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Rekomendacja nr 37/2025
z dnia 2 kwietnia 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie oceny leku Grazax (standaryzowany wyciag alergenowy
pytku trawy, tymotki tgkowej Phleum pratense) we wskazaniu:
leczenie modyfikujgce niezytu nosa i zapalenia spojowek,
wywotanego przez pytki traw, dzieci od ukonczonego 5. roku zycia
do ukonczonego 18. roku zycia, z klinicznymi objawami
i rozpoznanym dodatnim wynikiem skornych testéow punktowych

i (lub) testu w kierunku swoistej immunoglobuliny IgE na pytki traw.

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Grazax
(standaryzowany wycigg alergenowy pytku trawy, tymotki tgkowej Phleum pratense)
we wskazaniu: leczenie modyfikujgce niezytu nosa i zapalenia spojéwek, wywotanego przez
pytki traw, dzieci od ukoriczonego 5. roku zycia do ukoniczonego 18. roku zycia, z klinicznymi
objawami i rozpoznanym dodatnim wynikiem skérnych testéw punktowych i (lub) testu
w kierunku swoistej immunoglobuliny IgE na pytki traw.

Uzasadnienie rekomendacji

Ocena dotyczy produktu Grazax zawierajgcego standaryzowany wycigg alergenowy pytku
trawy, tymotki tgkowej Phleum pratense, w postaci liofilizatu podjezykowego.

W odnalezionych wytycznych odniesiono sie do korzystnego wptywu immunoterapii
alergenowej tj. immunoterapii podskdrnej (SCIT) oraz podjezykowej (SLIT), w leczeniu
alergicznego niezytu nosa i zapalenia spojowek.

Aktualnie, w leczeniu odczulajgcym alergii IgE-zaleznej pochodzenia wziewnego, z objawami
alergicznego niezytu nosa, alergicznego zapalenia spojowek, astmy oskrzelowej o podtozu
alergicznym, refundowany jest preparat podawany podskdérnie — Purethal, zawierajgcy
mieszanki alergoidéw pytkéw roslin w postaci zawiesiny.

Przeprowadzona analiza kliniczna nie dostarcza dowoddéw porownujgcych oceniang
technologie z komparatorem tj. produktem do terapii podskdérnej Purethal. W badaniach
witgczonych do analizy klinicznej (GT-12, P05239, P08067), przeprowadzonych w populacji
pediatrycznej, stwierdzono istotng statystycznie wyziszg skuteczno$é terapii  SLIT
w pordwnaniu do placebo w zakresie zmniejszenia nasilenia objawdéw i zuzycia lekéw
przeciwalergicznych oraz nasilenia objawéw alergicznego niezytu nosa i/ lub zapalenia
spojowek, w trakcie sezonu pylenia traw.
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Ponadto, zgodnie z wynikami analizy ekonomicznej szacowany koszt zwigzany ze stosowaniem
immunoterapii alergenowej Grazax jest wyzszy od kosztu stosowania produktu Purethal,
nawet przy uwzglednieniu zaproponowanego przez wnioskodawce instrumentu dzielenia
ryzyka (RSS).

Wozieto takze pod uwage, ze wedtug przeprowadzonych oszacowan prognozowany jest wzrost
wydatkéw ptatnika publicznego odpowiednio w | i Il roku refundacji
produktu Grazax (wyniki AE i BIA z perspektywy NFZ).

Majac na wzgledzie powyzisze, w szczegdlnosci koszty terapii lekiem Grazax w pordwnaniu
z aktualnie finansowanym produktem Purethal, jak réwniez brak danych klinicznych
poréwnujgcych ww. leki, biorgc pod uwage stanowisko Rady Przejrzystosci, Prezes Agencji
uznaje refundacje wnioskowanej technologii za niezasadna.

Przedmiot wniosku

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

e Grazax, standaryzowany wyciag alergenowy pytku trawy, tymotki tgkowej (Phleum pratense),
Liofilizat podjezykowy, 75 000 SQ-T, 30 szt, GTIN:05909990072255, cena zbytu netto:

Proponowana odptatnosc i kategoria dostepnosci refundacyjnej: leki refundowane dostepne w aptece
na recepte, 30%, w nowej grupie limitowe;.

Whnioskodawca przedstawit propozycje instrumentu dzielenia ryzyka.

Problem zdrowotny

Alergiczny niezyt nosa (ANN) to zapalenie btony $luzowej charakteryzujgce sie wyciekaniem wydzieliny
z nosa lub sciekaniem jej po tylnej $cianie gardta, kichaniem, zatkaniem lub swigdem nosa trwajgcymi
>1 h/d przez 22 dni. ANN jest procesem zapalnym przebiegajgcym w obrebie btony $luzowej i warstwy
podsluzowej nosa w wyniku reakcji immunoglobulin E (IgE) z uczulajgcym chorego alergenem
srodowiskowym. ANN moze wystapi¢ w kazdym wieku, a czestosé wystepowania zwieksza sie wraz
z wiekiem. Wedtug danych sprzed 10 lat w Polsce wsrdd dzieci 6—7-letnich na okresowy ANN choruje
$rednio okoto 11%, a na przewlekty ANN okoto 13% populacji w tym wieku. W grupie dzieci 13-14-
letnich jest to odpowiednio 14% oraz 17%.

Alergiczne zapalenie spojowek odnosi sie do choréb wywotfanych nadwrazliwosciag
alergiczng, zajmujacych powieki, spojowki lub rogdéwke. Alergiczne zapalenie spojéwek jest IgE-zalezng
reakcjg nadwrazliwosci, najczesciej na pytki traw, drzew i chwastéw, alergeny zwierzat i plesni.
Alergiczne zapalenie spojowek wystepuje u 15-45% populacji ogdlnej. W polskim badaniu ECAP
wykazano, ze objawy alergii oczu wystepowaty srednio u ~44% dzieci chorych na ANN w wieku 6-7 lat
oraz u 52% dzieci w 13-14 lat.

Alternatywna technologia medyczna

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne oraz technologie aktualnie finansowane ze sSrodkéw publicznych
jako komparator dla wnioskowanej technologii wskazano preparat podawany podskdrnie — Purethal,
zawierajgcy mieszanki alergoidéw pytkéw roslin w postaci zawiesiny.

Wybdr komparatora uznano za zasadny.

Aktualnie we wnioskowanym wskazaniu stosowane sg rowniez nierefundowne produkty SLIT: Oralair
i Staloral.
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Opis wnioskowanego swiadczenia

Grazax jest immunoterapig alergenowa. Swoista immunoterapia produktami zawierajgcymi alergen
polega na systematycznym podawaniu alergenu osobom uczulonym, w celu modyfikacji odpowiedzi
immunologicznej na alergen, zapewniajgce] trwate zniesienie objawdéw, zmniejszenie zapotrzebowania
na leki, co prowadzi do poprawienia jakosci zycia podczas pdzniejszego naturalnego kontaktu
z alergenem.

Produkt jest zarejestrowany we wskazaniu: leczenie modyfikujgce niezytu nosa i zapalenia spojowek,
wywotanego przez pytki traw u dorostych i dzieci (w wieku 5 lat lub starszych), z klinicznymi objawami
i rozpoznanym dodatnim wynikiem skdrnych testéw punktowych i (lub) testu w kierunku swoistej
immunoglobuliny IgE na pytki traw.

Whnioskowane wskazanie jest weisze wzgledem zarejestrowanego i dotyczy tylko populacji
pediatrycznej (od 5 do 18 r. 2).

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

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 srodkow publicznych istanowiq alternatywne leczenie
dostepne w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci
zebranych danych oraz porownania wynikdw dotyczgcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii
wzgledem terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

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

Analize kliniczng przeprowadzono w oparciu gtéwnie o 4 badania z randomizacjg pordéwnujgce
75000 SQ-T SLIT (Grazax) z placebo. Badania dotyczyty sezonowego (P05239, P08067, GT-12)
i przewlektego stosowania produktu leczniczego (GAP). Czas trwania leczenia wynosit ok. 20 tyg.
w badaniu P08067, 23 tyg. w badaniu P05239, 29 tyg. w badaniu GT-12, a badanie GAP obejmowato
3 lata leczenia i 2 lata obserwacji. Pierwszorzedowym punktem koricowym w badaniach P05239 oraz
P08069 byta taczna ocena objawdw alergicznego niezytu nosa oraz zuzycia lekow przeciwalergicznych
(TCS), w badaniu GT-12 - Srednie dobowe nasilenie objawdw, w tym objawy dotyczace nosa i oczu
(DSS) i dobowe zuzycie lekéw przeciwalergicznych (DMS) w trakcie catego sezonu pylenia traw (GPS).
Natomiast w badaniu GAP oceniano czas do wystgpienia astmy. W analizie uwzgledniono dane
raportowane dla populacji pediatrycznej, w tym dla subpopulacji pacjentéw w wieku 5-18 lat (badanie
P08067).

Wszystkie 4 badania RCT wigczone do analizy charakteryzowaty sie niskim ryzykiem btedu
systematycznego wedtug skali Cochrane w zakresie wiekszosci domen z wyjatkiem domeny dotyczacej
selektywnego raportowania w badaniu P08067 — w publikacjach nie raporowano wyniku punktu
koncowego, jakim jest ocena jakosci zycia dzieci z niezytem nosa w populacji pacjentéw w wieku 6-12
lat.

Ponadto, do analizy wtgczono opracowania wtérne (uwzgledniono przeglad CADATH 2014, obejmujgcy
wyniki dla ocenianej populacji chorych, a takze przeglad systematyczny Dranitsaris 2014, majacy
na celu poréwnanie skutecznosci immunoterapii alergii na pytki traw). Ww. opracowania
charakteryzowaty sie niskg (CADATH 2014) i krytycznie niskg (Dranitsaris 2014) jakoscig wg skali
AMSTAR 2.

Dodatkowo wtgczono 2 badania przeprowadzone w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej:
Kiotseridis 2018 i Gronke 2013.
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Do przegladu wtgczono takze inne dowody naukowe, szczegdty wskazano w AWA i materiatach
whnioskodawcy. Nie odnaleziono natomiast badan dotyczacych komparatora — produktu leczniczego
Purethal w analizowanej populacji.

Skutecznos¢

SLIT (Grazax) vs placebo

Ocena objawéw alergicznego niezytu nosa oraz zuzycia lekdw przeciwalergicznych (TCS)

W badaniu P05239 srednie wyniki TCS dla catego sezonu pylenia traw wyniosty 4,62 w grupie SLIT oraz
6,25 w grupie placebo, co stanowito istotng statystycznie poprawe o 26% w grupie leczonej 75 000 SQ-
T SLIT wzgledem placebo (MD= -1,63 [95%Cl;-2,60; -0,66], p = 0,001).

W badaniu P08067 mediana wyniku TCS dla catego sezonu pylenia traw wyniosta 2,77 w grupie SLIT
oraz 4,09 w grupie placebo, co stanowito istotng statystycznie poprawe o 32% w grupie leczonej 75
000 SQ-T SLIT wzgledem placebo (MD= -1,32 [95%Cl;-1,9; -0,1], p = 0,02).

Zalecenia World Allergy Organization 2013, dotyczace oceny skutecznosci immunoterapii sugerujg,
ze klinicznie istotna réznica w TCS miedzy grupa leczong a placebo powinna byé wyzsza niz 20%,
co zostato wykazane w badaniach P05239 oraz P08069 dla populacji pediatrycznej, natomiast
w badaniu GT-12 nie raportowano danych dotyczacych TCS.

Dobowe nasilenie objawdw alergicznego niezytu nosa i/ lub zapalenia spojéwek (DSS)

W badaniu P05239 srednie wyniki DSS dla catego sezonu pylenia traw wyniosty 3,71 w grupie SLIT oraz
4,91 w grupie placebo, co stanowito istotng statystycznie poprawe o 25% w grupie leczonej 75 000 SQ-
T SLIT wzgledem placebo (MD= -1,20 [95%Cl;-1,95; -0,45], p = 0,005).

W badaniu GT-12 mediana wyniku DSS dla catego sezonu pylenia traw wyniosta 2,13 w grupie SLIT oraz
2,80 w grupie placebo, co stanowito istotng statystycznie poprawe o 24% w grupie leczonej 75 000 SQ-
T SLIT wzgledem placebo (MD= -0,66 [95%Cl;-1,16; -0,14], p = 0,0195).

Dobowe zuzycie lekdw przeciwalergicznych (DMS)

W badaniach P05239 i GT-12 nie wykazano istotnych statystycznie réznic w zakresie DMS dla catego
sezonu pylenia traw.

Czas do wystgpienia astmy

Pierwotna analiza skutecznosci w dtugookresowym badaniu GAP, dotyczgca czasu do wystgpienia
astmy, zgodnie z wczedniej okreslonymi kryteriami diagnozy astmy, nie wykazata réznicy pomiedzy
terapig 75 000 SQ -T SLIT a placebo.

Skutecznosc praktyczna

W badaniach skutecznosci praktycznej wykazano, ze jakos$¢ Zzycia poprawita sie podczas leczenia
produktem leczniczym Grazax. W trakcie 3-letniego okresu leczenia, trapie ukonczyto 69% dzieci.
Gtéwnym powodem przedwczesnego zakoriczenia leczenia byly dziatania niepozadane (Kiotseridis
2018). W badaniu Gronke 2013 dziatania niepozgdane zgtoszono u 37,3% populacji ponizej 18 r.z.

Bezpieczeristwo

W badaniu P05329 najczestsze dziatania niepozadane to reakcje miejscowe, takie jak $wigd jamy ustnej
i podraznienie gardfa, ktére wystepowaty w obu grupach z podobng czestoscig. Ponadto, w obu
badaniach obserwowano przedwczesne zakoriczenie terapii z powodu dziatan niepozgdanych, gtéwnie
z powodu lokalnych reakcji w grupie SLIT. W wiekszosci przypadkéw dziatania niepozgdane miaty
tagodne nasilenie.
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W badaniu GT-12 grupa 75 000 SQ-T SLIT wykazata istotnie wyzszg czestos¢ wystepowania dziatan
niepozadanych zwigzanych z leczeniem (TRAEs) w pordwnaniu do placebo, szczegdlnie w przypadku
TRAEs tagodnych (63% vs 21%) i umiarkowanych (12% vs 9%).

W badaniu dtugookresowym GAP u 765 (94%) dzieci zgtoszono facznie 7797 dziatan niepozgdanych
(AEs) zaistniatych w trakcie badania. Odsetek AEs byt podobny w obu grupach (95% w grupie SLIT i93%
w grupie placebo). Wiekszos¢ AEs (88%) nie prowadzita do przerwania leczenia. Sposrdd catkowitej
populacji badanej u 73 (9%) dzieci zgtoszono tgcznie 98 ciezkich dziatan niepozgdanych (SAEs). Wiekszy
odsetek w grupie SLIT (11%) w pordwnaniu do grupy placebo (7%). Ponadto 52 (6%) dzieci przerwato
udziat w badaniu z powodu AEs, a wiecej dzieci w SLIT (10%) zakorczyto badanie z powodu AEs niz
dzieci w grupie placebo (3%).

Dodatkowe informacje dotyczgce bezpieczenstwa
ChPL Grazax

Do bardzo czesto (> 1/10) wystepujacych dziatann niepozadanych nalezg $wigd uszu, podraznienie
gardta, Swigd w okolicy ust, obrzek ust.

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest brak badan bezposrednio poréwnujgcych oceniang technologie
z komparatorem, produktem leczniczym do terapii podskdrnej - Purethal.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztéw i efektow zdrowotnych, jakie mogq
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 dotyczgcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i pordwnanie ich do kosztow i efektow terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi na
pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wiqgze sie
z wyZszym kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaZnika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci,
czyli wynikiem, ktory sygnalizuje, Zze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny
koszt nowej terapii, ktora ma wigzac 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 217 641 PLN/QALY (3 x 72 547 z1).

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.

W ramach oceny optacalnosci przeprowadzono analize minimalizacji kosztow (CMA) i analize kosztow
konsekwencji (CCA). Ponizej przedstawiono wyniki CMA z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

Zestawiono koszty stosowania leku Grazax (podawanego w ramach immunoterapii podjezykowej, SLIT)
wzgledem preparatu Purethal (podawanego w ramach immunoterapii podskérnej, SCIT) w rocznym
horyzoncie czasowym.
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W analizie uwzgledniono koszty lekéw oraz koszty wizyt ambulatoryjnych i koszty transportu (dojazd
na wizyty w zwigzku z podaniem immunoterapii alergenowej).

Wyniki CMA
Z perspektywy NFZ, catkowity oszacowany koszt zwigzany ze stosowaniem produktu Grazax wynosi
i jest wyzszy o 845,76 od kosztu stosowania preparatu Purethal ( ).

Analiza wrazliwosci wykazata, ze najwiekszy wptyw na wyniki analizy, z perspektywy NFZ, ma

Ograniczenia

Do gtéwnych ograniczen analizy nalezy brak badan poréwnujgcych Grazax z komparatorem (Purethal),
wobec czego wnioskowanie o zblizonej skutecznosci obu immunoterapii alergenowych
jest ograniczone.

Ponadto watpliwosci budzi uwzglednienie w scenariuszu podstawowym analizy kosztéw dojazdu
z miejsca zamieszkania do poradni alergologicznej, poniewaz koszty te sg wtasciwe dla analizy
z perspektywy spoteczne;j.

Obliczenia wtasne

Przeprowadzono pordownanie kosztéw stosowania wnioskowanego leku rowniez wzgledem
nierefundowanych terapii SLIT, obecnie stosowanych we wnioskowanym wskazaniu.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011r.
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. 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 wspdtczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztdw ich uzyskania.

W ocenie Agencji zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji. Szacowana cena zbytu netto
produktu leczniczego, przy ktérej koszt nie jest wyiszy niz koszt komparatora wynosi:

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwoch 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 wydatkéw zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,jutro”) sq 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 koniecznosciq przeznaczenia
wyzszych srodkéw na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wigze sie z uzyskaniem
oszczednosci w budzecie ptatnika.

Ocena wpfywu na budzet pozwala na stwierdzenie, czy ptatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.
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Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wpfyng¢ na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlnie
w kontekscie dostosowania do wymogdw realizacji nowej terapii) oraz na dostepnosc innych swiadczen
opieki zdrowotnej.

Wyniki analizy wptywu na budzet wnioskodawcy zostaty przedstawione w dwuletnim horyzoncie
czasowym. Ponizej przedstawiono wyniki z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ).

Uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne, zgodnie z analizg ekonomiczng.

Whnioskodawca oszacowat populacje pacjentéw, ktérzy bedg stosowaé wnioskowang technologie
na pacjentéw w | roku i pacjentéw
w |l roku.

Wyniki analizy podstawowej, w wariancie z RSS, wskazujg, ze objecie refundacjg produktu Grazax
we wnioskowanym wskazaniu, wigzac sie bedzie ze wzrostem wydatkéw pfatnika publicznego o:

Powyzsze wyniki uwzgledniajg zatozenie, ze lek znajdzie sie w wykazie D1 (bezptatnych lekéw
dla populacji <18 lat).

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

Gtéwnym ograniczeniem przedstawionych wynikow jest niepewnos¢ zwigzana z okresleniem wielkosci
populacji docelowej oraz przejecia rynku innych terapii stosowanych w immunoterapii alergenowej
pytkow traw.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka
Pomimo uwzglenienia zaproponowanego RSS koszt leczenia Grazax, z pespektywy NFZ, jest wyzszy niz
koszt stosowania produktu Purethal.

Uwagi do programu lekowego

Nie dotczy.

Omodwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej

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 budzZet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkdw publicznych wykazuje wzrost kosztéw refundacji.

Nie dotyczy.

Omowienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Uwzgledniono 8 dokumentdw odnoszacych sie do zalecen w zakresie leczenia alergicznego niezytu
nosa (ANN) u chorych uczulonych na pytki traw, tj. wytyczne polskie — PTA/PTChP/PTMR 2023,
niemieckie DGAKI 2022, europejskie — EAACI 2019, amerykariskie AAAAI i ACAAI 2020 oraz cztery
rekomendacje o charakterze globalnym — GINA 2024, ICAR-AR 2023, ARIA-EAACI 2021 i ARIA 2019.
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Zgodnie z wytycznymi, celem leczenia alergicznego niezytu nosa jest skuteczna kontrola objawdw oraz
redukcja stanu zapalnego. Do gtéwnych metod leczenia zalicza sie unikanie kontaktu z alergenami,
farmakoterapie oraz immunoterapie alergenowg (AIT). W ramach AIT wyrdznia sie immunoterapie
podskdrng (SCIT) oraz podjezykows (SLIT).

We wszystkich odnalezionych wytycznych odniesiono sie do korzystnego wptywu immunoterapii
alergenowej w leczeniu alergicznego niezytu nosa i zapalenia spojowek.

Rekomendacje refundacyjne

Odnaleziono 3 rekomendacje refundacyjne dla produktu Grazax, w tym 2 pozytywne rekomendacje
francuskiej agencji HAS (z 2010 roku oraz 2016 roku) oraz jedng negatywng rekomendacje kanadyjska
CADTH/CDEC 2014, ktdre dotyczyty finansowania produktu Grazax/Grastek w leczeniu niezytu nosa
i zapalenia spojowek u pacjentéw od 5 r.z. Ponadto odnaleziono dokument szkockiej agencji HTA SMC
2013 z informacja, iz produkt Grazax nie jest rekomendowany do stosowania ze wzgledu na brak
ztozenia dokumentacji przez podmiot odpowiedzialny.

Rekomendacje HAS i CADTH dotyczg stosowania preparatu Grazax/Grastek u pacjentow, ktdrzy
nie odpowiedzieli na tradycyjne leczenie farmakologiczne lub, u ktérych wystepuje nietolerancja tego
leczenia. Francuska agencja HAS w swojej pozytywnej rekomendacji podkreslita, ze wnioskowany
preparat oferuje niewielkg poprawe leczenia we wnioskowanej populacji, jednoczesnie dostepne dane
kliniczne nie pozwalajg na oszacowanie spodziewanego wptywu na zachorowalnos$¢ w poréwnaniu
z obecnie dostepnymi opcjami terapeutycznymi, z ktdrych czes¢ nie zostata jeszcze oceniona przez
HAS. W kanadyjskiej rekomendacji réowniez zwrécono uwage na niepewng korzysé kliniczng
whnioskowanego leku.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Grazax jest finansowany
w 19 krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 16.12.2024 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.3937.2024.3.RB0O), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie oceny leku Grazax
(standaryzowany wycigg alergenowy pytku trawy, tymotki tgkowej Phleum pratense) we wskazaniu: Leczenie
modyfikujgce niezytu nosa i zapalenia spojdwek, wywotanego przez pytki traw, dzieci od ukoriczonego 5. roku
zycia do ukornczonego 18. roku zycia, z klinicznymi objawami i rozpoznanym dodatnim wynikiem skdrnych testéw
punktowych i (lub) testu w kierunku swoistej immunoglobuliny IgE na pyitki traw, na podstawie art. 35 ust 1.
ustawy zdnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekdow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady
Przejrzystosci nr 37/2025 z dnia 31 marca 2025 roku w sprawie oceny leku Grazax standaryzowany wyciag
alergenowy pytku trawy, tymotki tgkowej (phleum pratense) we wskazaniu leczenie modyfikujgce niezytu nosa
i zapalenia spojéwek.

Pismiennictwo
1. Analiza weryfikacyjna nr 0T.423.0.18.2024 Whniosek o objecie refundacjg leku Grazax (standaryzowany
wycigg alergenowy pytku trawy, tymotki tgkowej Phleum pratense) we wskazaniu: Leczenie
modyfikujgce niezytu nosa i zapalenia spojowek, wywotanego przez pytki traw, dzieci od ukonczonego
5. roku zycia do ukonczonego 18. roku zycia, z klinicznymi objawami i rozpoznanym dodatnim wynikiem
skornych testow punktowych i (lub) testu w kierunku swoistej immunoglobuliny IgE na pytki traw.
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2. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 37/2025 z dnia 31 marca 2025 roku w sprawie oceny leku Grazax
standaryzowany wyciag alergenowy pytku trawy, tymotki fakowej (phleum pratense) we wskazaniu
leczenie modyfikujgce niezytu nosa i zapalenia spojowek.



