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Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie objecia
refundacja produktu leczniczego Staloral 300 (mieszanki wyciggéw
alergenowych) we wskazaniu: leczenie dzieci w wieku 5-11 lat
z umiarkowanym lub ciezkim alergicznym niezytem nosa spowodowanym
kurzem domowym, utrzymujgcym sie pomimo stosowania lekow tagodzacych
objawy, u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie wywiadu
klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego na roztocza kurzu domowego
(punktowe testy skdrne lub swoiste immunoglobuliny E)

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktu leczniczego Staloral 300 (mieszanki
wyciggow alergenowych) we wskazaniu: leczenie dzieci w wieku 5-11 lat z umiarkowanym lub ciezkim
alergicznym niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujgcym sie pomimo
stosowania lekéw tagodzacych objawy, u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie
wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego na roztocza kurzu domowego (punktowe
testy skorne lub swoiste immunoglobuliny E).

Uzasadnienie rekomendacji

Produkt Staloral 300 jest refundowany w leczeniu umiarkowanego do ciezkiego alergicznego niezytu
nosa spowodowanego kurzem domowym w populacji mtodziezy w wieku od 12. do 18. roku zycia oraz
dorostych chorych w wieku od 18 do 65 lat. Niniejsza ocena dotyczy rozszerzenia wskazan
refundacyjnych o populacje pediatryczng w wieku 5-11 lat i jest zgodna ze wskazaniem rejestracyjnym,
obejmujacym schorzenia alergiczne objawiajgce sie niezytem nosa, zapaleniem spojéwek, niezytem
nosa i spojowek lub astmg o charakterze sezonowym lub catorocznym.

Aktualnie, technologie stosowane w alergii na kurz to immunoterapia podskérna (SCIT) z uzyciem leku
Novo-Helisen Depot oraz immunoterapia podjezykowa (SLIT) w formie tabletek (Acarizax) i roztworu
podjezykowego (Staloral 300). Produkty Acarizax i Staloral 300 stosowane sg w ramach rynku
prywatnego, przy czym produkt Acarizax byt przedmiotem oceny Agencji i uzyskat pozytywng
rekomendacje wydang w lipcu 2025 roku.

Na podstawie wynikéw analizy klinicznej, pochodzacych z badan RCT, dla wiekszosci punktow
koncowych nie wykazano istotnych statystycznie réznic w skutecznosci produktu leczniczego Staloral
i placebo, w tym dla gtéwnych punktéw koricowych oceniajgcych nasilenie objawodw i zuzycie lekow
przeciwalergicznych. Natomiast wedtug przegladu systematycznego z metaanalizg (Di Bona 2025)
produkt leczniczy Staloral byt istotnie statystycznie skuteczniejszy niz placebo w zmniejszaniu zaréwno
nasilenia objawoéw (SMD: -0,30; 95% Cl: -0,41 do -0,18; p < 0,0001), jak i zuzycia lekéw (SMD: -0,51;
95% Cl: -0,72 do -0,29; p < 0,0001).

Zgodnie z analizg ekonomiczng przeprowadzong przez wnioskodawce, koszty stosowania produktu
Staloral 300 w ocenianym wskazaniu s3 niz leczenie produktem Novo-Helisen Depot

Prognozowany wzrost wydatkéw zwigzany z finansowaniem produktu Staloral 300 z perspektywy NFZ
oszacowano na ok. (z RSS) w Il roku refundacji, przy zatozeniu umieszczenia produktu
w wykazie lekow przystugujacych bezptatnie swiadczeniobiorcom ponizej 18. roku zycia (D1).
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Ponadto w wiekszosci odnalezionych wytycznych klinicznych odniesiono sie do korzystnego wptywu
immunoterapii alergenowej w populacji dzieci z alergicznym niezytem nosa. Rekomendacje
nie odnoszg sie jednak bezposrednio do konkretnych produktdw.

Przedmiot wniosku

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

e Staloral 300, mieszanki wyciggdw alergenowych, roztwdér do stosowania podjezykowego,
(10 IR lub 300 IR) nie wiecej niz 40 mg, 3 fiol., GTIN: 05909991061210, cena zbytu netto:

7

e Staloral 300, mieszanki wyciggdw alergenowych, roztwdér do stosowania podjezykowego,
(300 IR) nie wiecej niz 40 mg, 2 fiol., GTIN: 05909991061227, cena zbytu netto:

Proponowana odptatno$é i kategoria dostepnosci refundacyjnej: 30%, lek stosowany w aptece
na recepte we wskazaniu okre$lonym stanem klinicznym, w istniejacej grupie limitowej (214.7,
Alergeny kurzu domowego - produkty do stosowania doustnego).

Problem zdrowotny

Alergiczny niezyt nosa (ANN) to zapalenie btony $luzowej charakteryzujgce sie wyciekaniem wydzieliny
z nosa lub $ciekaniem jej po tylnej Scianie gardta, kichaniem, zatkaniem lub swigdem nosa trwajgcymi
>1 h/d przez 22 dni. ANN jest procesem zapalnym przebiegajgcym w obrebie btony $luzowej i warstwy
podsluzowej nosa w wyniku reakcji immunoglobulin E (IgE) z uczulajgcym chorego alergenem
Srodowiskowym. ANN moze wystgpi¢ w kazdym wieku, a czestos¢ wystepowania zwieksza sie wraz
z wiekiem. W badaniu miedzynarodowym ISAAC wskazano, ze czesto$¢ wystepowania niezytu nosa
podejrzanego o alergiczny charakter u dzieci w wieku 6—7 lat wynosita 11,1-33,6%.

Wedtug danych NFZ liczba pacjentéw z rozpoznaniem wg ICD-10 (gtéwnym lub wspétistniejgcym) J30.3
Inne alergiczne zapalenie bfony sluzowej nosa wynosita w latach 2021-2024 od 110,4 tys. do 161,0 tys.
0s0b, z czego liczba pacjentéw w wieku 5-11 lat od 30,8 tys. do 51,5 tys.

Alternatywna technologia medyczna

Biorac pod uwage wytyczne kliniczne oraz technologie aktualnie finansowane ze srodkéw publicznych
jako komparator dla wnioskowanej technologii wskazano immunoterapie podskdrng (SCIT) z uzyciem
leku Novo-Helisen Depot.

Wybdr uzano za zasadny, niemniej nalezy podkreslic, ze w zblizonych wskazaniach dostepna
jestimmunoterapia podjezykowa (SLIT) w formie tabletek — produkt Acarizax (pozytywna
rekomendacja wydana w lipcu 2025).

Opis wnioskowanego swiadczenia

Zarejestrowanym wskazaniem produktu Staloral 300 s3 schorzenia alergiczne (typ | alergii
wg klasyfikacji Gella i Coombsa), objawiajgce sie niezytem nosa, zapaleniem spojowek, niezytem nosa
i spojowek lub astma (tagodng do umiarkowanej) o charakterze sezonowym lub catorocznym.
Whioskowane wskazanie obejmuje leczenie dzieci w wieku od ukonczonego 5. roku zycia
do ukonczonego 12. roku zycia (w wieku 5-11 lat) z umiarkowanym lub ciezkim alergicznym niezytem
nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujgcym sie pomimo stosowania lekéw tagodzacych
objawy, u ktdrych rozpoznanie zostato postawione na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego
testu alergicznego na roztocza kurzu domowego (punktowe testy skdrne lub swoiste immunoglobuliny
E).

Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Whnioskodawca przedstawit metaanalize badan RCT, w ktdrych oceniano skutecznos$¢ kliniczng
i bezpieczenstwo stosowania immunoterapii alergenowej (AIT, ang. alergen immunotherapy)
w postaci roztworu podjezykowego (SLIT, ang. sublingual immunotherapy) wzgledem stosowania AIT
w postaci wstrzyknie¢ podskérnych (SCIT, ang. subcutaneous immunotherapy), w leczeniu niezytu nosa
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spowodowanego alergig na kurz domowy. W zakresie dowoddéw dotyczacych bezposrednio produktu
leczniczego Staloral uwzgledniono 4 badania RCT (vs placebo), 5 badan prospektywnych bez grupy
kontrolnej i 6 badan rzeczywistej praktyki klinicznej. Wtaczono ponadto przeglad systematyczny
z metaanalizg Di Bona 2025, obejmujgcy badania, w ktérych stosowano produkt leczniczy Staloral,
niezaleznie od wieku pacjentéw i rodzaju alergenu.

Ocene wiarygodnosci badan RCT przeprowadzono z wykorzystaniem kryteriéw skali opisowej
Cochrane (RoB2). Ogdlne ryzyko btedu w wiekszosci badan oceniono jako niskie lub umiarkowane.

Szczegbtowe opisy i wyniki badan wigczonych do AKL przedstawiono w AWA i analizach wnioskodawcy.
Skutecznosc

W przeprowadzonej przez wnioskodawce metaanalizie nie wykazano istotnych statystycznie rdéznic
w skutecznosci SLIT i SCIT stosowanych w populacji pediatrycznej z alergig na roztocza kurzu
domowego. Nalezy jednak zauwazyé, ze zadne z badan wtgczonych do metaanalizy nie obejmowato
pacjentdéw przyjmujgcych produkt leczniczy Staloral.

W zakresie wynikdw pochodzacych z badan RCT, dla wiekszosci punktéw koncowych nie wykazano
istotnych statystycznie réznic w skutecznosci produktu leczniczego Staloral i placebo (PLC), w tym dla
gtéwnych punktéw koricowych oceniajgcych nasilenie objawéw i zuzycie lekow. W dwéch z czterech
badan odnotowano statystycznie istotng redukcje nasilenia objawdw wzgledem stanu wyjsciowego,
ale dotyczyto to zaréwno grupy Staloral jak i grupy PLC.

Wedtug metaanalizy Di Bona 2025 produkt leczniczy Staloral byt istotnie skuteczniejszy niz placebo
W zmniejszaniu zaréwno nasilenia objawéw (SMD: -0,30; 95% Cl: -0,41 do -0,18; p < 0,0001), jak
i zuzycia lekéw (SMD: -0,51; 95% Cl: -0,72 do -0,29; p < 0,0001). Wedtug autoréw opracowania wyniki
dotyczace skutecznosci byty spdjne niezaleznie od czynnikéw takich jak wiek, rodzaj alergenu (trawa,
roztocza kurzu domowego, drzewa, chwasty), status uczulenia, obecnos$¢ astmy lub dawka
skumulowana, podczas gdy dtuzszy czas trwania leczenia wigzat sie z poprawag skutecznosci. W analizie
w podgrupach ze wzgledu na wiek rozrézniano populacje dzieci i dorostych, ale bez uwzgledniania
rodzaju alergenu. Podobnie analiza w podgrupach ze wzgledu na rodzaj alergenu, wyodrebniata
podgrupe z alergig na roztocza kurzu domowego (HDM), ale bez dodatkowego rozrézniania w tej
podgrupie dzieci i dorostych.

Skutecznosc praktyczna

W badaniach, u pacjentéw pediatrycznych stosujgcych Staloral, obserwowano poprawe m.in.
w zakresie zmniejszenia nasilenia objawow alergii, objawdéw astmy i uzycia lekdw zwigzanych
z objawami niezytu nosa.

Bezpieczenstwo

W przeprowadzonej przez wnioskodawce metaanalizie SLIT vs SCIT nie poréwnywano punktow
koncowych dotyczacych bezpieczeristwa.

Sposrdd 4 badan RCT porownujgcych Staloral wzgledem PLC w 3 badaniach RCT odsetek pacjentéw,
u ktérych wystgpity zdarzenia niepozadane (AEs) wynosit od 0 do kilku procent. Natomiast w jednym
badaniu AEs raportowano u 63% w grupie leczenia (vs 21 % w grupie PLC). Zdarzenia niepozadane byty
tagodne, a najczesciej wystepowato dretwienie jezyka.

Wedtug metaanalizy Di Bona 2025 w grupie przyjmujgcej Staloral zdarzenia niepozgdane wystgpity
u wiekszego odsetka pacjentdw niz w grupie placebo (44,7% vs 33,1%, p < 0,01).

Dodatkowe informacje dotyczgce bezpieczeristwa

ChPL Staloral

Dziatania niepozgdane klasyfikowane jako wystepujgce czesto (21/100 do <1/10): swiad oka i ucha,
podraznienie oraz obrzek gardta, obecnos¢ pecherzy w jamie ustno-gardtowej, niezyt nosa, kaszel,
obrzek warg, jezyka i jamy ustnej, swigd jamy ustnej, parestezje jamy ustnej, dyskomfort w jamie
ustno-gardiowej, zapalenie jamy ustnej, zaburzenia gruczotéw Slinowych, nudnosci, wymioty, bol
brzucha, biegunke, swigd skory i rumien.
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Po wprowadzeniu produktu do obrotu, zgtaszano spontaniczne dziatania niepozgdane: suchosé
w jamie ustnej, zaburzenia smaku, obrzek jamy ustno-gardtowej, obrzek krtani, obrzek
naczynioruchowy, zawroty gtowy, wstrzas anafilaktyczny, eozynofilowe zapalenie przetyku.

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest brak dowoddéw naukowych dotyczacych poréwnania produktu
leczniczego Staloral z aktywnymi komparatorami.

Propozycje instrumentow dzielenia ryzyka

Zaproponowno mechanizm dzielenia ryzyka.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

W ramach oceny optacalnosci przeprowadzono analize minimalizacji kosztéw (CMA), w horyzoncie
czasowym wynoszacym 3 lata. Przedstawiono wyniki z perspektywy ptatnika publicznego (NFZ)
z uwzglednieniem RSS.

Wyniki CMA

. wariant z uwzglednieniem 30% odpfatnosci wnioskowanego leku

Catkowity oszacowany koszt zwigzany ze stosowaniem Staloral 300 wynosi i jest
o od stosowania Novo-Helisen Depot

o wariant z uwzglednieniem wnioskowanego leku w wykazie D1

Catkowity oszacowany koszt zwigzany ze stosowaniem Staloral 300 wynosi i jest
o od stosowania Novo-Helisen Depot

Ograniczenia

Do gtéwnych ograniczen nalezy brak uwzglednienia, w analizie podstawowej, poréwnania z produktem
leczniczym Acarizax nabywanym obecnie w ramach rynku prywatnego (wniosek refundacyjny
dla Acarizax w ocenianej populacji zostat pozytywnie zaopiniowany przez AOTMIT w lipcu br.).

Wedtug obliczen wtasnych Agencji, uwzgledniajgcych RSS poszczegélnych lekéw, wnioskowana
technologia jest - od ww. komparatora

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobow medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z p6zn. zm.)

W ocenie Agencji zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji. Szacowana cena zbytu netto
produktu leczniczego, przy ktdrej koszt nie jest wyzszy niz koszt komparatora (Novo-Helisen Depot)
WYNnosi:

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

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

Whnioskodawca oszacowat populacje pacjentéw, ktérzy bedg stosowaé wnioskowang technologie
na

Wyniki analizy podstawowej wskazujg, ze objecie refundacjg produktu leczniczego Staloral 300
we wnioskowanym wskazaniu, z uwzglednieniem RSS, wigzaé sie bedzie ze wzrostem wydatkow
pfatnika publicznego o:

Z kolei w wariancie bez uwzglednienia zaproponowanego RSS, wzrost wydatkéw ptatnika szacowany
jest na ok. 16,0 min zt w | roku i 23,0 miIn zt w Il roku refundaciji.

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

Gtéwnym ograniczeniem przedstawionych wynikdéw jest niepewnos$¢é zwigzana z okresleniem wielkosci
populacji docelowej. Analiza zostata oparta wytgcznie na danych sprzedazowych, a nie na
oszacowaniach liczby pacjentéw wg danych populacyjnych

Oszacowania w analizie podstawowej wnioskodawcy przeprowadzono przy zatozeniu, ze produkt
leczniczy Staloral spetnia warunki umieszczenia w wykazie D1 (Leki przystugujace swiadczeniobiorcom
ponizej 18. roku zycia; Obwieszczenie MZ) i po wejsciu do refundacji bedzie on wydawany pacjentom
bezptatnie, podobnie jak refundowany komparator — produkt leczniczy Novo-Helisen Depot.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Z uwagi na szacowany wptyw na budzet sugeruje sie pogtebienie RSS.
Uwagi do programu lekowego

Nie dotyczy.

Omdwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjnej
Nie dotyczy.

Omodwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Uwzgledniono 10 dokumentéw wytycznych dotyczacych leczenia alergicznego niezytu nosa:
ogolnoswiatowe: AAO-HNSF 2024, ICAR-Allergic Rhinitis 2023, ARIA-EAACI 2021, EUFOREA 2021, ARIA
2019 (i protokoty aktualizacji zalecen ARIA 2024-2025), polskie: Stanowisko polskich ekspertéw 2024,
PTAPTChP PTMR 2023, ARIA-Polska 2019, amerykanskie: AAAAI i ACAAI 2020 i niemieckie DGAKI 2022.

W odnalezionych wytycznych odniesiono sie do korzystnego wptywu immunoterapii alergenowej
w leczeniu alergicznego niezytu nosa. Wedtug wytycznych, immunoterapia alergenowa (AIT) u dzieci
jest skuteczna i zapewnia dtugotrwaty efekt po zakonczeniu leczenia. Moze by¢ stosowana u dzieci
z umiarkowanym lub ciezkim alergicznym niezytem nosa (ANN), gdy farmakoterapia nie przynosi
efektow. Powyzsze wytyczne odnoszg sie ogdlnie do stosowania AIT u dzieci z alergicznym niezytem
nosa i nie odnoszg sie bezposrednio do konkretnego produktu, jak Staloral (roztwdr do stosowania
doustnego i podjezykowego SLIT z alergenami roztoczy kurzu domowego).

Nie odnaleziono rekomendacji refundacyjnych dotyczacych finansowania produktu Staloral 300
u dzieci w wieku 5-11 lat z ANN spowodowanym kurzem domowym.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt Staloral 300 jest finansowany
w 9 krajach UE i EFTA (na 30 wskazanych).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 28.03.2025 r. Ministra Zdrowia (znak pisma:
PLR.4500.218.2025.4.RBO, PLR.4500.219.2025.4.RBO), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie oceny leku
Staloral 300 (mieszanki wyciagow alergenowych) we wskazaniu: leczenie dzieci w wieku 5-11 lat z umiarkowanym lub ciezkim
alergicznym niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujgcym sie pomimo stosowania lekdéw fagodzacych
objawy, u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego na
roztocza kurzu domowego (punktowe testy skdrne lub swoiste immunoglobuliny E), na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z dnia
12 maja 2011 roku o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz. U. 2024 r., poz. 930 z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 100/2025 z dnia 28 lipca
2025 roku w sprawie oceny leku Staloral 300 (mieszanki wyciggdw alergenowych) we wskazaniu: leczenie dzieci w wieku 5-
11 lat z umiarkowanym lub ciezkim alergicznym niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujgcym sie
pomimo stosowania lekéw tagodzacych objawy, u ktdrych rozpoznanie zostato postawione na podstawie wywiadu klinicznego
oraz dodatniego testu alergicznego na roztocza kurzu domowego (punktowe testy skérne lub swoiste immunoglobuliny E).
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PiSmiennictwo

1.

Analiza weryfikacyjna nr 0T.423.0.9.2025 Whniosek o objecie refundacjg leku Staloral 300 (mieszanki wyciggdw
alergenowych) we wskazaniu: leczenie dzieci w wieku 5-11 lat z umiarkowanym lub ciezkim alergicznym niezytem
nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujgcym sie pomimo stosowania lekdw tagodzgcych objawy,
u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu alergicznego
na roztocza kurzu domowego (punktowe testy skorne lub swoiste immunoglobuliny E).

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 100/2025 z dnia 28 lipca 2025 roku w sprawie oceny leku Staloral 300 (mieszanki
wyciggéw alergenowych) we wskazaniu: leczenie dzieci w wieku 5-11 lat z umiarkowanym lub ciezkim alergicznym
niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujacym sie pomimo stosowania lekéw tagodzacych
objawy, u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego testu
alergicznego na roztocza kurzu domowego (punktowe testy skérne lub swoiste immunoglobuliny E).



