oraz warunki proponowanego przez Wnioskodawcę 
instrumentu dzielenia ryzyka (RSS). 

Przyjęte założenia modelowania wynikają z charakterystyki wnioskowanego wskazania i są zgodne 
z wymogami procesu refundacyjnego. W odniesieniu do parametrów o największym poziomie niepewności lub 
alternatywnych wariantów założeń przeprowadzono analizę wrażliwości. 

Wyniki analizy 

Wyniki analizy przedstawiono w poniższej tabeli. 
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stosowany zarówno u pacjentów z niską, jak i wysoką ekspresją PD-L1. Taka strategia terapeutyczna pozwala 
na szerokie zastosowanie leku w populacji pacjentów z NDRP bez mutacji kierunkowych, również w sytuacjach 
klinicznych, w których standardowa monoterapia może być niewystarczająca. 

Polscy eksperci kliniczni rekomendują wprowadzenie do refundacji immunochemioterapii niezależnie od 
poziomu ekspresji PD-L1, podkreślając korzyści wynikające ze stosowania terapii skojarzonej również 
u pacjentów z wysoką ekspresją PD-L1. W szczególności dotyczy to chorych z szybką dynamiką choroby, 
u których samo zastosowanie immunoterapii może nie być wystarczająco skuteczne w krótkim czasie. 
Leczenie skojarzone pozwala na szybsze uzyskanie odpowiedzi, co ma istotne znaczenie kliniczne w tej 
podgrupie pacjentów. [32] 

 
 

 Z kolei wyniki analizy dodatkowej wskazują, że leczenie SUGE + ChT zapewnia wyraźnie 
lepsze efekty zdrowotne w porównaniu z samą chemioterapią. Różnica w uzyskanych efektach zdrowotnych, 
wyrażona w jednostkach QALY, wynosi 0,985  
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1. Wysoka ekspresją PD-L1 (≥ 50%):  

• pembrolizumab (PEMB),  

• atezolizumab (ATEZ),  

• cemiplimab (CEMI), 

• tislelizumab w skojarzeniu z chemioterapią (TISL + ChT) – subpopulacja z rakiem 
niepłaskonabłonkowym. 

2. Ekspresja PD-L1 < 50%:  

• pembrolizumab w skojarzeniu z chemioterapią (PEMB + ChT), 

• niwolumab w skojarzeniu z ipilimumabem oraz krótkim schematem chemioterapii (NIVO + IPI 
+ ChT), 

• durwalumab w skojarzeniu z tremelimumabem i chemioterapią (DURV + TREM + ChT). 

3. Ekspresja PD-L1 ≥ 1%: 

• cemiplimab w skojarzeniu z chemioterapią (CEMI+ChT). 

4. Znany status PD-L1: 

• tislelizumab w skojarzeniu z chemioterapią (TISL + ChT) – subpopulacja z rakiem 
płaskonabłonkowym. 

W przypadku przeciwwskazań do immunoterapii lub braku możliwości oznaczenia statusu ekspresji PD-
L1 pacjenci kwalifikowani są do chemioterapii opartej na pochodnych platyny [62]. Zgodnie z opinią ekspertów 
[53], przejmowanie udziałów leków w rynku odbywać się będzie wyłącznie pomiędzy technologiami 
stosowanymi w ramach obecnie funkcjonującego programu lekowego B.6. Podobne założenie przyjęto 
w ocenie ekonomicznej przeprowadzonej przez AOTMiT dla leku Cejemly [16], gdzie porównanie ograniczono 
do substancji dostępnych w ramach tego programu lekowego. W związku z tym chemioterapia została 
uwzględniona w niniejszej analizie jako komparator dodatkowy, celem zachowania spójności z analizą 
kliniczną. Chemioterapia (ChT) dla pacjentów niespełniających kryteriów kwalifikacji do leczenia w ramach 
programu lekowego jest finansowana ze środków publicznych w ramach katalogu chemioterapii, we 
wskazaniu: nowotwór złośliwy oskrzela i płuca. 

Mając na uwadze aktualną praktykę kliniczną oraz obowiązującą sytuację refundacyjną w Polsce, w analizie 
uwzględniono komparatory odzwierciedlające dostępne opcje terapeutyczne w poszczególnych 
subpopulacjach, zgodnie z poniższą tabelą. W odniesieniu do tislelizumabu przyjęto podział populacji 
zapewniający spójność z aktualnymi warunkami refundacji oraz zdefiniowanymi w analizie subpopulacjami 
według ekspresji PD-L1. Refundacja TISL + ChT obejmuje chorych z NDRP o histologii płaskonabłonkowej 
niezależnie od ekspresji PD-L1 oraz chorych z rakiem niepłaskonabłonkowym z ekspresją PD-L1 ≥50%, co 
uzasadnia uwzględnienie tislelizumabu w subpopulacji pacjentów z PD-L1 ≥50% niezależnie od histologii oraz 
w subpopulacji pacjentów z PD-L1 <50% wyłącznie w grupie o histologii płaskonabłonkowej. 
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2. Metodyka i założenia analizy ekonomicznej 
2.1. Strategia analityczna 

Technika analityczna 

Podstawą oceny efektywności klinicznej wnioskowanej technologii jest badanie GEMSTONE-302 [26], będące 
randomizowanym, podwójnie zaślepione badaniem fazy III. Badanie GEMSTONE-302 wykazało, że dodanie 
sugemalimabu do chemioterapii istotnie wydłuża czas przeżycia wolnego od progresji, a także przeżycie 
całkowite w porównaniu do samej chemioterapii [8].  

W celu porównania SUGE + ChT z innymi dostępnymi opcjami terapeutycznymi, przeprowadzono analizę 
pośrednią w ramach sieciowej metaanalizy (NMA) [8]. Analiza ta wykazała brak istotnych różnic 
w skuteczności klinicznej pomiędzy wnioskowaną technologią a schematami immunoterapii stosowanymi 
w pierwszej linii leczenia przerzutowego NDRP w ramach programu lekowego B.6. tj. PEMB, ATEZ, CEMI, PEMB 
+ ChT, NIVO + IPI + ChT, DURV + TREM + ChT, CEMI + ChT.  

W odniesieniu do TISL + ChT porównanie pośrednie przeprowadzono dla subpopulacji pacjentów z ekspresją 
PD-L1 ≥50%, zgodnie z aktualnymi warunkami refundacji. Dodatkowo wykorzystano wyniki NMA dla 
subpopulacji pacjentów z histologią płaskonabłonkową niezależnie od poziomu ekspresji PD-L1. Uzyskane 
wyniki nie wykazały istotnych statystycznie różnic pomiędzy porównywanymi technologiami w zakresie 
głównych punktów końcowych. 

W związku z powyższym, zgodnie z Wytycznymi AOTMiT [1] oraz Rozporządzeniem MZ w sprawie minimalnych 
wymagań [3], w ramach analizy ekonomicznej przeprowadzono analizę minimalizacji kosztów (CMA, ang. cost-
minimization analysis). Jest to najodpowiedniejszy typ analizy ekonomicznej w sytuacji, kiedy nie obserwuje 
się znamiennych różnic dotyczących efektów porównywanych interwencji. Podejście to jest zgodne 
z opracowaniem analitycznym AOTMiT dla produktu leczniczego Cejemly, stanowiącym załącznik do raportu 
oceny technologii o wysokiej innowacyjności w ramach Funduszu Medycznego na rok 2025 [16]. Wynikiem 
analizy minimalizacji kosztów jest różnica (tzw. koszt inkrementalny) pomiędzy kosztami stosowania 
SUGE + ChT oraz kosztami leczenia z udziałem refundowanych leków immunokompetentnych.  

Dodatkowo jako analiza uzupełniająca, przeprowadzona została analiza użyteczności kosztów (CUA, ang. 
cost-utility analysis) mająca na celu porównanie SUGE + ChT z samą chemioterapią zgodnie z badaniem 
GEMSTONE-302. Wyniki analizy zostały przedstawione w postaci: QALY (lata życia skorygowane o jakość), LY 
(lata życia), całkowitych kosztów terapii oraz kosztu dodatkowego roku życia skorygowanego o jakość, czyli 
inkrementalnego współczynnika użyteczności-kosztów (ICUR). Ponadto przedstawiono również zestawienie 
kosztów i konsekwencji zdrowotnych. 

Analizę przeprowadzono z wykorzystaniem programu Microsoft Excel. W arkuszu zachowano pełne wartości 
parametrów i wyników, podczas gdy w dokumencie przedstawiono je w formie zaokrąglonej. 

W celu oceny stabilności otrzymanych wyników analizy ekonomicznej przeprowadzono analizę wrażliwości, 
oceniającą niepewność oszacowań najistotniejszych parametrów modelu oraz ich wpływ na wyniki i wnioski 
analizy. 

Przeprowadzono również analizę progową, polegającą (w zależności od przyjętej techniki analitycznej) na 
kalkulacji ceny zbytu netto technologii wnioskowanej, przy której: 



Cejemly (sugemalimab) w leczeniu pierwszego rzutu dorosłych z przerzutowym niedrobnokomórkowym rakiem płuca.  
Analiza ekonomiczna 

 

  16 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

• w analizie minimalizacji kosztów (CMA): różnica między całkowitym kosztem stosowania technologii 
wnioskowanej a kosztem technologii opcjonalnej wynosi zero; 

• w analizie użyteczności kosztów (CUA): inkrementalny współczynnik ICUR osiąga przyjęty próg 
opłacalności. 

Oszacowania o których mowa w §5 ust. 6 Rozporządzenia o minimalnych wymaganiach 

W niniejszym przypadku nie zachodzą okoliczności, o których mowa w art. 13 Ustawy o refundacji [2], gdyż 
analiza kliniczna zawiera randomizowane badanie typu head-to-head dowodzące wyższości zastosowania 
SUGE (Cejemly) w skojarzeniu z chemioterapią nad refundowanym leczeniem (chemioterapia oparta na 
pochodnych platyny) u pacjentów z przerzutowym NDRP – badanie GEMSTONE-302 [26].  

Powyższe podejście jest zgodne z opinią analityków AOTMiT przedstawioną w ocenie innego leku 
immunologicznego stosowanego w populacji pacjentów z NDRP [64, 65]. 

Perspektywa 

W opracowaniu uwzględniono perspektywę finansową płatnika publicznego (NFZ) odpowiedzialnego za 
refundację leków oraz finansowanie świadczeń zdrowotnych udzielanych pacjentom onkologicznym. 

Pacjenci z populacji docelowej nie ponoszą żadnych kosztów bezpośrednich związanych z leczeniem 
z wykorzystaniem rozważanych opcji terapeutycznych. W związku z powyższym, wnioski uzyskane z analizy 
przeprowadzonej z perspektywy NFZ są tożsame z wnioskami z perspektywy wspólnej. 

Horyzont czasowy 

W zakresie porównania schematu SUGE + ChT z terapiami dostępnymi w ramach programu lekowego, biorąc 
pod uwagę przyjętą technikę analityczną (CMA) i wcześniejszą ocenę ekonomiczną AOTMiT dla produktu 
leczniczego Cejemly [16], rozważono roczny horyzont czasowy (tj. pierwszy rok leczenia). Ponadto, analitycy 
AOTMiT uznali roczny horyzont czasowy za wystarczający do wiarygodnej oceny różnic w kosztach terapii 
immunokompetentnych [64, 65].  

Analizę użyteczności kosztów przeprowadzono dla 20-letniego horyzontu utożsamianego z horyzontem 
dożywotnim. W opublikowanych analizach ekonomicznych dla SUGE horyzont czasowy wahał się od 10 do 20 
lat [17-24]. W niniejszym modelu wybrano okres 20 lat, aby zapewnić, że ponad 99% pacjentów osiągnie 
końcowy stan zdrowia w modelu, tj. zgon. Biorąc pod uwagę stopień zaawansowania choroby (przerzutowy 
NDRP), wyjściowy wiek pacjentów (ponad 60 lat) oraz dane dotyczące ich oczekiwanego przeżycia należy 
uznać, że przyjęty horyzont czasowy w pełnym zakresie uwzględni koszty i wyniki zdrowotne pacjentów od 
rozpoczęcia leczenia aż do śmierci.   

Dyskontowanie 

W przypadku scenariusza, w którym rozważono roczny horyzont czasowy, oszacowania zostały 
przeprowadzone bez uwzględnienia dyskontowania. Dla dłuższego horyzontu czasowego zastosowano 
dyskontowanie kosztów na poziomie 5,0% oraz efektów zdrowotnych na poziomie 3,5% [1]. W analizie 
wrażliwości rozważono wariant bez dyskontowania kosztów i efektów zdrowotnych. 
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Rysunek 1. Struktura modelu   

 

Stan PFS stanowi początkowy stan zdrowia w modelu, w którym pacjenci pozostają do momentu progresji 
choroby lub zgonu. W tym stanie ponoszone są koszty związane z terapią, w tym koszty nabycia i podania leków, 
koszty monitorowania i badań kontrolnych. Pacjenci, u których wystąpiła progresja choroby, przechodzą do 
stanu PD, w którym otrzymują kolejne linie leczenia oraz ogólne postępowanie w zaawansowanej fazie choroby. 
W momencie zgonu pacjenta uwzględniane są koszty opieki paliatywnej. 

To, w jakim stanie zdrowia znajduje się pacjent, uzależnione jest od parametrów skuteczności, które dostępne 
są w postaci krzywych przeżycia wolnego od progresji (PFS) i przeżycia całkowitego (OS). Krzywa przeżycia dla 
PFS wyznacza odsetek pacjentów, którzy pozostają w stanie przeżycia wolnego od progresji choroby w czasie. 
Odsetek pacjentów znajdujących się w stanie PD (odzwierciedlającym pacjentów, którzy doświadczyli 
progresji, ale pozostają przy życiu) w danym cyklu obliczany jest jako różnica pomiędzy OS a PFS (tj. odsetkiem 
pacjentów żyjących a odsetkiem pacjentów w stanie zdrowia przed progresją). Proporcje pacjentów 
w określonych stanach zdrowia w każdym cyklu są wykorzystywane do oszacowania kosztów i efektów.  

W celu zapewnienia logicznego i spójnego przepływu pacjentów, w modelu zastosowano odpowiednie 
korekty:  

• w każdym cyklu modelu ryzyko zgonu w modelowanej populacji nie może być niższe niż ryzyko zgonu 
w populacji ogólnej (określone na podstawie opublikowanych przez GUS tablic trwania życia). Takie 
podejście gwarantuje, że całkowite ryzyko zgonu w modelowanej kohorcie jest co najmniej równe 
ryzyku populacyjnemu, skorygowanemu o wiek i płeć pacjentów. 

• PFS jest ograniczony przez OS tj. liczba pacjentów w stanie PFS w żadnym cyklu modelu nie może 
przekraczać liczby pacjentów pozostających przy życiu.  

Aby odzwierciedlić schematy dawkowania analizowanych terapii, długość cyklu modelu ustalono na 3 
tygodnie (21 dni). W modelu zastosowano korektę połowy cyklu, aby uwzględnić fakt, że zdarzenia (np. zgon) 
mogą wystąpić w dowolnym momencie cyklu, a nie wyłącznie na jego końcu. Korekta ta polega na uśrednianiu 
odsetków pacjentów w danym stanie zdrowia na początku i końcu każdego cyklu. 

Taka struktura modelu ekonomicznego jest zgodna z typowym podejściem stosowanym we wskazaniach 
onkologicznych, gdzie PFS i OS stanowią kluczowe punkty końcowe z zakresu skuteczności [13, 14]. Zaletą 
modelu typu PSM jest możliwość bezpośredniego wykorzystania danych z krzywych PFS i OS z badania 
klinicznego, co czyni to podejście intuicyjnym i przejrzystym przy modelowaniu zdarzeń takich jak progresja 
choroby czy zgon.  
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Model PSM jest podejściem rekomendowanym i powszechnie stosowanym w analizach ekonomicznych 
w NDRP [14], dlatego został wykorzystany również w niniejszej analizie. Modele tego typu były również 
wykorzystywane w większości analiz HTA dotyczących NDRP składanych do NICE [15]. 

Pierwotny model został dostosowany do aktualnej sytuacji w Polsce, w szczególności w zakresie doboru 
komparatorów. Został również zaktualizowany o najnowsze dostępne dane kosztowe, wartość progu 
opłacalności kosztowej, parametry zużycia zasobów (monitorowanie leczenia) określone na podstawie 
konsultacji eksperckich oraz dane o śmiertelności w populacji ogólnej.  
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Ocena dopasowania modeli 

Dopasowanie modeli oceniano na podstawie wielu kryteriów walidacji statystycznej i klinicznej, w tym: 

• Akaike Information Criterion (AIC), 

• skorygowanego AIC (AICc), 

• Bayesian Information Criterion (BIC), 

• wizualnej oceny dopasowania krzywych modelowanych do danych obserwowanych z badania. 

W oparciu o powyższe kryteria wybrano najbardziej odpowiednie rozkłady do modelowania przeżycia 
całkowitego i przeżycia bez progresji, zapewniające zarówno statystyczną poprawność dopasowania, jak 
i kliniczną wiarygodność predykcji. Na podstawie dopasowanych rozkładów parametrycznych wyliczane są 
prawdopodobieństwa przeżycia zależne od czasu, które stanowią podstawę obliczeń w modelu. 

3.2.1.1. PFS dla SUGE + ChT 

Na poniższym wykresie przedstawiono krzywą Kaplana-Meiera oraz dopasowane modele parametryczne dla 
PFS w ramieniu SUGE + ChT w populacji ITT (ang. intention-to-treat). Wykres 2 ilustruje krzywą Kaplana-Meiera 
wraz z najlepiej dopasowanymi modelami parametrycznymi.  

W Tabela 9 przedstawiono ocenę dopasowania poszczególnych modeli przy użyciu miar statystycznych: AIC, 
AICc oraz BIC. Zestawienie tych kryteriów pozwoliło na wybór rozkładu log-logistycznego jako najlepiej 
dopasowanego modelu dla PFS. Uznano, że rozkład ten adekwatnie odzwierciedla dane obserwacyjne 
z badania GEMSTONE-302 oraz zapewnia wiarygodną ekstrapolację poza okres obserwacji. 
W opublikowanych, niezależnych analizach ekonomicznych: Chen 2022 [17], Cheng 2023 [19], Li 2022 [20], 
Liang 2023 [21] oraz Wang 2022 [22] autorzy modeli również wskazali rozkład log-logistyczny jako najlepiej 
dopasowany do danych dotyczących czasu do progresji, co czyni dokonany wybór spójnym z wcześniejszymi 
ocenami i dodatkowo wspiera jego zasadność. 

Wykres 1. PFS dla SUGE + ChT, populacja ITT: krzywa Kaplana-Meiera oraz dopasowane modele parametryczne 
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dotyczących OS, co czyni dokonany wybór spójnym z wcześniejszymi ocenami i dodatkowo wspiera jego 
zasadność. 

Wykres 3. OS dla SUGE + ChT, populacja ITT: krzywa Kaplana-Meiera oraz dopasowane modele parametryczne 

 

Wykres 4. OS dla SUGE + ChT, populacja ITT: krzywa Kaplana-Meiera oraz najlepiej dopasowane modele 
parametryczne 
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klinicznej [8] oraz dostępnych opracowań [62, 70]. Rozkłady stosowania chemioterapeutyków ustalono 
w wyniku konsultacji z ekspertami klinicznymi [53]. Schematy leczenia zostały zróżnicowane w zależności od 
podtypu histologicznego (rak płaskonabłonkowy/ niepłaskonabłonkowy), co odzwierciedla różnice 
w standardowym postępowaniu terapeutycznym. 

Szczegóły dotyczące zastosowanych metod dawkowania przedstawiono poniżej: 

• Sugemalimab, pembrolizumab, atezolizumab, cemiplimab, niwolumab, durwalumab, tremelimumab, 
tislelizumab – podawane w ustalonych dawkach (wyrażonych w mg), 

• Paklitaksel, pemetreksed, cisplatyna, gemcytabina – podawane w przeliczeniu na średnią 
powierzchnię ciała (mg/m²), 

• Ipilimumab – podawany w przeliczeniu na średnią masę ciała pacjenta (mg/kg), 

• Karboplatyna – podawana zgodnie z wartością AUC (mg/mL/min); dawkę wyrażoną w mg wyliczono 
zgodnie ze wzorem Calverta (dawka (mg) = AUC x [GFR (mL/min) + 25]). 

Szczegóły dotyczące dawkowania rozważanych schematów terapeutycznych przedstawiono w poniższej 
tabeli. 
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**** W przypadku gemcytabiny, gdy dostępne były dwie opcje dawkowania (1 000 lub 1 250 mg/m²), przyjęto średnią dawkę. 
***** Zgodnie z ChPL Tecentriq zalecana dawka atezolizumabu u osób dorosłych z NDRP to albo 840 mg podawana we wlewie dożylnym co dwa tygodnie, albo 1 200 mg 
podawana we wlewie dożylnym co trzy tygodnie lub 1 680 mg podawana we wlewie dożylnym co cztery tygodnie. W modelu ekonomicznym przyjęto dawkowanie 1 200 mg 
co 3 tyg., aby zachować spójność z okresem dawkowania SUGE (co 3 tygodnie). Podobne podejście zastosowano w ocenie ekonomicznej AOTMiT dla produktu 
leczniczego Cejemly [16]. 
^ Zgodnie z ChPL Tevimbra zalecana dawka tislelizumabu u osób dorosłych z NDRP to zarówno 200 mg co 3 tygodnie lub 400 mg co 6 tygodni, podawana we wlewie 
dożylnym. W modelu ekonomicznym przyjęto dawkowanie 200 mg co 3 tyg., aby zachować spójność z okresem dawkowania SUGE (co 3 tygodnie). 
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6. Dyskusja i ograniczenia 
Analizę ekonomiczną przeprowadzono w celu oceny opłacalności finansowania produktu Cejemly 
stosowanego w leczeniu pierwszego rzutu dorosłych z przerzutowym NDRP bez mutacji kierunkowych 
w ramach programu lekowego. 

W analizie porównano terapię sugemalimabem w skojarzeniu z chemioterapią opartą na pochodnych platyny 
(SUGE + ChT) z opcjami terapeutycznymi dostępnymi w ramach programu lekowego B.6 oraz z samą 
chemioterapią. Chemioterapia została uwzględniona w niniejszej analizie jako komparator dodatkowy, gdyż 
zgodnie z opinią wszystkich ankietowanych ekspertów przejmowanie udziałów leków w rynku odbywać się 
będzie wyłącznie pomiędzy technologiami stosowanymi w ramach obecnie funkcjonującego programu 
lekowego [53].  

Główne ograniczenia analizy wynikają z dostępności danych klinicznych, w szczególności z braku badań 
bezpośrednio porównujących SUGE + ChT z innymi immunoterapiami stosowanymi w pierwszej linii leczenia 
NDRP. W związku z brakiem bezpośrednich porównań z immunokompetentnymi komparatorami, 
przeprowadzono analizę sieciową (NMA) oraz dodatkowe analizy na etapie uzupełnień. 

Biorąc pod uwagę otrzymane wyniki [8] oraz mechanizm działania leku można wnioskować o zbliżonej 
skuteczności SUGE + ChT oraz refundowanych immunoterapii/immunochemioterapii. W związku z tym 
przeprowadzono analizę minimalizacji kosztów, ograniczając się do porównania kosztów terapii. Przyjęcie 
takiego podejścia w kontekście ocenianego problemu zdrowotnego oraz dostępnych danych klinicznych 
wydaje się być metodą właściwą i uzasadnioną. Jest to również zgodne z dotychczasowym podejściem AOTMiT 
stosowanym wobec SUGE [16] oraz innych leków stosowanych w leczeniu NDRP [54, 55, 65]. 

Jedynym dostępnym badaniem typu head-to-head jest randomizowane, kontrolowane badanie fazy III 
GEMSTONE-302, w którym wykazano istotną klinicznie i statystycznie przewagę terapii SUGE + ChT nad 
standardową chemioterapią (placebo + ChT) w zakresie PFS i OS. W świetle tych wyników wykonano analizę 
użyteczności kosztów dla oceny SUGE + ChT vs. ChT, do której wykorzystano trójstanowy model PSM. Model 
PSM jest podejściem rekomendowanym i powszechnie stosowanym w analizach ekonomicznych w NDRP [14], 
w tym również w opublikowanych ocenach dla leku Cejemly [21, 22]. 

W celu ograniczenia niepewności związanej z dopasowaniem modelu do warunków polskich, kluczowe 
parametry dotyczące charakterystyki pacjentów zostały określone na podstawie dostępnej polskiej literatury. 
W modelu zaimplementowano zużycie zasobów, w tym również schematy leczenia zgodne z praktyką kliniczną, 
opierając się na danych zebranych podczas konsultacji z czołowymi ekspertami w dziedzinie leczenia NDRP 
w Polsce [53]. 

Modelowanie długoterminowych efektów zdrowotnych i kosztów dla SUGE + ChT w analizie CUA 
przeprowadzono w oparciu o krzywe parametryczne dopasowane do danych z badania klinicznego. 
Odpowiednie modele parametryczne zostały wykorzystane do ekstrapolacji krzywych przeżycia dla interwencji 
poza okres obserwacji w badaniu, umożliwiając prognozowanie efektów zdrowotnych w horyzoncie 
dożywotnim. Dzięki zastosowaniu zaawansowanych i powszechnie stosowanych technik modelowania 
parametrycznego możliwe było uzyskanie wiarygodnych, długoterminowych estymacji, dobrze dopasowanych 
do danych empirycznych. W opublikowanych, niezależnych analizach ekonomicznych dla leku Cejemly [17, 
20, 21, 22] autorzy modeli przyjęli ten sam typ rozkładu do ekstrapolacji krzywych przeżycia z badania 
klinicznego, jak w niniejszym modelu, co dodatkowo wspiera wiarygodność przeprowadzonego modelowania. 
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Należy jednak zaznaczyć, że jednym z potencjalnych ograniczeń pozostaje niepewność związana 
z długoterminowym modelowaniem wyników leczenia. Ekstrapolacja danych poza okres obserwacji 
w badaniu klinicznym, choć oparta na uzasadnionych metodach statystycznych, zawsze wiąże się z ryzykiem 
odchyleń od rzeczywistych efektów obserwowanych w dłuższym horyzoncie czasowym. Niemniej jednak, 
ograniczenie to odnosi się wyłącznie do analizy dodatkowej, która stanowi jedynie uzupełnienie pełnej oceny 
ekonomicznej. 

W celu oceny stabilności wyników analizy ekonomicznej przeprowadzono analizę wrażliwości, która pozwala 
na identyfikację wpływu niepewności związanej z oszacowaniem kluczowych parametrów modelu na 
końcowe wyniki i wnioski analizy. 
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prawidłowe działanie modelu w różnych scenariuszach. Szczegóły poszczególnych etapów walidacji są 
zamieszczone w ww. dokumencie [10]. 

Dodatkowym elementem walidacji wewnętrznej była jednokierunkowa analiza wrażliwości, mająca na celu 
potwierdzenie przewidywalności wpływu zmian parametrów na wyniki końcowe poprzez sprawdzenie, czy przy 
założeniu skrajnych wartości pojedynczych zmiennych w zdefiniowanym zakresie uzyskuje się oczekiwany 
kierunek zmian kosztów. Wyniki analizy wrażliwości przedstawiono w rozdziale 4.2.1. 

Walidacja wewnętrzna nie wykazała błędów w modelu. 

Walidacja zewnętrzna nie była możliwa ze względu na brak badań RWD (Real-World Data) [8] oraz przyjętą 
technikę analityczną.  

Walidacja konwergencji 

Walidacja konwergencji polega na ocenie zgodności wyników analizy z innymi modelami dotyczącymi tego 
samego problemu zdrowotnego. W wyniku przeglądu systematycznego odnaleziono 8 analiz ekonomicznych 
dla rozważanej populacji docelowej i wnioskowanej interwencji (SUGE + ChT w leczeniu pierwszej linii NDRP).  

Zidentyfikowane prace pochodziły z Chin, co wiąże się z odmiennymi warunkami systemu opieki zdrowotnej, 
poziomem cen leków oraz charakterystyką wyjściową populacji pacjentów. Warto również podkreślić, że 
większość analiz zawierała porównanie SUGE + ChT z samą chemioterapią, a nie z dostępnymi w Polsce 
immunoterapiami, co ogranicza możliwość bezpośredniego odniesienia tych wyników do warunków lokalnych. 
Różnice w wyborze komparatora uniemożliwiają porównanie wyników odnalezionych analiz ekonomicznych 
z wynikami niniejszej analizy.  

Wyniki analiz porównujących SUGE + ChT z ChT są jednak spójne z rezultatami przedstawionymi w niniejszej 
analizie – zastosowanie terapii z udziałem sugemalimabu wiąże się z wyższymi kosztami, ale zapewnia większą 
skuteczność kliniczną wyrażoną w przyroście QALY. Warto też dodać, że w większości analiz zastosowano 
porównywalną strukturę modelu – trójstanowy model typu partitioned survival model (PSM) z dożywotnim 
horyzontem czasowym. Ponadto, w przeważającej części analiz przyjęto ten sam typ rozkładu do ekstrapolacji 
krzywych przeżycia z badania klinicznego, jak w niniejszym modelu. 

 

 




