Formularz zgtaszania uwag do
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
i analiz wnioskodawcy?

Formularz zgtaszania uwag do analizy weryfikacyjnej AOTMIT:

Numer: |OT.4231.58.2022

Whiosek o objecie refundacjg produktu leczniczego Ofev (nintedanib) w ramach
programu lekowego ,Leczenie nintedanibem choroby $rédmigzszowej ptuc
Tytut: | fenotypie postepujacym przebiegajacej z wioknieniem (PF-ILD) (ICD-10 D86,
J67.0-J67.9, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0, J99.1)"

Uwagi (pkt. 2) wraz z wypetniong i wtasnorecznie podpisang Deklaracjg Konfliktu Interesow
(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 Agenciji.

Dopuszczalne  jest  réwniez  przestanie na adres poczty elektronicznej:
sekretariat@aotm.gov.pl_uwag (pkt. 2) wraz z wypetniong Deklaracjg Konfliktu Interesow (pkt.
1) podpisang za pomocqg 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 bgdz przestane na adres poczty
elektronicznej: sekretariat@aotm.gov.pl po uptywie tego terminu nie bedg rozpatrywane.

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 skladajacej DKI dotyczacej ztozenia uwag do upublicznionej
analizy weryfikacyjnej: Sebastian Schubert ...

Dotyczy wniosku bedgcego przedmiotem obrad Rady Przejrzystosci:

Whiosek o objecie refundacjg produktu leczniczego Ofev (nintedanib) w ramach programu
lekowego ,Leczenie nintedanibem choroby srédmigzszowej ptuc o fenotypie postepujgcym
przebiegajacej z wtdknieniem (PF-ILD) (ICD-10 D86, J67.0-J67.9, J84.1, J84.8, J84.9, J99.0,
J99.1)”

Czego dotyczy DKI*:

! zgodnie z art. 35 ust. 4 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, $rodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523)

2 zgodnie z art. 31s ust. 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze $rodkow
publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z pézn. zm.)

3 0 ktérej mowa w art. 31s ust. 12 i 23 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285 z p6zn. zm.)

4 zaznaczy¢ tylko 1 pole
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¥  Ztozenie uwag do upublicznionej analizy weryfikacyjnej

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

" nie_zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki
zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz.1285 z pézn. zm.),

¥ zachodzg okolicznosci okreslone w art. 31s ust. 8 ustawy o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz.1285 z pézn. zm.), tj.:

¥ petnienie funkcji cztonka organdw spotki handlowej lub przedstawiciela przedsigbiorcy
prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem,
srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem
medycznym;

[ petnienie funkcji cztonka organu spétki handlowej lub przedstawiciela przedsiebiorcy
prowadzgcego dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg
lekéw, srodkéw spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow
medycznych;

' petienie funkcji cztonka organéw spétdzielni, stowarzyszen lub fundacji prowadzacych
dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym
lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkdw  spozywczym  specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow
medycznych;

" posiadanie akcji lub udziatdbw w spdtkach handlowych prowadzacych dziatalnosé
gospodarczg w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem, $rodkiem spozywczym
specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$é
gospodarczg w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekdéw, sSrodkéw
spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobéw medycznych, oraz
udziatbw w spoétdzielniach prowadzgcych dziatalnos¢ gospodarczg w zakresie
wytwarzania lub obrotu lekiem, srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobem medycznym lub dziatalno$¢ gospodarczg w zakresie doradztwa
zwigzanego z refundacjg lekéw, Srodkow spozywczym specjalnego przeznaczenia
zywieniowego, wyrobow medycznych.

' prowadzenie dziatalnosci gospodarczej w zakresie wytwarzania lub obrotu lekiem,
Srodkiem spozywczym specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobem medycznym
lub dziatalnosci gospodarczej w zakresie doradztwa zwigzanego z refundacjg lekow,
srodkéw  spozywczym  specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobow
medycznych.

Prosze podac szczegoty, ktére Pani/Pan uzna za niezbedne, oraz nazwy podmiotow, 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 zwigzty.

Prokurent Boehringer Ingelheim Sp. z o0.0.

5 niepotrzebne skresli¢



Jestem swiadomal/y odpowiedzialnos$ci karnej za ztozenie fatszywego oswiadczenia.

Data sktadania i podpis osoby sktadajacej DKI
Se baStIa n Elektronicznie

podpisany przez

.............. . ¢ == Sebastian Krystian seevseennaas
KWSTIah Schubert
Data: 2023.01.12
SCh u bert 10:33:29 +01'00'

Wyrazam zgode na gromadzenie, przetwarzanie i udostepnianie danych osobowych
zawartych w DKI ktérych podstawa przetwarzania nie wynika z wypetnienia obowigzku
prawnego ciazgcego 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 oséb fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych
osobowych i w sprawie swobodnego przeplywu takich danych oraz uchylenia

dyrektywy 95/46/WE (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) (Dz. U. UE.L.
z20167r.119.1).

Data sktadania i podpis osoby skiadajacej DKI

Elektronicznie

SebaStia n podpisany przez

. Sebastian
KryStIa n Krystian Schubert

Data: 2023.01.12
SCh u bert 10:34:08 +01'00'



2. Uwagi do analizy weryfikacyjnej AOTMIT

Numer*
(rozdziatu,
tabeli,
wykresu,
strony)

Uwagi

Rozdz. 9
str. 59
Rozdz. 11
str. 64

Rekomendacje refundacyjne dotyczace ocenianej technologii
medycznej

W wyniku przeszukania stron agencji HTA odnaleziono 6 rekomendaciji, w
tym 5 pozytywnych oraz jedng negatywng wydang przez agencje australijskg
PBAC w marcu 2021 roku [1].

Doprecyzowac jednak trzeba, ze pot roku podzniej, we wrzesniu 2021 roku
PBAC przeprowadzita ponowng ocene wniosku dla leku nintedanib (Ofev)
stosowanego w terapii PF-ILD, ktérego skutkiem byto wydane rekomendacji
pozytywnej [2]. W ramach ponownej oceny i wydania drugiej rekomendacji
australijska agencja HTA wskazata, ze terapia nintedanibem stanowi
odpowiedz na wysokg niezaspokojong medyczng potrzebe pacjentow z
PF-ILD, zapewniajgc znaczgcy i istotng kliniczne poprawe skutecznosci
leczenia w poréwnaniu z obecnym standardowym postepowaniem, w
ramach ktérego brak jest obecnie terapii dedykowanych omawianemu
schorzeniu.

Zatem aktualnie wszystkie z 6 odnalezionych rekomendacji finansowych
majg charakter pozytywny. Pozytywne rekomendacje finansowania terapii
nintedanibem w terapii PF-ILD wydaty najwazniejsze agencje HTA, w tym
brytyjska (NICE), francuska (HAS), niemiecka (IQWIG) a takze kanadyjska
(CADTH) jak i australijska (PBAC).

Zrédia:

1. Rekomendacja PBAC z marca 2021 roku
https://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbac-meetings/psd/2021-
03/files/nintedanib-psd-mar-2021.pdf (dostep 10.01.2023)

2. Rekomendacja PBAC z wrze$nia 2021 roku (wynik re-oceny opisano na str. 38 i
kolejnych) https://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbac-
meetings/psd/2021-09/files/nintedanib-psd-september-2021.pdf (dostep 10.01.2023)

Rozdz. 3.4.1.
str. 23

Wytyczne praktyki klinicznej dla terapii PF-ILD

W AWA podano, ze wytyczne praktyki klinicznej zalecajg stosowanie
nintedanibu (lub innej terapii przeciwfibrotycznej) w PF-ILD innym niz IPF po
nieskutecznej terapii immunosupresyjnej lub terapii celowanej dla choroby
podstawowe;j.

Doprecyzowac jednak trzeba, ze najnowsze wytyczne polskie PTChP 2022
oraz amerykanskie ATS 2022 jak najbardziej zalecajg stosowanie
nintedanibu jako terapii przeciwfibrotycznej, natomiast zalecenia dla ,innegj
terapii przeciwfibrotycznej” — ktérg obecnie stanowi pirfenidon — nie sg
jednoznaczne:

e Polskie wytyczne z 2022 roku nie zalecajg stosowania pirfenidonu u
chorych z PF-ILD.

¢ Natomiast wytyczne amerykanskie z 2022 roku nie wydaty zalecenia
odnosnie do stosowania terapii pirfenidonem w PF-ILD, zalecajgc
zamiast tego przeprowadzenie dalszych badan dla tego leku w
omawianej populaciji.
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o Zkolei starsze wytyczne praktyki klinicznej George 2020 zalecajg
stosowanie leku przeciwfibrotycznego w PF-ILD — nintedanibu, a
pirefenidon dopuszczajg wytacznie dla chorych z IPF (jednostkag
chorobowg niebedacag przedmiotem analiz).

Nalezy tez pamieta¢, ze tylko nintedanib posiada rejestracie EMA w
populacji chorych z PF-ILD, podczas gdy pirfenidon takiej rejestracji nie ma
(jest opcjg zarejestrowang tylko w IPF, podczas gdy nintedanib posiada
rejestracje w IPF, SSc-ILD oraz omawianej tutaj PF-ILD).

Nintedanib, jedyna terapia przeciwfibrotyczna zarejestrowana we wskazaniu
PF-ILD, stanowi zatem podstawowa opcje zalecang w terapii PF-ILD przez
najnowsze wytyczne praktyki klinicznej.

Zrédta:

1. Wytyczne polskie: Piotrowski W. J. et al. Guidelines of the Polish Respiratory
Society on the Diagnosis and Treatment of Progressive Fibrosing Interstitial
Lung Diseases Other than Idiopathic Pulmonary Fibrosis. Adv. Respir. Med.
2022, 90, 425-450. https://doi.org/10.3390/arm90050052

2. Wytyczne USA: Raghu G. et al. Idiopathic Pulmonary Fibrosis (an Update) and
Progressive Pulmonary Fibrosis in Adults: An Official ATS/ERS/JRS/ALAT
Clinical Practice Guideline. Am J Respir Crit Care Med. 2022; 205(9):e18-e47.
Doi: 10.1164/rccm.202202-0399ST

3.  Wytyczne George 2020: George PM, Spagnolo P, Kreuter M, Altinisik G,
Bonifazi M, Martinez FJ, Molyneaux PL, Renzoni EA, Richeldi L, Tomassetti S,
Valenzuela C, Vancheri C, Varone F, Cottin V, Costabel U. (2020) Progressive
fibrosing interstitial lung disease: clinical uncertainties, consensus
recommendations, and research priorities. The Lancet Respiratory Medicine
8(9):925-934.

4. ChPL Ofev https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/ofev-
epar-product-information_pl.pdf

5. ChPL Esbriet https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/esbriet-epar-product-information_pl.pdf

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

3. Uwagi do analiz wnioskodawcy?®

a. Uwagi do analizy klinicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, Uwagi
wykresu,

strony)

5 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,
$rodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych ( Dz. U. z 2016r., poz. 1536 z pézn.
zm.)
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* Umozliwiajgcy identyfikacje fragmentu analizy, do ktérego odnosi sie uwaga; nie dotyczy
w przypadku uwag ogolinych.

b. Uwagi do analizy ekonomicznej

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, Uwagi
wykresu,

strony)

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

Numer*
(rozdziatu,
tabeli, Uwaygi
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, Uwagi
wykresu,

strony)

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