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Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMiIT:

Numer: | OT.4231.45.2022

Ultomiris (rawulizumab) w leczeniu nocnej napadowej hemoglobinurii (PNH)
Tytut:,cD-10 D59.5

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wltasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Intereséw (pkt. 1)
nalezy ztozy¢ w siedzibie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, ul. Przeskok 2,
00-032 Warszawa, bgdz przestac przesytkg kurierskg albo pocztowg 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 elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie beda rozpatrywane.

W zwigzku z obowigzujgcym 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 p6zn. zm.), w przypadku zamiaru przesfania uwag
wraz z Deklaracjg Konfliktu Interesow przesytka kurierskg 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 interesow bedg publikowane w BIP AOTMIT?.

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

Imie i nazwisko osoby sktadajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej analizy
weryfikacyjnej: Joanna Drozd-Sokotowska

Dotyczy wniosku bedgcego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Ultomiris (rawulizumab) w leczeniu nocnej napadowej hemoglobinurii (PNH) ICD-10 D59.5.

! 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 2017r., poz. 1844 z pézn. zm.)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z pézn. zm.)

30 ktorej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
S$rodkow publicznych (Dz. U. z 2017, poz. 1938 z p6zn. zm.)



Czego dotyczy DKI*:

Oswiadczam, ze w stosunku do mnie mojego matzonka/mojej matzonki, mojego zstepnego lub
wstepnego w linii prostej, osoby, z ktorg/osob, z ktérymi pozostaje we wspolnym pozyciu®:

¥ nie zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 usfawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1938 z p6zn. zm.),

N zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o S$wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2017 r., poz.1938 z p6zn. zm.), {;.:

' petnienie funkcji cztonka organdéw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym;

[ petnienie funkcji czionka organu spdétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacja lekow,
Srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

[ petnienie funkcji czlonka organdw spotdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzgcych
dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnos¢ gospodarczg
w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow, srodkéw spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych;

[ posiadanie akcji lub udziatéw w spétkach handlowych prowadzacych dziatalno$¢ gospodarcza
w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacja lekéw, s$rodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz udziatéw w spétdzielniach prowadzacych dziatalno$¢
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem spozywczym specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie
doradztwa zwigzanego z refundacjg lekéw, srodkdw spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych.

[ prowadzenie dziatalno$ci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, Srodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalnosci
gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekoéw, srodkéw spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow medycznych.

4 zaznaczyc¢ tylko 1 pole
> niepotrzebne skresli¢



Prosze podac szczegdty, ktore Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotéw, z ktorymi wigzg
Panig/Pana (matzonka/matzonke, zstepnych lub wstepnych w linii prostej lub osoby z ktérymi pozostaje
Pan/Pani we wspdélnym pozyciu) relacje powodujgce konflikt interesow. Opis powinien by¢ moZliwie
zwiezty.

Jestem swiadomaly odpowiedzialnosci karnej za ztozenie fatszywego o$wiadczenia.

Data skladania i podpis osoby skiadajacej DKI

3.11.2022, Joanna Drozd-Sokotowska

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowiagzku
prawnego cigzacego na AOTMIiT w celu identyfikacji konfliktu intereséw zgodnie
z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z dnia 27 kwietnia
2016 r. w sprawie ochrony osé6b fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia
dyrektywy 95/46/WE (ogdlne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L. z 2016
r.119.1).

Data skladania i podpis osoby skitadajacej DKI

3.11.2022 Joanna Drozd-Sokotowska



2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMiT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

Uwaga
ogolna

Nocna napadowa hemoglobinuria (PNH) to przewlekta, postepujaca,
wyniszczajgca i zagrazajgca zyciu choroba rzadka, charakteryzujgca
sie miedzy innymi niedokrwistoscia hemolityczng i powiktaniami
zakrzepowo-zatorowymi. NNH moze by¢ przyczyng przedwczesnego
zgonu.

W Polsce aktualnie dla pacjentow chorych na PNH w ramach
finasowania ze srodkéw publicznych dostepny jest ekulizumab,
pierwszy zarejestrowany inhibitor sktadnika C5 uktadu dopetniacza,
dostepny na swiecie od 2007 roku, w Polsce od 2018.

Rawulizumab jest drugim z zarejestrowanych inhibitoréw sktadnika C5
uktadu dopetniacza w leczeniu PNH. Zgodnie z ChPL rawulizumab
zarejestrowany jest w populacji dorostych oraz dzieci (0 masie ciata =
10 kg) z nochg napadowg hemoglobinurig u pacjentéw z hemolizg i
jednym lub kilkoma objawami klinicznymi wskazujgcymi na duzg
aktywnos¢ choroby oraz u pacjentow, u ktorych leczenie
ekulizumabem, przez okres co najmniej 6 miesiecy, pozwolito na
uzyskanie stabilnych parametréw hemolizy definiowanych aktywnoscig
enzymu LDH (<1,5 ULN.)

Rawulizumab byt poréownywany z ekulizumabem w badanich
klinicznych zaprojektowanych w taki sposob, zeby wykazac¢, ze
rawulizumab jest nie mniej skuteczny niz ekulizumab (tzw. badania typu
,nhon-inferiority”). Wyniki tych badan wskazujg na poréwnywalng
skutecznos¢ rawulizumabu i ekulizumabu w zakresie wiekszosci
punktéw koncowych. Nalezy jednak podkresli¢ przewage rawulizumabu
nad ekulizumabem pod wzgledem redukcji czestosci wystepowania
przetomoéw hemolitycznych. Badania kliniczne rawulizumabu
wskazujg, ze u zadnego z pacjentdw nie wystgpit przetom hemolityczny
zwigzany z niekompletng inhibicjg biatka C5, a czestos¢ wystepowania
przetomow hemolitycznych jest mniejsza niz w przypadku ekulizumabu.

Dodatkowo ze wzgledu na wydtuzony okres pottrwania rawulizumabu
czestosc¢ podawania leku jest znacznie korzystniejsza niz w przypadku
ekulizumabu. Rawulizumab podawany jest co 8 tygodni, w poréwnaniu
do podawania co 2 tygodnie dla ekulizuambu. Zmniejszenie czestosci
wizyt zwigzanych z podaniem leku wptywa na poprawe jakosci zycia
Pacjentow, znacznie mniej zaburza ich zycie prywatne i zawodowe. W
przypadku podan co 2 tygodnie Pacjenci zyjg w notorycznym stresie
zwigzanym z koniecznoscig uzyskania akceptacji dla swojej absenc;ji/
spéznienia; rytm urlopow dopasowany jest do terminow wlewdw, za$s
czas urlopu nie moze przekracza¢ 13 dni. Korzystniejszy schemat
dawkowania moze przyczynic sie z jednej strony do aktywizacji chorych
i ich powrotu do wiekszej aktywnosci zawodowej, z drugiej zmniejszy¢




napiecie zwigzane z koniecznoscig ttumaczenia, ze wlewy inhibitora C5
sg niezbedne do Zcyia.

Warto zwrdéci¢ rowniez uwage na fakt, ze zmniejszenie czestosci wizyt
zwigzanych z podaniem leku jest korzystne dla osrodka realizujgcego
leczenie poprzez redukcje kosztéw i obcigzenia personelu
medycznego.

Co za tym idzie finansowanie rawulizuambu dla pacjentow z PNH w
Polsce, zarowno u pacjentow z hemolizg i jednym lub kilkoma objawami
klinicznymi wskazujgcymi na duzg aktywnosS¢ choroby oraz u
pacjentow, ktorzy sg klinicznie stabilni po otrzymywaniu leczenia
ekulizumabem przez co najmniej 6 ostatnich miesiecy jest uzasadnione
z perspektywy klinicznej i wptynie na poprawe sytuacji pacjentéw z
PNH. Nalezy podkresli¢, iz refundacja leku zarowno dla pacjentow
wczesniej nieleczonych, jak i leczonych wczesniej ekulizumabem
pozwoli na wybér przez lekarza najbardziej optymalnej opcji
terapeutycznej dla pacjenta. Rawulizumab pozwala kontrolowac
objawy choroby w stopniu nie gorszym niz ekulizumab, przy
jednoczesnej trwalszej inhibicji biatka C5 i dtuzszych odstepach
pomiedzy kolejnymi podaniami.

Podkreslenia wymaga fakt, ze rawulizumab nie jest lekiem, ktory moze
by¢ stosowany w przypadku niepowodzenia leczenia innym inhibitorem
C5, w tym ekulizumabem. Mechanizm dziatania ekulizumabu i
rawulizumabu jest tak sam. W zwigzku z tym rawulizumab moze byc¢
stosowany doktadnie w tych samych sytuacjach Kklinicznych co
ekulizumab, co przedstawiono powyzej. Niepowodzenie leczenia
ekulizumabem/ rawulizumabem wymagatoby zastosowania lekow
dziatajgcych na inne punkty uchwytu niz biatko C5.

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

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, wykresu,
strony)

Uwagi

6 analizy, o ktérych mowa w art. 25 pkt 14) lit. c oraz art. 26 pkt 2) lit. h oraz i ustawy z dnia 12 maja 2011r. 0
refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (
Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pézn. zm.)




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

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy w przypadku uwag
ogolnych.
c. Uwagi do analizy wplywu na budzet podmiotu zobowigzanego do
finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, Uwagi

wykresu,
strony)

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

d. Uwagi do analizy racjonalizacyjnej

Numer*

(rozdziatu, .
tabeli, wykresu, Uwagi

strony)

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