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Współzmienne analizowano również w kompleksowym modelowaniu farmakokinetyki z wykorzystaniem 
nieliniowego modelowania efektów mieszanych, obejmującym dane z dziewięciu badań klinicznych fazy I–III 
(1628 pacjentów z nowotworami litymi i hematologicznymi). Stwierdzono, że ekspozycja na sugemalimab nie 
była istotnie zależna od wieku, rasy, funkcji nerek ani wątroby. [15] 

Zgodnie z wytycznymi ICH E5, w przypadku produktów o niskiej wrażliwości etnicznej dopuszczalna jest 
ekstrapolacja danych klinicznych bez konieczności przeprowadzania badań pomostowych. [16] W tym 
kontekście należy podkreślić, że Europejska Agencja Leków (EMA) nie wymagała przeprowadzenia badań 
pomostowych dla sugemalimabu ani w zakresie skuteczności, ani bezpieczeństwa, ograniczając wymagania 
do analizy farmakokinetycznej. Decyzja o dopuszczeniu produktu do obrotu w Unii Europejskiej na podstawie 
badania GEMSTONE-302 potwierdza, że dane uznano za wystarczające i możliwe do odniesienia do populacji 
europejskiej. 

W Charakterystyce Produktu Leczniczego stwierdzono, że „w analizie popPK nie stwierdzono wpływu rasy na 
farmakokinetykę sugemalimabu; nie zaobserwowano różnic PK między uczestnikami azjatyckimi 
i nieazjatyckimi”. Ponadto EMA stwierdziła, że sugemalimab, jako przeciwciało monoklonalne, nie podlega 
metabolizmowi ani procesom aktywnego wydzielania, które mogą wykazywać zmienność zależną od rasy.  
W związku z tym, u pacjenta o podobnej masie ciała farmakokinetyka (PK) sugemalimabu jest 
najprawdopodobniej niewrażliwa na rasę/pochodzenie etniczne. [14] 

Uwzględnienie sugemalimabu w zaleceniach ESMO wskazuje również na akceptację danych pochodzących 
głównie z populacji azjatyckiej. [17, 18] 

Również szersze dane dotyczące klasy inhibitorów PD-1/PD-L1 nie wskazują na istotne klinicznie różnice 
skuteczności pomiędzy populacjami azjatyckimi i nieazjatyckimi. Wyniki przeglądów systematycznych 
porównujących efekty leczenia pacjentów z niedrobnokomórkowym rakiem płuca (NSCLC) pochodzenia 
azjatyckiego i nieazjatyckiego, leczonych inhibitorami PD-1/PD-L1, zasadniczo nie wykazały klinicznie 
istotnych różnic w zakresie przeżycia ani bezpieczeństwa terapii [19-22]. W większości analiz obserwowano 
porównywalne korzyści kliniczne niezależnie od populacji, linii leczenia oraz strategii terapeutycznej, zarówno 
w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym [19-22]. Chociaż w niektórych przeglądach wskazywano na 
liczbowo większe korzyści w populacjach wschodnioazjatyckich w wybranych podgrupach, wyniki te należy 
interpretować ostrożnie ze względu na heterogeniczność badań oraz różnice w charakterystyce 
analizowanych populacji [23]. Przykładowo, przegląd systematyczny Yao 2024 [23] obejmował nie tylko 
badania raportujące wyniki odrębnie dla populacji azjatyckiej i nieazjatyckiej, lecz także badania 
przeprowadzone wyłącznie w populacjach azjatyckich albo wyłącznie nieazjatyckich, co ogranicza możliwość 
bezpośredniego wnioskowania o różnicach w skuteczności inhibitorów PD-1/PD-L1 pomiędzy tymi 
populacjami. 

W odniesieniu do uwagi dotyczącej rozszerzenia przeszukiwania o badania o niższym poziomie wiarygodności 
(np. badania jednoramienne), należy podkreślić, że ograniczenie analizy do randomizowanych badań 
klinicznych jest zgodne z zasadami medycyny opartej na dowodach i ma na celu zapewnienie najwyższej 
jakości wnioskowania. Brak badań randomizowanych w populacji kaukaskiej dla sugemalimabu wynika 
z aktualnego stanu dostępności danych, a nie z przyjętej strategii wyszukiwania. Uwzględnienie badań 
o niższym poziomie dowodów nie zmieniłoby zasadniczych wniosków, przy jednoczesnym obniżeniu 
wiarygodności analizy. 

Odnosząc się do kwestii oceny przełożenia wyników z badania GEMSTONE-302 na populację polską i 
europejską, należy podkreślić, że zagadnienie zostało przeanalizowane przez EMA. EMA odnotowała, że 
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w innych opublikowanych analizach ekonomicznych dotyczących leczenia NDRP, co dodatkowo potwierdza 
ich akceptowalność i adekwatność do zastosowania w modelowaniu ekonomicznym. 

Jednocześnie należy zaznaczyć, że użyteczności zastosowane w modelu odnoszą się do określonych stanów 
zdrowia (PFS i PD), a nie bezpośrednio do wieku pacjentów. Fakt, że średni wiek populacji w badaniu 
klinicznym wynosił 63,9 lat, nie oznacza, że wartość użyteczności przypisana do stanu PFS dotyczy wyłącznie 
pacjentów w tym wieku. Parametry użyteczności w modelach ekonomicznych mają odzwierciedlać przeciętną 
jakość życia pacjentów znajdujących się w danym stanie klinicznym, przy uwzględnieniu charakterystyki 
populacji objętej leczeniem, spełniającej kryteria kwalifikacji do programu. W analizowanym wskazaniu stan 
przed progresją obejmuje pacjentów dorosłych (wiek powyżej 18 roku życia) otrzymujących I linię leczenia,  
pozostających w relatywnie dobrym stanie sprawności ogólnej (ECOG 0-1), co uzasadnia stosunkowo wysoką 
wartość użyteczności dla stanu PFS. Tym samym bezpośrednie porównywanie tych wartości 
z użytecznościami populacji ogólnej według wieku (publikacja Golicki 2021) odzwierciedlającymi średnie 
wartości dla osób o bardzo zróżnicowanym stanie zdrowia i poziomie funkcjonowania może prowadzić do 
błędnych wniosków interpretacyjnych. 

Dodatkowo model ekonomiczny umożliwia ocenę wpływu alternatywnych założeń dotyczących użyteczności 
w ramach analiz wrażliwości. Przetestowano dwa dodatkowe scenariusze (warianty 9 i 10) obejmujące niższą 
wartość użyteczności dla stanu PFS. Ich wpływ na wyniki analizy był ograniczony. Wyniki te potwierdzają 
stabilność wniosków analizy ekonomicznej względem przyjętych założeń dotyczących użyteczności stanów 
zdrowia. 

Odpowiedź INAR dotycząca masy ciała pacjentów 

W modelu ekonomicznym uwzględniono dawkowanie sugemalimabu zależne od masy ciała pacjenta, co 
zostało wskazane w tabeli 14 analizy ekonomicznej. Parametry dotyczące masy ciała oparto na danych 
z publikacji Jakimiec-Komisarczyk 2023, zgodnie z którą mediana masa ciała pacjentów wynosiła 71,5 kg 
(zakres: 46–117 kg). 

Należy jednocześnie zaznaczyć, że zgodnie z rozkładem masy ciała przedstawionym w ww. publikacji wartości 
przekraczające 115 kg stanowiły skrajne obserwacje. Tym samym scenariusz zakładający konieczność 
rutynowego stosowania wyższych dawek leku związanych z masą ciała >115 kg nie odzwierciedla typowej 
struktury populacji pacjentów kwalifikowanych do leczenia i należy go uznać za mało prawdopodobny 
w praktyce klinicznej. Z tego względu w analizie podstawowej przyjęto dawkowanie sugemalimabu na 
poziomie 1200 mg, odpowiadające typowej masie ciała pacjentów w analizowanej populacji. 

Jednocześnie wpływ założenia dotyczącego wysokiej masy ciała pacjentów został uwzględniony w ramach 
analizy wrażliwości – zarówno w analizie minimalizacji kosztów (wariant 5), jak i analizie użyteczności kosztów 
(wariant 20). W analizach tych przetestowano scenariusz odpowiadający maksymalnej masie ciała 
obserwowanej w przyjętym źródle danych, co uwzględnia również potencjalną konieczność zastosowania 
wyższej dawki leku. Nie uwzględniano dodatkowych kosztów wynikających ze strat leku, gdyż w praktyce 
rozliczenia z NFZ dotyczą ilości produktu leczniczego faktycznie podanej pacjentowi, natomiast ewentualne 
straty wynikające z niewykorzystanej części fiolki lub opakowania obciążają świadczeniodawcę.  
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4.5. Wyniki analizy sieciowej – prezentacja graficzna oraz wartości 
SUCRA 

Wykres 1. PFS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu 
ekspresji PD-L1 

 

Wykres 2. Analiza node-splitting dla PFS dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od 
poziomu ekspresji PD-L1, model fixed 
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Wykres 3. Wyniki rankogramu SUCRA dla PFS; SUGE + CHT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model fixed) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu ekspresji PD-L1 

 
Wykres 4. PFS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu 
ekspresji PD-L1 

 
Wykres 5. Analiza node-splitting dla PFS dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od 
poziomu ekspresji PD-L1, model random 
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Wykres 6. Wyniki rankogramu SUCRA dla PFS; SUGE + CHT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model random) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu ekspresji PD-L1 

 
Wykres 7. OS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu 
ekspresji PD-L1 
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Wykres 8. Analiza node-splitting dla OS dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od 
poziomu ekspresji PD-L1, model fixed 

 

Wykres 9. Wyniki rankogramu SUCRA dla OS; SUGE + CHT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model fixed) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu ekspresji PD-L1 
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Wykres 10. OS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu 
ekspresji PD-L1 

 

Wykres 11. Analiza node-splitting dla OS dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od 
poziomu ekspresji PD-L1, model random 

 

Wykres 12. Wyniki rankogramu SUCRA dla OS; SUGE + CHT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model random) dla populacji pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP, niezależnie od poziomu ekspresji PD-L1 
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Wykres 13. PFS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

Wykres 14. Wyniki rankogramu SUCRA dla PFS; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model fixed) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

Wykres 15. PFS –metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 
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Wykres 16. Wyniki rankogramu SUCRA dla PFS; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model random) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

Wykres 17. OS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

 



Uzupełnienie do raportu HTA dla produktu leczniczego Cejemly w odpowiedzi na uwagi AOTMiT zawarte w piśmie 
OTOW.4131.3.2026.3.PP 

 

  60 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

Wykres 18. Wyniki rankogramu SUCRA dla OS; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model fixed) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

Wykres 19. OS – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 



Uzupełnienie do raportu HTA dla produktu leczniczego Cejemly w odpowiedzi na uwagi AOTMiT zawarte w piśmie 
OTOW.4131.3.2026.3.PP 

 

  61 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

Wykres 20. Wyniki rankogramu SUCRA dla OS; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model random) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

Wykres 21. ORR – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 
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Wykres 22. Wyniki rankogramu SUCRA dla ORR; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model fixed) dla populacji pacjentów z ekspresją PD≥1% 

 

Wykres 23. ORR – metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 
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Wykres 24. Wyniki rankogramu SUCRA dla ORR; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy 
(model random) dla populacji pacjentów z ekspresją PD-L1 ≥1% 

 

Wykres 25. AEs 3-5 stopnia –metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) 
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Wykres 26. Wyniki rankogramu SUCRA dla AEs 3-5 stopnia; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model fixed) 

 

Wykres 27. AEs 3-5 stopnia –metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) 
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Wykres 28. Wyniki rankogramu SUCRA dla AEs 3-5 stopnia; SUGE + ChT vs komparatory uwzględnione w NMA 
Zleceniodawcy (model random) 

 

Wykres 29. Zdarzenia niepożądane prowadzące do przerwania leczenia–metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE 
+ ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model fixed) 

 

Wykres 30. Analiza node-splitting dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do przerwania leczenia, model fixed 

 



Uzupełnienie do raportu HTA dla produktu leczniczego Cejemly w odpowiedzi na uwagi AOTMiT zawarte w piśmie 
OTOW.4131.3.2026.3.PP 

 

  66 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

Wykres 31. Wyniki rankogramu SUCRA dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do przerwania leczenia; SUGE + 
ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model fixed) 

 

Wykres 32. Zdarzenia niepożądane prowadzące do przerwania leczenia–metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE 
+ ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model random) 

 

Wykres 33. Analiza node-splitting dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do przerwania leczenia, model random 
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Wykres 34. Wyniki rankogramu SUCRA dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do przerwania leczenia; SUGE + 
ChT vs komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model random) 

 

Wykres 35. Zdarzenia niepożądane prowadzące do zgonu–metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs 
komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model fixed) 

 



Uzupełnienie do raportu HTA dla produktu leczniczego Cejemly w odpowiedzi na uwagi AOTMiT zawarte w piśmie 
OTOW.4131.3.2026.3.PP 

 

  68 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

Wykres 36. Analiza node-splitting dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do zgonu, model fixed 

 

Wykres 37. Wyniki rankogramu SUCRA dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do zgonu; SUGE + ChT vs 
komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model fixed) 

 

Wykres 38. Zdarzenia niepożądane prowadzące do zgonu–metaanaliza sieciowa dla porównania SUGE + ChT vs 
komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model random) 
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Wykres 39. Analiza node-splitting dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do zgonu, model random 

 

Wykres 40. Wyniki rankogramu SUCRA dla zdarzeń niepożądanych prowadzących do zgonu; SUGE + ChT vs 
komparatory uwzględnione w NMA Zleceniodawcy (model random) 

 

4.6. Diagram wyszukiwania wg PRISMA 
Wyniki zaktualizowanego przeglądu badań przeprowadzonego zgodnie z zdefiniowaną strategią wyszukiwania 
przedstawiono na poniższych diagramach PRISMA. 
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4.7. Charakterystyka schematów chemioterapii w badaniach włączonych 
do analizy klinicznej 

W niniejszym rozdziale przedstawiono charakterystykę schematów chemioterapii stosowanych w badaniach 
włączonych do analizy klinicznej. W przypadkach, w których publikacje umożliwiały jednoznaczną 
identyfikację stosowanych schematów chemioterapii, dane te zostały zestawione w formie tabelarycznej,  
wraz z liczebnościami i odsetkami pacjentów. Natomiast dla badań, w których dostępne informacje były 
ograniczone do poziomu ogólnych schematów lub ekspozycji na poszczególne substancje czynne, szczegóły 
omówiono wyłącznie w części opisowej. 









Uzupełnienie do raportu HTA dla produktu leczniczego Cejemly w odpowiedzi na uwagi AOTMiT zawarte w piśmie 
OTOW.4131.3.2026.3.PP 

 

  77 
https://certara.com/ | https://inar.pl/   

W badaniu CheckMate 9LA [29] nie przedstawiono szczegółowego rozkładu stosowanych schematów 
chemioterapii, tj. konkretnych substancji czynnych. Z dostępnych danych wynika, że w grupie otrzymującej 
chemioterapię 45,6% pacjentów (159/349) stosowało pemetreksed w leczeniu podtrzymującym. Dodatkowo 
wskazano, że 67% pacjentów z niepłaskonabłonkowym rakiem płuca otrzymało pemetreksed, jednak brak 
szczegółowych danych liczbowych uniemożliwia dokładne określenie odsetka stosowania poszczególnych 
schematów chemioterapii. 

W badaniu IMPOWER-110 [30] schemat chemioterapii był uzależniony od typu histologicznego nowotworu. U 
pacjentów z niepłaskonabłonkowym NDRP stosowano schematy oparte na pemetreksedzie w skojarzeniu z 
chemioterapią opartą na pochodnych platyny, natomiast u pacjentów z płaskonabłonkowym NDRP 
stosowano schematy oparte na gemcytabinie lub paklitakselu w skojarzeniu z chemioterapią opartą na 
pochodnych platyny. Publikacja nie zawiera szczegółowych danych liczbowych dotyczących odsetka 
pacjentów otrzymujących poszczególne substancje czynne. 

W badaniu RATIONALE-304 [35] stosowano pemetreksed w skojarzeniu zarówno z karboplatyną, jak i 
cisplatyną, jednak brak jest danych umożliwiających określenie odsetka pacjentów otrzymujących 
poszczególne pochodne platyny. 

W badaniu RATIONALE-307 [36] stosowano chemioterapię opartą na pochodnych platyny w skojarzeniu z 
paklitakselem lub nab-paklitakselem, jednak publikacja nie zawiera szczegółowych danych umożliwiających 
określenie odsetka pacjentów otrzymujących poszczególne schematy chemioterapii. 

W badaniu NIPPON [38] dostępne są dane dotyczące ekspozycji na poszczególne substancje czynne w 
ramach chemioterapii, jednak publikacja nie umożliwia jednoznacznego odtworzenia stosowanych 
schematów leczenia, w związku z czym nie jest możliwe określenie odsetka pacjentów otrzymujących 
poszczególne kombinacje leków. 

4.8. Opis zidentyfikowanych przeglądów systematycznych 
W poniższej tabeli przedstawiono przeglądy systematyczne zidentyfikowane w wyniku aktualizacji 
wyszukiwania wraz z ich opisem. 
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