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1 Uwagi do catosci analiz

1.1. Uwaganr 1

Dla prawidtowosci przeprowadzanego procesu HTA kluczowe jest uwzglednienie mozliwie
najszerszego spektrum technologii opcjonalnych, mozliwych do zastosowania w danym
stanie klinicznym. Ustawa refundacyjna wskazuje, ze ocenianqg technologie nalezy poréwnac
z innymi mozliwymi do zastosowania w danym stanie klinicznym procedurami medycznymi
we wnioskowanym wskazaniu, w tym, oile wystepujg, finansowanymi ze srodkow
publicznych. Wytyczne oceny technologii medycznych AOTMIT z 2016 r. precyzujq, ze
komparatorem dla ocenianej interwencji w pierwszej kolejnosci musi by¢ wtasnie istniejqca
(aktualna) praktyka medyczna, czyli sposob postepowania, ktoéry w praktyce
prawdopodobnie zostanie zastgpiony przez oceniang technologie.

Wobec powyzZszego we wszystkich analizach jako komparatory, oprocz preparatu Purethal,
nalezy takze uwzgledni¢ produkty lecznicze nabywane przez pacjentéw w ramach rynku
prywatnego (Oralair oraz Staloral 300). Zostaly one wskazane w analizie wptywu na budzet
(BIA Grazax) jako najczesciej stosowane w odczulaniu na pytki traw i jednoczesnie jako
terapie, ktore w najwiekszym stopniu zostanqg zastgpione przez wnioskowanq technologie.

Biorqc pod uwage powyzsze analizy nie spetniajq nastepujqcych wymagan: § 4 ust. 3 pkt 2
Rozporzqdzenia, § 5 ust. 2 pkt 1-6 Rozporzqdzenia, § 6 ust. 1 pkt 3-6 Rozporzqdzenia.

Prosze o dostosowanie wszystkich analiz farmakoekonomicznych tak, aby odpowiadaty
aktualnej praktyce medycznej, a takze zachowywaty spojnos¢ w zakresie uwzglednionych
dowodow skutecznosci oraz bezpieczenstwa, w zakresie komparatoréw i kosztow.

Odpowiedz:
Zgodnie § 4 ust. 3 pkt 1 Rozporzadzenia:

»Przeglad, oktorym mowa wust. 1 pkt 3, zawiera poréownanie z refundowanymi
technologiami  opcjonalnymi, aw przypadku braku refundowanych technologii
opcjonalnych - z innymi technologiami opcjonalnymi”.

Z uwagi na to, ze jedyna refundowana technologia opcjonalng dla preparatu Grazax® jest
preparat Purethal® odstgpiono od uwzglednienia, w ramach przegladu systematycznego
literatury, porownania  skutecznosci i bezpieczenstwa  ocenianej interwencji
i nierefundowanych technologii opcjonalnych, co jest zgodne z trescig Rozporzadzenia MZ,
poniewaz przeglad zawiera ,,porownanie z refundowanymi technologiami opcjonalnymi”.

W przypadku analizy ekonomicznej oraz analizy wptywu na budzet zasadne jest
uwzglednienie kosztow zwiazanych ze stosowaniem nierefundowanych preparatow Oralair
oraz Staloral 300, gdyz Ptatnik pomimo iz nie ponosi kosztow zwiazanych z zakupem tych
lekow, ponosi koszty zwiazane m.in. z wizytami dotyczacymi stosowania wspomnianych
preparatow, co ma na celu jak najdoktadniejsze odzwierciedlenie kosztow ponoszonych
przez NFZ na leczenie pacjentow w analizowanym stanie klinicznym. Warto podkreslic, ze
we wszystkich zidentyfikowanych wytycznych, dotyczacych immunoterapii alergenowej
w leczeniu alergicznego niezytu nosa, wyodrebniono jedynie rodzaje poszczegolnych
immunoterapii tj. immunoterapie podjezykowe (SLIT) czy immunoterapie podskorne (SCIT),
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a nie poszczegolne preparaty, na podstawie czego mozna sadzi¢, ze stanowig one jednolitg
grupe pod wzgledem aktywnosci biologicznej co prawdopodobnie przektada sie na ich
zblizone profile skutecznosci i bezpieczenstwa. Porownanie skutecznosci i bezpieczenstwa
preparatu Grazax i jedynego refundowanego obecnie leku stosowanego w leczeniu niezytu
nosa i zapalenia spojowek (preparatu Purethal® podawanego podskornie; Obwieszczenie
MZ), wywotanego przez pytki traw, jest zatem wystarczajace do przeprowadzenia
obiektywnej analizy. Nalezy pamietac, ze gtowne roznice w ocenianych technologiach
w analizie klinicznej wynikaty przede wszystkim z odmiennej drogi podania (patrz AK
Grazax), co pozwala sadzi¢, ze analiza skutecznosci i bezpieczenstwa preparatu Grazax®
w porownaniu do innych preparatéw podawanych doustnie nie bedzie wnosita wartosci
dodanej do catego raportu.
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2 W ramach aktualnosci

przedstawionej

dokumentacji

2.1. Uwaganr 2

Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzien ztozenia wniosku (§ 2

Rozporzqdzenia):

Analizy nie sq aktualne na dzien ztozenia wniosku, tj. 30.10.2024 r. Prosze o aktualizacje
analiz o wytyczne kliniczne International Consensus Statement on Allergy and Rhinology
(ICAR) Allergic Rhinitis z 2023 roku’ oraz niemieckie wytyczne dotyczqce immunoterapii
alergenowej w IgE-zaleznych chorobach alergicznych z 2022 roku °.

Odpowiedz:

W ponizej tabeli przedstawiono uzupetnienie analiz o wskazane wytyczne kliniczne.

Tab. 1. Rekomendacje i wytyczne kliniczne dotyczace immunoterapii alergenowej w leczeniu
niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pylki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku
zycia do ukoniczenia 18. roku zycia - uzupetnienie.

Organizacja, rok

Rekomendacje

ICAR 2023

Istnieja wysokiej jakosci dowody naukowe potwierdzajace skutecznosc
stosowania immunoterapii alergenowej w leczeniu alergicznego niezytu nosa.
Na podstawie randomizowanych badan kontrolowanych wykazano, ze AIT
prowadza do redukcji objawow alergii oraz zmniejszenia koniecznosci
stosowania lekow.

Korzys¢ zleczenia w poréwnaniu z placebo jest zauwazalna. Efekt
terapeutyczny utrzymuje sie co najmniej 2 lata po zakonczeniu leczenia.
Minimalne ryzyko dziatan niepozadanych w przypadku SLIT. Wigksze ryzyko
dziatan niepozadanych w przypadku SCIT.

Konwencjonalna, podjezykowa immunoterapia alergenowa (SLIT):

Zaleca sie stosowanie tabletek lub wodnego roztworu SLIT u pacjentow
(dorostych i dzieci) z sezonowym i/lub catorocznym alergicznym niezytem
nosa (AR), ktorzy chca: zmniejszy¢ objawy alergii, ograniczy¢ stosowanie
lekow, potencjalnie zmniejszyc ryzyko rozwoju astmy lub nowych uczulen.
Silny poziom rekomendacji w przypadku stosowania tabletek SLIT na pytki
traw, ambrozje i roztocza kurzu domowego (HDM), a takze wodnego roztworu
SLIT na pytki drzew, jednakze ze wzgledu na heterogenicznos¢ raportowania
badan nad SLIT, trudno jest oddzieli¢ wyniki ogélne od wynikéw dotyczacych
wodnych roztworow SLIT i tabletek SLIT.

Podskérna immunoterapia alergenowa (SCIT):

SCIT jest odpowiednia opcja leczenia dla pacjentow, ktorzy nie uzyskali
wystarczajacej ulgi po leczeniu objawowym, preferujg SCIT jako podstawowag
metode leczenia, wymagaja dlugotrwalej terapii przez wiele tygodni w roku,

" International consensus statement on allergy and rhinology: Allergic rhinitis - 2023, Int Forum
Allergy Rhinol. 2023 Apr;13(4):293-859

% Guideline on allergen immunotherapy in IgE-mediated allergic diseases, Pfaar O, et al. Guideline
on allergen immunotherapy in IgE-mediated allergic diseases. Allergol Select. 2022; 6: 167-232.
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Organizacja, rok | Rekomendacje

chca skorzystac z potencjalnych dtugoterminowych efektow modyfikujacych
chorobe.

Silne zalecenie dla SCIT jako opcji zaleznej od preferencji pacjenta
w leczeniu alergicznego niezytu nosa (AR).

Silne zalecenie dla SCIT w porownaniu z brakiem leczenia w terapii AR.

Opcja wyboru SCIT zamiast immunoterapii podjezykowej (SLIT) w leczeniu
AR.

DGAKI 2022 Whnioski i rekomendacje, dotyczace stosowania AIT w ARC, wywotanym przez
pytki traw:

SCIT

Skutecznos¢ stosowania SCIT w alergicznym niezycie nosa i spojowek (ARC)
spowodowanym alergia na pytki traw zostata dobrze udokumentowana
w licznych badaniach u dorostych. Ocene skutecznosci stosowania SCIT
w populacji dzieci i mtodziezy potwierdzona mniejsza liczba badan.

Wyniki badan niekontrolowanych oraz badan przeprowadzonych w warunkach
rzeczywistej praktyki klinicznej (RWE) w populacji dzieci imtodziezy
wskazuja, ze stosowanie SCIT wykazuje efekt prewencyjny w odniesieniu do
astmy.

Wiekszos¢ dziatan niepozadanych, wystepujacych po zastosowaniu SCIT, jest
tagodna do umiarkowanej i tatwa do opanowania. Choc ciezkie, potencjalnie
zagrazajace zyciu reakcje systemowe w przypadku SCIT sg mozliwe, sg bardzo
rzadkie, pod warunkiem przestrzegania wszystkich sSrodkow bezpieczenstwa.

SLIT

W przypadku sezonowego alergicznego niezytu nosa (ARC) wywotanego alergia
na pytki traw, AIT (immunoterapia alergenowa), jesli jest wskazana, powinna
by¢ przeprowadzana u dorostych i dzieci/mtodziezy tylko z produktami
o udokumentowanej skutecznosci.

Wystepowanie miejscowych reakcji niepozadanych (zaleznych od podanej
dawki) w obrebie jamy ustnej i gardta czesto obserwowane jest na poczatku
leczenia SLIT i niesie ze sobg ryzyko wczesnego przerwania terapii. Reakcje
systemowe, zwlaszcza ciezkie Iub anafilaktyczne, zostaly opisane
w pojedynczych przypadkach, ale wystepuja znacznie rzadziej niz
w przypadku SCIT.

2.2. Uwaganr3

Prosze réwniez o aktualizacje analiz wzgledem aktualnego Obwieszczenia MZ w sprawie
wykazu refundowanych lekdéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
Zywieniowego oraz wyrobow medycznych, obowiqzujqcego w momencie sktadania
uzupetnien, a takze aktualnych cen przyjetych w analizach komparatorow.

Odpowiedz:

W raporcie, wykorzystano dane dotyczace refundowanego preparatu Purethal® (grupa
limitowa 214.4, Alergeny pytkow roslin - produkty do leczenia podtrzymujacego), pochodzace
z Obwieszczenia MZ z dnia 18 wrzesnia 2024 r. Uwzgledniono juz zmiany wysokosci marz
detalicznych (zgodnie z nowelizacjg ustawy refundacyjnej), ktore zaczety obowigzywac od
1 stycznia 2025 r. w zwigzku z czym przyjete dane sg identyczne z cenami obowigzujacymi
od 1 stycznia 2025 r., zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 18 grudnia 2024 r. Ceny przyjete
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w analizach komparatorow rowniez nie ulegty zmianie (Indeks lekow MP, Indeks 24, BM 2024).
Z tego wzgledu odstgpiono od aktualizacji analiz wzgledem nowego Obwieszczenia MZ
w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych, obowigzujacego w momencie sktadania
uzupetnien, a takze cen przyjetych w analizach komparatorow.

W ponizszej tabeli przedstawiono zaktualizowany wykaz lekow stosowanych w leczeniu
odczulajacym oraz objawowym niezytu nosa i zapalenia spojowek wraz z poziomem ich
finansowania (Obwieszczenie MZ).
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Tab. 2. Preparaty finansowane ze Srodkéw publicznych w Polsce w leczeniu alergicznego

alergeny pytkéw traw (Obwieszczenie MZ).

niezytu nosa i zapalenia spojowek - produktu lecznicze -

Substancja czynna Nazwa, postac i dawka leku | Zawartos¢ | Kod EAN Grupa Urzedo | Cena Cena Limit Poziom | Doptata
opakowani limitowa | wacena | hurtowa | deta- finanso | odpfat- | swiadcze-
a zbytu burtto liczna wania nosci niobiorcy
Immunoterapia
mieszanki alergoidow Purethal, zawiesina do 1 fiol.po 3 | 05909990975419 214.4, 217,00 234,36 268,30 | 268,30 ryczatt | 3,20
pytku roslin wstrzykiwan, 20000 AUM/ml ml + 8
strz. z igtg
Leczenie objawowe
Betamethasoni Diprophos, zawiesina do 5 amp.po 50,00 81.1 50,00 54,00 68,41 68,41 50% 34,21
dipropionas + wstrzykiwan, 6,43+2,63 1 ml
Betamethasoni natrii mg/ml
phosphas
Methylprednisoloni Depo-Medrol, zawiesina do 1 fiol.po 1 | 05909990154814 82.2 10,48 11,10 15,33 15,33 50% 7,67
acetas wstrzykiwan, 40 mg/ml ml
Methylprednisoloni Depo-Medrol z Lidokaing, 1 fiol.po 1 | 05909990236312 82.2 10,80 11,45 15,68 15,33 50% 8,02
acetas + Lidocaini zawiesina do wstrzykiwan, ml
hydrochloridum 40+10 mg/ml
Methylprednisolonum Medrol, tabl., 16 mg 50 szt. (5 05909990683215 82.3 32,40 34,34 44,12 44,12 ryczatt | 11,38
blist.po 10
szt.)
Methylprednisolonum Medrol, tabl., 4 mg 30 szt. (3 05909990683123 82.3 6,48 7,02 9,74 8,33 ryczatt | 4,61
blist.po 10
szt.)
Methylprednisolonum Meprelon, tabl., 16 mg 30 szt. 05909990835539 82.3 24,49 25,96 33,31 33,31 ryczalt | 6,83
Methylprednisolonum | Meprelon, tabl., 4 mg 30 szt. 05909990834501 82.3 6,48 7,02 9,74 8,33 ryczatt | 4,61
Methylprednisolonum Meprelon, tabl., 8 mg 30 szt. 05909990834464 82.3 12,25 12,98 17,68 16,66 ryczalt | 4,43
Methylprednisolonum | Metypred, tabl., 16 mg 30 szt. 05909990316618 82.3 24,51 25,97 33,32 33,32 ryczatt | 6,83
Methylprednisolonum | Metypred, tabl., 4 mg 30 szt. 05909990316519 82.3 6,46 7,00 9,72 8,33 ryczatt | 4,59
Prednisolonum Encortolon, tabl., 5 mg 20 szt. 05904374007946 82.4 9,61 10,18 13,13 9,09 ryczatt | 7,24
Prednisolonum Predasol, tabl., 20 mg 20 szt. 05909991356712 82.4 27,00 28,62 36,36 36,36 ryczatt | 4,27
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Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych

wymagan.
Substancja czynna Nazwa, postac i dawka leku | Zawartos¢ | Kod EAN Grupa Urzedo | Cena Cena Limit Poziom | Doptata
opakowani limitowa | wacena | hurtowa | deta- finanso | odpiat- | swiadcze-
a zbytu burtto liczna | wania | nosci niobiorcy
Prednisonum Encorton, tabl., 1 mg 20 szt. 05909991289416 82.5 9,29 9,85 10,72 1,51 ryczatt 9,65
Prednisonum Encorton, tabl., 10 mg 20 szt. 05909990405312 | 82.5 20,20 21,41 25,84 | 15,07 | ryczatt | 12,57
Prednisonum Encorton, tabl., 20 mg 20 szt. 05909990405411 82.5 27,00 28,62 35,64 30,14 ryczatt | 8,79
Prednisonum Encorton, tabl., 5 mg 100 szt. 05909990641192 82.5 28,08 29,76 37,67 37,67 ryczalt | 4,80
Prednisonum Encorton, tabl., 5 mg 20 szt. 05909990641185 | 82.5 12,20 12,94 15,47 | 7,53 ryczatt | 10,03
Fluticasoni propionas Fanipos, aerozol do nosa, 2 poj. po 05908289660371 196.0 23,54 24,96 31,09 25,90 50% 18,14
zawiesina, 50 pg/dawke 120 daw.
Fluticasoni propionas Fanipos, aerozol do nosa, 1 poj. po 05909990570720 196.0 11,77 12,47 16,20 12,95 50% 9,73
zawiesina, 50 pg/dawke 120 daw.
donosowag
Fluticasoni propionas Flixonase, aerozol do nosa, poj. 10 ml | 05909990933839 196.0 11,93 12,65 16,38 12,95 50% 9,91
zawiesina, 50 pg/dawke (120
dawek)
Mometasoni fuoras Momester, aerozol do nosa, 1 but. po 05909991195366 196.0 12,53 13,28 17,46 15,11 50% 9,91
zawiesina, 50 pg/dawke 140 dawek
Mometasoni furoas Metmin, aerozol do nosa, 50 1 but.po 05909991141004 196.0 11,72 12,42 16,60 15,11 50% 9,05
Hg/dawke 140 dawek
Mometasoni furoas Nasometin, aerozol do nosa, 1 but.po 05909991031275 196.0 10,31 10,93 15,11 15,11 50% 7,56
zawiesina, 50 pg/dawke 18 ¢
odmierzong
Mometasoni furoas Pronasal, aerozol do nosa, 1 but.po 05909991099688 196.0 10,31 10,93 15,11 15,11 50% 7,56
zawiesina, 50 pg/dawke 140 dawek
Mometasoni furoas Pronasal, aerozol do nosa, 2 but.po 05909991099695 196.0 20,63 21,87 28,60 28,60 50% 14,30
zawiesina, 50 pg/dawke 140 daw.
Cetirizine Amertil, tabl. powl., 10 mg 20 szt. 05909990410729 207.1 6,48 7,02 9,86 9,00 30% 3,20
dihydrochloride
Cetirizine Amertil, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 05909990410736 207.1 10,02 10,63 14,64 13,51 30% 4,66
dihydrochloride
Cetirizini Alermed, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 05909990910793 207.1 10,80 11,45 15,46 13,51 30% 6,00
dihydrochloridum




Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia.

Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych

wymagan.
Substancja czynna Nazwa, postac i dawka leku | Zawartos¢ | Kod EAN Grupa Urzedo | Cena Cena Limit Poziom | Doptata
opakowani limitowa | wacena | hurtowa | deta- finanso | odptat- | $wiadcze-
a zbytu burtto liczna | wania | nosci niobiorcy
Cetirizini Allertec, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 05909990569441 207.1 10,79 11,44 15,45 13,51 30% 5,39
dihydrochloridum
Cetirizini Amertil, tabl. powl., 10 mg 60 szt. 05907695215250 207.1 19,39 20,55 27,07 27,01 30% 7,34
dihydrochloridum
Cetirizini Letizen, tabl. powl., 10 mg 20 szt. 05909990869725 207.1 7,10 7,64 10,48 9,00 30% 4,18
dihydrochloridum
Cetirizinum Zyrtec, tabl. powl., 10 mg 30 szt. 05909990184637 207.1 10,79 11,44 15,45 13,51 30% 5,99
Desloratadinum Dasselta, tabl. powl., 5 mg 30 szt. 05909991032838 207.1 10,91 11,57 15,58 13,51 30% 6,12
Desloratadinum Dasselta, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909991032852 207 .1 31,69 33,59 41,65 40,52 30% 13,29
Desloratadinum Delortan, tabl. powl., 5 mg 30 szt. 05909990969654 207.1 9,64 10,23 14,24 13,51 30% 4,78
Desloratadinum Delortan, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909990969678 207.1 27,49 29,14 37,20 37,20 30% 11,16
Desloratadinum Deslodyna, tabl. powl., 5 mg | 30 szt. 05909990964611 207.1 10,91 11,57 15,58 13,51 30% 5,51
Desloratadinum Desloratadine Aurovitas, tabl. | 30 szt. 05909991359454 207.1 7,56 8,10 12,11 12,11 30% 3,63
powl., 5 mg
Desloratadinum Desloratadine Aurovitas, tabl. | 60 szt. 08901175035427 207.1 15,53 16,46 22,98 22,98 30% 6,89
powl., 5 mg
Desloratadinum Desloratadine Aurovitas, tabl. | 90 szt. 05909991359478 207.1 23,27 24,67 32,73 32,73 30% 9,82
powl., 5 mg
Desloratadinum Dynid, tabl., 5 mg 30 szt. 05909990979981 207.1 9,18 9,73 13,74 13,51 30% 4,28
Desloratadinum Dynid, tabl., 5 mg 60 szt. 05902020241669 207.1 17,82 18,89 25,41 25,41 30% 7,62
Desloratadinum Hitaxa, tabl. ulegajace 30 szt. 05909990981359 207 .1 7,05 7,59 9,83 6,75 30% 5,11
rozpadowi w jamie ustnej,
2.5 mg
Desloratadinum Hitaxa, tabl. ulegajace 30 szt. 05909990981373 207.1 14,09 14,94 18,95 13,51 30% 9,49
rozpadowi w jamie ustnej, 5
mg
Desloratadinum Jovesto, tabl. powl., 5 mg 60 szt. 05909991499785 207.1 18,36 19,46 25,98 25,98 30% 7,79
Desloratadinum Jovesto, tabl. powl., 5 mg 60 szt. 05909991480172 207.1 18,52 19,63 26,15 26,15 30% 7,85
Desloratadinum Jovesto, tabl. powl., 5 mg 60 szt. 05909990994533 | 207.1 19,33 20,49 27,01 27,01 30% 8,10
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia.

Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych

wymagan.
Substancja czynna Nazwa, postac i dawka leku | Zawartos¢ | Kod EAN Grupa Urzedo | Cena Cena Limit Poziom | Doptata
opakowani limitowa | wacena | hurtowa | deta- finanso | odptat- | $wiadcze-
a zbytu burtto liczna | wania | nosci niobiorcy
Desloratadinum Jovesto, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909991499792 207.1 27,54 29,19 37,25 37,25 30% 11,18
Desloratadinum Jovesto, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909991480189 207.1 27,76 29,42 37,48 37,48 30% 11,24
Desloratadinum Jovesto, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909990994540 207.1 27,81 29,48 37,54 37,54 30% 11,26
Levocetirizine Zyx, tabl. powl., 5 mg 56 szt. 05907695215014 2071 26,30 27,87 34,10 25,21 30% 14,80
Levocetirizini Alergimed, tabl. powl., 5mg | 30 szt. 08595566452292 207.1 10,40 11,03 15,04 13,51 30% 5,58
dihydrochloridum
Levocetirizini Cezera, tabl. powl., 5 mg 20 szt. 05909990656929 207.1 10,37 10,99 13,83 9,00 30% 7,53
dihydrochloridum
Levocetirizini Cezera, tabl. powl., 5 mg 28 szt. 05909990656936 207.1 13,18 13,96 17,76 12,60 30% 8,94
dihydrochloridum
Levocetirizini Cezera, tabl. powl., 5 mg 30 szt. 05909990656943 207.1 15,55 16,48 20,49 13,51 30% 11,03
dihydrochloridum
Levocetirizini Cezera, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909991462475 207.1 30,67 32,51 40,57 40,52 30% 12,21
dihydrochloridum
Levocetirizini Cezera, tabl. powl., 5 mg 90 szt. 05909991192600 207.1 36,67 38,87 46,93 40,52 30% 18,57
dihydrochloridum
Levocetirizini Cezera, tabl. powl., 5 mg 90 tabl. 05909991449186 207 .1 31,00 32,85 40,91 40,52 30% 12,55
dihydrochloridum
Levocetirizini Contrahist, tabl. powl., 5mg | 28 szt. 05909990904129 207 .1 14,85 15,75 19,55 12,60 30% 9,66
dihydrochloridum
Levocetirizini Contrahist, tabl. powl., 5 mg | 56 szt. 05906414000726 207.1 20,06 21,25 27,48 25,21 30% 8,85
dihydrochloridum
Levocetirizini Contrahist, tabl. powl., 5 mg | 84 szt. 05906414000733 207.1 30,08 31,88 39,63 37,81 30% 11,84
dihydrochloridum
Levocetirizini Lirra, tabl. powl., 5 mg 28 szt. 05909990790807 207.1 9,72 10,30 14,10 12,60 30% 5,28
dihydrochloridum
Levocetirizini Lirra, tabl. powl., 5 mg 56 szt. 05902020241133 207 .1 19,55 20,73 26,96 25,21 30% 9,31
dihydrochloridum
Levocetirizini Lirra, tabl. powl., 5 mg 84 szt. 05902020241140 207.1 29,27 31,03 38,78 37,81 30% 12,31

dihydrochloridum
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia.

Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych

wymagan.
Substancja czynna Nazwa, postac i dawka leku | Zawartos¢ | Kod EAN Grupa Urzedo | Cena Cena Limit Poziom | Doptata
opakowani limitowa | wacena | hurtowa | deta- finanso | odptat- | $wiadcze-
a zbytu burtto liczna | wania | nosci niobiorcy
Levocetirizini Nossin, tabl. powl., 5 mg 28 szt. 05909991060589 207.1 9,81 10,39 14,19 12,60 30% 5,37
dihydrochloridum
Levocetirizini Zyx, tabl. powl., 5 mg 28 szt. 05909990765034 207.1 14,53 15,40 19,20 12,60 30% 9,34
dihydrochloridum
Levocetirizini Zyx, tabl. powl., 5 mg 84 szt. 05907695215267 207.1 29,97 31,77 39,52 37,81 30% 11,74
dihydrochloridum
Loratadinum Flonidan, tabl., 10 mg 30 szt. 05909990739233 207.1 11,90 12,61 16,62 13,51 30% 7,16
Loratadinum Flonidan, tabl., 10 mg 60 szt. 05909990223343 207.1 23,80 25,23 31,75 27,01 30% 12,84
Loratadinum Flonidan, tabl., 10 mg 90 szt. 05909990223350 207.1 37,91 40,19 48,25 40,52 30% 19,89
Loratadinum Loratadyna Galena, tabl., 10 | 30 szt. 05909990795420 207 .1 12,10 12,82 16,83 13,51 30% 6,63
mg
Loratadinum Loratadyna Galena, tabl., 10 60 szt. 05909990670253 207.1 23,91 25,35 31,87 27,01 30% 11,66
mg
Loratadinum Loratadyna Galena, tabl., 10 90 szt. 05909990670260 207.1 35,96 38,12 46,18 40,52 30% 16,04
mg
Loratadinum Loratan, kaps. migkkie, 10 30 szt. 05909990909049 2071 12,42 13,17 17,18 13,51 30% 6,95
mg
Rupatadinum Rupaller, tabl., 10 mg 100 szt. 05909991429881 207.1 25,20 26,71 35,28 35,28 30% 10,58
Cetirizini Allertec, krople doustne, 1 butelka 05909991103811 207.2 6,79 7,33 10,66 10,66 30% 2,88
dihydrochloridum roztwor, 10 mg/ml 10 ml
Cetirizini Allertec, krople doustne, 1 butelka 05909991103835 207.2 11,99 12,71 18,27 18,27 30% 4,93
dihydrochloridum roztwor, 10 mg/ml 20 ml
Cetirizini Allertec, syrop, 5 mg/5 ml 1 but.po 05909990851119 207.2 9,98 10,57 13,90 11,25 30% 5,43
dihydrochloridum 100 ml
Cetirizini Zyrtec, roztwor doustny, 1 1 but. po 05909990781515 207.2 8,29 8,83 11,44 8,44 30% 5,53
dihydrochloridum mg/ml 75 ml
Cetirizini Zyrtec, krople doustne, 1 but. 20 05909991386672 207.2 11,77 12,47 18,03 18,03 30% 5,41
dihydrochloridum roztwor, 10 mg/ml ml
Cetirizini Zyrtec, krople doustne, 1 but. 20 05909991457020 207.2 12,40 13,14 18,70 18,70 30% 5,61
dihydrochloridum roztwor, 10 mg/ml ml
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Grazax" w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pylki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzeledem minimalnych

wymagan.
Substancja czynna Nazwa, postac i dawka leku | Zawartos¢ | Kod EAN Grupa Urzedo | Cena Cena Limit Poziom | Doptata
opakowani limitowa | wacena | hurtowa | deta- finanso | odptat- | swiadcze-
a zbytu burtto liczna | wania | nosci niobiorcy
Cetirizini Zyrtec, krople doustne, 10 20 ml 05909990184736 207.2 11,77 12,47 18,03 18,03 30% 5,41
dihydrochloridum mg/ml
Desloratadinum Delortan, roztwor doustny, 1 but.po 05909990969364 207.2 9,31 9,87 13,78 13,50 30% 4,33
0.5 mg/ml 120 ml
Desloratadinum Deslodyna, roztwor doustny, 150 ml 05909990964574 207.2 13,18 13,96 18,50 16,88 30% 6,01
0.5 mg/ml (but.)
Desloratadinum Dynid, roztwor doustny, 0.5 150 ml 05909990975921 207.2 11,64 12,34 16,88 16,88 30% 5,06
mg/ml
Desloratadinum Hitaxa, roztwor doustny, 0.5 1 but.po 05909990981458 207.2 15,12 16,03 20,57 16,88 30% 8,75
mg/ml 150 ml
Levocetirizini Contrahist, roztwor doustny, | 1 but.po 05909990904099 207.2 17,91 18,98 24,54 22,51 30% 7,90
dihydrochloridum 0.5 mg/ml 200 ml
Levocetirizini Lirra, roztwor doustny, 0.5 1 but.po 05902020241713 207.2 16,37 17,36 22,92 22,51 30% 6,44
dihydrochloridum mg/ml 200 ml
Levocetirizini Xyzal 0,5 mg/ml roztwor 1 but.po 05909991358105 207.2 16,59 17,58 23,14 22,51 30% 7,38
dihydrochloridum doustny, roztwor doustny, 0.5 | 200 ml
mg/ml
Levocetirizini Xyzal 0,5 mg/ml roztwar 1 but.po 05909990619627 207.2 18,21 19,30 24,86 22,51 30% 9,10
dihydrochloridum doustny, roztwor doustny, 0.5 | 200 ml
mg/ml
Loratadinum Flonidan, zawiesina doustna, 120 ml 05909990739318 207.2 9,29 9,85 13,76 13,50 30% 4,31
1 mg/ml
Loratadinum Loratan, syrop, 5 mg/5 ml 125 ml 05909990839018 207.2 11,88 12,59 16,61 14,07 30% 6,08
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

3 Uwagi do analizy ekonomicznej (AE)

3.1, Uwaganr 4

AE nie zawiera prawidlowo przeprowadzonej analizy podstawowej (§ 5 ust. 1 pkt 1
Rozporzqdzenia).

W scenariuszu podstawowym AE z perspektywy wspolnej uwzgledniono koszt transportu do
poradni alergologicznej zwiqzany z wizytq ambulatoryjng. Wyniki w scenariuszu
podstawowym nie powinny uwzgledniac tego typu kosztu, natomiast wariant uwzgledniajqcy
koszt transportu, moze by¢ uwzgledniony w wynikach z perspektywy spotecznej lub analizie
wrazliwosci.
Odpowiedz:

Zastosowane podejscie jest spojne z tym zaakceptowanym przez Agencje w ramach zlecenia
dla produktu Acarizax® (Zlecenie nr 72/2024), stosowanego w odczulaniu na roztocza kurzu,
w ktorym koszt transportu zostat uwzgledniony w scenariuszu podstawowym AE
z perspektywy wspolnej. Agencja w przypadku wspomnianego produktu nie zgtosita uwag co
do zasadnosci przyjetego podejscia, zgodnie z ktorym koszty transportu ponoszone przez
pacjenta stanowiag znaczace obcigzenia finansowe, ktore powinny zosta¢ uwzglednione
w analizach z perspektywy wspolnej. Zastosowane podejscie w zleceniu dla preparatu
Acariazax® otrzymato pozytywna rekomendacje Prezesa AOTMIT, co doprowadzito do
umieszczenia wspomnianego preparatu we wnioskowanym wskazaniu na liscie lekow
refundowanych od 1stycznia 2025 r. W zwiazku z powyzszym wykluczenie kosztow transportu
z analiz przeprowadzonych z perspektywy wspolnej wydaje sie niezasadne. Pomimo tego,
zgodnie z niniejsza uwaga, w kolejnych rozdziatach przedstawiono wyniki optacalnosci
stosowania produktu leczniczego Grazax® w porownaniu z preparatem Purethal® w leczeniu
modyfikujacym niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw dzieci od
ukonczenia 5. roku zycia do ukonczenia 18. roku zycia, zklinicznymi objawami
i rozpoznanym dodatnim wynikiem skornych testéw punktowych i (lub) testu w kierunku
swoistej immunoglobuliny IgE na pytki traw po wykluczeniu ponoszenia kosztow transportu
z perspektywy wspolnej. W efekcie wyniki otrzymane z perspektywy NFZ sg tozsame
z wynikami otrzymanymi z perspektywy wspoélnej. Ponadto pominiecie omawianych kosztow
wyklucza scenariusze analizy wrazliwosci SA 3 - SA 5, odnoszace sie do roznych wariantow
kosztu transportu z perspektywy wspolnej. W ramach scenariusza SA 9 przeanalizowano
dodatkowo fakt nieuwzglednienia preparatu Grazax® w ramach listy D1 Obwieszczenia MZ tj.
zakwalifikowanie go do poziomu odptatnosci 30% (zgodnie z zasadami kwalifikowalnosci
przedstawionymi w Ustawie Refundacyjnej), a w ramach scenariusza SA 14 przyjeto ten sam
okres stosowania preparatu Grazax® oraz jego komparatora tj. preparatu Purethal® patrz
rozdz. 3.2 Uwaga nr 5.

3.1.1. Wyniki analizy z RSS

Ponizej przedstawiono wyniki analiz przeprowadzonych z uwzglednieniem proponowanego
przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka.
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Przedstawiono wyniki analizy podstawowej i analizy wrazliwosci oraz przeprowadzono
analize progowa dla analizy podstawowej i scenariuszy analizy wrazliwosci.

Wyniki koncowe analizy przedstawiono w postaci kosztu inkrementalnego wyrazajacego
réznice w kosztach porownywanych technologii medycznych o takiej samej skutecznosci
klinicznej (koszt inkrementalny = koszt stosowania produktu leczniczego Grazax®™ - koszt
stosowania preparatu Purethal®).

3.1.1.1. Wyniki analizy z RSS

Wyniki analizy minimalizacji kosztow z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) i
z perspektywy wspolnej (NFZ + pacjent) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Stosowanie produktu leczniczego Grazax® | NG  porownaniu do
stosowanie preparatu Purethal® - | EGTGTcGcCNGEEEE.

Tab. 3. Wyniki analizy minimalizacji kosztow - perspektywa NFZ oraz perspektywa wspoélna NFZ
i pacjenta: Grazax® vs Purethal® - analiza z uwzglednieniem RSS.

3.1.1.2. Analiza wrazliwosci

Analize wrazliwosci przeprowadzono zmieniajac kolejno poszczegolne czynniki, majace
wptyw na koncowe oszacowania kosztow.

Tab. 4. Scenariusze analizy wrazliwosci - analiza minimalizacji kosztow.

Nr Scenariusz Analiza podstawowa | Analiza wrazliwosci (SA)
(BC)

SA 1 Compliance Petne  przestrzeganie | Poziom compliance dla Grazax® i Purethal®
zalecen 80%

SA 2 Poziom compliance dla produktu Grazax® wg

publikacji Renborg 2016 adla Purethal®
petne przestrzeganie zalecen

SA 6 Perspektywa Perspektywa NFZ lub | Perspektywa spoteczna (koszty utraconej
wspolna NFZ i pacjenta | produktywnosci rodzica/opiekuna pacjenta)

SA9 Poziom 100% - refundacja | 30% - brak refundacji w ramach listy D1
odptatnosci wramach listy D1 | Obwieszczenia MZ
Obwieszczenia MZ

SA 14" | Roczne zuzycie | Srednia dla danego | Liczba opakowan danego reparatu
opakowan reparatu na podstawie M
poszczegolnych h

preparatow
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

* Srednie roczne zuzycie preparatu Grazax®, przypadajace na 1 pacjenta zgodnie || NN © szczegotowy opis
i uzasadnienie przeprowadzenia analizy SA 14 przedstawiono w rozdz. 3.2.

Wyniki analizy wykazaty zmiennos¢ oszacowanego kosztu inkrementalnego w zakresie od
w przypadku przyjecia perspektywy NFZ
oraz w zakresie | RN ) \ o zypadku przyjecia
perspektywy wspolnej (NFZ + pacjent).

Wyniki analizy wskazuja, ze w przypadku analizy z perspektywy NFZ najwigekszy wptyw na
uzyskany koszt inkrementalny ma

W przypadku przyjecia perspektywy wspolnej (NFZ + pacjent)

Przyjecie perspektywy spotecznej (uwzglednienie kosztéow utraconej produktywnosci

rodzicow/opiekunéw pacjentéow) I
1
e
|

Wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) i perspektywy wspolnej

(NFZ + pacjent) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 5. Wyniki analizy wrazliwosci - perspektywa NFZ, perspektywa wspélna NFZ i pacjenta oraz
perspektywa spoteczna: Grazax® vs Purethal® - analiza z uwzglednieniem RSS.




Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

3.1.1.3. Analiza progowa

W ponizszej tabeli zebrano oszacowane ceny zbytu netto iurzedowe ceny zbytu za
opakowanie produktu leczniczego Grazax®, przy ktorych koszt inkrementalny, wyrazajacy
roznice kosztow analizowanej interwencji i przyjetego komparatora, jest rowny 0,00 PLN.

W wariancie podstawowym analizy, aby koszt inkrementalny byt rowny 0,00 PLN

z perspektywy NFZ oraz wspolnej nalezatoby [ IEGTGTcTchcnNnNEGEGEGEGEEEEEEEEE

Tab. 6. Wyniki analizy progowej - perspektywa NFZ, perspektywa wspolna NFZ i pacjenta: oraz
perspektywa spoteczna: Grazax® vs Purethal® - analiza z uwzglednieniem RSS.

3.1.1.4. Analiza konsekwencji kosztow

Ponizej przedstawiono porownanie kosztow (z perspektywy NFZ i wspolnej) i konsekwencji
zdrowotnych produktu leczniczego Grazax® z preparatem Purethal®.

Zestawienie kosztow i wynikow zdrowotnych dla produktu leczniczego Grazax® i preparatu
Purethal® wykazato wyzsze koszty stosowania produktu leczniczego Grazax® z perspektywy
NFZ oraz nizsze z perspektywy wspolnej, przy braku réznic klinicznych (zatozenie
o porownywalnej skutecznosci na podstawie dostepnych dowoddw naukowych).

Tab. 7. Zestawienie kosztow i konsekwencji - perspektywa NFZ oraz perspektywa wspélna NFZ
i pacjenta: Grazax® vs Purethal® - analiza z uwzglednieniem RSS.

Punkt koncowy Grazax® Purethal®

Konsekwencje zdrowotne, Grazax® vs Purethal®
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Punkt koricowy Grazax® Purethal®
Skutecznosc

Analiza skutecznosci przedstawiona w ChPL Grazax w odniesieniu do ARC, na podstawie
okotosezonowego badania GT-12 z udziatem 238 dzieci w wieku 5 - 16 lat), wykazata istotnie
statystycznie wiekszg skuteczno$¢ immunoterapii podjezykowej produktem Grazax®
w pordéwnaniu do placebo w zakresie pierwszorzedowych punktow koncowych badania, tj. oceniy
objawow niezytu nosa izapalenia spojowek® oraz oceny leczenia a niezytu nosa i zapalenia
spojowekP. Istotna statystycznie korzys¢ dla produktu Grazax® vs placebo wykazano rowniez
w zakresie nastepujacych drugorzedowych punktéw koncowych: oceny objawow niezytu nosa
i zapalenia spojowek?® w trakcie szczytowego okresu pylenia traw, oceny leczenia niezytu nosa
i zapalenia spojowek® w trakcie szczytowego okresu pylenia traw, atakze dni dobrego
samopoczucia®.

Analiza skutecznosci przedstawiona w ChPL Grazax w odniesieniu do ARC, na podstawie
dtugookresowego, miedzynarodowego badania z randomizacja, prowadzonego metodg podwdjnie
slepej proby i kontrolowanego za pomoca placebo (GT-12) w populacji 812 dzieci (w wieku 5-12 lat)
z klinicznie istotnym alergicznym niezytem nosa i zapaleniem spojowek wywotanym przez pytek
trawy oraz bez astmy w wywiadzie medycznym, wykazata istotnie statystycznie wieksza
skuteczno$¢ immunoterapii podjezykowej produktem Grazax® w poréwnaniu do placebo
w zakresie drugorzedowych punktow koncowych badania, tj. rocznej oceny objawow niezytu nosa
i zapalenia spojowek? w trakcie szczytowego okresu pylenia traw (w pierwszy, drugim i trzecim
roku leczenia, a takze czwartym i pigtym roku obserwacji), codziennej oceny objawdw niezytu nosa
i zapalenia spojowek® oraz oceny leczenia niezytu nosa izapalenia spojowek’ .w szczytowym
okresie pylenia traw (w piatym roku obserwacji).

Preparat Purethal® jest aktualnie stosowany we wnioskowanej populacji chorych pomimo braku
potwierdzonej skutecznosci w randomizowanych badaniach klinicznych. Majac na uwadze
dysproporcje w istniejacych dowodach klinicznych, nie jest mozliwa wiarygodna weryfikacja
skutecznosci leczenia oraz odniesienie sie do skutecznosci odczulania preparatem Purethal®. Biorac
pod uwage miejsce obu technologii w wytycznych i praktyke kliniczng mozna wnioskowac
o zblizonej skutecznosci SLIT oraz SCIT w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek wywotanego
przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do ukonczenia 18, roku zycia.

Bezpieczenistwo

Na podstawie danych przedstawionych w Analizie klinicznej mozna uznac, ze preparat Grazax® do
immunoterapii podjezykowej cechuje sie korzystniejszym profilem bezpieczenstwa w poréwnaniu
z immunoterapig podskorna (wieksze ryzyko systemowych reakcji niepozadanych i reakcji
konczacych sie zgonem w grupie SCIT; wysoki profil bezpieczenstwa podjezykowej immunoterapii
alergenowej w porownaniu ze SCIT; patrz Analiza kliniczna). Ogolnie, zgodnie z wytycznymi
swiatowymi, Krople lub tabletki alergenowe (SLIT) charakteryzuje korzystniejszy profil
bezpieczenstwa niz iniekcje. Po przyjeciu pierwszej dawki pod nadzorem lekarza SLIT mozna
stosowac w domu (ARIA 2019).

Koszty terapii, PLN (perspektywa NFZ/perspektywa wspolna

Koszt zakupu leku, PLN
Koszt wizyt ambulatoryjnych, PLN

Koszt catkowity, PLN

a Ocena objawow wyrazona w punktach: Srednia dzienna ocena objawéw niezytu nosa i zapalenia spojowek w sezonie
pylenia traw u kazdej osoby badanej. Objawy niezytu nosa i zapalenia spojowek obejmuja wyciek z nosa, niedrozny
nos, kichanie, swedzenie nosa, wrazenie piasku pod powiekami/czerwone/swedzace oczy oraz tzawigce oczy. Analiza
parametryczna (transformacja pierwiastkowa), réznica wzgledna srednich wartosci korygowanych po transformaciji
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

odwrotnej; b ocena stosowania lekow wyrazona w punktach: Mediana dziennej oceny stosowania lekow w niezycie
nosa izapalenia spojowek w sezonie pylenia traw ukazdej osoby badanej. Zastosowane leki to: loratadyna
w tabletkach, lewokabastyna w kroplach do oczu, budezonid spray do nosa oraz prednizolon w tabletkach. Analiza
nieparametryczna, réznica wzgledna median; © dni dobrego samopoczucia: odsetek dni, w ktorych osoby badane nie
zazywaly zadnych lekow stosowanych doraznie ipunktacja dotyczaca objawow nie byla wyzsza niz 2. Analiza
parametryczna (dane nietransformatowane), roznica wzgledna srednich wartosci korygowanych; ¢ objawy mierzone
w okresie roku przy zastosowaniu skali VAS: Skala wizualno-analogowa, oceniajaca jak indywidualna osoba z objawami
niezytu nosa i zapaleniem spojowek ocenia samopoczucie w ciggu poprzedniego tygodnia; na skali 100 mm od ,,.bez
objawow” do ,,ciezkie objawy”, jednorazowa ocena. Analiza parametryczna, roznica wzgledna median; ¢ objawy
mierzone codziennie przy zastosowaniu skali VAS: Skala wizualno-analogowa, oceniajaca jak indywidualna osoba
z objawami niezytu nosa izapaleniem spojowek ocenia samopoczucie w danym dniu; na skali 100 mm od ,,bez
objawow™ do ,,ciezkie objawy”, jednorazowa ocena. Analiza parametryczna (transformacja pierwiastkowa), réznica
wzgledna srednich wartosci korygowanych po transformacji odwrotnej; focena leczenia: srednia dzienna ocena
leczenia niezytu nosa i zapalenia spojowek w okresie 14 dni. Analiza parametryczna (transformacja pierwiastkowa),
roznica wzgledna srednich wartosci korygowanych po transformacji odwrotnej, réznica wzgledna median.

3.1.2. Wyniki analizy bez RSS

Ponizej zestawiono wyniki analiz przeprowadzonych bez uwzglednienia proponowanego
przez Wnioskodawce instrumentu dzielenia ryzyka.

Przedstawiono wyniki analizy podstawowej i analizy wrazliwosci oraz przeprowadzono
analize progowa dla analizy podstawowej i scenariuszy analizy wrazliwosci.

Wyniki koncowe analizy przedstawiono w postaci kosztu inkrementalnego wyrazajacego
roznice w kosztach porownywanych technologii medycznych o takiej samej skutecznosci
klinicznej (koszt inkrementalny = koszt stosowania produktu leczniczego Grazax® - koszt
stosowania preparatu Purethal®).

3.1.2.1. Analiza podstawowa
Stosowanie produktu leczniczego Grazax® generuje wieksze wydatki w poréwnaniu do

stosowanie preparatu Purethal® - wydatki wyzsze o 1 027,86 PLN.

Tab. 8. Wyniki analizy minimalizacji kosztéow: Grazax® vs Purethal® - analiza bez uwzglednienia
RSS.

Perspektywa NFZ i perspektywa wspolna NFZ i pacjenta
Grazax® Purethal®

Koszt inkrementalny, PLN 1027,86

3.1.2.2. Analiza wrazliwosci

Analize wrazliwosci przeprowadzono zmieniajac kolejno poszczegolne czynniki, majace
wpltyw na koncowe oszacowania kosztow.

Wyniki analizy wykazaty zmienno$¢ oszacowanego kosztu inkrementalnego w zakresie ||}
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Wyniki analizy wskazuja, ze w przypadku analizy z perspektywy NFZ najwiekszy wptyw na
uzyskany koszt inkrementalny

W przypadku przyjecia perspektywy wspolnej (NFZ + pacjent) najwiekszy wptyw na uzyskany
koszt inkrementalny

Wyniki analizy wrazliwosci z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ) i perspektywy wspolnej
(NFZ + pacjent) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 9. Wyniki analizy wrazliwosci - perspektywa NFZ, perspektywa wspolna NFZ i pacjenta: oraz
perspektywa spoteczna: Grazax?® vs Purethal® - analiza bez uwzglednienia RSS.

Wariant | Grazax®, PLN [ Purethal®, PLN Koszt inkrementalny, PLN ‘ Zmiana, %
Perspektywa NFZ
BC \ 2 371,49 | 1343,63 1027,86 |

| Perspektywa wspéina

| BC | 2 371,49 1 343,63 1027,86

3.1.2.3. Analiza progowa

W ponizszej tabeli zebrano oszacowane ceny zbytu netto za opakowanie produktu
leczniczego Grazax®, przy ktorych koszt inkrementalny, wyrazajacy réznice kosztow
analizowanej interwencji i przyjetego komparatora, jest rowny 0,00 PLN.

W wariancie podstawowym analizy |
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Tab. 10. Wyniki analizy progowej - perspektywa NFZ, perspektywa wspolna NFZ i pacjenta: oraz
perspektywa spoteczna: Grazax® vs Purethal® - analiza bez uwzglednienia RSS.

3.1.2.4. Analiza konsekwencji kosztéow

Ponizej przedstawiono porownanie kosztow (z perspektywy NFZ i wspolnej) i konsekwencji
zdrowotnych produktu leczniczego Grazax® z preparatem Purethal®.

Zestawienie kosztow i wynikow zdrowotnych dla produktu leczniczego Grazax® i preparatu
Purethal” wykazato wyzsze koszty stosowania produktu leczniczego Grazax” przy braku
roznic klinicznych (zatozenie o porownywalnej skutecznosci na podstawie dostepnych
dowodow naukowych).

Tab. 11. Zestawienie kosztow i konsekwencji - perspektywa NFZ oraz perspektywa wspoélna NFZ
i pacjenta: Grazax® vs Purethal® - analiza bez uwzglednienia RSS.

Punkt koricowy Grazax® Purethal®

Konsekwencje zdrowotne, Grazax® vs Purethal®

Skutecznosc

Analiza skutecznosci przedstawiona w ChPL Grazax w odniesieniu do ARC, na podstawie
okotosezonowego badania GT-12 z udziatem 238 dzieci w wieku 5 - 16 lat), wykazata istotnie
statystycznie wieksza skuteczno$¢ immunoterapii podjezykowej produktem Grazax®
w poréwnaniu do placebo w zakresie pierwszorzedowych punktow koncowych badania, tj. oceniy
objawow niezytu nosa izapalenia spojowek® oraz oceny leczenia a niezytu nosa i zapalenia
spojowekP. Istotng statystycznie korzys¢ dla produktu Grazax® vs placebo wykazano rowniez
w zakresie nastepujacych drugorzedowych punktéow koncowych: oceny objawdw niezytu nosa
i zapalenia spojowek?® w trakcie szczytowego okresu pylenia traw, oceny leczenia niezytu nosa
i zapalenia spojowek® w trakcie szczytowego okresu pylenia traw, atakze dni dobrego
samopoczucia‘.

Analiza skutecznosci przedstawiona w ChPL Grazax w odniesieniu do ARC, na podstawie
dtugookresowego, miedzynarodowego badania z randomizacja, prowadzonego metoda podwojnie
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Punkt koricowy ‘ Grazax® Purethal®

slepej proby i kontrolowanego za pomoca placebo (GT-12) w populacji 812 dzieci (w wieku 5-12 lat)
z klinicznie istotnym alergicznym niezytem nosa i zapaleniem spojowek wywotanym przez pytek
trawy oraz bez astmy w wywiadzie medycznym, wykazata istotnie statystycznie wieksza
skutecznos¢ immunoterapii podjezykowej produktem Grazax® w poréwnaniu do placebo
w zakresie drugorzedowych punktow koncowych badania, tj. rocznej oceny objawow niezytu nosa
i zapalenia spojowek? w trakcie szczytowego okresu pylenia traw (w pierwszy, drugim i trzecim
roku leczenia, a takze czwartym i pigtym roku obserwacji), codziennej oceny objawdw niezytu nosa
i zapalenia spojowek® oraz oceny leczenia niezytu nosa i zapalenia spojowek’ .w szczytowym
okresie pylenia traw (w piatym roku obserwacji).

Preparat Purethal® jest aktualnie stosowany we wnioskowanej populacji chorych pomimo braku
potwierdzonej skutecznosci w randomizowanych badaniach klinicznych. Majac na uwadze
dysproporcje w istniejacych dowodach klinicznych, nie jest mozliwa wiarygodna weryfikacja
skutecznosci leczenia oraz odniesienie sie do skutecznosci odczulania preparatem Purethal®. Biorac
pod uwage miejsce obu technologii w wytycznych i praktyke kliniczng mozna wnioskowac
o zblizonej skutecznosci SLIT oraz SCIT w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek wywotanego
przez pytki traw u dzieci w wieku od ukonczenia 5. roku zycia do ukonczenia 18. roku zycia.

Bezpieczenstwo

Na podstawie danych przedstawionych w Analizie klinicznej mozna uznac, ze preparat Grazax® do
immunoterapii podjezykowej cechuje sie korzystniejszym profilem bezpieczenstwa w pordéwnaniu
z immunoterapig podskérng (wieksze ryzyko systemowych reakcji niepozadanych i reakcji
konczacych sie zgonem w grupie SCIT; wysoki profil bezpieczenstwa podjezykowej immunoterapii
alergenowej w porownaniu ze SCIT; patrz Analiza kliniczna). Ogolnie, zgodnie z wytycznymi
swiatowymi, Krople lub tabletki alergenowe (SLIT) charakteryzuje korzystniejszy profil
bezpieczenstwa niz iniekcje. Po przyjeciu pierwszej dawki pod nadzorem lekarza SLIT mozna
stosowac w domu (ARIA 2019).

Koszty terapii, PLN (perspektywa NFZ/perspektywa wspoélna)

. Koszt catkowity, PLN 2371/ 2371 1344/ 1 344

2 Ocena objawow wyrazona w punktach: Srednia dzienna ocena objawow niezytu nosa i zapalenia spojowek w sezonie
pylenia traw u kazdej osoby badanej. Objawy niezytu nosa i zapalenia spojowek obejmuja wyciek z nosa, niedrozny
nos, kichanie, swedzenie nosa, wrazenie piasku pod powiekami/czerwone/swedzace oczy oraz tzawigce oczy. Analiza
parametryczna (transformacja pierwiastkowa), roznica wzgledna srednich wartosci korygowanych po transformacji
odwrotnej; b ocena stosowania lekow wyrazona w punktach: Mediana dziennej oceny stosowania lekow w niezycie
nosa izapalenia spojowek w sezonie pylenia traw ukazdej osoby badanej. Zastosowane leki to: loratadyna
w tabletkach, lewokabastyna w kroplach do oczu, budezonid spray do nosa oraz prednizolon w tabletkach. Analiza
nieparametryczna, roznica wzgledna median; © dni dobrego samopoczucia: odsetek dni, w ktorych osoby badane nie
zazywaly zadnych lekow stosowanych doraznie ipunktacja dotyczaca objawow nie byta wyzsza niz 2. Analiza
parametryczna (dane nietransformatowane), roznica wzgledna srednich wartosci korygowanych; ¢ objawy mierzone
w okresie roku przy zastosowaniu skali VAS: Skala wizualno-analogowa, oceniajaca jak indywidualna osoba z objawami
niezytu nosa i zapaleniem spojowek ocenia samopoczucie w ciggu poprzedniego tygodnia; na skali 100 mm od ,bez
objawow” do ,,ciezkie objawy"”, jednorazowa ocena. Analiza parametryczna, roznica wzgledna median; © objawy
mierzone codziennie przy zastosowaniu skali VAS: Skala wizualno-analogowa, oceniajaca jak indywidualna osoba
z objawami niezytu nosa izapaleniem spojowek ocenia samopoczucie w danym dniu; na skali 100 mm od ,,bez
objawow” do ,,ciezkie objawy”, jednorazowa ocena. Analiza parametryczna (transformacja pierwiastkowa), roznica
wzgledna srednich wartosci korygowanych po transformacji odwrotnej; focena leczenia: $rednia dzienna ocena
leczenia niezytu nosa i zapalenia spojowek w okresie 14 dni. Analiza parametryczna (transformacja pierwiastkowa),
roznica wzgledna srednich wartosci korygowanych po transformacji odwrotnej, réznica wzgledna median.
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

3.2. Uwaganr5

Analiza wrazliwosci nie zawiera oszacowan, o ktorych mowa w § 5 ust. 2 pkt 1-4, uzyskanych
przy zatozeniu wartosci stanowiqcych granice zakresow zmiennosci, o ktorych mowa w pkt
1, zamiast wartosci uzytych w analizie podstawowej (§ 5 ust. 9 pkt 3 Rozporzqdzenia).

a) W analizie przyjeto zuzycie porownywanych interwencji wg danych || EGTEGcGNR

ktore wskazujq, rozne okresy stosowania wnioskowanej interwencji i komparatora
oraz ze obecnie preparat Grazax w ramach polskiej praktyki medycznej stosowany
jest w schematach innych niz catoroczny. Biorqc jednak pod uwage fakt zmiany
dostepnosci produktu Grazax dla pacjentow w przypadku pozytywnej decyzji
refundacyjnej (produkt dostepny dla pacjentow bezptatnie) w analizie nalezy
przedstawic¢ rowniez wyniki scenariusza zaktadajqcego ten sam okres stosowania
zarowno wnioskowanego leku, jak i komparatorow.

Odpowiedz:

W ramach przeprowadzonych analiz przyjeto realne zuzycie preparatow Grazax® i Purethal®,
odpowiadajace rzeczywistej praktyce klinicznej, na podstawie czego mozna sadzi¢, ze
obydwa leki sg stosowane wramach roznych schematow terapeutycznych, co
w konsekwencji powoduje, ze poziomy ich zuzycia catorocznego sg rozne. Nalezy podkreslic,
Ze przyjecie tego samego okresu stosowania omawianych preparatow jest obarczone btedem
i nie odpowiada rzeczywistej praktyce klinicznej w Polsce. Zgodnie z uwaga Agencji
przeprowadzono jednak odpowiedniag analize wrazliwosci.

W ramach analizy wrazliwosci przyjeto ten sam okres stosowania preparatu Grazax® oraz
jego komparatora tj. preparatu Purethal®. Zaktadajac, ze na jednego pacjenta zgodnie

I S:czcsotowe wyniki przeprowadzonej analizy wrazliwosci

przedstawiono w rozdz. 3.1.

b) W analizie zatozono, ze wnioskowany lek zostanie umieszczony w wykazie D1 (leki
przystugujqce swiadczeniobiorcom ponizej 18. roku zycia wg Obwieszczenia MZ)
i bedzie wydawany pacjentom bezptatnie. W analizie ekonomicznej nalezy
uwzglednic rowniez scenariusz, w ktorym wnioskowany lek nie znajdzie sie w ww.
wykazie.

Odpowiedz:

W ramach scenariusza SA 9 przeanalizowano fakt nieuwzglednienia preparatu Grazax®
w ramach listy D1 Obwieszczenia MZ tj. zakwalifikowanie go do poziomu odptatnosci 30%
(zgodnie z zasadami kwalifikowalnosci przedstawionymi w Ustawie Refundacyjnej).

23



Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Tab. 12. Wyniki analizy wrazliwosci - perspektywa NFZ*: Grazax® vs Purethal®.

Wariant | Grazax®, PLN Purethal®, PLN Koszt inkrementalny, PLN | Zmiana, %

Analiza z uwzglednieniem RSS

| Analiza bez uwzglednienia RSS
| BC | 2 371,49 1343,63 1027,86 -

Tab. 13. Wyniki analizy progowej - perspektywa NFZ*: Grazax® vs Purethal®.

] Wariant | Progowa cena zbytu netto, PLN/opak. Zmiana wzgledem pierwotnej CZN*, %
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

4 Uwagi do analizy wptywu na budzet (BIA)
4.1. Uwaganr 6

Analiza wptywu na budzet nie zawiera oszacowania rocznej liczebnosci populacji docelowej,
wskazanej we wniosku (§ 6 ust. 1 pkt 1lit b Rozporzqdzenia).

a) BIA nie zawiera wariantu, w ktorym liczebnos¢ populacji docelowej oszacowano na
podstawie danych epidemiologicznych. Zgodnie z wytycznymi oceny technologii
medycznych AOTMIT z 2016 r. w pierwszej kolejnosci nalezy korzystac¢ z polskich
danych epidemiologicznych. W przypadku niepewnosci danych epidemiologicznych
w celu oszacowania liczebnosci populacji docelowej mozna wykorzysta¢ dane
sprzedazowe/ refundacyjne. Dlatego zasadnym bytoby przedstawienie wariantu
oszacowan z uwzglednieniem danych epidemiologicznych w ramach analizy
wrazliwosci.

Odpowiedz:

Oszacowanie liczebnosci populacji docelowej na podstawie danych epidemiologicznych jest
obarczone bardzo duza niepewnoscia ze wzgledu na ograniczenie wynikajace z niewielkiej
liczby alergologow inicjujacych terapie odczulajaca, co potwierdzajg utrzymujace sie dtugie
czasy oczekiwania na wizyte utego specjalisty. Sredni czas oczekiwania na wizyte
u alergologa wynosi 137 dni (dane na dzien 14.02.2025 r.; SP 2025). Dodatkowym
potwierdzeniem tego faktu jest aktualna liczba odczulanych chorych, ktora wynika z danych
sprzedazowych PEX. Problem ten ogranicza zatem znaczaco dostep do odczulania, w efekcie
nie wszyscy chorzy kwalifikujacy sie do odczulania moga z niego skorzystac. Uwzglednienie
danych epidemiologicznych przy oszacowaniu liczebnosci populacji docelowej dla preparatu
Grazax prowadzitoby do przeszacowania liczebnosci omawianej populacji, co przetozytoby
sie na btedne wyniki catosci analiz.

b) W szacunkach populacji docelowej w scenariuszu nowym analizy wptywu na budzet
niedostatecznie uwzgledniono mozliwos¢ zwiekszenia liczebnosci pacjentow
decydujqcych sie na rozpoczecie odczulania ze wzgledu na wzrost dostepnosci
doustnej szczepionki (preparatu Grazax) oraz mozliwos¢ leczenia przez lekarzy
pierwszego kontaktu. Powyzsze wymaga uwzglednienia lub uzasadnienia.

Odpowiedz:

Ze wzgledu na niepewnos¢ oszacowania zwigzanego z mozliwosciag zwigkszenia liczebnosci
pacjentow decydujacych sie na rozpoczecie odczulania, spowodowang wzrostem dostepnosci
doustnej szczepionki (preparat Grazax) oraz mozliwosciag leczenia przez lekarzy pierwszego
kontaktu, przeprowadzono dodatkowe analizy wrazliwosci:

SA 10 - dodatkowy wzrost liczebnosci populacji docelowej o 10%;

SA 11 - dodatkowy wzrost liczebnosci populacji docelowej o 20%.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Tab. 14. Prognozowane obciazenia budzetowe/ oszczednosci w horyzoncie 2 lat z perspektywy
NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta (PLN) - analiza wrazliwosci dla analizy
z uwzglednieniem RSS.

* Wykluczono ponoszenie kosztow transportu z perspektywy wspolnej, zgodnie z trescig Uwagi - patrz rozdz. 4.2.

Tab. 15. Prognozowane obcigzenia budzetowe/ oszczednosci w horyzoncie 2 lat z perspektywy
NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ ipacjenta (PLN) - analiza wrazliwosci dla analizy
bez uwzglednienia RSS.

Wariant | rok, PLN Zmiana vs BC Il rok, PLN Zmiana vs BC
Perspektywa NFZ
| BC 10 994 488 - 22 988 130 -
SA 10 12 497 234 13,7% 26 207 402 14,0%
| SA 11 13 999 980 27,3% 29 426 673 28,0%
Perspektywa wspolna*
| BC 7575172 - 17 396 280 -

* Wykluczono ponoszenie kosztow transportu z perspektywy wspolnej, zgodnie z trescig Uwagi - patrz rozdz. 4.2.

4.2. Uwaganr7

BIA nie zawiera wyszczegdlnienia zatozeri, na podstawie ktorych dokonano oszacowan,
o ktorych mowa w pkt 1-3, 6 i 7 oraz prognoz, o ktorych mowa w pkt 4i 5 (§ 6 ust. 1 pkt 9
Rozporzqdzenia).

a) Wyniki scenariusza podstawowego analizy wplywu na budzet nie powinny
uwzgledniac¢ kosztu transportu do poradni alergologicznej. Ponadto w AWB nalezy
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

uwzglednic rowniez wyniki scenariusza zaktadajgcego, ze wnioskowany lek nie
znajdzie sie w wykazie D1 (leki przystugujqce swiadczeniobiorcom ponizej 18. roku
zycia wg Obwieszczenia MZ).

b) W AWB przyjeto stopniowe przejmowanie rynku nowych chorych w oparciu
o prognozy wtasne wnioskodawcy. Z uwagi na duzq niepewnosc przyjetych zatozen
i trudnosc ich weryfikacji, wartosci nowych udziatéw nalezatoby poddac testowaniu
w ramach analizy wrazliwosci.

Odpowiedz:

Zastosowane podejscie jest spojne z tym zaakceptowanym przez Agencje w ramach zlecenia
dla produktu Acarizax® (Zlecenie nr 72/2024), stosowanego w odczulaniu na roztocza kurzu,
w ktorym  koszt transportu zostal uwzgledniony w scenariuszu podstawowym AE
z perspektywy wspolnej. Agencja w przypadku wspomnianego produktu nie zgtosita uwag co
do zasadnosci przyjetego podejscia, zgodnie z ktorym koszty transportu ponoszone przez
pacjenta stanowia znaczace obcigzenia finansowe, ktore powinny zostac¢ uwzglednione
w analizach z perspektywy wspolnej. Zastosowane podejscie w zleceniu dla preparatu
Acariazax® otrzymato pozytywna rekomendacje Prezesa AOTMIT, co doprowadzito do
umieszczenia wspomnianego preparatu we wnioskowanym wskazaniu na liscie lekow
refundowanych od 1 stycznia 2025 r. W zwiazku z powyzszym wykluczenie kosztow transportu
z analiz przeprowadzonych z perspektywy wspolnej wydaje sie niezasadne. Pomimo tego, na
prosbe Agencji, wprowadzono odpowiednia korekte. W kolejnych rozdziatach przedstawiono
wyniki analizy wptywu na budzet zwiagzane ze stosowaniem produktu leczniczego Grazax®
w poréwnaniu z preparatem Purethal® ¥ leczeniu modyfikujacym niezytu nosa i zapalenia
spojowek, wywotanego przez pytki traw dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do ukonczenia
18. roku zycia, z klinicznymi objawami i rozpoznanym dodatnim wynikiem skornych testow
punktowych i (lub) testu w kierunku swoistej immunoglobuliny IgE na pytki traw po
wykluczeniu ponoszenia kosztow transportu z perspektywy wspolnej. Pominiecie
omawianych kosztow wyklucza warianty analizy wrazliwosci SA 5 - SA 7, odnoszace sie do
roznych wariantow kosztu transportu z perspektywy wspolnej. Dodano réwniez nowe
warianty analizy wrazliwosci SA 9 - SA 13 - szczegotowy opis patrz Tab. 19.

4.2.1.  Wyniki analizy z RSS
4.2.1.1. Wariant podstawowy

Liczbe chorych leczonych refundowanym preparatem Grazax® w wariancie podstawowym

analizy oszacowano na | GG odpoviednio wii Il roku analizy (scenariusz
nowy).

Perspektywa NFZ

W scenariuszu istniejacym taczne I

W _scenariuszu_nowym taczne |
I odpowiednio w i i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio

I
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Perspektywa wspolna NFZ i pacjenta

W scenariuszu istniejacym |

odpowiednio w i i Il roku analizy.

W scenariuszu_nowym |
odpowiednio wiill roku analizy
(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.




Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych
wymagan.

Tab. 16. |G - i i || roku analizy z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta (PLN) - wariant
podstawowy analizy z uwzglednieniem RSS.




Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Rys. 1. [N v i i || roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -

wariant podstawowy analizy z uwzglednieniem RSS.

Rys. 2. NG i i || roku analizy z perspektywy wspolnej NFZ

i pacjenta (PLN) - wariant podstawowy analizy z uwzglednieniem RSS.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

4.2.1.2. Wariant minimalny

Liczbe chorych leczonych refundowanym preparatem Grazax® w wariancie minimalnym

analizy oszacowano na | EEINNNEEEEEEE odpoviednio wii Il roku analizy (scenariusz
nowy).

Perspektywa NFZ

W scenariuszu istniejacym I
N oclpowiediio w i 1 II roku analizy.

W _scenariuszu_nowym I
I odpowiednio wi i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio

]
Perspektywa wspolna NFZ i pacjenta

W scenariuszu istniejacym |
N odpowiednio w i i Il roku analizy.

W _scenariuszu_nowym |
I odpowiednio wi i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio
P gop g wy P

).

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych
wymagan.

Tab. 17. | i i ! roku analizy z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta (PLN) - wariant
minimalny z uwzglednieniem RSS.




Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Rys. 3. [N v i i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -

wariant minimalny analizy z uwzglednieniem RSS.

Rys. 4. I - i i || roku analizy z perspektywy wspdlnej NFZ

i pacjenta (PLN) - wariant minimalny analizy z uwzglednieniem RSS.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

4.2.1.3. Wariant maksymalny

Liczbe chorych leczonych refundowanym preparatem Grazax® w wariancie maksymalnym

analizy oszacowano na [ N odpoviednio wii Il roku analizy (scenariusz
nowy).

Perspektywa NFZ

W scenariuszu istniejacym |
I ocipowiednio w i i II roku analizy.

W _scenariuszu_nowym I
I odpowiednio wi i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio

]
Perspektywa wspolna NFZ i pacjenta

W scenariuszu istniejacym |
N odpowiednio w i i Il roku analizy.

W _scenariuszu_nowym |
I odpowiednio wi i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio
P gop g wy P

).

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych
wymagan.

Tab. 18. |GG - i i || roku analizy z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta (PLN) - wariant
maksymalny analizy z uwzglednieniem RSS.




Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Rys. 5. [N v i i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -

wariant maksymalny analizy z uwzglednieniem RSS.

Rys. 6. NN - i i || roku analizy z perspektywy wspdlnej NFZ

i pacjenta (PLN) - wariant maksymalny analizy z uwzglednieniem RSS.

4.2.1.4. Analiza wrazliwosci

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrow - patrz Tab. 19.
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Tab. 19. Zestawienie zmiennych testowanych w analizie wrazliwosci.

Nr Scenariusz Analiza Analiza wrazliwosci (SA)
podstawowa (BC)
MIN Liczebnos¢  populacji  leczonej | [ EGNG I
preparatem Grazax® — B
MAX I
SA1 Przerywanie leczenia po 1. roku - -
SA 2 [ |
SA3 Compliance Petne Poziom compliance 80%
SA 4 p"f‘-’*"tr,zega"‘e Poziom compliance dla SLIT wg
Zgieeen publikacji Renborg 2016 a dla
SCIT petne przestrzeganie
zalecen
SA 8 Perspektywa analizy Perspektywa NFZ | Perspektywa spoteczna (koszty
lub wspolna utraconej produktywnosci
pacjentow)
SA 9 Poziom odptatnosci 100% - refundacja | 30% brak  refundacji
w ramach listy D1 | w ramach listy D1
Obwieszczenia MZ | Obwieszczenia MZ
SA 10 | Dodatkowy wzrost liczebnosci | Brak dodatkowego | Dodatkowy wzrost liczebnosci
populacji docelowej spowodowany | wzrostu liczebnosci | populacji docelowej o 10% tj:
wzrostem dostepnosci doustnej | populacji — 1
szczepionki (preparat Grazax) oraz | docelowej tj.: _
T mozliwoscia leczenia przez | | etk  licrehooics
lekarzy pierwszego kontaktu OGAtROWY WZIOSL \ICZEDNOSCI
he 8 _ populacji docelowej o 20% tj:
I
I
SA 12 | Przejmowanie rynku innych AIT Wariant Wariant 2 - patrz Tab. 20.
SA 13 podstawowy  PalZ | wariant 3 - patrz Tab. 20.
SA 14 | Roczne zZuzycie opakowan
poszczegblnych preparatow

* Srednie roczne zuzycie preparatu Grazax®, przypadajace na 1 pacjenta zgodnie

Tab. 20. Przejmowanie rynku innych AIT.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

4.2.2. Wyniki analizy bez RSS
4.2.2.1. Wariant podstawowy

Liczbe chorych leczonych refundowanym preparatem Grazax® w wariancie podstawowym

analizy oszacowano na || N ocpowiednio wiill roku analizy (scenariusz
nowy).

Perspektywa NFZ

W scenariuszu istniejacym I

W scenariuszu_nowym |
N ocipowiednio w i i I roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio

I

39/55



Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Dodatkowe obciazenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania produktu
leczniczego Grazax® w analizowanym wskazaniu wyniosa 11,0 mln PLN i23,0 min PLN
odpowiednio w i i |l roku analizy.

Perspektywa wspolna NFZ i pacjenta

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej

populacji chorych wyniosa [ G ocpoviednio wi i Il roku analizy.

W scenariuszu_nowym |
N ocipowiednio w i i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio
).
Dodatkowe obciazenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania produktu

leczniczego Grazax®™ w analizowanym wskazaniu wyniosa 7,6 min PLN i17,4 miln PLN
odpowiednio w i i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych
wymagan.

Tab. 22. GG i i ! roku analizy z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspélnej NFZ i pacjenta (PLN) - wariant
podstawowy analizy bez uwzglednienia RSS.

| Parametr Perspektywa NFZ Perspektywa wspélna

| rok [ Il rok | rok Il rok

_| KOSZTY LACZNIE 10 994 488 22 988 130 7575172 17 396 280 [
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Rys. 7. NN i i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -

wariant podstawowy analizy bez uwzglednienia RSS.

50
a5
40
30
25 23,0
20
15 11,0
10
5
0

I rak Il rok

Miliony

W Sc. istniejacy Sc. nowy Roznica

Rys. 8. NG | i | roku analizy z perspektywy wspolnej NFZ

i pacjenta (PLN) - wariant podstawowy analizy bez uwzglednienia RSS.

i
20 17,4
10 7,6

l.

4.2.2.2.Wariant minimalny

Miliony

Liczbe chorych leczonych refundowanym preparatem Grazax® w wariancie minimalnym

analizy oszacowano na || G odpowiednio wii Il roku analizy (scenariusz
nowy).

Perspektywa NFZ

W scenariuszu stniejacym I
I odpowiednio w i i Il roku analizy
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

W scenariuszu_nowym |
I odpowiednio w i i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio
I

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania produktu
leczniczego Grazax® w analizowanym wskazaniu wyniosg 9,8 miln PLN 19,8 mln PLN
odpowiednio w i i Il roku analizy.

Perspektywa wspolna NFZ i pacjenta

W scenariuszu istniejacym taczne obcigzenia budzetowe zwigzane z leczeniem docelowej

populacji chorych wyniosa | G ocpowiednio w i i Il roku analizy.

W scenariuszu _nowym |
I odpowiednio w i i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio

).

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania produktu
leczniczego Grazax® w analizowanym wskazaniu wyniosg 6,7 mln PLN i15,0 mln PLN
odpowiednio w i i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych
wymagan.

Tab. 23. |GG i i ! roku analizy z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta (PLN) - wariant
minimalny bez uwzglednienia RSS.

| KOSZTY LACZNIE 9 785 055 19 764 668 6 741 876 14 987 867 |




Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Rys. 9. [N v i i |l roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -

wariant minimalny analizy bez uwzglednienia RSS.
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Rys. 10. |GGG i i || roku analizy z perspektywy wspolnej NFZ

i pacjenta (PLN) - wariant minimalny analizy bez uwzglednienia RSS.
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4.2.2.3.Wariant maksymalny

Miliony

Liczbe chorych leczonych refundowanym preparatem Grazax® w wariancie maksymalnym

analizy oszacowano na | I ocpowiednio w i i Il roku analizy (scenariusz
nowy).

Perspektywa NFZ

W scenariuszu istniejacym |
I ocipowiednio w i i II roku analizy.
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

W scenariuszu_nowym |
I odpowiednio w i i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio
)

Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania produktu
leczniczego Grazax™ w analizowanym wskazaniu wyniosg 11,2 mln PLN i24,0 min PLN
odpowiednio w | i Il roku analizy.

Perspektywa wspolna NFZ i pacjenta

W scenariuszu istniejacym |

odpowiednio w i i Il roku analizy.

W scenariuszu _nowym |
I odpowiednio w i i Il roku analizy

(w tym koszt zakupu refundowanego produktu leczniczego Grazax® wyniesie odpowiednio
).
Dodatkowe obcigzenia budzetowe zwigzane z wprowadzeniem finansowania produktu

leczniczego Grazax® w analizowanym wskazaniu wyniosg 7,7 mln PLN i18,2 mln PLN
odpowiednio w i i Il roku analizy.

Zestawienie wynikow koncowych dla 2 kolejnych lat przedstawiono ponizej.
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Grazax™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku Zycia do ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych
wymagan.

Tab. 24. Prognozowane obcigzenia budzetowe w i i ll roku analizy z perspektywy NFZ oraz z perspektywy wspolnej NFZ i pacjenta (PLN) - wariant
maksymalny analizy bez uwzglednienia RSS.

| Parametr Perspektywa NFZ Perspektywa wspélna |

| rok [ Il rok | rok Il rok |

KOSZTY LACZNIE 11 150 070 24 039 063 7 682 368 18 159 250 |
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Rys. 11. NN i i Il roku analizy z perspektywy NFZ (PLN) -

wariant maksymalny analizy bez uwzglednienia RSS.
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Rys. 12. |GGG i i || roku analizy z perspektywy wspolnej NFZ

i pacjenta (PLN) - wariant maksymalny analizy bez uwzglednienia RSS.

&0
£}
40
18,2
10 7.7
0
| 18 i 5

Sc.istniejgcy M Sc. nowy Raznica
4.2.2.4.Analiza wrazliwosci

Miliony

W celu oceny stabilnosci uzyskanych wynikow przeprowadzono deterministyczng analize
wrazliwosci dla kluczowych parametrow - opis scenariuszy przedstawiono w rozdz. 4.2.1.4.
Wyniki w postaci roznicy kosztow tacznych scenariusza nowego i istniejacego poszczegolnych
scenariuszy analizy wrazliwosci zebrano w ponizszej tabeli.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.

Wariant I rok, PLN | Zmiana vs BC | Il rok, PLN | Zmiana vs BC
Perspektywa NFZ
| BC 10 994 488 | - | 22 988 130 |

| Perspektywa wspolna
| BC 7 575 172 - 17 396 280 -
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.
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Grazax®™ w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
ukonczenia 18. roku zycia. Uzupetnienie analiz HTA wzgledem minimalnych wymagan.
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Grazax® w leczeniu niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw u dzieci od ukonczenia 5. roku zycia do
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