Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agenciji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy'

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiT:

Numer:|OT.4231.29.2021

Whniosek o objecie refundacjg leku Dupixent (dupilumab) w ramach programu
Tytut: | lekowego: ,Leczenie ciezkiej astmy z zapaleniem typu 2 dupilumabem (ICD-10
J45, J82)”

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wiasnorecznie podpisang Deklaracja Konfliktu Interesow (pkt. 1)
nalezy ziozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, badz przestac przesytkg kurierska albo pocztowa na adres siedziby Agencji.

Dopuszczalne jest rowniez przestanie na adres poczty elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl
uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1) podpisang za pomoca
kwalifikowanego podpisu elektronicznego albo podpisu zaufanego.

Uwagi mozna zgtaszac¢ w terminie 7 dni od dnia opublikowania analiz w Biuletynie Informacji Publicznej
(BIP). Uwagi dostarczone do siedziby AOTMIT badz przestane na adres poczty elekironicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

W zwiagzku z obowigzujacym stanem epidemii wprowadzonym rozporzadzeniem Ministra
Zdrowia z dnia 20 marca 2020 r. w sprawie ogloszenia na obszarze Rzeczypospolitej Polskiej
stanu epidemii (Dz. U. z 2020 r., poz. 491 z pozn. zm.), w przypadku zamiaru przestania uwag
wraz z Deklaracja Konfliktu Interesow przesytka kurierska albo pocztowa na adres siedziby
Agencji, zwracamy sie z uprzejma prosba o dodatkowe przekazanie skanu (lub zdjecia)
podpisanego  dokumentu  za poSrednictwem ePUAP __ lub  poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl.

UWAGA! Zgtoszone uwagqi i deklaracja konfliktu intereséw beda publikowane w BIP AOTMITz.

1. Deklaracja o konflikcie intereséw (DKI)® — do wypetnienia w przypadku uwag do analizy
weryfikacyjnej

Imie i nazwisko osoby sktadajgcej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej:

' zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2020 r., poz. 357, z pézn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw
publicznych (Dz. z 2020 r., poz. 1398)

3 0 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
$rodkdw publicznych (Dz. z 2020 r., poz. 1398)

4 zaznaczyc tylko 1 pole




Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego
lub wstepnego w linii prostej, osoby, z ktérag/oséb, z ktérymi pozostaje we wspdlnym pozyciud:

V' nie zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkdw publicznych (Dz. z 2020 r., poz. 1398),

r zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkdw publicznych (Dz. z 2020 ., poz. 1398), 1j.:

r petnienie funkcji cztonka organow spoétki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

- petnienie funkcji czionka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkdéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych;

r petnienie funkcji cztonka organdéw spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarcza
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

r posiadanie akcji lub udziatéw w spoétkach handlowych prowadzacych dziatalnos¢ gospodarcza
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, $rodkdéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobodw medycznych, oraz udziatéw w spoétdzielniach prowadzgcych dziatalnosc
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych.

r prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkoéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyroboéw medycznych.

Prosze podac szczegdty, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, z ktdrymi wigzg
Panig/Pana (matzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdinym pozyciu) relacje powodujace konflikt intereséw. Opis powinien by¢ mozliwie
zwigzty.

> niepotrzebne skresli¢



Jestem swiadoma/y odpowiedzialnosci karnej za ztozenie falszywego oswiadczenia.

Data skiadania i podpis osoby skladajacej DKI

PODPIS ZAUFANY

........ MACIEJ MIECZYSEAW
KUPCZYK

27.07.2021 12:13:32 [GMT+2]
Dokument podpisany elektronicznie
podpisem zaufanym

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowigzku
prawnego cigzacego na AOTMIT w celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony oso6b fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia

dyrektywy 95/46/WE (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L.
z2016 r.119.1).

Data skladania i podpis osoby skiadajgcej DKI

----------- PODPIS ZAUFANY anssnsnnnn

MACIEJ MIECZYStAW
KUPCZYK

27.07.2021 12:15:01 [GMT+2]
Dokument podpisany elektronicznie
podpisem zaufanym




2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Uwaga
ogoblna

Dupilumab jest lekiem o odmiennym mechanizmie dziatania niz aktualnie
dostepne substancje w programie lekowym w Polsce. Dupilumab to
przeciwciato monoklonalne blokujace receptory dla IL4 i IL-13
odpowiedzialne za zapalenie typu 2, ktore jest kluczowym zjawiskiem w
patomechanizmach astmy oskrzelowej. Poprzez blokowanie tych
receptoréw dupilumab zmniejsza objawy choroby.

Zgodnie z wytycznymi Polskiego Towarzystwa Alergologicznego z 2020 roku
pierwszym krokiem oceny endotypu choroby powinno byc¢ okreslenie, czy w
jej patomechanizmach przewaza zapalenie typu 2. Z praktycznego punktu
widzenia istotna jest ocena cech atopii lub alergii w obrazie klinicznym
choroby, wspodtistnienie alergicznego niezytu btony sluzowej nosa oraz tzw.
marszu alergicznego.

W dwadch kluczowych badaniach rejestracyjnych z udziatem ponad 2 tys.
pacjentéw z astmg, ktdrg niedostatecznie kontrolowano za pomoca
potaczenia kortykosteroidéw wziewnych w duzych dawkach i innych lekéw,
wykazano, ze preparat Dupixent powodowat zmniejszenie liczby przypadkow
zaostrzenia objawow choroby i potrzebe leczenia kortykosteroidami
doustnymi. W badaniach klinicznych dupilumab zmniejszat czestos¢
zaostrzen o 47,7% oraz poprawiat wydolnos¢ uktadu oddechowego
(parametr FEV1) srednio 0 0,32 I. Leczenie dupilumabem pozwolito rowniez
na 50-procentowe zmniejszenie dawki i odstawienie doustnych GKS u 23%
chorych.

Co istotne, ze wzgledu na czesto wystepujacg wspdtchorobowos¢ wsréd
pacjentéw z ciezkg astma (42% pacjentdw ma wspotwystepujgcg inng
chorobe o podtozu zapalenia typu 2) oraz unikalny mechanizm dziatania
dupilumabu, lek ten przynosi wielowymiarowe korzysci szczegélnie wsrod
pacjentow ze wspotistniejgcymi chorobami tj. atopowym zapaleniem skory,
przewlektym zapaleniem zatok przynosowych z polipami nosa, alergicznym
niezycie nosa.

W zakresie bezpieczenstwa terapii wykazano, ze dziatania niepozadane leku
sg zasadniczo tagodne i mozliwe do opanowania.

Dupilumab zalecany jest przez wszystkie wiodace organizacje kliniczne, w
tym miedzynarodowe wytyczne diagnostyki i leczenia astmy — GINA.
Wprowadzenie w ostatnich latach do terapii wielu chordb, w tym astmy,
lekéw biologicznych jest przetomem w medycynie. Leki te korygujg spaczong
reaktywnos$é immunologiczng stanowigca podstawe patofizjologii choroby,
modulujg kaskade reakcji zapalnej poprzez oddziatywanie na funkcje
aktywnych biologicznie biatek. Podsumowujac, istnieje uzasadniona kliniczna
potrzeba udostepnienia polskim pacjentom nowej metody leczenia
biologicznego ciezkiej astmy, o innym mechanizmie dziatania niz dotychczas
dostepne.




Dupilumab w leczeniu ciezkiej astmy dostepny jest obecnie w wielu krajach
europejskich m.in. w Niemczech, Danii, Finlandii, Norwegii, Szwecji, Francji,
Holandii, czy we Wtoszech.

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnoszg sie wniesione uwagi; nie dotyczy
w przypadku uwag ogdélnych.

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®
a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer”*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwag|

strony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kt6rego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
0g6lnych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
0g6lnych.
¢. Uwagi do analizy wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
0gélnych.

6 analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. ¢ oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekéw, srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych
(Dz.U. z 2020 r., poz. 357, z pdzn. zm.)



d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer”*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwag|

strony)

* Umozliwiajacy identyfikacje fragmentu analizy, do kt6rego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.
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