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Rekomendacja nr 63/2024
z dnia 27 czerwca 2024 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikac;ji
w sprawie oceny leku Acarizax (standaryzowany wyciag alergenowy
roztoczy kurzu domowego, D. pteronyssinus, D. farina)
we wskazaniu: Leczenie dorostych chorych (w wieku od 18 do 65
lat), u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie
wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego
na roztocze kurzu domowego (punktowe testy skérne i /lub swoiste
immunoglobuliny E) oraz co najmniej jednego z ponizszych stanéw:
- umiarkowany do ciezkiego alergiczny niezyt nosa spowodowany
kurzem domowym, utrzymujacy sie pomimo stosowania lekow
fagodzacych objawy; - astma oskrzelowa wywotana alergiag na kurz
domowy, niekontrolowana dobrze za pomoca wziewnych
kortykosteroidow z towarzyszagcym umiarkowanym do ciezkiego

alergicznym niezytem nosa wywotanym przez kurz domowy

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Acarizax
(standaryzowany wyciag alergenowy roztoczy kurzu domowego, D. pteronyssinus, D. farina)
we wskazaniu: Leczenie dorostych chorych (w wieku od 18 do 65 lat), u ktorych rozpoznanie
zostato postawione na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego
na roztocze kurzu domowego (punktowe testy skérne i /lub swoiste immunoglobuliny E) oraz
co najmniej jednego z ponizszych standw: - umiarkowany do ciezkiego alergiczny niezyt nosa
spowodowany kurzem domowym, utrzymujacy sie pomimo stosowania lekéow fagodzacych
objawy; - astma oskrzelowa wywotana alergia na kurz domowy, niekontrolowana dobrze
za pomocg wziewnych kortykosteroiddw z towarzyszagcym umiarkowanym do ciezkiego
alergicznym niezytem nosa wywotanym przez kurz domowy pod warunkiem pogtebienia
instrumentu dzielenia ryzyka.

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. +48 22101 46 00 www.aotmit.gov.pl
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400 fax +48 22 46 88 555 email: sekretariat@aotm.gov.pl



Rekomendacja nr 63/2024 Prezesa AOTMIT z dnia 27 czerwca 2024 r.

Uzasadnienie rekomendacji

Produkt leczniczy Acarizax jest aktualnie finansowany w leczeniu mtodziezy w wieku
od ukoniczonego 12. roku zycia do ukoriczonego 18. roku zycia z umiarkowanym lub ciezkim
alergicznym niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujacym sie pomimo
stosowania lekéw fagodzacych objawy, u ktdrych rozpoznanie zostato postawione
na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego na roztocza kurzu
domowego (punktowe testy skérne lub swoiste immunoglobuliny E).

Oceniany wniosek dotyczy rozszerzenia populacji pacjentéw o dorostych chorych (w wieku
od 18 do 65 lat) z powyzszym wskazaniem (alergicznym niezytem nosa spowodowanym
kurzem domowym) oraz o dorostych chorych pacjentdéw z astmg oskrzelowa wywotang alergia
na kurz domowy - zgodnie z zarejestrowanym wskazaniem produktu Acarizax.

Przedstawiona analiza kliniczna nie dostarcza badan bezposrednio pordédwnujacych
lub umozliwiajgcych poréwnanie posrednie produktu leczniczego Acarizax z komparatorem
tj. aktualnie finansowanym w ocenianym wskazaniu produktem Novo-Helisen Depot.

W oparciu o randomizowane badania porownujgce skutecznos¢ i bezpieczeristwo stosowania
12 SQ-HDM SLIT (Acarizax) wzgledem placebo, na korzys¢ interwencji ocenianej stwierdzono
istotnie statystycznie:

® mniejsze srednie nasilenie objawdw i zuzycie lekdw przeciwalergicznych w alergicznym
niezycie nosa (MD= -0,96 [95%ClI: -1,25; -0,55], p<0,00001, metaanaliza wynikéw
badari MERIT i POO1);

e nizsze ryzyko wystgpienia umiarkowanego lub ciezkiego zaostrzenia astmy podczas
ostatnich 6 mies. badania (HR=0,66 [95%Cl: 0,47; 0,93], p=0,02, badanie MITRA).

Analiza ekonomiczna wnioskodawcy wykazata, ze stosowanie leku Acarizax w miejsce Novo-
Helisen Depot z perspektywy NFZ i

Przy interpretacji powyzszych wynikéw nalezy mie¢ jednak na uwadze, ze wnioskodawca
nie udowodnit réwnorzednosci poréwnywanych terapii (co bytoby uzasadnieniem
dla przeprowadzenia CMA).

Prognozowany wydatkéw zwigzany z finansowaniem produktu Acarizax z perspektywy
NFZ,

W wiekszosci odnalezionych wytycznych odniesiono sie do korzystnego wptywu
immunoterapii alergenowej (AIT) w populacji dorostych zaréwno z alergicznym niezytem
nosa, jak i alergiczng astmg. Natomiast wytyczne BTS/SIGN 2019 nie zalecajg AIT w leczeniu
astmy. Rowniez jedna zrekomendacji (NCPE 2023, Irlandia) refundacyjnych wskazata
na niezasadne finansowanie produktu Acarizax w populacji z astmga alergiczng wywotang
alergig na kurz domowy, chyba, ze uda sie poprawié¢ efektywnos¢ kosztowg w poréwnaniu
z istniejgcymi metodami leczenia. Pozostate z odnalezionych rekomendacje finansowe byty
pozytywne (ZN 2017 w odniesieniu do populacji z alergicznym niezytem nosa, HAS 2017
we wskazaniu tozsamym z wnioskowanym).

Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, w tym brak wynikdw analizy poréwnawczej
w komparatorem i szacowany wptyw na budzet, ewentualne rozszerzenie populacji leczonej
produktem Acarizax bytoby mozliwe po pogtebieniu instrumentu dzielenia ryzyka celem
obnizenia kosztéw i zabezpieczenia catkowitego wptywu na budzet ptatnika.
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Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych produktu
leczniczego:

e Acarizax, standaryzowany wyciag alergenowy roztoczy kurzu domowego (Dermatophagoides
pteronyssinus, Dermatophagoides farina), liofilizat podjezykowy, 12 SQ-HDM, 30 szt., GTIN
05909991257521; cena zbytu netto:

Proponowana odptatnos$é i kategoria dostepnosci refundacyjnej: Leki refundowane dostepne w aptece
na recepte, w istniejgcej grupie limitowej 214.7, Alergeny kurzu domowego - produkty do stosowania
doustnego.

Problem zdrowotny

Alergiczny niezyt nosa

Alergiczny niezyt nosa (ANN) to zapalenie btony sluzowej nosa w wyniku alergii zaleznej od IgE. ANN
jest najczestszg chorobg alergiczng w polskiej populacji. W ogdlnopolskim badaniu Epidemiologia
Chordb Alergicznych w Polsce (ECAP) odnotowano, iz niezyt nosa ogdtem wystepuje u ok. 37,8% dzieci
w wieku 6-7 lat, 34,5% w grupie 13—14-latkéw, natomiast w grupie oséb dorostych u 36% (22-44 r.z.).
Sredniag w catej populacji oceniono na 36%.

Podziat AR mozna przeprowadzi¢ ze wzgledu na:
a) czas trwania objawow:
o okresowy — trwajacy < 4 dni w tygodniu lub < 4 tyg.,
o przewlekty — trwajacy > 4 dni w tygodniu i > 4 tyg.
b) nasilenie objawdw:
e tagodny — nie jest spetnione zadne z ponizszych kryteridw,

. umiarkowany lub ciezki — spetnione > 1 z kryteridw: zaburzenia snu, utrudnienie
wykonywania czynnosci codziennych, rekreacyjnych lub uprawiania sportu, trudnosci w pracy
lub nauce, ucigzliwe objawy.

c) alergeny wywotujace objawy:

. sezonowy (okresowy) — wywotany przez alergeny sezonowe,

. catoroczny (przewlekty) — wywotany przez alergeny obecne przez caty rok.
Astma

Astme definiuje sie jako przewlektg chorobe zapalng drég oddechowych, w ktérej przewlekte zapalenie
skutkuje nadreaktywnoscig oskrzeli. Nadreaktywnosé oskrzeli prowadzi do napadéw sSwiszczacego
oddechu, dusznosci, uczucia $ciskania w klatce piersiowej oraz kaszlu, o zmiennej czestosci i nasileniu,
ktore to objawy wystepujg gtdwnie w nocy i nad ranem. Napadom objawdéw towarzyszy zwykle rozlana
obturacja oskrzeli o zmiennym nasileniu, ktéra czesto ustepuje samoistnie lub pod wptywem leczenia.

Astme klasyfikuje sie ze wzgledu na:
. etiologie: alergiczng (astma alergiczna, AA), niealergiczng;
. stopien kontroli choroby —istotny przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych,

. ciezko$¢ choroby.



Rekomendacja nr 63/2024 Prezesa AOTMIT z dnia 27 czerwca 2024 r.

Astma zaliczana jest do najczestszych przewlektych chordéb uktadu oddechowego. Szacuje sie,
ze chorobowos¢ w dorostej populacji waha sie od 1 do 18%, przy czym istniejg réznice pomiedzy
poszczegdlnymi krajami. W Polsce chorobowos¢ ksztattuje sie na poziomie ok. 5,4%.

W oparciu o wyniki ogélnopolskiego badania epidemiologicznego ECAP czesto$¢ wystepowania astmy
w Polsce oszacowano na 11% w grupie wiekowej 6 — 7 lat, 11% w grupie 13-14 lat oraz 9% w grupie
dorostych. Stwierdzono czestsze wystepowanie astmy w miescie niz na wsi oraz czesciej u kobiet niz
u mezczyzn.

Alternatywna technologia medyczna

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne oraz technologie aktualnie finansowane ze srodkéw publicznych
za komparator dla wnioskowane] technologii uznano preparat Novo-Helisen Depot, zawierajacy
wyciagi alergenowe roztoczy kurzu domowego, stosowany w immunoterapii podskdrnej (SCIT) oraz
leczenie objawowe (komparator dodatkowy).

Opis wnioskowanego $wiadczenia

Acarizax jest immunoterapig alergenowa. Immunoterapia alergenowa produktami zawierajacymi
alergen polega na systematycznym podawaniu alergenu osobom uczulonym, co ma na celu
modyfikacje odpowiedzi immunologicznej na alergen.

Produkt leczniczy Acarizax jest wskazany:

1) do stosowania u dorostych (w wieku od 18 do 65 lat), u ktérych rozpoznanie zostato postawione
na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatkowego testu alergicznego na roztocze kurzu domowego
(punktowe testy skdrne i/lub swoiste immunoglobuliny E) oraz co najmniej jednego z ponizszych
standéw:

o umiarkowany do ciezkiego alergiczny niezyt nosa spowodowany kurzem domowym,
utrzymujacy sie pomimo stosowania lekéw tagodzacych objawy;

o astma oskrzelowa, wywotana alergig na kurz domowy, niekontrolowana dobrze za pomocg
wziewnych kortykosteroidéw z towarzyszagcym umiarkowanym do ciezkiego alergicznym
niezytem nosa wywotanym przez roztocze kurzu domowego. Przed rozpoczeciem leczenia
nalezy uwaznie ocenic¢ stan zaawansowania astmy u pacjenta.

2) do stosowania u mtodziezy (w wieku od 12 do 17 lat), u ktérych rozpoznanie zostato postawione
na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatkowego testu alergicznego na roztocze kurzu domowego
(punktowe testy skdrne i/lub swoiste immunoglobuliny E) w leczeniu umiarkowanego do ciezkiego
alergicznego niezytu nosa spowodowanego kurzem domowym, utrzymujgcego sie pomimo stosowania
lekéw tagodzacych objawy.

Oceniana technologia jest lekiem refundowanym we wskazaniu: leczenie mtodziezy w wieku
od ukonczonego 12. roku zycia do ukonczonego 18. roku zycia z umiarkowanym lub ciezkim
alergicznym niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujagcym sie pomimo
stosowania lekéw tagodzacych objawy, u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie
wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego na roztocza kurzu domowego (punktowe
testy skérne lub swoiste immunoglobuliny E).

Whnioskowane wskazanie jest zgodne z zarejestrowanym (ww. dla populacji dorostych).

Produkt Acarizax byt oceniany we wnioskowanym wskazaniu w 2017 roku i uzyskat negatywng
rekomendacje AOTMIT.
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Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczeristwa

Ocena ta polega na zebraniu danych o konsekwencjach zdrowotnych (skutecznosc i bezpieczeristwo)
wynikajgcych z zastosowania nowej terapii w danym problemie zdrowotnym oraz innych terapii, ktore
w danym momencie sq finansowane ze Srodkéw publicznych istanowiq alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz poréwnania wynikow dotyczqgcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii
wzgledem terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

Na podstawie powyzszego ocena skutecznosci i bezpieczeristwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zardwno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczerstwa),
ktorego nalezy oczekiwaé¢ wzgledem nowej terapii w poréwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

Nie odnaleziono badan bezposrednio porédwnujgcych lub umozliwiajgcych poréwnanie posrednie
produktu leczniczego Acarizax z produktem Novo-Helisen Depot.

W ocenie analizy klinicznej uwzgledniono badania poréwnujgce skutecznosé i bezpieczerstwo
stosowania 12 SQ-HDM SLIT (Acarizax) i placebo:

e dwa badania RCT przeprowadzone w populacji chorych z alergicznym niezytem nosa
wywotanym roztoczami kurzu domowego (MERIT i P0O01),

e jedno badanie RCT przeprowadzone w populacji chorych zastmg i towarzyszacym
alergicznym niezytem nosa (MITRA).

W ww. badaniach immunoterapia podjezykowa stosowana byta jako add-on do leczenia objawowego.

Ocene wiarygodnosci badan RCT MERIT, PO01 oraz MITRA przeprowadzono z wykorzystaniem
kryteriéw skali opisowej Cochrane. Ryzyko btedu systematycznego w badaniach oceniono jako niskie.

W badaniach oceniono nastepujgce pierwszorzedowe punkty korncowe:

e TCRS (ang. Total Combined Rhinitis Score), fagczna ocena objawodw alergicznego niezytu nosa
oraz zuzycia lekow antyalergicznych (MERIT, PO01);

e (Czas do pierwszego umiarkowanego/ciezkiego zaostrzenia astmy.
Do analizy wiaczono ponadto 2 badania efektywnosci praktycznej (Demoly 2022 i Reiber 2021).
Nie odnaleziono natomiast opracowan wtdrnych spetniajgcych kryteria wiaczenia do analizy.
Skutecznos¢

Populacja z alergicznym niezytem nosa (badania MERIT i PO01, I-rzedowe punkty koricowe)

W populacji pacjentéw z kompletnymi danymi (ang. full analysis set, FAS) w grupie 12 SQ-HDM SLIT
odnotowano istotnie statystycznie mniejsze $rednie nasilenie objawdéw i zuzycie lekdéw
przeciwalergicznych w alergicznym niezycie nosa (TCRS) w poréwnaniu do grupy placebo:

e  MD=-1,22 (95%Cl: -1,96; -0,49), <0,00001 (badanie MERIT),

e MD=-0,90 (95%Cl: -1,25; -0,55)*, <0,00001 (badanie P001),

. MD-=-0,96 (95%Cl: -1,25; -0,55), p<0,00001 (metaanaliza wynikow badan MERIT i P001).

Uzyskane wyniki w badaniu MERIT okreslono jako istotne klinicznie (>1 pkt).

Populacja z astma i towarzyszacym alergicznym niezytem nosa (badanie MITRA, |-rzedowy punkt

koncowy)

L W publikacji podano mediany, oszacowanie po przeksztatceniu na $rednie
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W populacji FAS w grupie 12 SQ-HDM SLIT uzyskano istotnie statystycznie nizsze ryzyko wystgpienia
umiarkowanego lub ciezkiego zaostrzenia astmy podczas ostatnich 6 mies. badania (faza 3 badania,
po rozpoczeciu redukcji dawki ICS) w porédwnaniu do grupy placebo: HR=0,66 (95%Cl: 0,47; 0,93),
p=0,02. Uzyskane wyniki okreslono jako istotne klinicznie (230% redukcja ryzyka, HR <0,7).

Efektywnosc praktyczna
Reiber 2021

Obserwowano ponad dwukrotny wzrost odsetka pacjentéw z astma alergiczng dobrze kontrolowanych
oraz zmniejszenie odsetka pacjentow czesciowo kontrolowanych i niekontrolowanych wedtug
wytycznych GINA. Zdarzenia niepozadane (AEs) wystepowaty u 28,6% chorych z AR oraz 41,5% chorych
z astmg, natomiast dziatania niepozgdane leku u odpowiednio 25,5% i 34,4%. Do najczestszych
nalezaty: zaburzenia zotagdkowo-jelitowe, w tym $wigd jamy ustnej, obrzek warg, obrzek jamy ustnej,
obrzek jezyka, parestezje jamy ustnej oraz zaburzenia ukfadu oddechowego, klatki piersiowej
i Srodpiersia, w tym podraznienie gardfa.

Demoly 2022

Zdarzenia niepozadane wystgpity u 29,9% w grupie pacjentow z AR i u 35,9% w grupie z astmg i AR.
tacznie w catym okresie badania raportowano 982 AEs w tym 872 zwigzane z leczeniem. Ciezkie
AEs wystepowaty u <1% pacjentéw.

Bezpieczeristwo

Zaréwno w populacji z alergicznym niezytem nosa, jak i w populacji z astmg i towarzyszacym
alergicznym niezytem nosa, w grupie 12 SQ-HDM SLIT w poréwnaniu do grupy placebo istotnie
statystycznie czesciej raportowano zdarzenia niepozadane facznie (badanie MERIT: OR=2,42 [95% ClI:
1,77; 3,33], p<0,00001; badanie MITRA: OR=2,19 [95% ClI: 1,51; 3,19], p<0,0001), w tym zdarzenia
niepozgdane zwigzane z leczeniem (badanie MERIT, P001: OR=7,10 [95% CI: 5,79; 8,71], p<0,0001;
badanie MITRA: OR=4,08 [95% Cl: 2,76; 6,02], p<0,00001).

Wsrod najczestszych AEs (ktére wystapity 25% pacjentdw) raportowano podraznienie gardta, swigd
jamy ustnej, ucha i jezyka, Swiad lub pieczenie jezyka, obrzek jamy ustnej, warg, jezyka, podniebienia
i gardta, owrzodzenia jezyka, bdl w nadbrzuszu oraz nudnosci (MITRA, P001).

ChPL

Po podaniu produktu Acarizax nalezy sie spodziewac tagodnych do umiarkowanych miejscowych
reakcji alergicznych, ktére moga wystapi¢ w ciggu kilku pierwszych dni i ponownie, w trakcie
kontynuacji leczenia (1-3 miesigce). W przypadku wiekszosci reakcji, nalezy sie spodziewac
ich poczatku w ciggu 5 minut po kazdym zazyciu produktu oraz ich ustgpienia w ciggu minut do godzin.
Mogg wystgpic ciezsze reakcje alergiczne dotyczace jamy ustnej i gardta.

Zgtaszano pojedyncze przypadki nagtego, ciezkiego pogorszenia objawéw astmy. U pacjentéw
ze znanymi czynnikami ryzyka nie nalezy rozpoczynac terapii lekiem Acarizax.

Ograniczenia
Gtéwnym ograniczeniem dla wnioskowania z analizy jest brak badan bezposrednio poréwnujacych

lub umozliwiajgcych poréwnanie posrednie produktu leczniczego Acarizax z komparatorem.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka
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Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektow zdrowotnych, jakie mogg
wiqzac sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

Koszty terapii szacowane sq w walucie naszego kraju, a efekty zdrowotne wyrazone sq najczesciej
w zyskanych latach zycia (LYG, life years gained) lub w latach Zycia przezytych w petnym zdrowiu (QALY,
quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczqcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i poréwnanie ich do kosztow i efektow terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi na
pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wigze sie
zZ wyzszym kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktory sygnalizuje, ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktéra ma wiqzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub 1
QALY) w poréwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per capita.
Aktualnie prég optacalnosci wynosi 190 380 PLN/QALY (3 x 63 460 zt).

Wskaznik kosztow-efektow zdrowotnych nie szacuje i nie wyznacza wartosci zycia, pozwala jedynie
ocenic¢ i m. in. na tej podstawie dokonac wyboru terapii zwigzanej z potencjalnie najlepszym.

Przeprowadzono analize minimalizacji kosztéow (CMA) w trzyletnim horyzoncie czasowym,
z perspektywy ptatnika publicznego — Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) i z perspektywy wspdlnej
(NFZ + pacjenta). Dodatkowo wnioskodawca przedstawit analize uzytecznosci kosztéw w poréwnaniu
z leczeniem objawowym (szczegdty przedstawiono w AWA).

Oceniang interwencje tj. Acarizax porownano z preparatem podskérnym Novo-Helisen Depot.
W analizie uwzgledniono koszty lekdw, wizyt ambulatoryjnych oraz transportu.
CMA
Wedtug oszacowan wnioskodawcy stosowanie leku Acarizax w miejsce Novo-Helisen Depot jest:
. i drozsze 0 1 192 zt bez RSS — perspektywa NFZ,
. i drozsze o 3 674 zt bez RSS — perspektywa wspdlna.
cu

W pordédwnaniu z leczeniem objawowym, oszacowany ICUR wynidst

Ograniczenia

Przy interpretacji powyzszych wynikéw analizy ekonomicznej nalezy mie¢ na uwadze,
ze wnioskodawca nie wykazat réwnorzednosci poréwnywanych terapii (co bytoby uzasadnieniem
dla przeprowadzenia CMA).

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 826 z péZn. zm.)

Jezeli analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to
urzedowa cena zbytu leku musi byc¢ skalkulowana w taki sposdb, aby koszt stosowania leku
wnioskowanego do objecia refundacjq nie byt wyiszy niz koszt technologii medycznej
o najkorzystniejszym wspotczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.
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W ocenie Agencji zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji.

Cena zbytu netto produktu Acarizax, przy ktorej koszt stosowania wnioskowane;j
terapii nie przekracza kosztu technologii opcjonalnej (Novo-Helisen Depot) wynosi

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.

Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkdéw
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze srodkow publicznych.

Szacunki dotyczgce wydatkow zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,jutro”) sqg poréwnywane z tym,
ile aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej
podstawie mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciqg przeznaczenia
wyzszych Srodkdw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzZecie ptatnika.

Ocena wpfywu na budzet pozwala na stwierdzenie czy ptatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wpfyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlinie
w kontekscie dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty przedstawione w trzyletnim horyzoncie
czasowym z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

W analizie uwzgledniono koszty tozsame z uwzglednionymi w analizie ekonomicznej.

Whioskodawca oszacowat liczbe pacjentéw stosujgcych wnioskowang technologie w scenariuszu
nowym na:

° pacjentéw w | roku,

° pacjentéw w Il roku,

. pacjentow w Il roku.
Wyniki analizy podstawowej z perspektywy NFZ, wskazujg, ze objecie refundacja
produktu leczniczego Acarizax wigzad sie bedzie ze wydatkdow ptatnika publicznego o ok.:

° w | roku,

° w I,

° w Il roku refundacji.
Wyniki analizy podstawowej z perspektywy wspdlnej, wskazujg, ze objecie
refundacjg produktu leczniczego Acarizax wigzac sie bedzie ze wydatkéw o ok.:

) w | roku,

° w i,

° w Il roku refundacji.

Wyniki analizy wrazliwosci byty spdjne co do kierunku wnioskowania z wynikami analizy podstawowej.

Ograniczenia
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Gtéwne ograniczenia analizy wptywu na budzet wynikajg z niepewnosci oszacowania populacji
docelowej.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do programu lekowego

Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacja mechanizmu, ktérego wprowadzenie
spowoduje uwolnienie srodkow publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi
kosztow wynikajgcemu z podjecia pozytywnej decyzji o refundacji wnioskowanej technologii
medycznej.

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana jezeli analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.

Nie przedstawiono analizy racjonalizacyjnej.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Odnaleziono 8 dokumentdw odnoszacych sie do zalecen w zakresie leczenia ANN i astmy oskrzelowe;j
z towarzyszacym ANN, w szczegdlnosci u chorych uczulonych na roztocze kurzu domowego (HDM):
wytyczne polskie — STAN3T 2023, Wytyczne KK dotyczace astmy 2024, europejskie — EAACI 2019,
brytyjskie — BTS/SIGN 2019 oraz cztery rekomendacje swiatowe — GINA 2024, ICAR-AR 2023, ARIA-
EAACI 2021 i ARIA 2019.

Zgodnie z wytycznymi celem leczenia ANN jest odpowiednia kontrola objawdw i zmniejszenie stanu
zapalnego. Wsrod gtéwnych metod postepowania wskazuje sie unikanie ekspozycji na alergeny,
farmakoterapie (gtdwnie GKSw lub leki przeciwhistaminowe) i immunoterapie alergenowg (AIT) (ICAR-
AR 2023). AIT jest réwniez opcjg terapeutyczng w leczeniu astmy alergiczne;j.

Immunoterapia powinna by¢ dostosowana indywidualnie do pacjenta, traktowana jako leczenie
uzupetniajgce i prowadzona pod kontrolg alergologa. Wsrdd AIT wytyczne wyrdzniajg immunoterapie
podskérng (SCIT) oraz immunoterapie podjezykows (SLIT).

Oba rodzaje sg rekomendowane w leczeniu ANN, natomiast SLIT w postaci tabletek jest szczegdlnie
zalecane w populacji dorostych niezdolnych do uzyskania poprawy przy zastosowanej farmakoterapii.

W przypadku astmy, szczegdlnie z towarzyszgcym ANN, SLIT mozna rozwazy¢ jako terapie dodatkows,
szczegllnie w astmie dobrze kontrolowanej (STAN3T 2023, GINA 2024). Wytyczne BTS/SIGN 2019
podtrzymujg swoje stanowisko z 2016 r. wskazujac, ze zaréwno SLIT, jak i SCIT nie sg rekomendowane
w populacji chorych na astme.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono trzy rekomendacje refundacyjne dotyczace produktu Acarizax wydane przez ZN
(Holandia) i HAS (Francja) w 2017 roku oraz przez NCPE (Irlandia) w 2023 roku.

NCPE 2023 wydato negatywng rekomendacje dla finansowania produktu Acarizax w populacji z astmg
alergiczng wywotang alergia na kurz domowy, chyba, ze uda sie poprawic¢ efektywnosé kosztowg
w poréwnaniu z istniejgcymi metodami leczenia.
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HAS 2017 rekomenduje finansowanie ocenianego produktu we wskazaniu zgodnym z niniejszym
whnioskiem, z kolei pozytywna rekomendacja ZN 2017 dotyczyta populacji chorych z alergicznym
niezytem nosa wywotanym kurzem domowym.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce lek Acarizax w ocenianym wskazaniu
jest finansowany w  krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 11.04.2024 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.935.2024.2.RBO), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie oceny leku Acarizax
(standaryzowany wyciag alergenowy roztoczy kurzu domowego, D. pteronyssinus, D. farina) we wskazaniu:
Leczenie dorostych chorych (w wieku od 18 do 65 lat), u ktorych rozpoznanie zostato postawione na podstawie
wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego na roztocze kurzu domowego (punktowe testy skorne
i /lub swoiste immunoglobuliny E) oraz co najmniej jednego z ponizszych standw: - umiarkowany do ciezkiego
alergiczny niezyt nosa spowodowany kurzem domowym, utrzymujacy sie pomimo stosowania lekow tagodzacych
objawy; - astma oskrzelowa wywotana alergig na kurz domowy, niekontrolowana dobrze za pomocg wziewnych
kortykosteroidéw z towarzyszagcym umiarkowanym do ciezkiego alergicznym niezytem nosa wywotanym przez
kurz domowy, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r., poz. 826
z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 60/2024 z dnia 24 czerwca 2024 roku w sprawie
oceny leku Acarizax (standaryzowany wycigg alergenowy roztoczy kurzu domowego [Dermatophagoides
pteronyssinus, Dermatophagoides farina]) we wskazaniu dot. alergicznego niezytu nosa i astmy oskrzelowej
z towarzyszacym alergicznym niezytem nosa.

PiSmiennictwo

1. Raport nr 0T.423.0.1.2024 Acarizax (standaryzowany wycigg alergenowy roztoczy kurzu domowego, D.
pteronyssinus, D. farina) we wskazaniu alergiczny niezyt nosa i astma oskrzelowa z towarzyszacym
alergicznym niezytem nosa

2. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 60/2024 z dnia 24 czerwca 2024 roku w sprawie oceny leku Acarizax
(standaryzowany wycigg alergenowy roztoczy kurzu domowego [Dermatophagoides pteronyssinus,
Dermatophagoides farina]) we wskazaniu dot. alergicznego niezytu nosa i astmy oskrzelowej
z towarzyszacym alergicznym niezytem nosa
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