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LA PLATAFQRMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

Novedades de Dupilumab en prurigo nodular X

Prurigo Nodular

* Figueras-Nart |, et al. Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN. Comunicacion oral
presentada en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025

« Herranz P, et al. Impacto del Prurigo Nodular desde la perspectiva del paciente: revision sistematica de estudios observacionales. Poster PO75 presentado
en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025

+ Babhloul D, et al. Sleep Disturbance and Quality of Life Impact in Patients with Prurigo Nodularis in Europe: Results from the PN — paTient Reported burdEn of
sickness (PN-TREK) Study. Poster 2531 presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France;
September 17-20, 2025

« Bahloul D, et al. Skin Pain in Patients with Prurigo Nodularis: Results from the Real-World Patient Survey: PN-TREK EU Study. Poster 2440 presented at the
European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

« Seeburruth D, et al. Dupilumab Improves Prurigo Activity and Severity in Patients with Prurigo Nodularis: Pooled Results from the PRIME and PRIME2 Trials.
Poster P3538 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

+  Kwattra S, et al. Dupilumab Is Efficacious in Patients Above and Below 65 Years Old With Prurigo Nodularis: Pooled Results From Two Phase 3 Trials
(LIBERTY-PN PRIME and PRIME?2). Poster P3285 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025;
Paris, France; September 17-20, 2025

* Yosipovitch G, et al. Dupilumab Monotherapy vs Topical Corticosteroids in Prurigo Nodularis: Impact on Signs and Symptoms in the PRIME/PRIMEZ2 studies.
Poster P2938 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

« Stander S, et al. The Physical and Emotional Burden of Prurigo Nodularis in Adult Patients: Impact of Dupilumab on Itch, Pain, and Skin-Related Distress in
PRIME 1 & 2. P2941 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17—
20, 2025

+ MD Lian van der Gang, et al. Real-world efficacy and safety of dupilumab in prurigo nodularis: 52-week results from the BioDay registry Poster 2439 Poster
presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025




Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo DUPFLIX
del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN

Estudio ecoldgico?, descriptivo y retrospectivo' realizado en Espafia

Objetivo @  Disefio del estudio

\ J
° i o} 4 M\
El estudio ECOSPIN evaluo: Participantes del studio
La encuesta incluyé a 40 dermatélogos con =5 afos de experiencia, cada uno
+  Frecuencia de consultas de los pacientes con PN \_atendiendo a 23 pacientes con PN al mes durante el Ultimo afios )
s ™
. A 2 i 40 i Recopilacion de datos
Manejo dlagnostlco y terapeutico Cuestionario de 42 items - recopilar datos agregados de los Gltimos 5 pacientes
. \_con PN atendidos en consulta por cada participante Y,
- Impacto de la enfermedad en los pacientes - ~N
Calendario del estudio
- El uso de recursos sanitarios, directos e indirectos . — >
Noviembre de 2024 Diciembre de 2024 Enero de 2025
\ » « Ef )

3kl estudio ecoldgico es un tipo de estudio epidemiolégico basado en la poblacién como unidad de
andlisis, en lugar de datos individuales de pacientes, los cuales se recopilan mediante un cuestionario. °El
estudio ha sido evaluado y aprobado por el Comité de Etica en Investigacién Clinica (CREC) del Hospital
Clinico San Carlos. ¢Incluye casos nuevos o en seguimiento, con el fin de asegurar que los participantes
tuvieran suficiente experiencia, conocimientos y volumen de pacientes para completar el cuestionario.
CREC, Comité de Etica en Investigacién Clinica; PN, prurigo nodular.

|. Figueras-Nart, et al. Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN. Comunicacién oral presentada en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025



Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo | IX
del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN

Impacto de la enfermedad

39 dermatologos respondieron al cuestionario.
Promedio pacientes semanales: 112.7 (DE: 45.6) > 3.4% diagnosticado con PN.

/"~ La duracién media del PN desde el diagnéstico )

fue de 4.2 (3.8) anos?, y los casos de PN Requirieron apoyo psicolégico/conductual (N=36) 44.7 (23.2)

diagnosticados recientemente en los ultimos Experimentaron trastornos del suefio debido a la PN (N=38) 77.1 (21.3)
12 meses fueron 19.1 (11.9)
« Las 2 > 61%, y el 29.1% tenian entre 51 y 60

= Evaluados con cuestionarios o escalas de calidad de vida en la practica
anos. clinica habitual (N=37) 48.2 (40.3)

Mala calidad de vida debido a problemas relacionados con la PN 87.2 (17.5)

- El prurito fue el sintoma principal (97.9%), con

el 56.5% reportando prurito grave (WI-NRS 7- Manejo de los pacientes con PN
10).
« Segun la puntuacién IGA, el 38.8% tuvieron un Tiempo medio transcurrido entre el diagnéstico de la PN y el inicio 1.7 (3.1) afios
.. del tratamiento® : '
IGA actividad grave, y el 26.6% un IGA
\ estadio grave. Frecuencia media de las visitas de seguimiento para evaluar la Cada 13.9
enfermedad semanas

Porcentaje medio (DE) de pacientes que requirieron una 52.9% (29)

aTres participantes indicaron datos desconocidos (N=36). modificacion del tratamiento®

La media (DE) esta representada.
IGA, Evaluacion Global del Investigador; PN, prurigo nodular; DE,
desviacién estandar; WI-NRS, Escala Numérica del Peor Prurito.

|. Figueras-Nart, et al. Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN. Comunicacion oral presentada en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025



Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo DUPFLIX
del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN

Objetivos terapéuticos mas relevantes Tratamiento para el PN

4 La mayoria de pacientes reciben, N\
corticosteroides topicos / inhibidores de
calcineurina 91,2%. El 48.4% (28.9) de los
pacientes estaban recibiendo tratamiento
inmunoldgico sistémico, y el 15.7% (17.0)
neuromoduladores sistémicos

El 33.3% consideraron que la reduccion o
eliminacion a corto plazo del prurito era el
objetivo de tratamiento mas relevante para el
PN seguido con un 28.2% de la mejoria de los

nodulos/lesiones \_

Dupilumab fue el tratamiento inmunolégico
sistémico mas utilizado entre los pacientes con

Factor que influye en la eleccién del tratamiento N PN (51.8%) y

Tratamiento inmunolégico sistémico

La gravedad de la enfermedad fue el
principal factor (86.8%) que influyo en la Dupilumab -
eleccion del tratamiento. Ciclosporina

Otros

208,
Metotrexato IEFEE——
-
Inhibidores de JAK EE——
r 1.4

Azatioprina
Inhibidores de IL-31  B——
0

10 20 30 40 50 60 70 80 90

% de pacientes

IL-31, interleucina-31; JAK, Quinasa Janus; PN, prurigo nodular.

|. Figueras-Nart, et al. Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN. Comunicacién oral presentada en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025



Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo DUPFLIX
del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN

Segun la experiencia y practica clinica del especialista, la
mayor eficacia reportada fue para dupilumab (9 [9-10]) CONCLUSIONES

. El PN afecta significativamente la calidad de vida, salud
Eficacia del tratamiento emocional y el suefo de los pacientes, quienes a menudo

. e i necesitan apoyo psicoldgico y reportan baja calidad de vida.
=9 8 T
% 2% ° . Los especialistas consideran la reduccion del prurito y las
2E° ‘2‘ lesiones/nodulos como objetivos terapéuticos clave, utilizando
9T o L terapias topicas y dupilumab como tratamiento preferido.
= pupiumat - B Cidosporina +  Las decisiones terapéuticas se basan en la gravedad de la
: Inhibidores de JAK (terapia en investigacion) : Comcolde.s.f:lstemlcos enfel‘medad y Sintomas, con Comorbilidades pSiqUiétricaS
Metotrexato Foroterapia como factores pronésticos importantes.
O Corticoides tépicos fInhibidores topicos de la calcineurina [ Gabapentina
O Azatiopri O Inhibid de IL-31( jaeni igacion) . . T .
torine idores de Tt erapia enmestigactn «  El tratamiento concomitante y el apoyo multidisciplinar siguen
[0 Talidomida [ Antagonistas de los receptores opioides

siendo factores relevantes en el manejo del paciente.

JAK, quinasa de Janus; PN, prurigo nodular.

|. Figueras-Nart, et al. Impacto de la carga de morbilidad y estrategias de manejo del prurigo nodular: hallazgos del estudio ECOSPIN. Comunicacioén oral presentada en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025




mpacto del Prurigo Nodular desde |la perspectiva del [ IX
paciente: revision sistematica de estudios observacionales -

Objetivo: Revisar sistematicamente la literatura cientifica Metodologia: Revisidn sistematica realizada en PubMed y Cochrane, siguiendo
para sintetizar la evidencia sobre el impacto del Prurigo directrices PRISMA.

Nodular (PN) en la calidad de vida relacionada con la salud # *Se incluyeron 23 estudios observacionales publicados en los ultimos 10 afos en
(CVRS) desde la perspectiva del paciente, incluyendo inglés o castellano.

necesidades médicas no cubiertas. *Total de registros identificados: 464.

Entre el 75% y el 100% de los pacientes reportaron deterioro en su calidad de
vida.
El PN afecta negativamente 8 dimensiones de la CVRS

El prurito fue reportado en el 100% de los casos, y se considerd el sintoma mas
o .
GENERAL molesto por el 88% de los pacientes.

Conclusidn

El Prurigo Nodular genera un profundo deterioro en multiples aspectos de la
vida del paciente, siendo el prurito el principal determinante. Se destaca Ia
urgente necesidad de estrategias terapéuticas para abordar este sintoma clave.

SOCIAL

I. Herranz P, et al. Impacto del Prurigo Nodular desde la perspectiva del paciente: revision sistematica de estudios observacionales. Poster PO75 presentado en 702 reunion GEIDAC, Madrid 2-4 de Octubre de 2025
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PN TREK~

*El Estudio sobre la Carga de Enfermedad en Pacientes con Prurigo
Nodular (PN-TREK EU) fue una encuesta transversal de pacientes
adultos con PN en Francia, Alemania, Italia y el Reino Unido,
realizada del 13 de octubre de 2023 al 23 de febrero de 2024.

Diseno del estudio y poblacién estudiada
*  Encuesta transversal de pacientes
Criterios de inclusién de pacientes

*  European patients (aged 218 years)
* Undiagndstico autoinformado de PN durante >3 meses
*  Lesiones activas®

Assessments

* WI-NRSP: 7-days recall period; rango: 0 —

10

* Skin pain-NRS and Skin
burning/stinging/tingling-NRSb: 7 days
recall period; rango 0 — 10

* DLQI rango: 0—-30

* PROMIS-SD¢: (8-item) T-score; rango: 30.5

-77.5

X

LA PLATAFORMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

Recogida de datos

* Caracteristicas del paciente (demografia,
historial de tratamiento y comorbilidades)

e Caracteristicas clinicas
* Gravedad del picor
* Calidad de vida

* Trastornos del suefio

Bahloul D, et al. Sleep Disturbance and Quality of Life Impact in Patients with Prurigo Nodularis in Europe: Results from the PN — paTient Reported burdEn of sicKkness (PN-TREK)
Study. Poster 2531 presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

Objetivo

Evaluar el impacto de la PN en los trastornos del sueio y la calidad de vida experimentados por pacientes europeos adultos, estratificados en diferentes categorias de picor

Bahloul D, et al. Skin Pain in Patients with Prurigo Nodularis: Results from the Real-World Patient Survey: PN-TREK EU Study. Poster 2440 presented at the European Academy of
Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

Objetivo

Evaluar el dolor en la piel y los sintomas de ardor/picazén/hormigueo en la piel en pacientes con PN estratificados por la intensidad de la picazén en Europa (Francia, Alemania, Italia

y el Reino Unido)

apresence of 26 nodules, itch of any level in the past 7 days, and history/signs of repetitive scratching, picking, or rubbing. "WI-NRS range: 0 (no itch) to 10 (worst itch imaginable). °DLQI categories: 0—1, no effect; 2-5, small

effect; 6-10, moderate effect; 11-20, very large effect; 21-30, extremely large effect. 9T-score =60 indicates moderate-to-severe sleep disturbance.

DLQI, Dermatology Life Quality Index; PN, prurigo nodularis; PROMIS-SD, Patient-Reported Outcomes Measurement Information System-Sleep Disturbance; QoL, quality of life; WI-NRS, Worst Itch-Numeric Rating Scale.



Alteracion del suefio e impacto en la calidad de vida en 1l IX
pacientes con prurigo nodular en Europa (PN-TREK)

Este estudio incluy6 a 165 pacientes adultos con PN Itch level categories based on
« edad media [DE], 46,7 [13,6] afios All WI-NRS score
« 58,8 % mujeres Characteristics patients WI-NRS WI-NRS
« Tiempo medio [DE] desde el diagndstico, 7,5 [6,8] (N=165) score 3-6 score 27  p-value®
anos). (n =50) (n=111)
Puntuacién media (DE) en el DLQI de 13,3 (6,4), Current approximate number of nodules, n (%)
Mas alta para los pacientes con puntuacién WI-NRS ~6—-19 nodules 95 (57.6) 34 (68.0) 57 (51.4)
>7 que para aquellos con puntuacion WI-NRS de 3-6 ~20-49 nodules 53 (32.1) 13 (26.0) 40 (36.0) 0.15
(14,9 vs 10,3, p<0,001) ~50—-100 nodules 17 (10.3) 3 (6.0) 14 (12.6)
Atopic comorbidities, n (%)
Asthma 11 (6.7) 4 (8.0) 7 (6.3) 0.74
Atopic dermatitis 10(6.1) 1(2.0) 9(8.1) 0.18
Non-atopic comorbidities, n (%)
Insomnia/sleep disorder 55(33.3) 16(32.0) 39(35.1) 0.83
*WI-NRS score 3-6 vs WI-NRS score 7. bExamp.les include coronary hgart disease, Depression 44 [267) 13 (260) 31 (279) 0.95
;?)r;:?;t?or;hf?glfess’:nrliut?:::n?;g Pswi\;p:rtensmn. N represents the size of the Overweightfobesity 25 (15.2) 10 (20‘0) 15 (13.5) 0.41
) ) ) ) ) Anxiety 23 (13.9) 5 (10.0) 18 (16.2) 0.42
DLQI, Dermatology Life Quality Index; PN, prurigo nodularis; PROMIS-SD, Patient-
Reported Outcomes Measurement Information System-Sleep Disturbance; SD, standard Cardiovascular diseases® 12 (7.3) 4 (8.0) 8(7.2) 1.00
deviation; WI-NRS, Worst ltch-Numeric Rating Scale. DLQI total score, mean (SD) 13.3 (64] 10.3 (59) 14.9 (50) <0.001
PROMIS-SD T-score, mean (SD) 60.2 (8.3) 585(7.8) 61.1(85) 0.07

Bahloul D, et al. Sleep Disturbance and Quality of Life Impact in Patients with Prurigo Nodularis in Europe: Results from the PN — paTient Reported burdEn of sicKness (PN-TREK) Study. Poster 2531 presented at the European Academy of
Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025




Alteracion del suefio e impacto en la calidad de vida en DUPFLIX
pacientes con prurigo nodular en Europa (PN-TREK)

Se informd un impacto muy grande a extremadamente grande en la calidad de vida Se reportd una alteracion del suefio de moderada a grave en el 46,7 % de todos los
(Qol) en el 64,2 % de todos los pacientes; una proporcion significativamente mayor pacientes, y fue numéricamente mayor en los pacientes con una puntuacion WI-NRS
de pacientes con puntuacion WI-NRS >7 (frente a puntuacion WI-NRS 3-6) informé >7 (frente a una puntuacion WI-NRS de 3-6).
un impacto muy grande a extremadamente grande en la QoL (p<0,001)
60.0
80.0 - 7+ £g 52.2'
£% 700 64.2 = ;% ol =
2 %s{ 60.0 - § g i ki 38.0
283 iﬁ'g : o0 288 300
$36 a. c2€
285 200 §82 200
§o 8 20.0 - t -
E FE 100 - 8§ B8
EF W EE oo : l
=L All patients WI-NRS 3-6 WI-NRS 27 All patients WI-NRS 3-6 WI-NRS 27
(N =165) (n=50) (n=111) (N=165) (n=50) (n=111)
*p<0.001. *p=0.10.
DLQY, Dermatology Life Quality Index; QoL, quality of life; WI-NRS, Worst Itch-Numeric Rating Scale. PROMIS-SD, Patient-Reported Outcomes Measurement Information System-Sleep disturbance; WI-NRS,

Worst Itch-Numeric Rating Scale.

*  Los pacientes con PN informaron una disminucidn considerable en la calidad de vida y alteraciones del suefio, con efectos mas pronunciados en pacientes con puntajes de picazén
mas altos.

o Los clinicos deberian considerar el impacto en la calidad de vida y las alteraciones del suefio para optimizar los planes de manejo de la enfermedad en pacientes con PN.

Bahloul D, et al. Sleep Disturbance and Quality of Life Impact in Patients with Prurigo Nodularis in Europe: Results from the PN — paTient Reported burdEn of sicKness (PN-TREK) Study. Poster 2531 presented at the European Academy of
Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025



Dolor de piel en pacientes con prurigo nodular: resultados de la D IX
encuesta de pacientes en la vida real: estudio PN-TREK UE

. El promedio (DE) de los valores WI-NRS reportados en los ultimos 7 dias fue de 7,0 (1,8), con un 30,3 % y un 67,3 % de los pacientes reportando un valor WI-NRS de 3-6 y 7,
respectivamente.

*  El promedio (DE) del valor Skin Pain-NRS fue de 5,6 (1,9) en los pacientes en general. La intensidad del dolor cutdneo en pacientes con un valor WI-NRS >7 (6,4 frente a 4,3; p<0,001)
fue significativamente mayor, en comparacién con aquellos con un valor WI-NRS de 3—6.

score

Lo o N VT R ¥ B & I B
1

4.1

Mean Skin
burning/sting/tingling-NRS

Mean Skin pain-NRS score
O = N W R U oy~ 00

All patients ' WI-NRS 3-6 ' WI-NRS >7

All patients WI-NRS 3-6 WI-NRS >7
P (N = 165) (n=50) (n=111)

(N = 165) (n =50) (n=111)

*p<0.001 vs WI-NRS 3-6. N represents the size of the population. n represents the sample size.
NRS, Numeric Rating Scale; SD, standard deviation; WI-NRS, Worst Itch-Numeric Rating Scale.

*  La puntuacion media (DE) de ardor, picor u hormigueo en la piel-NRS fue de 5,7 (1,9) en los pacientes en general; los pacientes con una puntuacién WI-NRS >7 reportaron una
intensidad significativamente mayor de ardor/picazén/hormigueo en la piel (6,5 frente a 4,1, p<0,001) que aquellos con una puntuacién WI-NRS de 3 a 6.

Estos hallazgos muestran que el dolor cutdneo y las sensaciones de ardor, escozor o cosquilleo aumentan con el aumento de la intensidad de la picazdn en pacientes con PN. Los
sintomas de ardor/escozor/cosquilleo en la piel pueden sugerir la participacidn de las vias neuronales del dolor en la PN.

Bahloul D, et al. Skin Pain in Patients with Prurigo Nodularis: Results from the Real-World Patient Survey: PN-TREK EU Study. Poster 2440 presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris,

France; September 17-20, 2025




PRIME 2! presentados en congresos 2025

Dupilumab en Prurigo Nodular. Resultados PRIME y | IX

Seeburruth D, et al. Dupilumab Improves Prurigo Activity and Severity in Patients with Prurigo Nodularis: Pooled Results from
the PRIME and PRIME2 Trials. Poster P3538 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology
(EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

Kwattra S, et al. Dupilumab Is Efficacious in Patients Above and Below 65 Years Old With Prurigo Nodularis: Pooled Results From
Two Phase 3 Trials (LIBERTY-PN PRIME and PRIME?2). Poster P3285 Poster presented at the European Academy of Dermatology
and Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

Yosipovitch G, et al. Dupilumab Monotherapy vs Topical Corticosteroids in Prurigo Nodularis: Impact on Signs and Symptoms in
the PRIME/PRIME2 studies. Poster P2938 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV)
Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

© 0 0 O

Stander S, et al. The Physical and Emotional Burden of Prurigo Nodularis in Adult Patients: Impact of Dupilumab on Itch, Pain,
and Skin-Related Distress in PRIME 1 & 2. P2941 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology
(EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025

1. Yosipovitch G, et al. Dupilumab in patients with prurigo nodularis: two randomized, double-blind, placebo-controlled phase 3 trials. Nat Med. 2023 May;29(5):1180-1190
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Dupilumab en Prurigo Nodular. Resultados PRIME y PRIME 2 D||X
presentados en congresos 2025

Fig S1. Prurigo nodularis. LIBERTY-PN PRIME/PRIME2 Pooled — Study design

! Study treatment period !

: (24 weeks) *= (12weeks)
'

]

1

Dupilumab? (n = 153)b i . i
E Adults: 300 mg Q2W with 600 mg loading lose o Feand
Matched placebo® (n = 158)¢ H Folowup |

t t t t t

Week Week 0 (Day 1) Week 12 Week 24 (EOT) Weaek 36
—4 1o -2 Loading dose administration Primary endpoint (PRIMEZ2) Primary endpoint (FRIME) (EOS)

Post-treatment

"

+4— Screening —»

*Low-to-medium potency TCS/TCI as background therapy permitted (maintain dose from screening to EOT). *One patient was not treated with
investigational medicinal product. “One patient in PRIME was randomized but not exposed to study intervention due to fear of being exposed to COVID-15.
EOS, end of study; EOT, end of treatment; R, randomization; TCI, topical calcineurin inhibitor; TCS, topical corticosteroids; g2w, every 2 weeks.

LIBERTY-PN PRIME (NCT04183335) y PRIME2 (NCT04202679) son ensayos aleatorizados, doble ciego, de fase 3, de 24 semanas de duracion
de dupilumab frente a placebo, en pacientes adultos con PN de moderado a grave con nddulos 220 y prurito intenso, IGA PN-S 3 o 4 al inicio,
inadecuadamente controlados con terapias topicas o para quienes estas terapias no eran aconsejables . Los pacientes fueron aleatorizados
para recibir 300 mg de dupilumab (n = 153) o placebo emparejado (n = 158) cada 2 semanas durante 24 semanas.?

1. Yosipovitch G, et al. Dupilumab in patients with prurigo nodularis: two randomized, double-blind, placebo-controlled phase 3 trials. Nat Med. 2023 May;29(5):1180-1190



Dupilumab mejora la actividad y la gravedad del prurigo en DU IX
pacientes con prarigo nodular: resultados combinados de los -
estudios PRIME y PRIME?2

Objetivo:
Este andlisis post hoc tuvo como objetivo comparar los cambios en la puntuacién PAS desde la linea base y la proporcidn de respondedores entre dupilumab y placebo en los
ensayos de fase 3 de dupilumab hasta la semana 24, tanto en términos de cambio absoluto como de cambio porcentual desde la linea base.

LA PLATAFORMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

La herramienta de evaluacidon PAS de 5 items es un cuestionario informado por el clinico utilizado en ensayos de fase 3 controlados con placebo de dupilumab en adultos con PN
(=20 nédulos, picazdn severa no controlada con terapias topicas) (PRIME [NCT04183335] y PRIME2 [NCT04202679]).3
Se desarrollé un algoritmo de puntuacion para el PAS (rango: 0 a 11) basado en la suma no ponderada de tres items (PAS 2, PAS 5ay PAS 5b).

Mean (SD)
age: 49.5
(16.1) years

Total patients: 311
Dupilumab: 153

Number of @ i acanarony || @) Percentose o
pruriginous lesions healed skin lesions

crusts

PAS 2 PAS 5o PAS 5b Placebo:158
Categorios Points Catogories Points Categorios Points
0 0 0% 0 100% 0
1-19 1 1-25% 1 75-99% 1
20-100 2 26-50% 2 50-74% 2 65.37 Mean (SD) PAS scores
100 3 51-75% 3 25-49% 3 e Dupilumab: 8.4 (1.6)
76-100% 4 0-24% 4 female Placebo: 8.6 (1.4)
\ J N\ 7 N\ / P
CEE————————— )
0 Alternative PAS score n

Seeburruth D, et al. Dupilumab Improves Prurigo Activity and Severity in Patients with Prurigo Nodularis: Pooled Results from the PRIME and PRIME2 Trials. Poster P3538 Poster presented at the European Academy of Dermatology and
Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025




Dupilumab mejora la actividad y la gravedad del prarigo en 1 IX

pacientes con prurigo nodular: resultados combinados de los

estudios PRIME y PRIME?2

Una proporcidn significativamente mayor de pacientes que recibieron Dupilumab logré una mejora de 23 puntos y 237% en el PAS, en
comparacion con el placebo, ya en la semana 4, con un aumento sostenido en la proporcion de pacientes observado hasta la semana 24.
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a 20 |
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Week 4 Week 8 Week 12
Absolute improvement of PAS score 2 3 points
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B Placebo
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oORE K 54.2
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43.1

2.7[1.4,5.2]°

R
24.2 25.3
10.8
Week 24 Week 4 Week 8 Week 12 Week 24

Percent improvement of PAS score 2 37
B Dupilumab 300 mg

***%P<0.0001; **P<0.01; *OR versus placebo with 95% Cl, derived from the Cochran-Mantel Haenszel estimator.

tratamiento.

Dupilumab mostré mejoras tempranas y sostenidas en los puntajes de PAS y una mayor proporcion de pacientes que lograron respuestas clinicas significativas, en comparacién
con el tratamiento con placebo en pacientes con PN. Estos hallazgos respaldan el valor terapéutico y la utilidad clinica integral de dupilumab para pacientes con PN. Los resultados
del estudio actual respaldan el método alternativo de puntuaciéon PAS como una herramienta eficiente para evaluar la actividad de la enfermedad y monitorear la respuesta al

Seeburruth D, et al. Dupilumab Improves Prurigo Activity and Severity in Patients with Prurigo Nodularis: Pooled Results from the PRIME and PRIME2 Trials. Poster P3538 Poster presented at the European Academy of Dermatology and
Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025
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Dupilumab es eficaz en pacientes mayores y menores de 65 anos IX

con prurigo nodular: resultados combinados de dos ensayos de

LA PLATAFORMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

fase 3 (LIBERTY-PN PRIME y PRIME?2).

Dupilumab treatment led to a significantly greater proportion of patients who achieved a 24-point reduction in WI-NRS at Week 24 in both the <65 and 265 age groups

M Placebo ® Dupilumab

100
* 80 P<0.0001 P=0.0142
=
&)
T 60 "
63%
b +41 +38
2 percentage percentage
o 40 points points
£
o
g
o
0
<65 years 265 years
n/N 31/134 73/115 6/24 24/38

Placebo <65 years vs 265 years; P=0.8443
Dupilumab <65 years vs 265 years; P=0.6224

P<0.0001
+40 i
percentage
points
23% La seguridad entre los diferentes grupos de
edad fue similar y consistente con el perfil de
Overall population seguridad, ya conocido, de Dupilumab.
37/158 97/153

Dupilumab demostré mejoras clinicas

Dupilumab treatment led to a significantly greater proportion of patients who achieved an IGA PN-S score 0/1 at Week 24 in both the <65 and =65 age groups

significativas, en prurito y lesiones cutaneas
comparado con placebo, en pacientes con PN
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100
2 80
&
T
o P<0.0001
g 60 P=0.0023
ks
§ 40 +25 +49
= percentage percentage
=} points points
g
£ 20
0 I Y/
<65 years 265 years
n/N 26/134 51/115 1/24 20/38

en pacientes menores y mayores de 65 afios.

Placebo <65 years vs 265 years; P=0.0721
Dupilumab <65 years vs 265 years; P=0.1987

P<0.0001
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29/158 74/153

Kwattra S, et al. Dupilumab Is Efficacious in Patients Above and Below 65 Years Old With Prurigo Nodularis:
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Monoterapia con Dupilumab frente a corticosteroides topicos en | IX
prurigo nodular: Impacto en signos y sintomas en los estudios
PRIME/PRIMEZ.

Este andlisis tiene como objetivo demostrar el valor de la monoterapia con dupilumab en comparacién con los corticosteroides tépicos de potencia media.

* Se permitid que los pacientes que seguian un régimen estable de TCS de baja a moderada potencia o inhibidores tépicos de calcineurina antes del cribado continuaran su uso
durante el ensayo.

* Este analisis estratificd a los pacientes entre aquellos que recibieron tratamiento con dupilumab sin uso estable de TCS (monoterapia con dupilumab; n=62) y aquellos en el grupo
placebo con uso estable de TCS (monoterapia con TCS; n=91). El uso estable de TCS se definié como la aplicacién durante al menos 5 de los 7 dias previos al Dia 1 y mantener el
mismo medicamento y dosis hasta el final del tratamiento; se evalué a los pacientes para una reduccién de 24 puntos en WI-NRS y un IGA PN-S hasta la Semana 24.

LA PLATAFORMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

Una proporcidn significativamente mayor de pacientes que recibieron monoterapia Una proporcidn significativamente mayor de pacientes que recibieron monoterapia
con dupilumab frente a monoterapia con TCS logré una reduccién de 24 puntos en WI- con dupilumab frente a monoterapia con TCS logré una reduccion de 24 puntos en WI-
NRS para la semana 24. NRS para la semana 24.

1004
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32 80
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g 64% £
g, % Dupilumab - -
E monotherapy E‘ il *xxx goor
2 401 2 Dupilumab
t O 404 monotherapy
e 23% € .
& 204 TCS o i
monotherapy a 204 * - 15%
— TCS
(] s 4 T T T T T 1
0 4 8 12 16 20 24 5 M ‘ . . monotherapy
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Time (weeks)

*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001, ****p<0.0001. p-value is based on Chi Square test/Fisher exact test as applicable.
PN, prurigo nodularis; WI-NRS, Worst Itch Numeric Rating Scale.

La seguridad general fue consistente con el perfil de seguridad conocido de dupilumab.
Los pacientes tratados con monoterapia con dupilumab lograron una mejora clinicamente superior tanto en el picor como en las lesiones en comparacién con los pacientes
tratados con TCS de potencia media.

Yosipovitch G, et al. Dupilumab Monotherapy vs Topical Corticosteroids in Prurigo Nodularis: Impact on Signs and Symptoms in the PRIME/PRIME?2 studies. Poster P2938 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology

(EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17—20, 2025




La carga fisicay emocional del prarigo nodular en pacientes [ IX
adultos: impacto de dupilumab sobre el picor, el dolor y la
angustia relacionada con la piel en PRIME 1y 2

LA PLATAFORMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

En este analisis, incluimos los items 1y 2 del cuestionario DLQI. Los pacientes respondieron en una escala de Likert de 4 puntos, que va de 0 (nada) a 3 (muchisimo), sobre qué tan
picante/dolorosa/molesta/ardiente estaba su piel (item 1) o qué tan avergonzados/inseguros se sentian (item 2) durante la Gltima semana. Se realizaron andlisis de regresion ordinal
de medidas repetidas con los items 1 o 2 del DLQI como variables dependientes.

« Mean (SD) scores at baseline were similar in patients receiving dupilumab and placebo for DLQI item 1 (2.7 [0.5] vs 2.6 [0.6]) and item 2 (2.3 [0.8] vs 2.2 [0.9)
r b

At Week 24, a higher proportion of pati receiving dup vs placebo reported a score of 0 or 1in DLQI item 1 (83.7% vs 39.9%) and item 2 (82.3% vs 37.5%)

Patients iving dupill b had signifi ly better odds of achieving an improved DLQI score category compared with placebo recipients

5.3% 0.7% 16.9% 2.6%

J
¥ P y P

Dupilumab Placebo Dupilumab Placebo
39.2% 65.4% 34.9%

DLQlitem 1: DLQI item 2:

How itchy, sore, painful, or stinging has your skin been? How embarassed or self-conscious have you been because of your skin?
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Los pacientes adultos con PN tratados con dupilumab reportaron resultados significativamente mejores usando DLQI en picor, dolor de piel y malestar relacionado con la piel tan
pronto como a las 4 semanas después de iniciar el tratamiento y hasta las 24 semanas, en comparacion con el placebo.

Stander S, et al. The Physical and Emotional Burden of Prurigo Nodularis in Adult Patients: Impact of Dupilumab on Itch, Pain, and Skin-Related Distress in PRIME 1 & 2. P2941 Poster presented at the European Academy of Dermatology and
Venereology (EADV) Conference 2025; Paris, France; September 17-20, 2025
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Eficaciay seguridad en el mundo real de dupilumab en prurigo

nodular: resultados a 52 semanas del registro BioDay

Registro Bioday, cohorte prospectiva y multicéntrica. Se incluyeron pacientes adultos tratados
(febrero 2023 - abril 2025) con dupilumab para PN con distribucion bilateral de al menos 20
nodulos.

* Los criterios de valoracidn principales fueron la mejoria del prurito y la reduccién de nédulos,
medidos por la proporcidn de pacientes con una reduccién de 24 puntos en la escala
numérica de evaluacion del prurito semanal (NRS) y la proporcién de pacientes con
Evaluacién Global del Investigador para PN-Stage (IGA PN-S) 0/1 en las semanas 28 y 52,
respectivamente.

* Los resultados secundarios incluyen la evaluacién del indice de Calidad de Vida en
Dermatologia, alteraciones del suefio por NRS y el recuento total de eosindfilos (TEC).

* Los resultados dicotdmicos primarios se analizaron mediante modelos de regresion logistica
con interceptos aleatorios y los resultados secundarios continuos mediante modelos de
regresion lineal con una matriz de covarianza residual.

Se incluyeron 62 pacientes con PN de moderada a grave (promedio basal de IGA PN-S y NRS de
picazén 3.4 £ 0.6 y 7.5 £ 1.7, respectivamente).

La edad media fue de 66,0 afos (IQR 51,3-73,8), el 54,2% (n=39) eran mujeres.

El 64,8% (n=46) de los pacientes tenia antecedentes de atopia.

La enfermedad causante asociada con la PN era mayormente desconocida (50,0%, n=36) o
dermatitis atopica (DA; 31%, n=43)

Table 1. Baseline characteristics

Patient characteristics
Sex (female), n (%)
Age (years), mean (SD)
Medical history
Cardiovascular disease, n (%)
Diabetes Mellitus, n (%)
Obesity (BMI 230), n (%)
Psychiatric disease, n (%)
Atopic comorbidities
Atopic dermatitis, n (%)
Allergic rhinitis, n (%)
Allergic asthma, n (%)
Allergic conjunctivitis, n (%)
Food allergy, n (%)
Disease characteristics
IGA PN-S, n (%)
Ml.d
Moderate
Severe
Missing
PP-NRS, mean (SD)
DLQI, mean (SD)
Weekly average NRS sleep deprivation, mean (SD)
Concomitant medication at baseline, n (%)
Therapeutic history
Ciclosporin, n (%)
Methotrexate, n (%)
Other immunosuppressive therapy, n (%)
Neuromodulating therapy, n (%)
UV light therapy, n (%)
Number of previous systemic therapies 22

on; BMI, Body Mass Index

N-Stoge; NRS, Numeric

IX

LA PLATAFORMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

Total cohort, n=69
39 (56.5)
606+ 176

34 (49.3)
16 (23.2)
17 (24.6)
15 (21.7)

29 (42.0)
18 (26.1)
13(18.8)
13(18.8)
5(7.2)

3(4.3)

34 (49.3)
28 (40.6)
4(5.8)

82+16
129+ 7.7
$9+29
10(14.5)

30 (43.5)
38(55.1)
28 (40.6)
12 (17.3)
48 (69.6)
29 (42.0)

chronic obstructive pulmonary disease; IGA

MD Lian van der Gang, et al. Real-world efficacy and safety of dupilumab in prurigo nodularis: 52-week results from the BioDay registry Poster 2439 Poster presented at the European Academy of Dermatology and Venereology (EADV) Conference
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Eficaciay seguridad en el mundo real de dupilumab en prurigo DI

nodular: resultados a 52 semanas del registro BioDay

Figure 1. Disease severity up to 52 weeks of treatment
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Figure 3. PN with atopic dermatitis vs PN without atopic dermatitis
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Los resultados preliminares basados en la eficacia observada a las 28 (n=43) y 52
semanas (n=29):

* Reduccién de 24 puntos en NRS de picazén en el 51,2% y 55,2%, respectivamente.

* IGAPN-S0/1selogréenel 41,9% vy 41,4% en las semanas 28 y 52,
respectivamente.

* La mejoria de IGA PN-S y PP-NRS no fue diferente significativamente entre los
pacientes con PN con o sin dermatitis atépica.

* |GA PN-S, NRS de picazén y privacion del suefio, DLQI y TEC disminuyeron
significativamente con el tiempo.

Un namero limitado de pacientes discontinud el tratamiento con dupilumab (n=7,

10%) =» ineficacia (n=2, 3%), embarazo (n=2, 3%), efectos adversos (n=1, 2%),

decisién del paciente (n=1, 2%) y desconocido (n=1, 2%)

X
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LA PLATAFQRMA CON LA NUEVA EVIDENCIA DE DUPILUMAB

« EI PN afecta significativamente la calidad de vida, salud emocional y el suefio de los pacientes,
guienes a menudo necesitan apoyo psicoldgico y reportan baja calidad de vida.

 El tratamiento concomitante sera necesario para abordar toda la complejidad de este paciente.

* En los ensayos clinicos, dupilumab mejora la actividad y la gravedad del prurigo en pacientes con
prarigo nodular, ademas:

es eficaz en pacientes mayores y menores de 65 afos con prurigo nodular
En monoterapia es mas eficaz que los corticoides topicos

Los pacientes adultos con PN tratados con dupilumab reportaron resultados significativamente mejores
usando DLQI en picor, dolor de piel y malestar relacionado a las 4 semanas después de iniciar el
tratamiento y hasta las 24 semanas, en comparacion con el placebo.

En los ensayos PRIME y PRIME?2 Dupilumab ha demostrado eficacia en pacientes con PN con y sin
antecedente atopico,

* Dupilumab ha demostrado buena eficacia y seguridad en el mundo real en pacientes con PN hasta
la semana 52.

*elaboradas por el autor a partir de los datos recogidos en esta presentacion




PRESENTACION, PRECIO Y CONDICIONES
DE PRESCRIPCION Y DISPENSACION

. Dupixent 300 mg solucion inyectable en jeringa precargada
- 2 jeringas precargadas de 2 ml con protector de aguja (CN 718735.6).

. Dupixent 300 mg solucion inyectable en pluma precargada
- 2 plumas precargadas de 2 ml (CN 758028.7).

. Dupixent 200 mg solucion inyectable en jeringa precargada
- 2 jeringas precargadas de 1,14 ml (CN 727309.7).

- Dupixent 200 mg solucion inyectable en pluma precargada
- 2 plumas precargadas de 1,14 ml (CN 758027.0).

PVP notificado: 1.267,45 €, PVP IVA notificado: 1.318,15 €.

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

Diagnostico hospitalario.

Dispensacion hospitalaria sin cupon precinto.

Dupixent esta financiado en Espana de acuerdo con los criterios establecidos por
el SNS.

Puede acceder a informacion detallada y actualizada sobre este medicamento
escaneando con su teléfono movil (smartphone) el codigo QR.

CONSULTA LA FICHA TECNICA COMPLETA
ANTES DE PRESCRIBIR ESTE MEDICAMENTO

Dupixent 200 mg
jeringa precargada

Dupixent 200 mg
pluma precargada

Dupixent 300 mg
jeringa precargada
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Dupixent 300 mg
pluma precargada



