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Streszczenie

Celem niniejszej Analizy Problemu Decyzyjnego (APD) jest zdefiniowanie elementéw schematu PICOS
(populacja, interwencja, komparator, oceniane efekty zdrowotne, metodyka badan) stanowigcego podstawe
przeprowadzenia analizy klinicznej, ekonomicznej oraz wptywu na system ochrony zdrowia zwigzanych z
whnioskiem o objecie finansowaniem ze srodkéw publicznych.

Technologia wnioskowang jest Staloral 300® (mieszanka wyciggdw alergenowych pochodzenia roslinnego - kod
668: 5 traw!; wyciag alergenowy pochodzenia roslinnego - kod 615: pytki brzozy?) w leczeniu schorzen
alergicznych (typ | alergii wg klasyfikacji Gella i Coombsa), objawiajgcych sie niezytem nosa, zapaleniem
spojéwek, niezytem nosa i spojéwek lub astmg (tagodng do umiarkowanej) u dzieci i mtodziezy od ukoriczonego
5. roku zycia do ukoriczonego 18. roku zycia (w wieku 5-17 lat), u ktérych rozpoznanie zostato postawione na
podstawie wywiadu klinicznego oraz dodatniego wyniku punktowych testéw skdrnych i (lub) testu w kierunku
swoistej immunoglobuliny E (IgE) na alergen znajdujacy sie w sktadzie jakosciowym produktu leczniczego.

W ramach opracowania przedstawiono wyniki przeglgdu aktualnych zalece klinicznych dotyczacych
analizowanego stanu zdrowotnego w zakresie pozycji wnioskowanej interwenciji.

PROBLEM ZDROWOTNY

Alergiczny niezyt nosa (ANN) jest przewlektym procesem zapalnym najczesciej zwigzanym z nadprodukcjg
swoistych przeciwciat IgE, zaréwno miejscowo, jak i ogdlnoustrojowo, w odpowiedzi na kontakt z alergenem.
Najczesciej sg to alergeny wziewne, takie jak sezonowe pytki roslin wiatropylnych (traw i drzew) lub catoroczne,
jak roztocze kurzu domowego, naskdrek i siers¢ zwierzat oraz plesnie. Znacznie rzadziej alergiczny niezyt nosa
wywotujg alergeny pokarmowe lub zawodowe, na przyktad lateks.

Przedmiotowy proces zapalny charakteryzuje sie udziatem licznych komdérek zapalnych, takich jak eozynofile,
komorki tuczne, limfocyty i neutrofile, ktére gromadzg sie w btonie sluzowej oraz warstwie podsluzowej nosa.

W ramach kryteridw diagnostycznych choroby istnieje wymdg stwierdzenia jednego lub wiecej z nastepujgcych
objawéw: wodnista wydzielina z nosa, niedroznosé nosa, napady kichania lub swigd nosa, utrzymujace sie przez
co najmniej godzine dziennie przez minimum dwa kolejne dni.

Pod wzgledem nasilenia alergicznego niezytu nosa mozna rozrézni¢ stopnie:

+ Umiarkowany lub ciezki: spetnione 21 z kryteriow: zaburzenia snu, trudnosci w codziennym
funkcjonowaniu - praca/nauka, ucigzliwe objawy.

+ Ciezki: spetnione wszystkie kryteria.

+ tagodny: brak spetnienia powyzszych kryteriéw.

Alergiczne zapalenie spojowek to stan zapalny spojowek, wywotany reakcjg alergiczng na okreslone substancje.
Pod wptywem kontaktu z alergenami uktad odpornosciowy chorego uruchamia mechanizm obronny,
produkujgc swoiste przeciwciata Ige. W efekcie nastepuje aktywacja komodrek tucznych i innych komodrek
zapalnych (eozynofile) obecnych w obrebie oka. Uwalniane przez nie substancje (np. histamina) prowadza do
typowych objawdw, takich jak: zaczerwienienie, swedzenie, tzawienie i pieczenie oczu, a takze obrzek powiek.
Dodatkowo moze wystgpic¢ Swiattowstret [1].

Jesli przyczyna alergii sg pytki roslin wiatropylnych, choroba ma charakter sezonowy. Natomiast w przypadku
alergendw takich jak siersé, naskdrek czy wydzieliny zwierzat futerkowych (np. chomikdéw, swinek morskich,
myszy, szczuréw, kotdw, rzadziej psow), objawy mogg by¢ przewlekte, jesli zwierze przebywa w tym samym

1 kupkdwka pospolita, tomka wonna, zycica trwata, wiechlina tgkowa, tymotka tgkowa
2 brzoza biata (Betula alba)
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gospodarstwie domowym, lub okresowe — gdy kontakt nastepuje sporadycznie, np. poprzez spotkanie
z wtascicielami zwierzat, wizyte w ich domach, sklepach zoologicznych lub ogrodach zoologicznych.

Astma alergiczna najczesciej ujawnia sie w dziecinstwie i czesto wspdtistnieje z innymi chorobami atopowymi.
Cechuje sie dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku atopii, obecnoscig swoistych przeciwciat IgE oraz
eozynofilig plwociny, a takze dobrg odpowiedzig na wziewne glikokortykosteroidy (wGKS).

Z kolei astma niealergiczna zazwyczaj rozwija sie u dorostych, czesto ma charakter postepujacy, a testy skorne
oraz badania krwi nie wykazujg obecnosci swoistych przeciwciat IgE. Ponadto, reakcja na wGKS bywa stabsza.

Na podstawie typu zapalenia w drogach oddechowych (analizowanego poprzez sktad komérkowy plwociny
indukowanej) wyrdznia sie trzy postacie astmy: eozynofilowa, neutrofilowg i ubogokomédrkowg. W praktyce
klinicznej kluczowe znaczenie ma jednak klasyfikacja wedtug stopnia kontroli choroby.

AKTUALNE POSTEPOWANIE MEDYCZNE

Zgodnie z odnalezionymi i opisanymi dokumentami stanowigcymi wytyczne kliniczne, swoista immunoterapia
alergenowa (SIA) stanowi jedyne leczenie przyczynowe choroby alergicznej, ktére nalezy podejmowacé mozliwie
jak najwczesniej w przebiegu choroby, zanim dojdzie do rozwoju astmy.

Obecnie najczesciej stosowanymi formami immunoterapii alergenowej sg immunoterapie podawane
podjezykowo w postaci roztworu podjezykowego i w postaci tabletek (SLIT, ang. sublingual immunotherapy)
oraz podawane podskdrnie (SCIT, ang. subcutaneous immunotherapy).

SLIT zalecany jest w leczeniu alergicznego niezytu nosa (ANN) — umiarkowanego lub ciezkiego, okresowego lub
przewlektego, réwniez miejscowego, zwfaszcza jesli farmakoterapia jest niedostatecznie skuteczna.
W wytycznych, ktére przedstawiajg podziat na grupy wiekowe, zaleca sie stosowanie SLIT w populacji
pediatrycznej. Populacja okreslona w tresci wniosku zawiera sie w populacji, dla ktérej rekomenduje sie
stosowanie immunoterapii alergenowej.

Zwraca sie uwage, iz w populacji chorujgcej na niezyt nosa, bez astmy, szansa rozwiniecia astmy
po zastosowaniu immunoterapii alergenowej znaczgco maleje.

Wskazuje sie, ze skutecznosé SLIT potwierdzajg wyniki badan rzeczywistej praktyki klinicznej.

Zgodnie z algorytmem leczenia alergicznego zapalenia spojowek zaproponowanego w hiszpanskim dokumencie
dotyczacym alergicznego zapalenia spojowek (DECA), rekomenduje sie immunoterapie swoistg od momentu
wystgpienia alergicznego zapalenia spojowek (AC), szczegdlnie gdy jest on zwigzany z niezytem nosa, z
wyjatkiem pacjentéw z okresowym tagodnym AC.

W wytycznych klinicznych potwierdzono, ze stosowanie swoistej immunoterapii alergenowej, w ramach ktérej
dawki alergendéw sg podawane podskdrnie lub podjezykowo, jest korzystne dla pacjenta, zmniejszajac objawy
i zapotrzebowanie na leki u pacjentéw z alergicznym niezytem nosa i spojowek.

W szczegéblnosci w zaleceniach stanowigcych konsensus ekspertow (Jahnz-Rézyk 2024) zwraca sie uwage
na potrzebe wskazang przez ekspertéw polegajacg na rozszerzeniu istniejgcych wskazan refundacyjnych SLIT
i wyréwnanie dostepu do leczenia odczulajgcego dla wszystkich grup wiekowych (w szczegdlnosci dla pacjentow
miedzy 5. a 12. rokiem zycia).

INTERWENCIJA

Staloral 300® to produkt leczniczy stosowany w swoistej immunoterapii alergenowej (SIA) do podawania
podjezykowego (SLIT). W jego sktad mogg wchodzi¢ wyciagi alergenowe roztoczy kurzu domowego, wyciagi
alergenowe pochodzenia roslinnego (pytki roslin) lub mieszanki wyciggéw alergenowych.



Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentéw w wieku 5-17 lat.

Niniejszy raport dotyczy oceny produktu leczniczego Staloral 300® zawierajgcego mieszanke wyciggdéw
alergenowych pochodzenia roslinnego - kod 668: 5 traw lub wyciag alergenowy pochodzenia roslinnego - kod
615: pytki brzozy.

Zarejestrowane wskazanie obejmuje schorzenia alergiczne (typ | alergii wg klasyfikacji Gella i Coombsa),
objawiajgce sie niezytem nosa, zapaleniem spojowek, niezytem nosa i spojéwek lub astmga (tagodng do
umiarkowanej) o charakterze sezonowym Ilub catorocznym. Whnioskowane wskazanie jest wezisze od
zarejestrowanego, poniewaz obejmuje wytgcznie populacje z alergiami na pytek traw lub brzozy.

Whnioskowane wskazanie zawiera ograniczenie wiekowe od ukoriczonego 5. roku zycia do ukoriczonego 18. roku
zycia. Jednoczesnie nalezy zwrdci¢ uwage, iz produkt leczniczy Staloral 300® (inne numery GTIN) jest juz
refundowany w ramach refundacji aptecznej w populacji w wieku 12-17 lat w leczeniu alergicznego niezytu nosa
wywotanego alergiami na kurz domowy. Tym samym objecie finansowaniem produktu we wnioskowanym
wskazaniu stanowi rozszerzenie o populacje z alergiami na pytek traw lub brzozy.

KOMPARATOR

Technologie obecnie finansowane ze srodkdw publicznych, stanowigce immunoterapie alergenowg, to Acarizax,
Actair, Purethal oraz Novo-Helisen Depot.

Preparat Purethal jest jedyng refundowang immunoterapig alergenowag w leczeniu chordb alergicznych
wywotanych alergiami na pytki roslin.

Biorac pod uwage wnioskowane wskazanie, wytyczne praktyki klinicznej w leczeniu niezytu nosa, zapalenia
spojéwek, niezytu nosa i spojowek oraz astmy wywotanymi przez pytki roslin oraz obecng praktyke kliniczna
i terapie refundowane w Polsce, uznano, ze odpowiednim komparatorem dla Staloral 300 w niniejszej analizie
jest preparat Purethal stosowany w postaci immunoterapii podskérnej (SCIT).

EFEKTY ZDROWOTNE
Jako punkty korcowe brane pod uwage w niniejszej analizie wyznaczono:

+ zmiane nasilenia objawdéw niezytu nosa, astmy, zapalenia spojowek,

+ zmiane nasilenia objawdéw niezytu nosa lub astmatycznych mierzong za pomoca skali wizualno-
analogowej,

+ czestosc i rodzaj stosowanych lekdw w zwigzku z objawami niezytu nosa, astmy, zapalenia spojéwek,

+ potgczong ocene nasilenia objawdw i stosowania lekow w zwigzku z objawami niezytu nosa astmy,
zapalenia spojéwek,

+ jakosc¢ zycia zwigzang ze zdrowiem,

+ wynik testu prowokacji dospojéwkowej,

+ ocene jakosci zycia w kwestionariuszu RQLQ (ang. Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire).

TYPY BADAN WEACZANE DO ANALIZY KLINICZNE)

Przedmiotem wyszukiwania byty dowody naukowe najwyzszej jakosci, ktérych metodyka umozliwia uzyskanie
najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymentalnej ocenianej interwencji,
jednoczesnie uwzgledniajgcych ocene we wskazanych punktach koricowych.

Na etapie strategii wyszukiwania systematycznego w celu maksymalizacji czutosci procesu nie planuje sie
ograniczen w zakresie typu wtgczanych badan.
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1. Cel analizy

Celem Analizy Problemu Decyzyjnego jest zdefiniowanie elementéw schematu PICOS (populacja, interwencja,
komparator, oceniane efekty zdrowotne, metodyka badan), zaprezentowanie zalecen polskich
i miedzynarodowych stowarzyszen dotyczacych praktyki medycznej oraz przedstawienie zakresu analizy
klinicznej, ekonomicznej oraz wptywu na system ochrony zdrowia, zwigzanych z oceng zasadnosci finansowania
produktu leczniczego Staloral 300® (mieszanka wyciggdéw alergenowych pochodzenia roslinnego — kod 668: 5
traw?; wyciag alergenowy pochodzenia roslinnego -kod 615: pytki brzozy*) w leczeniu schorzen alergicznych (typ
| alergii wg klasyfikacji Gella i Coombsa), objawiajgcych sie niezytem nosa, zapaleniem spojéwek, niezytem nosa
i spojowek lub astmg (fagodng do umiarkowanej) u dzieci i miodziezy od ukorczonego 5. roku zycia
do ukoniczonego 18. roku zycia (w wieku 5-17 lat), u ktérych rozpoznanie zostato postawione na podstawie
wywiadu klinicznego oraz dodatniego wyniku punktowych testdw skdrnych i (lub) testu w kierunku swoistej
immunoglobuliny E (IgE) na alergen znajdujacy sie w sktadzie jakosciowym produktu leczniczego.

3 kupkowka pospolita, tomka wonna, zycica trwata, wiechlina tgkowa, tymotka tgkowa
4 brzoza biata (Betula alba)
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2. Problem zdrowotny

Populacjy docelowy jest populacja pediatryczna, od ukonczonego 5. roku zycia, z niezytem nosa, zapaleniem
spojowek, nieiytem nosa | spojowek lub astmq (fagedng do umiarkowane)), wywolanymi alergiami na pylek
traw lub brzozy.

Populacja docelows zawiera siq w zarejestrowanej, opisane) w Charakterystyce Produktu Leczniczego (ChPL)
Staioral 300%,

2.1 Alergiczny niezyt nosa

2.1.1 Etiologia | patogeneza

Alergicany nietyt nosa (ICD-10: 130.1-J30.9 - alergiczny niezyt nosa, ANN) jest przewleklym procesem zapalnym,
najczgscie) IgE-zaleznym, wywolanym dziafaniem alergenow srodowiskowych (w tym zawodowych),
przebiegajagcym z udziatem wielu komorek zapalnych, takich jak eozynofile, komorki tuczne, imfocyty |
neutrofile, gromadzacych siq w blonie sluzowe) | warstwie podiluzowej nosa. W przebiegu tej choroby pojawia
3iq jeden lub wiqcej 2 nastepujacych objawow. wodnisty wyciek 2 nosa, zatkanie nosa, kichanie lub swigd nosa
(21

Alergiczny niezyt nosa jest zwigzany 2 nadprodukely swoistych praeciwcial IgE (sIgE), zardwno miejscowo, Jak
i ogolnoustrojowo, w odpowiedzi na kontakt z alergenem. Najczgiciej s§ to alergeny wziewne, takie jak
sezonowe pylki roslin wiatropylnych (traw i drzew) lub catorocine, jak roztocze kurzu domowego, naskorek
| siersc Zwierzat oraz plesnie. Znacznie rzadze) alergiczny niezyt nosa wywoluja alergeny pokarmowe lub
zawodowe, na przyklad lateks.

Dodatkowo reakcje alergiczng blony iluzowej nosa mogy nasilaé zanieczyszczenia powletrza, takie jak dym
tytoniowy, ozon, dwutlenek siarki, dwutlenek azotu | spaliny silnikow diesia, a takie niektore leki,
np. niesteroidowe leki przeciwzapalne. Na uwage zastuguje rowniezr wplyw czynnikow genetycznych,
w szczegolnosci obecnosci alergii u obojga rodzicdw, ktora wigze sig 2 40% prawdopodobienstwem przekazania
joj potomstwu [3].

2.1.2 Klasyfikacja

Alergiczny niezyt nosa (ANN) moie by¢ klasyfikowany wedlug roznych kryteriow, obejmujgcych cechy kiiniczne
(czas trwania objawodw, nasilenie, postac choroby), rodzaj alergendw oraz czynniki etiologiczne |,

Tabela 1),

Tabela 1. Khesyfikoga alergraenego menytu nosa 2 podaatem na wybrane kategone (Interna Scceekivk 2024)

Kategoris Podrint
Okresowy: <4 diiftydz. lub <4 tyg.

oo ans Pezowlekly: >4 doiftydz. 1 >4 tye
Wrnidarkowarny kb dezki: spelnions 21 2 kryteridw: zabarrenia st trudnodsl w codriennym
o funkeponowani, praca/macka, ocsgtive odjowy

Cigdki: spelnione wsaystkie krytoria

tagoday: brak spelnienia powyisrych Arytendw

Seronowy: dlefgeny sozonowe

Rodzaj alergendw Calorocany: alergany calorecine.,

Epizodyczny: rdtkotrwale epirody wywolane riadhy shporyy.

Uogdindony: dodatnde testy skdune b sigf {tpecyficane e w surowicy

Postad alergicznego nietytu
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wywolnryeh uczudeniem na pylek traw Juls Bezozy o pacientdw w wieku 5-17 Wt

Mieiscowy (emopia) ugemne Testy skdvne i sigE w srowicy, dodatnio donosows pribe
prowokacying 2 obecnodcly sigf w wydpelinie 7 nosa.
MaHawvy “podwoiry® ANN, cryli wspalistnierse oba postect
Alergeny wriewne,

& Pyiki rodlin (o, traw, chwastow, dreew),

Roztocte burry domowego/magarynowe,
v Raskdrek, wydnieliny rwierzgt (kot, pies, gryzonie)
Caynnikl eticlogicene «  Grzyby plefniowe (np. Alternaria, Cladosporium),
__+_Ione (karatuchy, fikue)

Alnrgeny tnwodowe

+  Duds mass cxgstecrhows: lateks, biatka rodlinne/twierzace, ensymy prremysiowe,

= Mala masa cegstecikows: dilzacyjaniany, metsle (nilcel, cheom), barwnikl,

2.1.3 Rozpornanie

W przebiegu ANN pojawia sig jeden lub wigcej 2 nastepujgcych objawow: wodnisty wyciek z nosa, zatkanie nosa,
kichanie lub $wiqd nosa trwajacy co najmniej godzing daiennie przez co najmniej dwa kolejne dni {2].

Postawienie diagnozy ANN opiera sig przede wszystkim na stwierdzeniu zgodnosci typowych objawow dla
choroby w wywiadzie oraz badaniu przedmiotowym z wynikami badan dodatkowych potwierdzajqcych
rozponanie alergil,

Badania przedmiotowe opierajg sig glownie na:

+ Obserwacji klinicznej. charakterystyczne objawy alergii, takie jak  salut alergika” (typowe pocieranie
nosa dionig), poprzeczna bruzda na grzbiecie nosa,  cienie alergiczne” | ,worki pod oczami”, linie
Denniego-Morgana ponizej dolnej powieki oraz  czerwone, swedzace oczy”.

+ Badaniach laryngologicznych: rynoskopia przednia | endoskopia jam nosa umozliwiajg uwidocznienie
typowych dia slergii zmian, takich jak obrzgkniqta, blado sinawa blona fluzowa, obecnos¢ wodniste)
wydzieliny lub polipow nosa.

Terapia probna; Ustaplenie objawdw po doustnym podaniu leku antyhistaminowego lub zastosowaniu
kortykosteroidu donosowo moze stanowic dodatkowqy wskazowke potwierdzajgcy wiasciwe rozpoznanie.
Dalsze kroki diagnostyczne podejmuje sig, gdy objawy ANN wptywaja na jakosc zycia pacjenta. Ich celem jest
potwierdzenie obecnosci alergn oraz identyfikacja konkretnych alergenow.

Alergenowe testy skorne: test punktowy (prick test) jest podstawowym badaniem w diagnostyce choréb
alergicznych | uwazany jest 2a _zioty standard”. Polega na ocenle skdrne) reakcjl alergiczne) 2z udziatem
przeciwcial IgE, co umozliwia rozpoznanie specyficznej alergii oraz okreslenie predyspozycji do chordb o podioiu
slergicznym, W diagnostyce schorzen nosa | 2atok przynosowych test punktowy jest najczesicie) stosowany
metody.

Pomiar stqenia specyficznego IgE w surowicy: badanie oxznaczania swolstych prreciweial IgE w surowicy jest
przydatne w sytuacjach, gdy wykonanie testow skornych nie jest mozliwe, szczegolnie u pacjentow z rozleglymi
zmianami skérnymi lub u niemowlat | malych dzieci. Przecrweiala IgE 53 zazwycza; nakowane izotopem
promieniotworczym (RAST, ang. Rodioallergosarbent Test) lub enzymem (ELISA, test immunoenzymatyczny,;
ang. Enzyme-linked Immunosorbent Assay).

Proba prowokacyjna donosowa: denosowa proba prowokacyjna polega na podaniu do nosa okreslonej dawki
slergenu, a nastgpnie ocenie objawow. Moze to by¢ subiektywna ocena dokonana przez pacjenta i lekarza lub
obiektywna, na podstawie wynikéw rynomanometri. Badanie to jest s2czegdinie uzytecine w diagnostyce
sezonowego | calorocznego alergicznego niezytu nosa, W przypadku alergendw sezonowych proba jest
wykonywana poza sezonem pylenia, natomiast w przypadku alergenow calorocznych — u 036b bez nasilonych
objawow choroby {3].
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2.1.4 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania i rokowania

Po ekspozycji na alergen objawy alergicznego niezytu nosa pojawiajg sie w ciggu kilku minut i mogg utrzymywac
sie przez 1-2 godziny. Objawy pdinej fazy moga obejmowac niedroznos¢ nosa, hiposmie (uposledzenie
zdolnosci do wyczuwania zapachow), sptywanie wydzieliny po tylnej Scianie gardta oraz nadreaktywnosc¢ btony
$luzowej nosa [4].

U osdb z alergicznym niezytem nosa wywotanym pytkami (szczegdlnie pytkami brzozy) moze wspotwystepowac
z zwigzanym z tym zespotem alergii jamy ustnej. Typowe natychmiastowe objawy u takich oséb obejmuja
nadwrazliwo$é jamy ustnej i gardta (swedzenie, mrowienie, rumien i obrzek naczynioruchowy jezyka, warg oraz
podniebienia miekkiego) po kontakcie z réznymi $wiezymi owocami i warzywami [4].

Badania epidemiologiczne wskazujg, ze okoto 80% pacjentdéw z astmg oskrzelowg jednoczesnie ma
zdiagnozowany alergiczny niezyt nosa. Co wiecej, wykazano, ze u jednego na trzech pacjentéw z niezytem nosa
w ciggu 10 lat rozwija sie astma oskrzelowa. Leczenie ANN ma zatem kluczowe znaczenie dla promowania
zdrowia publicznego. Nieleczony niezyt nosa zwieksza czestotliwos¢ atakéow dusznosci, dwukrotnie zwieksza
liczbe hospitalizacji z powodu astmy, utrudnia leczenie tej choroby i znaczgco podnosi jej koszty [3].

Do objawdéw podmiotowych alergicznego niezytu nosa nalezg:

+ wyciek wodnistej lub $luzowej wydzieliny z nosa;
+ kichanie, czesto napadowe;

+ zatkanie nosa i gesta, $luzowa wydzielina (jej z6ttawe zabarwienie wigze sie z obecnoscig eozynofiléw
i bywa mylone z zakazeniem);

+ przewlekly kaszel (w wyniku sptywania wydzieliny po tylnej Scianie gardta),

+ Swiad nosa, czesto takze spojowek (i zaczerwienienie), uszu, podniebienia lub gardta;

+ uposledzenie lub (rzadko) utrata wechu;

+ objawy ogdlnoustrojowe — niewielki wzrost temperatury ciata, bél gtowy, Swiattowstret, zaburzenia snu,

koncentracji i uczenia sie, obnizenie nastroju;
+ wtdrna do ANN niedroznosé trabki stuchowej, nawykowe odchrzgkiwanie.

Przewaga wodnistego wycieku z nosa i napadowego kichania wskazuje na sezonowy charakter ANN, natomiast
dominacja zatkania nosa sugeruje ANN catoroczny. Do oceny intensywnosci objawéw mozna zastosowac skale
wzrokowo-analogowa (VAS, ang. Visual Analogue Scale) w zakresie 0—-10; wartosci rowne lub wieksze niz 5
wskazujg na umiarkowany lub ciezki stopiet ANN.

Sezonowy ANN charakteryzuje sie okresowym wystepowaniem objawdéw, ktére szybko pojawiajg sie
po kontakcie z alergenami, np. podczas spaceréw w wietrzne i stoneczne dni. Objawy tagodniejg po deszczu lub
po zakonczeniu sezonu pylenia. Czesto towarzyszy mu zapalenie spojowek.

W przypadku alergii na roztocze objawy ANN s3 najczesciej catoroczne, jednak nasilajg sie w okreslonych
okresach, zwtaszcza we wrzesdniu i pazdzierniku oraz w kwietniu i maju.

Do objawéw przedmiotowych naleza:

zaczerwienienie nosa;

wydzielina w nosie;

Sciekanie wydzieliny po tylnej Scianie gardta;

w niektérych przypadkach powierzchnia btony sluzowej wykazuje obraz morfologiczny zblizony do
struktury kostki brukowej;

przeczosy na koniuszku nosa (w wyniku pocierania ku gérze koniuszka nosa ,salut alergiczny”);

+ bruzda poprzeczna na nosie (,,bruzda alergiczna”);

+ ciemniejsze zabarwienie skéry pod oczami (,cienie alergiczne”);

+ o+ 4+ o+

_l’_

12



Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
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+ pojedyncze lub podwdjne poziome linie na skérze dolnej powieki (fatdy Denniego i Morgana) — objawy
te wystepuja gtdwnie u dzieci z catorocznym ANN;

+ zaczerwienienie spojowek, fzawienie oczu, obrzek powiek (u chorych ze wspdtistniejgcym alergicznym
zapaleniem spojéwek);

+ przerost dzigset, wydtuzenie twarzy, zaburzenia zgryzu, sucho$¢ btony sluzowej gardta (wynik
oddychania przez usta).

Przewlekte zapalenie btony sluzowej nosa, szczegdlnie w przypadku ANN, moze powodowac zablokowanie ujs¢
zatok przynosowych, co zwieksza ryzyko rozwoju zapalenia zatok. ANN czesto wspotwystepuje z innymi
chorobami alergicznymi, takimi jak alergiczne zapalenie spojowek (dotykajgce 60-95% chorych), astma (u 10—
40% pacjentéw), atopowe zapalenie skory czy alergia pokarmowa [1].

2.1.5 Epidemiologia

Badania naukowe dotyczace populacji polskiej potwierdzajg, ze Polska znajduje sie w czotéwce krajéw o
najwyzszym odsetku oséb dotknietymi schorzeniami alergicznymi. W badaniu ankietowym, w grupie dorostych
ok. 21% zgtasza dolegliwosci zwigzane z alergicznym niezytem nosa (20% wedtug kwestionariusza ECRHS [ang.
European Community Respiratory Health Survey], 20,8% wedtug kwestionariusza ISAAC [ang. The International
Study of Asthma and Allergy in Childhood])[5]. W niezaleznie analizowanej grupie dorostych poddanych
diagnostyce alergologicznej wystepowanie ANN potwierdzono u 30,6% [5]. W populacji pediatrycznej w wieku
6-7 lat odsetek zdiagnozowanych przypadkéw ANN wynosi 24,4%, a w populacji w wieku 13-14 lat — ok. 30,9%
[5]. Epidemiologia dotyczgca typu alergii (catoroczna/sezonowa) oraz przyczyny jej wystepowania (typ alergenu)
charakteryzuje sie duzym zréznicowaniem, uzaleznionym od rejonu. Ze wzgledu na charakterystyke produktu
leczniczego wnioskowanego w niniejszej analizie, za szczegdlnie istotne przyjeto parametry epidemiologiczne
dotyczace rozpowszechnienia sezonowego alergicznego niezytu nosa (SAR, ang. Seasonal Allergic Rhinitis) oraz
czestosci alergii na pytki roslin, potwierdzone pozytywnym wynikiem testu skérnego lub wystepowaniem
objawoéw.

W badaniach prowadzonych w Polsce wykazano, ze najczestszg przyczyng dodatnich reakcji w testach skornych
sg alergeny roztoczy kurzu domowego, a na drugim miejscu znajduja sie alergeny pytkéw roslinnych. Z danych
ogoblnopolskiego badania ECAP wynika, ze pytki traw stanowig klinicznie najistotniejszg grupe aeroalergenéw w
Polsce. Srednio u 21% uczestnikéw stwierdzono dodatni wynik testu skérnego na ekstrakty traw, a 16% z nich
doswiadczato objawdw w okresie pylenia tych roslin. Kolejnymi najczestszymi alergenami byly: bylica
(uczulonych 16%, objawy u 5,5%), brzoza (15% / 8%), leszczyna (11% / 4,7%), olsza (11% / 4,6%) oraz babka
(8,6% / 1,7%). Zauwazono réwniez, ze ok. 30% dzieci z alergicznym niezytem nosa cierpi na objawy sezonowe,
co wskazuje na duze znaczenie kliniczne alergenéw pytkowych [6].

Jako postaé przewlektg ANN (PAR, ang. Perennial Allergic Rhinitis) kwalifikuje sie wystepowanie objawoéw przez
wiecej niz 4 dni w tygodniu lub przez ponad 4 kolejne tygodnie [7]. Najnizsze wskazniki chorobowosci zwigzane;j
z catoroczng postaciag ANN (PAR) w populacji polskiej odnotowano we Wroctawiu (8,8% dla populacji dorostych
oraz 6,1% dla populacji 6-7 lat), zas najwyzsze —w Warszawie (20,8% populacji w wieku 6-7 lat) i Poznaniu (28,9%
populacji dorostych) [5]. Zgodnie z wynikami ECAP 2014, w populacji ogélnej odsetek pozytywnych wynikéw
testéw skérnych dla alergendw Dermatophagoides pteronyssinus wynosi 23,4% [8]. U 14,5% badanych
odnotowano dodatni wynik testu skdrnego na roztocza kurzu domowego wraz z aktywnymi objawami,
natomiast u 8,8% oprécz dodatniego wyniku testu skdrnego odnotowano umiarkowane lub ciezkie objawy [8].

W badaniu ankietowym Canonica i in. (2007), dotyczagcym populacji europejskiej, odsetek pacjentéw z ANN, u
ktorych wystepuje catoroczny alergiczny niezyt nosa (PAR) wynosit 26,5% [7]. W tej grupie odsetek pacjentow z
umiarkowang lub ciezky postacig PAR wynosit 73,9% [7].

13



Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentéw w wieku 5-17 lat.

Wyzej przedstawione epidemiologiczne sg spdjne z literaturg naukowa, w tym badaniem europejskim ISAAC,
wedtug ktérego odsetek populacji pediatrycznej w wieku 6-7 lat, chorej na alergiczny niezyt nosa wynosi Srednio
7,7% dla Pétnocnej i Wschodniej Europy (od 3,3% w Albanii do 20,4% w Polsce) oraz 7,5% dla zachodniej Europy
(od 4,2% w Portugalii do 13,9% w Anglii) [9]. W perspektywie globalnej (wyniki dla krajéw z catego swiata) dla
populacji w wieku 6-7 lat, dane epidemiologiczne dla Polski znajdujg sie powyzej Sredniego wskaznika
chorobowosci wynoszacej 11,8% (w skali globalnej najnizszy wskaznik odnotowano w Hong Kongu — 1,5%,
najwyzszy —w Tajwanie: 39,4%) [9].

Doktadne oszacowanie liczebnosci populacji docelowe]j przedstawiono w Analizie wptywu na budzet.

2.2 Alergiczne zapalenie spojowek

2.2.1 Etiologia i patogeneza

Alergiczne zapalenie spojéwek to stan zapalny spojowek, wywotany reakcjq alergiczng na okreslone alergeny.
Pod wptywem kontaktu z alergenami uktad odpornosciowy chorego uruchamia mechanizm obronny,
produkujgc swoiste przeciwciata IgE (slgk). W efekcie nastepuje aktywacja komdrek tucznych obecnych w
obrebie oka, ktére uwalniajg histamine. Nastepnie inne komorki zapalne, takie jak eozynofile, przyczyniajg sie
do wystepowania typowych objawdw, takich jak: zaczerwienienie, swedzenie, fzawienie i pieczenie oczu, a takze
obrzek powiek. Dodatkowo moze wystgpi¢ Swiattowstret [1].

Jesli przyczyng alergii sg pytki roslin wiatropylnych, choroba ma charakter sezonowy. Natomiast w przypadku
alergendéw takich jak siers¢, naskorek czy wydzieliny zwierzat futerkowych (np. chomikéw, swinek morskich,
myszy, szczuréw, kotéw, rzadziej psdw), objawy mogg by¢ przewlekte, jesli zwierze przebywa w tym samym
gospodarstwie domowym, lub okresowe — gdy kontakt nastepuje sporadycznie, np. poprzez spotkanie
z wtascicielami zwierzat, wizyte w ich domach, sklepach zoologicznych lub ogrodach zoologicznych.

Gdy alergia jest wywotana przez kurz, roztocza lub plesnie, objawy zwykle utrzymuja sie przez caty rok, nasilajgc
sie w warunkach wiekszej wilgotnosci (rozwojowi plesni, bedacej rowniez pokarmem dla roztoczy) oraz w
sezonie grzewczym (okres optymalnych warunkéw do rozmnazania sie roztoczy) [1].

Jezeli zrédtem alergenu jest srodowisko pracy, dolegliwosci zwykle ulegajg ztagodzeniu podczas dni wolnych
(weekendy, urlopy) i nasilajg sie w trakcie tygodnia roboczego. Do typowych zawodowych czynnikow
uczulajgcych naleza:

+ Metale (platyna, chrom, aluminium, wanad, nikiel) i ich sole stosowane w przemysle metalurgicznym,
przy spawaniu, galwanizacji i czyszczeniu kottow;

+ Substancje chemiczne, takie jak chloramina, kalafonia, chlorek winylu, izocyjaniany oraz barwniki
uzywane w produkcji tworzyw sztucznych, opakowan spozywczych, pianek poliuretanowych, a takze w
przemysle chemicznym, drzewnym, browarnictwie i podczas lutowania;

+ Leki (np. penicyliny, cefalosporyny, tetracykliny, srodki znieczulajace, przeciwbélowe, metylodopa,
salbutamol) — narazenie wystepuje przy ich produkcji lub bezposrednim kontakcie, np. u personelu
medycznego;

+ Zwierzeta laboratoryjne i hodowlane — sier$é, naskdrek i wydzieliny moga by¢ zrodtem alergendw;

+ Roztocza — szczegdlnie w srodowiskach zwigzanych z piekarnictwem, sktadowaniem maki, a takze
w przemysle sadowniczym, np. podczas uprawy i przechowywania jabtek oraz cytruséw;

+ Enzymy roslinne i bakteryjne (np. papaina, bromelina, pektynaza, cellulaza, amylaza), stosowane
w przemysle spozywczym, farmaceutycznym i chemicznym, m.in. jako sktadniki detergentow;

+ Enzymy drozdzy piekarskich i ple$niaka (Mucor racemosus), wykorzystywane w przemysle piekarniczym,
owocowym, serowarskim i farmaceutycznym;

+ Pytroslinny pochodzacy z obrébki drewna, papryki, kawy, rycynusa czy owocow [1].
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Populacja wnioskowana obejmuje chorych ze stwierdzonymi alergiami na pytek roslin.

2.2.2 Klasyfikacja

Klasyfikacja alergicznych schorzen oczu opracowana przez Europejskg Akademie Alergologii i Immunologii
Klinicznej uwzglednia wytgcznie alergiczne zapalenie spojowek, ktére dzieli na nastepujgce typy:

1. zapalenie spojéwek zalezne od IgE:
+ okresowe: AACi SAC;
+ przetrwate: PAC, VKC i AKC;

2. zapalenie spojowek niezalezne od IgE:
+ ConBC.

Ponizsza klasyfikacja opiera sie na obrazie klinicznym alergicznych schorzen oczu. Uwzglednia nie tylko zmiany
dotyczace spojéwki, ale réwniez inne struktury aparatu ochronnego oraz przedniego odcinka oka:

ostre alergiczne zapalenie spojéwek (AAC — ang. Acute Allergic Conjunctivitis),

sezonowe alergiczne zapalenie spojowek (SAC — ang. Seasonal Allergic Conjunctivitis),

catoroczne alergiczne zapalenie spojowek (PAC — ang. Perennial Allergic Conjunctivitis),

wiosenne zapalenie rogéwki i spojowek (VKC — ang. Vernal Keratoconjunctivitis),

atopowe zapalenie rogéwki i spojéwek (AKC — ang. Atopic Keratoconjunctivitis),
olbrzymiobrodawkowe zapalenie spojowek (GPC — ang. Giant Papillary Conjunctivitis),

+ kontaktowe zapalenie skéry powiek i spojowek (ConBC — ang. Contact Bepharoconjunctivitis) [10].

+ 4+ + + + o+

Populacja wnioskowana obejmuje chorych na zapalenie spojéwek zalezne od IgE — okresowe i przetrwate.

2.2.3 Rozpoznanie

Rozpoznanie sezonowego lub okresowego alergicznego zapalenia spojéwek jest stosunkowo proste, poniewaz
pacjent zazwyczaj sam zauwaza zwigzek objawdéw z kontaktem z alergenem. Potwierdzenie diagnozy mozna
uzyskac¢ poprzez wykonanie testow skdrnych z podejrzewanym czynnikiem uczulajgcym.

Jesli ostra reakcja alergiczna spojowek jest pierwszym objawem alergii, proces diagnozy jest utrudniony. W
takiej sytuacji konieczna jest konsultacja okulistyczna w celu wykluczenia innych powaznych przyczyn nagtego
obrzeku spojowek, takich jak infekcje. Z kolei u oséb z juz rozpoznang alergia, u ktérych po kontakcie z
alergenem dochodzi do ostrego zapalenia spojowek, diagnoza jest prosta i zazwyczaj nie wymaga wizyty u
okulisty.

W przypadku przewlektego, catorocznego alergicznego zapalenia spojéwek diagnoza zwykle jest stawiana
podczas identyfikacji czynnikdw zaostrzajgcych objawy lub w trakcie diagnostyki zespotu suchego oka. Zespét
suchego oka to grupa schorzen, w przebiegu ktérych dochodzi do nieprawidtowego nawilzania powierzchni oka
przez film tzowy.

W 60% przypadkdéw wystarczajace jest przeprowadzenie testdw skérnych na alergeny catoroczne. Jesli nie
pozwalajg one na ustalenie przyczyny, wdraza sie bardziej szczegétowe badania, takie jak oznaczanie swoistych
przeciwciat IgE we krwi lub dospojéwkowe préby prowokacyjne, polegajace na aplikacji zawiesiny podejrzanego
alergenu na spojowke.

Dodatkowym wyzwaniem w diagnostyce jest nadwrazliwo$é spojowek na nieswoiste czynniki draznigce, takie
jak dym z kominka, grilla, papieroséw, Swiezo malowane pomieszczenia, nowe wyktadziny czy meble sklejkowe.
Objawy moga rowniez pojawié sie w reakcji na substancje lotne, np. perfumy, lakiery, dezodoranty, Srodki
czystosci czy chlor z basendw. W takich sytuacjach pacjenci skarzg sie na swedzenie, pieczenie, intensywne
przekrwienie spojowek, a czasami takze tzawienie i obrzek powiek.
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Rozpoznanie réznicowe:

1) inne choroby powierzchni oka z nadwrazliwosci alergicznej lub niealergicznej (wiosenne zapalenie
spojéwek i rogdwki, atopowe zapalenie spojowek i rogowki, kontaktowe zapalenie spojéwek i powiek,
olbrzymio brodawkowe zapalenie spojéwek, zapalenie spojowek z podraznienia);

2) zapalenie spojowek wywotane zakazeniem wirusowym, bakteryjnym lub bakteriami Chlamydie;

3) niedroznosé drég tzowych;

4) zespot suchego oka;

5) zapalenie brzegéw powiek;

6) pemfigoid oczny;

7) niewyréwnana wada wzroku [1].

2.2.4 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania i rokowania

Ostre alergiczne zapalenie spojowek (AAC)

Ostra postac alergicznego zapalenia spojéwek pojawia sie, gdy do worka spojowkowego lub na skére powiek
dostanie sie znaczna ilo$¢ alergenow. Moze wystgpi¢ w kazdym wieku, jednak najczesciej obserwuje sie
ja udzieci. Pacjenci odczuwajg intensywny $Swiad, a szybko narastajacy obrzek powiek moze prowadzi¢
do catkowitego zamkniecia szpary powiekowej.

Spojéwka czesto nabiera mlecznego odcienia, co wynika z ucisku powierzchownych naczyn krwionosnych przez
obrzek znajdujgcy sie w jej istocie wtasciwej. Przyczyng tego obrzeku jest wzrost przepuszczalnosci naczyn,
spowodowany uwolnieniem histaminy z komérek tucznych spojowki.

Objawy pojawiajg sie nagle oraz szybko réwnie szybko ustepuja. Ze wzgledu na dynamiczny przebieg choroby,
leczenie zazwyczaj ogranicza sie do stosowania zimnych oktadéw oraz przeptukiwania worka spojowkowego
preparatami sztucznych tez [11].

Sezonowe alergiczne zapalenie spojéwek (SAC)

Ze wzgledu na podobienstwo budowy spojowki do btony Sluzowej nosa, te same alergeny, ktdre wywotujg
alergiczne zapalenie btony sluzowej nosa, mogg réwniez odgrywac kluczowa role w patogenezie alergicznego
zapalenia spojowek. Do najczesciej wystepujgcych alergendw powietrznopochodnych odpowiedzialnych
za sezonowe alergiczne zapalenie spojowek nalezg pytki drzew, traw i chwastéw.

SAC zazwyczaj pojawia sie miedzy 7. a 14. rokiem zycia, moze wystgpi¢ juz u niemowlat. Jest to najczesciej
diagnozowana alergiczna choroba oczu. Moze rozwija¢ sie jako izolowane schorzenie lub wspdtwystepowad
z alergicznym niezytem nosa.

Do charakterystycznych objawdéw SAC nalezg Swiad, zaczerwienienie oczu, pieczenie oraz tzawienie, a takze
wodnista lub $luzowa wydzielina. Po odwinieciu powieki mozna zauwazy¢ drobne brodawki na spojéwce
tarczkowej. Czesto pojawiajg sie tzw. cienie alergiczne — okresowe przebarwienia wokét oczu spowodowane
zaburzeniami w odptywie krwi zylnej z obszaru skoéry i tkanki podskérnej. Dodatkowo moze wystapié obrzek
spojoéwki gatkowej i powiekowej. Najbardziej istotnym objawem jest s$wigd — bez niego nie mozna postawié
diagnozy alergicznego zapalenia spojowek. Dolegliwosci pojawiajg sie w okreslonych porach roku, przy czym
zimg zazwyczaj ustepuja.

Rozpoznanie SAC opiera sie przede wszystkim na szczegdétowym wywiadzie oraz badaniu klinicznym,
ze szczegblnym uwzglednieniem wywiadu osobniczego i rodzinnego w kierunku choréb atopowych. Co istotne,
objawy spojowkowe mogg wyprzedzac¢ wystgpienie dolegliwosci ze strony nosa i oskrzeli o 2—-3 lata, dlatego
wczesne wykrycie schorzenia jest kluczowe dla dalszej diagnostyki i leczenia [11].

Catoroczne alergiczne zapalenie spojéwek (PAC)
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W przypadku catorocznego alergicznego zapalenia spojowek gtéwng role odgrywaja alergeny obecne przez caty
rok, takie jak roztocza kurzu domowego, siers¢ zwierzat czy plesnie grzybow. Chociaz alergeny sezonowe moga
rowniez mie¢ wptyw, zazwyczaj przyczyniajg sie do zaostrzenia objawdw. PAC moze takze wystepowac jako
objaw alergii zawodowej, np. na lateks lub naskérek zwierzat laboratoryjnych. Kryteria diagnostyczne
sg podobne do tych stosowanych w przypadku SAC.

Aby potwierdzi¢ PAC, nalezy stwierdzi¢ co najmniej trzy z nastepujacych cech:

+ objawy utrzymujace sie przez caty rok;
+ wystepowanie dolegliwosci przez minimum 12 miesiecy;
+ Swiad;
+ obecno$¢ atopii w wywiadzie osobniczym lub rodzinnym.
Ze wzgledu na charakter wywotujgcych je alergendéw, objawy PAC zazwyczaj utrzymujg sie przez caty rok,
przypominajgc objawy SAC, jednak ich nasilenie jest zwykle tagodniejsze [11].

2.2.5 Epidemiologia

Alergiczne zapalenie spojéwek dotyka od 15% do 45% populacji ogdélnej. Wystepuje jako izolowane schorzenie
u 25-28% dzieci i stanowi ok. 98% wszystkich przypadkéw chordb alergicznych oczu. Czesto wspdtistnieje
z innymi schorzeniami alergicznymi, zwtaszcza z alergicznym niezytem nosa (ANN).

Polskie badanie ECAP wykazato, ze objawy chordb alergicznych oczu wystepowaty u okoto 44% dzieci z ANN
w wieku 67 lat oraz u 52% w grupie 13—14-latkdw. W publikacji autorstwa Grandmana wskazano, ze objawy
ze strony oczu pojawiajg sie u 55% dzieci z ANN, u 56% chorych na astme i u 33% pacjentow z atopowym
zapaleniem skéry (AZS). Pierwsze symptomy u dziewczynek zazwyczaj pojawiajg sie po okresie dojrzewania,
natomiast u chtopcéw przed pokwitaniem. Wraz z wiekiem czesto$¢ zachorowan stopniowo maleje [1].

Doktadne oszacowanie liczebnosci populacji docelowe] przedstawiono w Analizie wptywu na budzet.
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2.3 Astma

2.3.1 Etiologia i patogeneza

W zaleznosci od przyczyny, astma dzieli sie na alergiczng i niealergiczna.

Astma alergiczna najczesciej ujawnia sie w dziecinstwie i czesto wspdtistnieje z innymi chorobami atopowymi.
Cechuje sie dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku atopii, obecnoscig swoistych przeciwciat IgE oraz
eozynofilig plwociny, a takze dobrg odpowiedzig na wziewne glikokortykosteroidy (wGKS).

Z kolei astma niealergiczna zazwyczaj rozwija sie u dorostych, czesto ma charakter postepujacy, a testy skorne
oraz badania krwi nie wykazujg obecnosci swoistych przeciwciat IgE. Ponadto, reakcja na wGKS bywa stabsza.

Na podstawie typu zapalenia w drogach oddechowych (analizowanego poprzez sktad komdrkowy plwociny
indukowanej) wyrdznia sie trzy postaci astmy: eozynofilowg, neutrofilowg i ubogokomdrkowa. W praktyce
klinicznej kluczowe znaczenie ma jednak klasyfikacja wedtug stopnia kontroli choroby.

Gtéwna role w rozwoju astmy odgrywajg limfocyty pomocnicze, ktére wydzielajg cytokiny (IL-4, IL-5, IL-13),
pobudzajgce produkcje IgE oraz aktywacje eozynofiléw i komérek tucznych. W astmie alergicznej mastocyty,
reagujac na alergeny za posrednictwem IgE, uwalniajg mediatory, takie jak histamina, leukotrieny cysteinylowe
i prostaglandyna D2, co prowadzi do zwezenia oskrzeli.

Pod wzgledem histopatologicznym obraz astmy alergicznej i niealergicznej jest zblizony. Uszkodzenie nabtonka
oskrzeli inicjuje procesy naprawcze, prowadzgce do przebudowy $ciany oskrzeli. W skrajnych przypadkach
dochodzi do trwatych zmian strukturalnych, ktére powodujg nieodwracalng obturacje.

Czynniki prowokujgce zaostrzenia astmy lub podtrzymujace jej objawy obejmuja:

alergeny;

infekcje drog oddechowych (gtdwnie wirusowe);

dym tytoniowy;

substancje draznigce (np. aerozole, srodki czystosci, opary farb);

wysitek fizyczny (szczegdlnie kilka—kilkanascie minut po zakoriczeniu aktywnosci lub w jej trakcie);
silne emocje;

zanieczyszczenie powietrza;

zmiany pogodowe;

pokarmy;

dodatki do zywnosci;

niektoére leki (np. beta-blokery, niesteroidowe leki przeciwzapalne [NLPZ]).

+ 4+ + + + + + + + 4+ 4+

Do czynnikéw zwiekszajacych ryzyko zaostrzen nalezg:

+ niekontrolowana astma (w tym nadmierne stosowanie krotko dziatajgcych P2-mimetykow,
przekraczajgce 200 dawek miesiecznie, co wigze sie z wyzszym ryzykiem zgonu);

+ niestosowanie wGKS lub ich nieprawidtowe przyjmowanie;

niska wartos¢ natezonej objetosci wydechowa pierwszosekundowej (zwtaszcza <60% normy; FEV1, ang.

Forced Expiratory Volume in 1 second);

powazne problemy psychologiczne i spoteczno-ekonomiczne;

ekspozycja na dym tytoniowy i alergeny (u oséb uczulonych);

choroby wspétistniejgce (otytos¢, przewlekty niezyt nosa i zatok, alergie pokarmowe);

eozynofilia plwociny lub krwi;

cigza, ciezkie zaostrzenia w ciggu ostatnich 12 miesiecy;

historia intubacji lub hospitalizacji na oddziale intensywnej terapii z powodu astmy;

+

+ 4+ + + + +
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+ podwyiszone wartosci FeNO (frakcja tlenku azotu w powietrzu wydychanym, ang. Fractional exhaled
Nitric Oxide) u pacjentéw leczonych wGKS.

Czynniki sprzyjajgce utrwaleniu obturacji oskrzeli to m.in. brak leczenia wGKS, ekspozycja na dym tytoniowy
i szkodliwe substancje, niskie wartosci FEV1 na poczgtku choroby, nadmierne wytwarzanie wydzieliny w drogach
oddechowych, eozynofilia, przedwczesny pordd, niska masa urodzeniowa oraz znaczny przyrost masy ciata w
dziecinstwie [1].

2.3.2 Klasyfikacja

Astma to choroba o zréznicowanym przebiegu, obejmujgca rézne fenotypy (okreslane na podstawie cech
demograficznych, patofizjologicznych i klinicznych) oraz endotypy (zwigzane z mechanizmami
patogenetycznymi), ktére mogg sie na siebie naktadaé. Tradycyjnie klasyfikuje sie ja wedtug etiologii,
wyrdzniajgc nastepujace postacie:

+ Astma alergiczna;
+ Astma niealergiczna.

Ze wzgledu na specyfike przebiegu choroby u dzieci oraz rdznice w jej diagnostyce i leczeniu, u pacjentow
w wieku rozwojowym wyrdznia sie:

+ Astme wczesnodzieciecy (u dzieci do 5. roku zycia);
+ Astme u dzieci w wieku 6-11 lat;
+ Astme u dzieci powyzej 12. roku zycia.

Pod wzgledem molekularnym astme mozna podzieli¢ na typ zwigzany z odpowiedzig immunologiczng Th;
(Thy high) oraz typ, w ktorym taka odpowiedZ nie wystepuje (Th, low). W astmie typu Th, high dochodzi
do zapalenia eozynofilowego, ktére najczesciej jest wywotane reakcja nadwrazliwosci IgE-zaleznej
na powszechnie wystepujace alergeny, rzadziej zas reakcjg IgE-niezalezng na inne czynniki. Natomiast w astmie
typu Th; low dominujaca role odgrywa zapalenie neutrofilowe.

Na podstawie przewazajgcego rodzaju komarek zapalnych obecnych w plwocinie indukowanej mozna wyrdznic
nastepujgce postacie astmy: eozynofilowg, neutrofilowa, mieszang oraz ubogokomadrkowsa. [1]

2.3.3 Rozpoznanie

1. Astma alergiczna — najczesciej rozwija sie w dziecinstwie i czesto wspdtistnieje z innymi chorobami
atopowymi, takimi jak atopowe zapalenie skéry (AZS), alergiczne zapalenie spojowek oraz alergiczny
niezyt nosa. W wywiadzie rodzinnym czesto wystepujg przypadki astmy lub innych choréb atopowych.
W testach skérnych na alergeny wziewne zazwyczaj uzyskuje sie wynik dodatni, a w badaniach krwi
wykrywa sie alergenowo swoiste przeciwciata IgE. W plwocinie indukowanej czesto obserwuje sie
eozynofilowe zapalenie, a chorzy zazwyczaj dobrze reagujg na leczenie wGKS.

2. Astma niealergiczna — czesciej diagnozowana u oséb dorostych, czesto ma charakter postepujacy. Testy
skdrne na alergeny wziewne wypadajg negatywnie, a w badaniach krwi nie stwierdza sie obecnosci
alergenowo swoistych przeciwciat IgE. W plwocinie indukowanej mozna wykry¢ zwiekszong liczbe
eozynofildw lub neutrofiléw, cho¢ czasami obserwuje sie niewielkg ilos¢ komdrek zapalnych.
Odpowiedz na terapie wGKS bywa stabsza niz w przypadku astmy alergicznej.
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2.3.4 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania i rokowania

Astma to przewlekta choroba, ktorej objawy mogg miec rézne nasilenie i mogg wystgpi¢ w dowolnym wieku.

U niemowlat i matych dzieci swiszczacy oddech oraz kaszel czesto pojawiajg sie w nastepstwie wirusowego
zakazenia uktadu oddechowego. Objawy te, cho¢ nawracajace, zwykle majg charakter przejSciowy i z tendencija
do ustepowania, jednak u okoto 30% dzieci utrzymuja sie réwniez w wieku szkolnym.

Astma rozwijajgca sie w okresie dojrzewania lub w dorostosci zazwyczaj ma ciezszy przebieg, czesciej dotyczy
dziewczat i kobiet, a takze gorzej odpowiada na leczenie wGKS.

Charakterystycznym elementem przebiegu choroby sg zaostrzenia, ktére mogga rozwijac sie stopniowo lub nagle.
W pierwszym przypadku objawy nasilajg sie przez wiele godzin, dni, a nawet tygodni — ich gtéwng przyczyng
sg infekcje wirusowe uktadu oddechowego lub niewtasciwie dobrane leczenie. W drugim przypadku zaostrzenie
wystepuje gwattownie, w ciggu kilku minut lub godzin, po kontakcie z czynnikiem wyzwalajgcym.

Zaostrzenia mogg miec¢ rézne nasilenie — od tagodnego po umiarkowane i ciezkie. Nieleczone cigzkie zaostrzenie
stanowi zagrozenie zycia i moze prowadzi¢ do zgonu. Wieloletnia astma, jesli nie jest odpowiednio leczona,
moze skutkowaé postepujacym, trwatym ograniczeniem przeptywu powietrza przez drogi oddechowe,
prowadzgc do nieodwracalnych zmian w uktadzie oddechowym [1].

2.3.5 Epidemiologia

Astma jest jedng z najczestszych chordb uktadu oddechowego, dotykajacg znaczng liczbe dzieci w Polsce.
Szacuje sie, ze cierpi na nig od 5 do 10% dzieci. Czestos¢ wystepowania astmy zalezy od miejsca zamieszkania —
nieco czesciej chorujg dzieci mieszkajgce w miastach niz na wsi. Zgodnie z wynikami ogdélnopolskiego badania
ECAP, wsréd dzieci w wieku 6—7 lat mieszkajgcych w miastach astme zdiagnozowano u 4,4%, natomiast
na terenach wiejskich u 3,9%. W starszej grupie wiekowej (13-14 lat) rdznice byty jeszcze wieksze — chorobe
stwierdzono u 6,5% dzieci w miastach i 3,7% na wsi. Badanie ECAP wykazato takze istnienie réznic regionalnych.
Najwyzszy odsetek zachorowan odnotowano we Wroctawiu (7% w grupie mtodszej i 10% w starszej), natomiast
najnizsza czestos¢ wystepowania stwierdzono w Biatymstoku (odpowiednio 2% i 4%).

Astma jest powszechna takze w innych krajach. Badanie ISAAC, obejmujgce ponad milion dzieci z réznych czesci
Swiata, potwierdzito szerokie rozpowszechnienie objawow tej choroby. W Europie najwyzisza czestosé
wystepowania odnotowywana jest w pétnocno-zachodnich krajach, szczegdlnie w Wielkiej Brytanii, natomiast
najnizsza — w potudniowo-wschodniej czesci kontynentu, np. w Albanii.

Globalnie astma jest szczegdlnie rozpowszechniona w obu Amerykach (zwtaszcza w Ameryce Potudniowej
i tacinskiej), a takze w Australii i Nowej Zelandii. Chorobie tej czesto towarzyszg inne schorzenia alergiczne, takie
jak alergiczny niezyt nosa (katar sienny), atopowe zapalenie spojowek czy atopowe zapalenie skory.

Dane uzyskane na podstawie badan lekarskich wskazujg na wyzszg czestos¢ wystepowania chordb alergicznych
niz wynikatoby to z kwestionariuszy, co sugeruje, ze wiele przypadkdw pozostaje nierozpoznanych [1].

Doktadne oszacowanie liczebnosci populacji docelowej przedstawiono w Analizie wptywu na budzet.

20



Staloral 300* (wyriggi alergenowe pytkdw traw i hrrozy) w beczoniu schorzed alergicznych

wywolnryeh uczudeniem na pylek traw Iuls berozy U pacientdw w wieku 5-17 W,

3. Aktualne postepowanie medyczne

3.1 Wytyczne kliniczne dotyczace stosowania immunoterapii alergenowej w leczeniu

niezytu nosa i/lub astmy

Odnaleziono 13 dokumentow wytycznych/rekomendacyl, dotyczacych postepowania w alergicznym niezycie

{/lub astmie;

Tobeta X. (dnalesone witycene dotycegee stesowania SIiT w alergueenyny mesycie noso Yiub psirme

klinsczrpeh
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STANDARDY W ALERGOLOGII (2019) STANOWISKA PANELOW EKSPERCKICH POLSKIEGO TOWARZYSTWA
ALERGOLOGICZNEGO [12]

1. Swoista immunoterapia alergenowa (SIA) jest niezbednym uzupetnieniem farmakoterapii chordb
alergicznych a decyzje o jej przeprowadzeniu powinno sie podja¢ mozliwie jak najwcze$niej w przebiegu
choroby, zanim rozwinie sie przewlekte zapalenie alergiczne i przebudowa struktury tkanek (remodeling).

Swoista immunoterapia alergenowa jest zalecana u chorych: o potwierdzonym zaleznym od IgE mechanizmie
objawéw wywotywanych przez alergen (alergeny), ktérych wyciggi sg dostepne w postaci szczepionek, o
ograniczonej indywidualnej skutecznosci unikania ekspozycji na uczulajgcy alergen i leczenia farmakologicznego,
wyrazajgcych swiadoma zgode na ten rodzaj leczenia i wspdtprace po wyjasnieniu przez lekarza korzysci, ryzyka,
uciazliwosci, czasu trwania i kosztow SIA (swoista immunoterapia alergenowa).

Przewlekte zapalenie alergiczne oraz remodeling stanowia podstawe patofizjologii tzw. marszu alergicznego
(marszu atopowego). Marsz alergiczny odnosi sie do sekwencji wystepowania chordéb o podtozu alergicznym,
ktdre zazwyczaj rozpoczynajg sie od AZS oraz alergii pokarmowej (AP) w okresie niemowlecym, a nastepnie
rozwoju alergii uktadu oddechowego, w tym astmy alergicznej (AA) i alergicznego niezytu nosa (ANN) w
dziecinstwie i dorostosci. Patofizjologia marszu alergicznego jest ztozona, wptywajg na nig przede wszystkim
ekspozycja na alergeny i zanieczyszczenia srodowiska oraz dysfunkcja bariery skdrnej, oraz zwigzany z nimi stan
zapalny i stres oksydacyjny ktére prowadzg do remodelingu komérek uktadu odpornosciowego.

2.  Swoista immunoterapia alergenowa jest jedynym leczeniem przyczynowym choroby alergicznej.

Zastosowana u chorych na alergiczny niezyt nosa zapobiega wystgpieniu astmy oskrzelowej oraz znaczaco
poprawia jakos¢ zycia chorych z alergia, pozwalajac na zmniejszenie, a nawet odstawienie lekow objawowych.

Leczenie odczulajgce powinno trwac co najmniej 3 lata, nie gwarantuje catkowitego wyleczenia, stanowi ryzyko

wystgpienia objawdw niepozgdanych.

3. Woczesne rozpoczecie SIA u dzieci moze skutecznie fagodzi¢ objawy choroby alergicznej oraz korzystnie
wptywac na jej naturalny przebieg, zapobiegajac wystgpieniu astmy oraz uczuleniu na inne alergeny.

Obecnie przyjmuje sie, ze SIA nie powinna by¢ stosowana u dzieci ponizej 5. roku zycia.

4. Skutecznos¢ podjezykowej formy swoistej immunoterapii alergenowej (SLIT), w leczeniu alergicznego
niezytu nosa u pacjentéw uczulonych na pytki traw, wykazano w wielu dobrze kontrolowanych
badaniach klinicznych.

Materiat dowodowy dotyczgcy skutecznosci podjezykowej SIA w odniesieniu do pacjentéw uczulonych na inne
alergeny oraz w leczeniu astmy oskrzelowej jest ograniczony.

5. Swoista immunoterapia alergenowa jest wskazana® w takich schorzeniach, jak:

+ alergiczny niezyt nosa — umiarkowany lub ciezki, okresowy lub przewlekty, rowniez miejscowy,
zwtaszcza jesli farmakoterapia jest niedostatecznie skuteczna;

+ alergiczna astma oskrzelowa — swoistg immunoterapie alergenowg zaleca sie mtodym chorym z lekka
lub umiarkowang, dobrze kontrolowang (wartosci FEV1 > 80% wartosci naleznej) alergiczng astma
oskrzelowg, uczulonym na pojedyncze alergeny.

Ze wzgledu na rodzaj alergenu, wskazania w praktyce obejmujg: pytki traw, drzew i chwastéw oraz roztocze
kurzu domowego.

5 W zakresie wskazan do stosowania produktu leczniczego Staloral 300.
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6. Zestawienie profilu bezpieczenstwa SCIT i SLIT.

Stosowanie immunoterapii alergenowej (SIT) wigze sie z ryzykiem wystgpienia reakcji anafilaktycznej.
W przypadku SCIT gtéwne ryzyko stanowig uogdlnione reakcje anafilaktyczne. Natomiast przy stosowaniu SLIT
opisano przypadki wystepowania reakcji uogdlnionych.

7. Organizacja procesu leczenia.

Stosowanie SIT wymaga monitorowania przebiegu leczenia, objawdw niepozgdanych, stosowania lekéw
objawowych i klinicznej oceny skutecznosci.

Ze wzgledu na ryzyko wystgpienia reakcji uogdlnionych SCIT powinno by¢ zawsze wykonywane pod nadzorem
odpowiednio wyszkolonych lekarzy w warunkach zapewniajgcych mozliwos¢ leczenia reakcji uogélnionych.
W przypadku SLIT, jedynie pierwszg dawke nalezy zastosowaé w obecnosci lekarza w takich samych warunkach
jak w przypadku iniekcji swoistej immunoterapii alergenowe;j.
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Tabeia 1 Wytyczrw ng podatawse Scendardy w Akergofoge 2009 112/
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Stosowande SIT wymaga monitorowania preediegu leczenla, objawdw reepolatanych, stasowania lokdw obimamizaych | klinicine] oceay
skutecenodcl

Pacienci w trakcie AT

Liczne kontrolowane badania kinicane wykazaly, Je iniokoyina SIT jost skutecrna w leczeniu alergicziego niefytu nosas u pacientdw uczulonych na
pythd codlin oraz slergeny rostocay kurzu domowego. W mniejsze] Berbie badar Minicznych potwierdrono takle skutecrnodd u pacjentow

paciemtdw oczulonych na pyihi traw. Kliniczoe dowody dautecrnodel w odnievienio do pacjentdw uczularnych na inne alergeny 3y
MROW YT CIdace.

werolonych o sierdd | naskdeek kola oriz alergeny pledni (Alternaria | Clodosporiim) . Indekcyinag SIT jest skutecrna takle u chorych na astmg i
wendonyeh na wapcamiane wylel alergeny,
Podjqrykows SIT, jak wykuzano w vithy dobrze kontrolowanych badaniech kiimiczrych, jest thutocana w locaeniu slergicanego néelytu noss o

ANN

WIRTOAMIDE S0 s o m « o Masnds fot 00 War Tormumt o+ amm@Nrtrme 44 « s S 4

25




Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

STANDARDY ROZPOZNAWANIA | LECZENIA ASTMY (2023) POLSKIE TOWARZYSTWO ALERGOLOGICZNE,
POLSKIE TOWARZYSTWO CHOROB PtUC, POLSKIE TOWARZYSTWO MEDYCYNY RODZINNEJ (STAN3T) [13]

+

Immunoterapia swoista stanowi kluczowy element uzupetniajacy farmakoterapie astmy u dzieci -
wskazana obok edukacji dziecka i jego opiekundw oraz eliminacji czynnikdw zaostrzajgcych przebieg.
Immunoterapie swoista stanowi opcje leczenia uzupetniajgcego u pacjentéw dorostych.
Immunoterapia swoista zmniejsza liczbe zaostrzen, poprawia kontrole astmy oraz zmniejsza
zapotrzebowanie na leki stosowane dorazne. Pozwala takze na zmniejszenie dawek lekéw
kontrolujacych chorobe.

Immunoterapia swoista stosowana u pacjentdw, ktérzy chorujg na alergiczny niezyt nosa, a nie chorujg
na astme, moze znaczgco zmniejszy¢ ryzyko zachorowania na astme.

Immunoterapia swoista, prowadzona pod kontrolg alergologa, powinna by¢ stosowana u pacjentéw,
ktdrzy chorujg na alergiczny niezyt nosa i astme oskrzelowa.

Moze by¢ stosowana u pacjentéw z astma dobrze kontrolowana.

Zgodnie z dokumentem wytycznych wydaje sie, ze najwiekszg skutecznos¢ [w leczeniu astmy] ma
immunoterapia podskérna. Dane dotyczgce immunoterapii podjezykowe] [w leczeniu astmy] wskazane
sg jako mniej pewne.

WYTYCZNE ALLERGIC RHINITIS AND ITS IMPACT ON ASTHMA (ARIA) 2019 [14]

Cel kliniczny zastosowania i oczekiwane efekty kliniczne

+

Immunoterapia alergenowa (SIT) jest skuteczng metodg leczenia alergicznego niezytu nosa i astmy,
zwtaszcza w przypadkach, gdy standardowa farmakoterapia nie przynosi petnej kontroli objawdéw.
Stosowanie SIT moze przyczynia¢ sie do zapobiegania rozwoju astmy u dzieci z umiarkowanym lub
ciezkim ANN bez objawdéw astmy nalezy wzigé pod uwage mozliwos¢ zapobiegania jej wystgpieniu.

Wytyczne podkreslajg skuteczno$é oraz diugoterminowe efekty stosowania immunoterapii alergenowe;j
u dzieci. Immunoterapia alergenowa jest szczegdlnie zalecana w alergiach wywotanych alergenami wziewnymi.

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie swoistej immunoterapii alergenowej w umiarkowanej postaci ANN, zwtaszcza
(ale nie jedynie) u pacjentdéw z zaostrzeniami astmy w sezonie pytkowym i mieszkajgcych w regionach o wysokim

zagrozeniu kontaktem z uczulajgcym pytkiem roslin.

Immunoterapie alergenowg mozna zastosowac u dzieci (> 5 lat) z umiarkowang lub ciezkg postacig ANN, ktéra
nie jest wystarczajgco kontrolowana za pomocg farmakoterapii.

Wytyczne nie rdznicujg zalecen stosowania SIT w formie podskérnej (SCIT) lub podjezykowej (SLIT) wzgledem

standw klinicznych oraz alergendw.
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FORMULTIS
wywolamech uczobaniem na pylek traw lub bezozy u pacienttw w wieku S-17 s, e
Tobein & Wytyczne ARIA J019 (14]
Wikaranis do swolste] immunoterags alerge nowe)
Immunoterapia slergencwn (SIT) te spravedrons metoda lecoenia ANN | astimy. Mode byd podawana drogy podierykows (SUIT) has 5 ANN
podikdrmg (SCIT) Astrma
immunoterapia alergenown jest skutecznym sposobem keczenia chordb alergicarmych wywolywanych pezer alergeny wiiewne o
Stosowarve tef terapi powinno byd jednak rarwycraj ograniczone do starannie wybeanych pacjentéw, ktdezy mogq odnisds ‘. Choroby alergcone SBeN.
: WIwwrne
kowzyid £ 2oatosowanis SIT,
W nigktdrych peaypadiach SIT moze byc zalecana paciontom, u ktorych ANN jest kontrolowany 2a pomocy Farmakoterapsl, np, 2 hontrolowany ANN
tym, u ktdrych moe wystgpid astma mdukowana preez caynnidi drodowiskowe, np. warunki powstajgce po burzy. nstema indokowana
Immunoterapiq alergenowy nalery rorwadyé nawet pry emiakowane] postaci ANN, 2wlasrcza (ale nie jedyrie) u pocjentiw 2 Uniarkowans Wb cglka postad
1a0strrenlan dstimy w seronie pyikowyn | mieubajgeyeh w tegionach o wysokien ragrodenm kontaktem 2 utzulajgeym pytkiem . ANN Pylki rodhin
rodlin, Astrma
Immunoterapia alergenown nie powiona byé brans pod uwage v pacjentéw 7 dgiky Nub nlekontrolowsny estrag. Clgtha/niekontrolowang astme
lmmunoterapin skergenown b dec jest skuteczna, je efehly utriymugg 21¢ diugo po zakodezermu tetapi 4
Imrtunoterapie alergenows molns sastosowad U delect ¢ umaarkowaisy 1ub cleda postacig ANN, ktoes nle jest kontrolownts 1a Urnierk b cieikn /
pomocy farmakoterapd. U takich drieci bez objawdw astivy naley wrigé pod uwageg mozliwosd zapobiegaria jo) wystapeersu, ‘ ANN
chociai koreecrne 4§ dalsze badame w tym zakresic.
Maodycyna peecyzyjne (sporsonalizowana ] w kwalfikacii do immunoterapii ales geoowej (SIT)
+  Dokledna diagnozs cparta na wywiadoe, punktowych testach sharmych luh obecnodcl swolstych pereciweial w
klasie IgE w swrowicy otar w razie potrreby ne komponentach degnosie in vitro, W rzediich praypadkach mogy by
Fotrzeban gedby prowekboyie | ANN £ 10b bez wspdlistnieniem
+  Potwierdrone wakozanis — alergik zny nielyt oot | spojowek Viub astra arEiIneso rapatnnk
*  Objawy alerpcane wywolane preede warystiam kontaktem t alergenem . Spoowek
Astrma

= Stratyfiacia pacientéw - slaba kontrala objawdw pomimo odpowiednie] farmakoterapil rgodne) ¢ wytyczivyml,
prry prrestrzeganiu planu leczenia w sezonie alergiconym iJub zmiana natoratne] histoss choroby alergicane;,

4 Potwiordzonin skutecanoscl | beapreczenstwa produkty SIT 3a pormocy odpowiednich badan

“  Wepdine podepmawanie decyril — punkt wideenia pacjents (| opsehund) stanowi istatny element,
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

WYTYCZNE GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA (GINA), 2024 [15]

Wytyczne GINA wskazujg na niewystarczajgce dowody dla jednoznacznego sformufowania zalecenia
dotyczacego stosowania SLIT u dzieci z astmg alergiczng zwigzang z uczuleniem na alergeny roztoczy kurzu
domowego (HDM, ang. House Dust Mite). SLIT w populacji dzieci wskazywana jest rownoczesnie jako warta
rozwazenia opcje terapeutyczng u dzieci z astmg uczulonych na ambrozje. Przywotywane sg rowniez wyniki
badan, wskazujgcych na redukcje objawéw i zapotrzebowania na farmakoterapie w populacji dzieci z astma
zwigzang z uczuleniem na pytki traw.

ZESTAWIENIE PROFILU BEZPIECZENSTWA SCIT | SLIT

Reakcje niepozgdane zwigzane ze stosowaniem SLIT na alergeny wziewne byty ograniczone do objawdéw
zoftagdkowo-jelitowych i zazwyczaj miaty charakter przejsciowy i tagodny.

Wykazana w dowodach rzeczywistej praktyki klinicznej (RWE, ang. Real-Wolrd Evidence) czesto$¢ ciezkich
zdarzed niepozadanych przy zastosowaniu SLIT byta nizsza niz w przypadku SCIT. Dane dotyczace
bezpieczenstwa wskazujg, ze ciezkie reakcje alergiczne wystepujg u mniej niz 0,5-0,7% pacjentéw leczonych
SCIT. Powazne dziatania niepozadane SCIT sg rzadkie, ale mogg obejmowaé zagrazajace zyciu reakcje
anafilaktyczne. Astma, zwtaszcza ciezka lub niekontrolowana, zostata zidentyfikowana jako gtéwny czynnik
ryzyka ciezkich i $miertelnych dziatan niepozgdanych zwigzanych z SCIT. Alergia pokarmowa jest réwniez
czynnikiem ryzyka wystgpienia ogélnoustrojowych reakcji na SCIT. Czesto$¢ wystepowania ciezkich reakgji
niepozgdanych w przypadku SLIT szacuje sie na poziomie <1% (umiarkowana pewno$¢ dowoddw) z rzadkimi
przypadkami reakcji anafilaktycznych wymagajgcych zastosowania epinefryny.

ORGANIZACJA PROCESU LECZENIA

Ze wzgledu na ryzyko powaznych dziatan niepozgdanych, przepisywanie i podawanie SCIT powinno by¢
ograniczone do praktykdw, ktérzy sg specjalnie przeszkoleni i majg doswiadczenie w testowaniu alergii oraz w
podawaniu immunoterapii. Zastrzyki powinny by¢ podawane wytgcznie w placéwkach opieki zdrowotnej, ktére
dysponujg odpowiednim wyposazeniem oraz personelem przeszkolonym w zarzgdzaniu ciezkimi reakcjami
alergicznymi/anafilaksjg oraz majg wdrozone odpowiednie procedury bezpieczeristwa. W przypadku SLIT GINA
nie wskazuje obostrzen organizacyjnych leczenia.

Zaréwno w przypadku SCIT jak i SLIT u dorostych lub dzieci z astma nalezy rozwazy¢ po uwzglednieniu korzysci i
ryzyka. Przy rozwazaniu SCIT u pacjentow z astmg, nalezy doktadnie oceni¢ korzysci w poréwnaniu z ryzykiem
dziatan niepozadanych oraz niedogodnosciami terapii (trwajacej 3-5 lat) i koniecznosciag monitorowania po
kazdej iniekcji (poziom dowoddw D).
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wywolarych uctuleniem no pylek traw lub breody u pacjentdw w wieku 5-17 lat. o s e

Tabelo 5 Wytyczoe GINA 2024 [15)

‘Brzmienie rekomendacil Dziec | Doroill | Wskazanie | Alergeny g

tmnatetapin podikbrna |SCITH

Prry roswataniy SCIT u docotlyeh lub drieci 2 astmag, potenciaine koczydel, w poedwnaniu 1 leczunlem larenakologicenym
{ unikaniem alergenow, maszy byl 7estawiann 2 rysyliem drialad niepotadanych o niedogodnotcsms | kosatami . . wtma 13)]
dlugottwade] tevapli [zazwyczaj 3-5 lat), w tym wymogiemn ca najimnie; 20 minut monitorowanii po kaide] inkekai.

Jedl roawads sig mmunoterapeg slergencwy U pacientow 1 agtky astme, potencialne korryicl | ryayko powinmy byt
stieannic Adentylikowane | omdwione w ramach wspdlneso podejmovranin decyzji. Aby rrmnimalizowsé ryzyko cigiloch cigika
reakell, SCIT nie powinno byt rozpecrynane, dopdki nie zaManie cslggnigia dabra kontrola astimy (kontrola objawdw | astima
crynnikdw ryzyka zaostrzen)

U Laidego pacienta SCIT powinno byt dostosowane do specyficanego wiorcs ucrulenia sergicinego. Ze weghodu na
rlotonost proygotorwywania wyoggow SCIT orat ryaybo powalnych drislan neepotgdanych, przepisywanie | podawanie
SCIT pawinna by ogranicrone do praktykiw, kubery sg specalive prrosrkolent i majy dodwisdererse w teitowaniu alergs
oral w podewank: immunateragil.

Immekcio nalezy wykooywal walgcrnee w placowkoch shuby trowia dysponujacych odpawsednimi moleaodoans
leczonia cgikich rewkcii wleepcanych (w tym anatilakgi} orar pecsonelen prreszkolonym w rakresio leczenda takich
reshol

Peacownicy shaily sdrowds oferujgcy SCIT muszg ustanowdd protokoly bezplociefitwa. Ryzvko powalirych sdarzen
neepotadanych jest rnacznie smnisjszone dzigkl systemom sapesminjacym odpowlednd nadaér po iniekciach, w tym
stholeniu parsonelu biurowego w zakresie Sedienio czasu pa estrrykach | MONTOrowanis opusscrenia placowek prier
PACIMdw

Immunaterapio podierykowa (SUT)

U dorastych Juby miodzie iy 7 astig, Kidrzy s urzulent na HOM, 2 utrzymusjacymi sig objawami astimy pomimo stosoyeania
wiwwmpch hortykostoroldow w niskiof fub tredaie] dawee, rozwal smsnunateraple podigiviowy & rortoczemi kuern . Astma HDM (o)
domowego, ale tviko wtedy, ady FEV1 prrekracza 70% wartoda przewidywans).

U dieo T astmy uezwlonych na ambrozje, warto rogwalyt zastosowanse SUT pried » w trakeie 307000 pylenia ambroji,

pod warunkiem, be FEVY wynosi 280% wartoici prrevsdywane). ¢ nd Astina amdicoria

Brok wyniarczopeych dowoddw porwelaacych na sformubowane talecedi doryczgeych stosowanio HOM SUT u driec
chorych na nstime.

lak w praypadky kaldego loczenda, potencialne korrydc 2 SUT dla posrcregdiych pocientow powanny byl cmavwiane w
ramach wipdinego podejmowania decyzil | 2estawiane » ryzviiem daalan repozadanych oraz kosrtami dla pacienta | . ‘.
Wstemu opioki ddrowotne),

kvealdikacis
do NI
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

WYTYCZNE ALERGICZNY NIEZYT NOSA | SPOJOWEK, 2017 [16]

Immunoterapia podjezykowa (SLIT) jest zalecana w leczeniu sezonowego alergicznego niezytu nosa zaréwno u
dorostych, jak i u dzieci. Wykazano, ze SLIT przynosi krotkoterminowe korzysci w trakcie terapii u pacjentéw z
chorobg o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, ktéra nie jest wystarczajgco kontrolowana pomimo
stosowania farmakoterapii.

Zaleca sie przyjmowanie SLIT w sposdb ciggty lub przed-/okoto sezonowo, rozpoczynajgc co najmniej 2 miesiace,
a najlepiej 4 miesigce przed rozpoczeciem sezonu pylenia (stopien rekomendacji A dla dorostych).

Immunoterapia podjezykowa moze by¢ stosowana codziennie w postaci tabletek lub kropli, ktére nalezy
utrzymac pod jezykiem przez co najmniej 1 minute, a nastepnie potkna¢ (nalezy réwniez zapoznac sie z ChPL w
celu uwzglednienia zalecen specyficznych dla danego preparatu). Obie formy sg zalecane (odpowiednio stopien
rekomendacji A i B dla dorostych) na podstawie wykazanej skutecznosci w krdotkoterminowym zmniejszeniu
objawéw oraz zapotrzebowania na leki wprowadzane doraznie w przypadku stosowania tabletek
podjezykowych w leczeniu sezonowego ANN. Silne dowody dotyczace skutecznosci dostepne sg jedynie dla
tabletek SLIT w leczeniu catorocznego ANN (stopien rekomendacji A).

Immunoterapia podjezykowa z wykorzystaniem tabletek zawierajgcych alergeny traw przez co najmniej 3 lata
jest zalecana (stopien rekomendacji A) jako krotkoterminowe leczenie ANN wywotanego pytkami traw u
dorostych.

Chociaz wyzsze dawki i/lub wieksze dawki skumulowane mogg by¢ skuteczniejsze, mogg rowniez wigzad sie z
wiekszym ryzykiem wystgpienia dziatan niepozadanych; decyzje dotyczace dawkowania w immunoterapii
alergenowej (AIT) powinny by¢ podejmowane z uwzglednieniem réwnowagi miedzy skutecznoscig a
bezpieczenstwem terapii.
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fubeir 6. LAALT, X017 (Lwopa) Nlergrecany vedyt nasa | spojowek [16)

Brzmianle ‘Wekazanle
Wikazania do immumoterapi podskarme] (SCIT)
W soronowym ANN 2o wiapdlinalonlem plergicinego tapaleals spojdwek U osob 3 chavoby o Se AN 26 dorodh. Séna (), A)
natileniu umiackowanym do cigrkiego 2aleca sig calorocrny SCIT w  celu uayskania " I'nhmhc’ driect F miodriod:
krdtkoterminowych koceyso. Umdarkowana {1, 8)
W sezonowyrn ANN ze wipdlistnieniem alerpmegn tapalenia spojdwek 2alecs sg stowowanie Ses ANN 7o Sorodh: Sdma (1, A)
pereedseronowe] SCIT orar preadsezonowe; SCIT w palacrena @ SCIT sTOMOWANeg0 W se20me, W e 'I' s AL dzieci | mlodzied:
cehy uzyshania krétioterminowych korzyio, ¢ ' Umiarkowana (), B}
W sezon0owpm ANN 2o wipdlistnieniem slecgicinego zapolienia spojowek saleca sig calorocany ce ANN 26 docodli: Sna (1, A)
terapig SCIT 7 alergonam| pytidw travw w celu uzyskania krdtkoterminowych | dlugotesminowych . ‘s ac Pyl traw ttiect | miodaivt:
korzyio, Unslarkowana (), 8)

) . Doroth: Sina {1, B}
W caloroczrym ANN 1¢ wspdlistnieniem zapalenia spojdwek spowodowsnym HOM zaleca sig Calorocony ANN re HOM Diieci § miodzied:
calorocong terapie SOT w celu uzyskania krdtkoterminowych kocryicl wiptdatmieniem AL 2 ane L, Q
W ANN re wespdlistnieniem zopalénia spojowek ralecane jest stosowanie modyliowanych d
[alnegoidow) | mismodyiikowanych ektrakiow slergondw dla pyikéw | HOM SCIT w ool c"“‘i SR AN = HOM : ‘.’:"“‘"" :“s“": -
uzyskanio krdtkoterminowych korzyscl ' ) ’
Wikazanea ta immunoteragii podjerviowe| [SUT)
W sezonowym ANN 2o wipolistnioalem zopalenin spojdwek zeleca sie stosowanie SUT pezod/ Seronowy ANN e Dorodl: Silna {1, A)
podczas sezonu w oelu uryskands krothoterminowych korzyia. wpddistnieneem AC Dosedi | miodsed: Sina (1, A)

doroik: Umearkowana do
W sezonowym ANN ze wepdlistnleniem rapalenia spojowek calotocana tecapla SUT mote by Seronowy ANN e sined (), A)
alecana w celu uzyskarss krdtkotermimnowych koreydc. wspilistrwencem AC Daied | miodsiet:
Umiaskowana do diloe (1, A)

W seronowym ANN o wipdlistnionieen zapalenia spojfdwek SLIT w postaci hropsl mode byl Seronowy ANN e Dorods; Umisrcowana (I, B)
alecana w celu uryskania krdtkoterminowych korpydei wipotistrvnrsen AC Dasect i sdodaed: Slos (I, A)
W seronowym ANN re wapdlistnieniem zapalena spojowek SUIT w postac tabletek r slergenami Seronawy ANN e Pyt row Docosk: Sitna (L, A)
prythdw traw |est 2adecana w celi uryshanas krdthoterminowych koezyicl wspdlistiviensem AC Doed | idodaed: Sina {l, A)

Y wbergicann sapabeiee spoidwek (AT, sng. Allergic Comunctivitly)
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W catoroconym ANN 2e wipdlntieniem rapalenia sposdwek SUT w postact kroph nie moie by Caloroczny ANN te m:g:“‘"t:‘::m
talecans w celu uryskanm krotkotormenowych horsytcl wospdliatrienierm AL Ga's o iees
W ANN 20 wipdlistnieniern rapalenia spojéwek SUT HOM w postaci tabletek jest zalecana w celu Calorocany ANN re HOM Dorodhi: Siow ), A
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W ANN ze wspdlintrueniem zapatenia spojowek mozna zalecit calorocang terapig HOM SUIT w Calorocrny ANN 70 HOM Dol lf B, mn:u:t:w (:"
postacs tabletek w celu vryskania dlugotesmumnowych Roriysc. wapdlistréeniem AC '. ; "
W ARN e vwapdlistniereen rapalenis sposdwek foleca sig polgczenie sgonisty TIR-4, Catorocsny ANN 1o fed .Twlcls.:::":: -
monolosforyhs fpidy A, 7 alesgunem wapolistiiensem AC . 8‘) ' o
W ARN re wepdintniemiem rapolenss spojwek taczemie zastrrykdw anty-IgE @ SIT jest zalecane Caloroceny ANN e Dovosl 1, A, silng
w colu 2mnlepzenie thutkdw ubodznych wiapdliat e tiem AL Dzieci i mlodziei: |, A, silng
cah ANN Dorodliz |, A, Umistkowans
W przypadiu alergs na prythi bezozy | traw moina salecié rekombincwang ST orocmy AR 1 pyikd eraw Driect | lodzies: B,
wipalistrésniem AC .
Umiarkowana
Kwestie wplywajaoe na shutecrnoéd swoste] imomnoterapit ales gonive |
U pacjentdw £ ANN re wapdlistniemem rapalerin spojowek oczulonym na pylio traw, dezew lulb e Pyl traw dorodlis & A. sline
HOM zaleca slg stpsowanie pojedynizego alergenu lub mieseanki dotere adokusnentowaeych ‘Ac! Pyl drloct mtaﬁoi-l Aol
homalogiczrych alergendw I tej samej rodziny bickogicimej drrew by
N 20keca sig stosowania w SIT mieszanin alergendw pochodeycoych 7 niespolmewmsonych rodsin ANN e wspdlistres neem Darodlc Siina |,
biologicznych. AC Daiecd | miodzied: Sdna ), C
U pacientéw ¢ pobisensibiitacy | monoolergiy zaleca slg otrzymywanie SIT na konkretpy slergen A:‘gm'.m ibleacle ; Silra (1, A)
wywoluigcy chiawy ANN e wipdlistrianiom rapalenia spojowek 4 . :
monoalergia
U pacjentow 1 polisersiblizaciy, u ktérych wostgpuje polialergin  na taksonomicinie ARN 26 T
spokrevwnions homologiczne alergeny, maina zalec payimowanie pojedynczege alergenu luty AC: pol ‘ DEzach - B (0, B)
mieszankl homologicznpch alergentw ¢ te] rodrny bickgicrney, ktdra obejmuge wsrystile . ‘
glowne olergeny, monoalorgla
U pacjentéw ¢ poleiergiy na slergeny nishomologicene, mode tostal calecaone forpocrecie SIT ANN 16 Srtniens
o slergenu odpowdedzialvego za wighszoll obgawdw ANN 1 wapdlatnieniemn zapalenin AC: POOX Ba(N, C)
’
polisensiblzacis

spojdwek lub oddiielne feczenie dwoma kinkcrnde napwainieiszymi alergenaml
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wywolarych uctuleniem no pyleh traw lub breody u pocjentow w wieku 5-17 lat. =2

Kontroloveana sstma nee jest prrociwwskazaniem do stosowania SIT, . Kontrolowans astma Son (1, A)

U patpentaw pediatrycinych @ ANN e wipdlistrmeniem zapalévun spojowek @ wykazanym { ANN 20 wipOhstreeneem Siloa {1, A)

ucruleniom IgE na aleegeny stotne kinicomie zaleca sig rorwatonio 9T, AL !

U dyeos w wieku 2-5 lat ¢ ANN re wipohstvensem zopalonia spojowok zaloca sg roawalenin o) ANN 20 wipObatnue neom Qaha IV, D)

prawdopodobaych korzyic i ryzyka rwigzanego z SIT. AC ’

Ialeca g, aby pacsenci 2051l poinformowani o sposobie drislania iImmunoterapi | konvecrnosc y ANN 20 wipolstneeneem BV, C)

regularnego przyimowania dnwek oraz ukodczenia cyidu lecienia AL :

Toleca wq, aby pacjenc) sTosupacy Immunorerapig wykorzystywall praypomneenia w celu poprawy A ANN ze wipdlisteevem 8 (14, 1

przestrrégania talecen 1erapeutycanych AC !

Pacgentom stosjgoym SUT moine zalecic wizyly kontrolne co 3 meesigce w celu poprawy ANN 2e wapdlistnieniem tard

PrROSHIeEAS W enia ’ AC "8

Zasady stosowanis swoiste] unmunclersps darmq

Zaleca sig tosowanie SIT, poniewai korzyicl widocne sy juz od plerws2ego roku terapi ' Abinizo v "‘cl reniy Silesa (1, A)

2olecy e, dby w celu osiggniecia diugoterminowych korryicl mmunaterapie kontyruowsd . ANN 2¢ wWipdEativenadm Sifea (L A)

peres 0o napmriej 3 lata, AL

Berpleczenttwo swarte| immuooterapil slergenawe|

Ola odpownednio akwalifowanych pacentow zadecn sie SCIT fub SULIT, poniewad poawidiown % M‘::;:::d . Siiea (1, A}

podawane 13 berpiecine : dobeze 1olerowane. cokwralili i 80 SIT

Zoleco sig, aby astma byla koot olowana praed rozpocrgciem SIT, pondewai niewystarczajgco . N !:C " ; Bd (i1, €I

kontrolowans astma st crynndiem ryzryke rardwno dla SOT, jak i SUT, rakwalifik do SIT

Zaleca wig premedykacis lekami przeciwhestaminowymi, poniewad amnicsza onm czestotiwods | ANN 7e wspdlistres niem

nasilenie meejscowych orar ogdinoustrojowych skdenych reakcli niepodadamych, jednak mie . AL Pacjencl w trakcie Sifoa (L A)

ehminugo ryoyka nnych egoinoustroiowych doulad msepoiydacych, w tym anafilaksgi, ST

W prrypadiou wystapsenis jedne; lub wigce cgikich reakcji miepotadanych, moie byl zalecane,

aby alergolog (specialista lub subspecialista) ponownie omdwil @ pacentem Yorryic | ryryko " Pacionci w trakcie SIT 1 B4V, 0)

Twigrane 2 terapiy SIT araz podigl decyie o7y Woczenie powinno byl kontynuowane, Decyzia th siing reakaiy slergicang !

oz dalsee lecrenie powinmy byl rgodne ¢ Charakterystyky Produktu Lecnicrego (CHPL).

Zaleca sig, aby po ekl SUIT pacienel porostawall pod tdnerwicy praes oo najemie 30 minat. . Pacjenc w irakow SCIT d U, C)

W preypadku wystqpienin 2isniniskdw podskémych w wynibu ttosowaniy produltdw SCIT

tawieraiaoych wodoratleneck gliou, moe Lyl 7alecane rastosowanie zamiennika ekstrakiy . Pacjenc w trakow SCIT Bd (v,

Alergenowego, ktdey nie zawiers wodorothenky glims,
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+ HORMEOIS

Zaleca shg, abry SCIT byl podawany prrer wykwalifikowany personel @ beepodredaim dostepem
do spezgtu reanimacysnego orae lekarza priestioloonego w zakresie leczenia anafilaksji,

Pageno w trakose SCIT

B (i, €}

Zaleca sig, sby pacjend porovtawall pod obserwacly pre £o najmaie; 30 manut po podanu
plerwser) dawdd SUT,

Pacenc w trakowe ST

B (In, C)

Zaleca sig, aby pienwyra dawka SUT Infta podawana praez wybwalifikowany pevsonel 2
bezpodredrm dostepesn do sprzetn reanimacyjnego orad Jebatza preesziolonsge w lecieni .
anaffaksjs.

Pacienci w trakele SUTT

BV, C)

Zoleca sie, aby pacienc otrrymupty SUT 20514k poinformawani o Ty, jak razpoinawad | raded
sobdo 7 reokciany anaflaktyczngmi na leczenie, w szcpegéinoici 3 cigliemi  roekciame
anafilaktycrymi. Paciénc musry rdwnied wiedzied, co robié, w praypadiu pominigeia dawld .
SUT oraz loady SUT nalely tymelasowo przecwal (np. podezas wystapeenia zmisn w obrebis
gacdla i jarvy ustnes)

Pacienci w trakoie SUIT

Bd{v. D)

WYTYCZNE PREWENCIA ALERGII, 2017 [17]WYTYCZNE PREWENCIA ALERGII, 2017 [17]

Wytycane nie odnosza si¢ bezposrednio do stosowania SIT u pacjentéw 2 uczuleniem na roztocza kurzu domowego. Zalecajq natomiast 3-letnl cyki SIT (SUT
lub SCIT) u dzieci | miodziezy * ANN | alergiy na pylki traw/ brzozy u ktorych objawy nie sy w peini kontrolowane pomimo stosowania lekéw
przeciwhistaminowych/ donosowych kortykostercidow, w celu krotkoterminowe) prewencjl rozwoju astmy (<2 lata po SIT) jako uzupetnienie korzysci

w zakresie lagodzenia objawow ANN 1 zmniejszenia zapotrzebowania na leki.

Wytyczne wekazufq na brak wystacczajacych dowodéw naukowych by moce sformutowad alecenia odnoénie do stosowania SIT u dzleci | dorostych z ANN I/
lub astmg w celu zapobiegania nowym uczuleniom na inne alergeny oraz odnosnie stosowania SIT u dzieci | miodziezy z ANN | alergig na HDM w celu
krétkoterminowe) lub diugoterminowe) prewenc)i rozwoju astmy, Brakuje réwniet dowodéw by wydac zalecenia odnodnie do stosowania SIT u 2drowych

dziect w celu zapobiegania nowym uczuleniom,

Tabera 7. EARCT, 2017 Prowensja averge [17]

Sita
Swoksta mmunoterapia alergencowa {SIT)
U dasec | miodpiezy 1 ANN | slergia na pytia trow Jubl Drzory, u Ktooyeh cjawy mie 54 w peini koatrolowens d Py traw Limsarkowany
pomimo odpowiedniego leczenia lekami przeciwhistaminowyml lub donosowymi kortykosteroidams, moina Pyiki berozy fl, A
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Al 3-Tetni oy SET {SCIT b SUIT) w ool ke dthoterminowe] peewenc rozwojts satimy (mesei nil 2 lata po SIT),
jako wupelnienie twalych korpyicl w sakresie lagodienie objawdw ANN oraz smmieiszenia 7apotrzebowania
na beki
e moina wydeé 2aleced odnodnie stosowania SIT (SOIT fub SUIT) u drieci ¢ mlodziedy 7 ANN | alergiq ne pytki Pyl traw ot
trave/berary w cefu dlugotswalego |2 Lsts po SIT) rapobieganis wystapieniu astmy rdiagnorowans) na poditawie +/- nd ANN Pyiki bezo 0.8
Objawdnw w pOlgcron £ Btothyg PORtawy stwierdrong w peGhin rozkurcowe), v
U diieci | miodziety 2 ANN | sletgiy na pdki trvw/breody ralecs v stosawanie SIT (SCIT kb SUT) w cold PV traw Slaba do
dlugotrwalego (2 2 lata po SIT) 2opoblegania wystapioni objavebw astmy | smniejszenia zapotrzebovania na . nd ANN : umiarkowaney
leki o 0,8,
Nowe modna wydac zalecen odaosnie do stosowania SIT (SCIT lub SUIT) u dasec | miodziezy 7 ANN | alergia na HDM Slad
lub inne alergeny, r wyigtkiens pytkéw brezory/trew, w celu Sadtkolerminowe] (4. < 2 lata po SIT) b ol ANN HONS 0.8
Sugotecrminowe) (1. 2 2 lata po SIT] proldakiyki syystapienia astiry.
Noe moing wydal zabecen odnodnie do stosowania SIT [SCIT tub SUT) u 06l doroatych & ANN § slergig na HOM Stat
luhy il w ces tapobingenis wystapieniv astimy w krdthkim okresle (1. < 2 lata po SIT] lub w dugien okreshe (1), 2 nd of ANN HON '“ o)
2 taposSin y
Nie moina wydof zaleced odnoinie do stosowania SIT u driect | dorostych 2 ANN /lub astmig w cedu 2apobiegania 7] o ANN ilub Slabu
WY sicaulenion. witing {8
Nie' moina wydal raleced odnosnie do tosowdive ST u died) ¢ AZS w celu 2apoliegania wystasieniu o) nd AZS Stabo
poiniejsrych objawdw alergiczaych. {I.B)
Noe modna wydst zalecen odnodnie do stosoware SIT u ooob (ber wigledu na wick) ¢ innyrm wezesmym of- o s Alergle (V. 0 opi
objawami atopil, np. alergig pokarmowg w codu 2apobiegania wystgpieniu innych obiawow alergiczrmych, et pokarmowe ¢ ‘°°“;'
N 1inaina wydad Jalecen adnolcle storowenia SIT u doroshych pacjuntdw 2 slergly w ceks zapobiegsnia Nd ok prowencis u Staba
wystgplenia chordb alergicziych u ich potomatwa potomitwa (V-v,D,)
Nie moina wydad raleceni odnoinie do stosowania SIT u xdiowych os0b 1 wczideniom lub ber w celu o o) "m Sladin
tapobtiegaris wystapieniu chordb dlergicanych sord ; (I, A)
» > . Y . : v prewenca Slaba ~
:cmmmwmxmmwmmﬂlummdmdww:mw o Nd N . o
v vetulen B.)
Nie moine wdad talecen w odnoinie do stosowanis SIT U pdrosvyth docoshych w celu papobiegania nowym nd oA A LV, D, oganla
Wl niom : 'I A echspeta)

+/- beak molliwodel wydsnia ralecenia
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WYTYCZNE EUROPEAN FORUM FOR RESEARCH AND EDUCATION IN ALLERGY AND AIRWAY DISEASES (EUFOREA) [18]

Swoista immunoterapia alergenowa jest uwzgledniona w 3 dokumentach wytycinych European Forum for Research and Education in Allergy and Airway
Diseases (EUFOREA), ktdrych szczegolowym przedmiotem jest: alergiczny niezyt nosa u dziecl, przewlekly alergiczny niezyt nosa u dorostych oraz astma.
WYTYCZNE ALERGICZNY NIEZYT NOSA U DZIECI, 2021

Swoistg immunoterapig alergenowq nalezy rozwazye, jesh wystepujg wszystkie ponizsze:

+  Niekontrolowane umiarkowane do cigzkich objawy ANN 2/ lub bez zapalenia spojowek po narazeniu na klinicanie istotne alergeny;

« Potwlerdzenie uczulenia IgE na kiinicznie |stotne alergeny (za pomocy testu punktowego lub stezenia swoistych IgE w surowicy),

«  Niewystarczajgca kontrola objawdéw pomimo stosowania lekow tagadzacych objawy i srodkow unikania alergendw i/lub niedopuszczalne dzialania
niepoiadane lekéw.

Tahela & Pocket guide Aleegic Rhinit'y in Chikiren [18]

Brzmienie rekomendacjl mmmm“"‘""‘"‘-:

Wiekazania do swolste] immunoterapil alergenows; (SIT)

MNalery rarwinryd SIT, |edll wystgpaq ws2ysthie pondisze;

¢ Nickontrolowano umiarkowane do cigiiich objawy ANN 2/ lub bez zapalenia spojowek po narateniu na Klinicznie
istotive alergery

«  Potwierdrenie uczuleoua IgE na klinicznie istotne alorgeny (7a pomocy Testu punktowego fub stgzenia swolstych ' nd ANN
W w surowicy)

= Niewystarcropata kontrols objawiw ponmmeo stosowania lekdnw legodeqoych oBjiwy 1 Srodkdw urshans alérgendw
Vb niedopuszcialne diialans niepoiadane lekdw

Dziatanie, sposdb podania | skutecznodé SIT

Wykazano, fe swosstas immuncterapia alergenowa (51T) u dziect mode potencialnie diugoterminowo tanenied preebleg

choroby | amnlejsiad cagstodd wystepowena objawdw astry, Nadedy jq 2atem rorwalyd na wezesnym etaple choroby ANN

Pomiewal nie warystioe sirodukty slergenowe SIT 53 zatvwierdzone do stosowanin o dijeci, aleca sig sprowdiense uloti Astivm

produitu Vlub literstury oraz prelorowanie produktdw, dis korych istniely dowody dotyczace ich stosowanla u dried.
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FORMLEOIS
o

— ) S—

SIT mote byl podawans rdlnyem drogansi: podskéma immunatecopla (SCIT) — poperer tastaryki alergony uczulajaiego

formie tabletek lub kroph| pod jgrykiem na 1-2 minuty,

W RGTng cagdl ramiema, oraz podjczykawa inmunnteraplia (SUT) « poprzez wmissicrenie alergenu uczdajycego (w 0 el

Jakie sy radety SIT?

v Skutecznodl rdini sig w zalednoici od konksetnych peoduktow
«  Poprivess kentrol ehurolby

¢ dedyne leczenie uroliveajgco mdang prretiegu choroty

+  Poprawia jokodc dycia

«  Zmmeejsza potizebe proyimoveania innych lekow przeciwalergicraych

¢ Indukuje tolerancie immunologcing, zapewniajac trwale korvic Hiniczne
= MNapotencial zapobsegamnma astmee

«~  Zmrdiep2a obpawy nosowe (Tub ocone + nd

WYTYCZNE PRZEWLEKLY ALERGICZNY NIEZYT NOSA Z ZAPALENIEM SPOJOWEK [19)
Mozna zastosowac immunoterapie alergenowq w przewleklym alergicznym niezycie nosa 2 zapaleniem spojowek.

Tabein 9. Pocker gosde Chvonee Rivnosinysicts [15)

Skecowanie pacienta do lekarze specalisty alergologa w praypadio podeirzenia medoborow odpomosc lub potrreby &
astosowania SIT.

Preewlehle
rapaleroe
ratok
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WYTYCZNE ASTMA 2023 [20]

Swoistq immunoterapiq alergenowy (SIT) nalety rozwaly¢ u pacjentdw : choroby ukiadu oddechowego wywolang alergiy, taky jak astma alergiczna
z towarzyszacym lub bez towasrzyszacego alergicznego nieiytu nosa, ktdra nie jest w petni kontrolowana przez standardowe leczenie, u pacjentow
1 2aburzeniami pomawczyml twigzanymi z alergiq, a takie w przypadku ANN 2 rozwijajacq sig astmq oraz uczulenia na alergeny wziewne, takie jak pytki

| rortocza kurzu domowego. Swoista immunoterapia alergenowa wymieniana jest rowniez jako prewencja rorwoju astmy.

Tabelo 10. Focket Guide Asthum (20)

Prewencia jako imtegralng cogdc lectenia sstavy: Prowencia

Obrarwy wywolane slergiy: Unianie/rorwabenie urogdreria TLA lub SIT, Ty

Kiedy naledy ropwalyt wwonty smmantterapeg slevgenowy {ST) ASma

+  Pacjent £ chocoby ukladu oddechowrgo wywolang alergiy {astmas slergicins 2 Tub bez ANN), ktdra nle jest w pednd abergiczng +/-
kontrokawana peser standardowe Sectenin ANN HDM

< Zaburzenin pornEwce Iwigzane 1 alergiy ANN 2 Pyl

+ ANN 2 roawiiadqog sie astmyg corwijujqcy

& Aergie: pytki, HOM g astemng
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

WYTYCZNE AMERICAN ACADEMY OF OTOLARYNGOLOGY — HEAD AND NECK SURGERY FOUNDATION (AAO-
HSNF), 2024 [21]

Pozycja immunoterapii swoistej w procesie leczenia choroby alergicznej

Immunoterapia alergenowa powinna by¢ zalecana pacjentom z ANN z astmg alergiczng lub bez niej, jesli objawy
pacjentéw nie sg wystarczajgco kontrolowane za pomoca terapii farmakologicznej, unikania alergendw lub obu
tych metod, lub jesli pacjenci preferujg immunomodulacje. Zalecenia dotyczg dorostych oraz dzieci powyzej 5.
roku zycia, przy czym immunoterapia nie jest zalecana przy niekontrolowanej astmie.

Skutecznos¢ kliniczna

Wytyczne opisujg wyniki badan o matej liczebnosci pacjentdw poréwnujacych SLIT i SCIT, w ktérych wykazana
jest skutecznosé obu metod w poréwnaniu do wartosci wyjsciowych, grup kontrolnych lub placebo, z przewaga
wskazujgcg korzysé SCIT. Jednakze, badania te czesto nie majg wystarczajgcej mocy statystycznej, aby poréwnaé
dwie skuteczne terapie ze sobg, a liczba badan z randomizacjg, kontrolg placebo i podwdéjnie Slepa proba jest
ograniczona.

Szczegotowe wskazania do stosowania

Immunoterapie alergenowa (SIT) nalezy ograniczyé do klinicznie istotnych alergenéw oraz oceni¢ objawy
niekontrolowanej astmy przed podaniem kolejnych dawek SIT. Lekarze mogg zdecydowaé o nierozpoczynaniu
immunoterapii alergenowej u pacjentdw, ktdrzy stosujg jednoczesnie beta-blokery, majg historie anafilaks;ji,
cierpig na ogdlnoustrojowg immunosupresje lub majg eozynofilowe zapalenie przetyku (tylko w przypadku SLIT).

Zestawienie profilu bezpieczeristwa SCIT i SLIT

Wytyczne wskazujg, ze zaréwno SCIT jak i SLIT majg ugruntowany profil bezpieczenstwa, jednak SLIT (w postaci
kropli lub tabletek) charakteryzujg sie stosunkowo nizszg czestoscia wystepowania ciezkich reakcji
niepozgdanych.

Organizacja procesu leczenia

Ze wzgledu na profil bezpieczenstwa SLIT jest zalecane pacjentom jako interwencja stosowana przez pacjentéw
w domu, mozliwos¢ stosowania SLIT w warunkach domowych jest zwigzana z lepszym profilem bezpieczerstwa
interwencji wzgledem SCIT.
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Tabeix 11, Cincol Proctie Guidelne: Irnmunotheropy for inhalant Allergy 2024 (21]

TRV T i Daied | ' _ :“M
Wikszania swoiste] immunoterapii alergenowe)
Lekarze pownni proponowasd lub erowad pacpentow do lekarza, kidry mote zaproponowst SIT Re 5
pacjentam 1 ANN 1 astmyg alergiczivg b bez nivj, jedk obyawy pacientdw nin sq wystarczajaco 5 3 ANN ’ K“"'w' m"'""‘“
kontrolowane 2a pomocy terapil farmakologicziw|, unikania alergentw lub obu tych metod, lub jedi Asting alergicina A ” F ]
pacgenct preferuly immunomodulacie

Clyin
Lekarze ie powwnind rnzpoczynal dmmuniteraps alergenowe] u pacjentaw, ktdezy &g w cigfy, majy :::kmo.mmbwmo qu:m
neekontrolowany sstmeg bub nie tolenng witrrykiwsne epinefryny, Bk ¢ i W Y, tow)

epinefryty w iniekci

Stosowanie

betablokerdw
Lekarze mogy rdecydawst o mieropociynaniu immunoteespii Aler genowe) u pacientdw, ktdrry Historia anaflaksji Opiniy
oy jednocrednio beta-blokety, majy histoclg anafilaksji, clerpay v ogdlnoustrojowy o o Ogdlnoustrojowa [0, wroiarkowana
Immuonosupresie lub majg corynofilowe rapalenie prrolyvky (tylko w praypadios SUIT), ENMUBOLUPICIE pevnodd dowoddw)

Eorynafilows

rapatenie prrelyby
Edukacja pacjentdw

ek e
Lekarze powsnm edukowad pecertow kwalifdouggcych sig do mimunoterapi na temad rdinic H A Kandvdad do ST (0~ SIT, B~ SCIT va SIIT,
pormigdey SCIT i SLIT (w postacs kropk i tabletek), w tym ryryks, koezyici, wygody | kosttdw, wysoka pewnoid
dowaddw|

Lekarze powinnl edukowaéd pacientow na teanat potencianych korzytol wynidajaoyeh ze stosowania el I
immunctenpi slergenowe] w zakresiy (1) 2apobivganis nowym bezuleniam o alnegeny, (2) " . Katsdvdad do SIT P IR GARS
amnleyszania ryzvka rorwoju astmy alergicrne] | (3) amlaay naturainego przeblegu chocaby, 1 3 : i)
w:mwmugmm nawet po rakodczenia leczenia. pewnoid
Zasady stosowania swoiste] immunoterapil alergenowej
Lekarze powsnnl oconié pacienta lub skierowad go do specjalisty w celu acery objawdw astmy prred Rekoenendacia
rozpoczecien immunoterapil mlergenowe] orat ocend obiawy nekootrolowane] astmy przed . 0 Astina (8, wysoka pewnoid
podanéem kolejrych dawek immunaterapii olergenowe) dawoddw)
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Lekarzo, KOy stosuig SUT © pacientOw 7 seronawym alergicanym niezytem nosa, posanal olorowal

SIT preedseronowy | w trakcie sexonu s i A A/B, wysoka pevmoid
Lekarze preepisdjgey SIT powinni ogromicayd leczenie wylgcinie do Kinicznie itotvyeh alergendis, pofsensibilizacss ©
ktdew s zgodne 2 historig pacienta i tostaly potwoetdrone boduniem, umisrkowns )
Opirva
Lekarze mogy lecayd pacentdw 2 polisensybizac)y ogrankiony kexty slergendw Pobsernibilizacis (€, umiarkowana
pewnoid dowoddw)
Lekarze podajgcy SIT powinni kontynuowsd revdgkszanke dawki lub podawanie dawek Miejscows reakcia
podtrzymugcnch, gy 1 pocientdw wystepalq miegcomwe raskoje na nemnaunoteeaple alergencrwg alergleena na SIT zw‘d“)w
Lekavz wykonujacy sKame testy alsrgicine lub stosugacy IMmunote rapig Mergenowiy mush et ' S:”'“w"
Gragnozowad i lecryé anafifaksjg. ‘ 1A wysoka ¢
dowoddw)
fekosmendacia
(D, niska jakodd
) dowoddw dia
lekarze powsnni unikad powtarzania testow alergicanych w cely oceny skutecznosc trwajace) sdoowtitie S
immunoteragii alésgenowei, chyba fe nastapi rmisna w narsienio na chmnis srodowitkowe lub Paciend w trakcie SIT \ m"‘m"’
wtzata bontrof nad objawam|, TN W ir <
wynoka pioid dowodow
s rranainomodulac|
Wwstow podczas SIT
flekomendac)a
W peaypedius pacientow, u ktdrych drigki immunoterapi slesgenowe] uryskano kontrolg objawiow, ‘9"'""""'6‘:‘“":('*, o
lekacze powinni prowadzié becrenie priez okres co najmmee) 3 lat, a jego dalszy prrebieg zaleind Pacienc w trakcwe SIT Gcruroiive P
bedrie od teakcll pagenta na crenin lnt, nisks peumois
dowoddw dla leczenda ©
5 lat)
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

WYTYCZNE BRITISH SOCIETY FOR ALLERGY & CLINICAL IMMUNOLOGY (BSACI), 2017 [22]

Pozycja immunoterapii swoistej w procesie leczenia choroby alergicznej

Immunoterapia jest jedynym leczeniem, ktére moze zmieni¢ przebieg alergicznego niezytu nosa, zapewniajac
dtugotrwata remisje po jej zakoriczeniu.

Cel kliniczny zastosowania i oczekiwane efekty kliniczne

Immunoterapia alergenowa moze tagodzi¢ objawy, zmniejsza¢ zapotrzebowanie na leki oraz poprawiac¢ jakosc¢
zycia. Podskdérna immunoterapia u dzieci z sezonowym niezytem nosa zmniejsza ryzyko progresji do astmy, a
efekt ten utrzymuje sie przez 10 lat. Immunoterapia moze zapobiegaé rozwojowi nowych uczulen.

Szczegotowe wskazania do stosowania

Immunoterapia alergenowa jest zalecana u pacjentéw z catorocznym alergicznym niezytem nosa i zapaleniem
spojéwek u pacjentdw z alergia na roztocza kurzu domowego, ktérzy niewystarczajgco reagujg na leki
przeciwalergiczne i u ktérych alergen jest trudny do unikniecia.

Wybor miedzy SCIT a SLIT opiera sie gtdwnie na preferencjach pacjenta, poniewaz nie przeprowadzono
odpowiednio licznych badan poréwnawczych.

SCIT jest skuteczna w leczeniu catorocznego niezytu nosa wywotanego przez HDM. SLIT pojawita sie jako
skuteczna i bezpieczna alternatywa w leczeniu alergicznego niezytu nosa z towarzyszgcy lub bez towarzyszacej
sezonowej astmy wywotanej przez roztocza kurzu domowego.

Profil bezpieczenstwa i organizacji zastosowania SLIT i SCIT

SLIT jest dobrze tolerowana, a dziatania niepozgdane ograniczajg sie gtéwnie do miejscowego swigdu i obrzeku
w jamie ustnej oraz gardle. Po nadzorze pierwszej dawki przez lekarza przepisujgcego z godzinnym okresem
obserwacji, SLIT jest codziennie samodzielnie podawana w domu przez pacjenta.

SLIT ma doskonaty profil bezpieczenstwa, chociaz odnotowano przypadki reakcji ogdlnoustrojowych oraz
eozynofilowego zapalenia przetyku, jednak nie zgtoszono zadnych zgondw. Podanie doustnego leku
przeciwhistaminowego przed rozpoczeciem SLIT oraz przez pierwsze dwa tygodnie terapii moze zmniejszyc
miejscowe podraznienie w jamie ustnej.

Ze wzgledu na ryzyko ogdlnoustrojowych dziatan niepozadanych SCIT nalezy stosowaé wytacznie w
specjalistycznych klinikach, prowadzong przez wykwalifikowany personel majgcy natychmiastowy dostep do
adrenaliny oraz sprzetu do resuscytacji.
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Swoitts immuncterspia slergenows

Immunatecapin abergenowe mote Lgodnid objawy, rnseizat topoty rebowanis na beki orar pograwead lehodd
Iycha.

Iranaterspin jeit jedyrem Seczeniom, karne mode zmsenid przebieg Aergcmegn motyTu Bosa, TAPEwWNGIC
ugotrwaly remisiq po o) rakodczenin

g

Podskora ommemoterapea u dzied 2 sezonowyrm nledyTem noss 7mmsejsia ryayko progres do astay, a efekt ten
wtrzymuge sig peeer 10 Lt

Immunoterania moze rapoblegad rorwogomi nawych uczulen.

W Wielkiej Brytanil SIT jest ralecana u pacjentiw 7 historiy wystgpowania objawdw po eksporyci na alergen oras 2
oblektywnym potwierdteniem aadwratliwodo Igh {dodatnd test punktowy na skéeze Viub podwytstone sigienie
VerOistego IgE) w nestgpujacych praypadiach:

Sezonowe dlergicime Japalenie spojdwek | blony Uuzowe| nase wywolane pytkami u pacjentdw, u ktdrych objawy
Wrrymgg sig pomimo maksymaine) farmakoterapil (regularmie stosowana tombmacis donosowego
horykosteroiu i keku prreciwhistaminowego) (poriom dowoddw 144, kategoca A)

Wyhdr migday SCIT (podsbdmyg immunoterapiy) a SUT (potigiykowy immeanateraply) piers sig glowive e
peeferenciach paczonta, poniowat nie prespeowadzono odpowiednio Norayeh badar pordwnaweryh

Calorocane dergicine rapalenie spojdwek i blony (luzowe] noss u pacjentdw 2 alergiy na HDM, ktdrry
eewysiarczajqco reoguig na lehi przecawalesgicone 1 u korych alergen jest trudny do undknigeia ing. wetérynarze |
peacownicy sektora publicenego)

Sezonowe

alorocine

Dis seronowego
ANN A (144)
Ola calorocanego
ANN: bd

Podskdrna immunoterapls alergenowa {SCIT)

SCIT jest skoteczne w leczeniu se20nowogo pieiyta nosa wywolanogo perez pytki

e

SCIT jest skutecma w leczeniu calorocrnego niefytu nosa wywolanego pree: HOM:

p 8]

Skt

SCIT wegmaga cotygodaiowego naigkozania dewkl, n nastgpale poderayrmafacych watrzyknigd co 4-6 tygodnl prrez 3-

SCIT jest skutecrna w keczeniu alergh na pyfkl,

Ze wagledu na ryryko ogoloaustrojowych deiatan niepotqdanych podskdrng immunaterapis (SOT) nalery stosowad
wylgcanie w specjalistyczoych Einikach, prowaedzony preer wykwallikowany personel majacy natvehimiastowy
dosigp do advenaling oraz speagtyl B0 resuscytacs
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Podjqrykown immuncterapia alergencowas (SUT)

SUT pojawila sig joko skutecing | bozpiecznd altormatywa w lecrenil alergicznego neeytu noss 2 LOWArZys4cy b
b2 towarzysrqoe; seronowe) astmy wywolane preor pyfii (raw { ambroxjl,

ANN o/
astma

Pyl teww
Ambrorz|s

144

SUIT pojawila sig joko skutecing | Dozpiecing slternatyws w ecrena slomgicinago neelytu noss 2 towarzysigcg b
bez towamTysIgce] sezonowe) astrmy wywoland) perer rortocza kurzu domowego,

ANN +/

SUT jest dobrze tolerowana, a driatania mepoladane ogranicrag sie BIowme o mierscowego twiqdu | obraghu w
jumie ustnej orar gardie. Mo nadzorze pierwste; dawkd peeer leharza preepouycego 2 godeinmym okresem
obiervwacii, SUT jest codriennie samodzieinie podnwana w domu prres pacients,

SUT ma doskonaly profil berpreczédstwa, chociai odnotoweno perypadis resbep ogdinowstrogowych oraz
rarynolilwego apalenis peietyky, ednak nee tglontone tadeych tgondw, Padamse doustnogs deku
prreciwhistaminowega pried rogpoczeciom SUT oraz priez plevwsre dwa tygodrie terapli moie ymniefsayt
mitjzcowe podralrmenie w iamee ustne|.

WYTYCZNE SCOTTISH INTERCOLLEGIATE GUIDELINES NETWORK (SIGN): BRITISH GUIDELINE ON THE MANAGEMENT OF ASTHMA 2019 (23]
W Wielkiej Brytanii podjezykowa immunoterapia (SLIT) oraz podskorna immunoterapia (SCIT) nie jest zalecana w leczeniu astmy u dziecr ani dorostych,

Tobeir 13, Wytycene SIGN X019 [21)

Bramieaie cekomendacl e ikipacia | Alacgauy | | (oo

Podskdrna immonotecapia alergenowa (SCIT)

Stosowmanie podskdrnw| immmmoterapil nie Jest zalecane w leczeniu sty u doroslyeh ani diied: ::::i‘um : :;‘121';:!)1
HOM

Badania nad SCIT 2 zastosowansem rosnacych dawek ekstraktow alergendny komekwentme wykazaly korzystne Pkl traw

efukty w potdwnaniis & phacebo w leczeniu mtmy alergicrne] Wirdd alergendw wwagiodniono HOM, pylki traw, Metiae iroels y

i dryew, slerpeny kota i psa oraz plednie, Prreglydy Cochrane'a wykazaly, ie imemunoterapia tmniejsza ohjawy erpkin 1ee{>1213.)

astmy, capoterebowarie na leki prreciwastmatycrme ocar popranwia nadreaktywnosd oskrzell (BHR, ang, bronchua/ m’"

MyDertesponsiveness), Hn(nkm

Beak molliwoic prisprowadienia jednornacine oceny efekiu SIT 2e wigledu na stosowanie rofnych skal oceny 1es 2320 2)

objawdw orar irdinicowany sposdh raportowania wynikow, 140 (512 1.4)
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Odnotowand trmnlefezone rapot zebowanie na loki prrechwatmoatycine oral niewlelky korey$d w takiesie
wystepajgeych objawdw, jednak vystgpsily istomne daistania nlegoizdane, w tym u 1 na 16 pacjermdw reakcia
misjscowa orar u 11% reakcja ogédnowtrojowa, rdefinowana jako anafilaksja, ostma, nietyt nosa, pokraywka hib
Ich kombanadjs. SIT e jest dopusicrons do lecienia attmy; obecnie jest licenconowans wylacanie do leczenia
wergcnego nielytu nos epwolaego pvzer pyltkl traw.

Jodno 1 badai bezpodredalo pordwiywalo imnmunoteragsg aleegenowy & wzhewnyrmi hortykosteroldam: | wykazalo,
ie objowy oraz funkea pluc poprawily sig srybeie) w grupie stosujgoe] kortykosteroidy,

2620211

Wykazano, de w alergicerym nleryce nosa SIT ma efekt uterymaujacy sig po zakodczeniu terapil

3(>32r2)

mm""!"‘"“m

Podigrykowa immunoterapia nie jest zalocana w boczenii astmy u dokoc ani dorostych,

Astma

B(>1212)
B{S12ri)

Prrogiyd yystematycany obejmulgoy 52 badania dotyrzgee SLIT u dorostyeh | deded (=5 077}, 7 ktdeych wigharoid
mials objuwy astmy o preebiegu praenywanym hub lagodnym, nie wykazat jednomacanych korzylcl wynikajgoych 2
terapi SUT. Najcreiciog ocemianym wikalndiem byly skale obpawdw asty (w 42 2 52 badad), o chociaz wynik
ogdine byly nlejednornacrne, w dilwwiociu badaniach odnotowsnoe pewne dowody o poprawe w sakiesie
objawow astry, a w pigou badenisch cownie? w amniegszeniu 7ulycia bekdw. Skale objawdw | radycie Sokdw byly
jednak gldwnie ocenione za pomocy niewalidowanych narzeds, co uniemaifiwilo prieprowadzense metsanalizy
Wi stwierdeone poprawy w rokresiv cayrinosc plug, jakoder Sycia and caguindel stakdw actmy, dane na termat tyeh
wynikow byfy ograniczone. Drialania néepoigdane wystgpowaly IS credcie] u osdb otrpymangoych SUT (wirost
beswzpledry: 327/1 000 w grupie SUT va. 222/1 000 w grupie kontrolnej), jednak byly one gléwnie lagodoe luby
przemialqce, Powaine dzidania nispoigdane byly rzadlide — tylko pige 2 22 badad rgloso jakiekolwiek 2darzerda,
idsczesaoi(MMwwugLM(l,m);wmtﬁemvreﬁammnmmxmm

Astma

1ee {31201
164{512¢c4)

S PIAASIIING &g P o e ¢ h M 8 A N e bbb - e P




Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

STANOWISKO POLSKICH EKSPERTOW W SPRAWIE PROWADZENIA IMMUNOTERAPII ALERGENOWE! (AIT):
WSKAZANIA | OPIEKA NAD PACJENTAMI — STAN OBECNY | PERSPEKTYWY (JAHNZ-ROZYK [24])

Zalecenia zostaty podzielone na 4 domeny, opisane ponizej. W szczegdlnosci zwraca sie uwage na potrzebe
wskazang przez ekspertdw polegajgca na rozszerzeniu istniejgcych wskazan refundacyjnych SLIT i wyréwnanie
dostepu do leczenia odczulajgcego dla wszystkich grup wiekowych (w szczegdlnosci dla pacjentow miedzy 5. a
12. rokiem zycia).

Zalecenia ogodlne

+ Z zatozenia, leczenie alergii opiera sie na: eliminacji/zmniejszeniu ekspozycji na alergen; leczeniu
farmakologicznym lub biologicznym; immunoterapii alergenowej.

+ W pierwszej kolejnosci nalezy unika¢ ekspozycji na alergen, ograniczeniem jest czesto brak mozliwosci
catkowitego wyeliminowania takiego narazenia.

+ Farmakoterapia oraz leczenie biologiczne zapewnia wysokg skuteczno$¢ przy zachowanym
bezpieczenstwie stosowania, ograniczeniem tej metody jest zanikanie efektu terapeutycznego po
zaprzestaniu leczenia.

+ Immunoterapia alergenowa cechuje sie skutecznoscig stosowania (zmniejszenie nasilenia objawodw,
redukcja intensywnosci leczenia farmakologicznego, mozliwa juz w ciggu kilku tygodni od momentu
rozpoczecia leczenia), przy zachowaniu efektu terapeutycznego przez okres co najmniej kilku lat lub
zapewniajgcego catkowite wyleczenie po petnym schemacie immunoterapii.

+ Immunoterapia alergenowa stanowi réwniez dziatanie profilaktyczne, hamujgce poszerzajgce sie
spektrum uczulen na kolejne alergeny oraz zapobieganiu wystepowania astmy u pacjentéow z
alergicznym niezytem nosa.

+ Immunoterapia alergenowa réwniez stanowi jedyng metode zapobiegajgcg ciezkim reakcjom
alergicznym u pacjentow z alergia na jad owaddw, zwtaszcza z grup podwyzszonego ryzyka.

Zalecenia dot. kwalifikacji do immunoterapii alergenowej

+ Kwalifikacja do AIT opiera sie na petnym badaniu lekarskim.

+ Uczulenie na alergeny sprawdza sie za pomocg testow z ekstraktem alergenowym: testy skérne i/lub
testy serologiczne.

+ Testy oceniajgce uczulenie na poszczegdlne komponenty alergenowe mogg pomadc w kwalifikacji do AIT
u pacjentdéw z polialergia i reakcjami krzyzowymi.

+ Testy molekularne pozwalajg na ocene mozliwosci odczulania i prawdopodobienstwo sukcesu AIT u
danego pacjenta.

+ Nie ma koniecznosci wykonywania testéw molekularnych u pacjentéow z jednoznacznym uczuleniem
stwierdzonym na podstawie badania i testéw z ekstraktami.

+ Wybdr rodzaju testu molekularnego zalezy od analizy klinicznej oraz jego sktadu i jakosci.

Zalecenia dot. wspétpracy miedzy POZ a specjalistami alergologami

+ Stwierdza sieg, iz lekarze POZ sg dos$¢ dobrze przygotowani do rozpoznania i leczenia ANN, lecz potrzeba
nieustannych dziatan edukacyjnych i budowania wspodfpracy z alergologami w zakresie AlIT.
+ Nie zaleca sie, aby lekarz POZ samodzielnie kwalifikowat do AIT.
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+ Woypracowanie standardow wspétpracy miedzy lekarzem POZ a alergologiem poprawi diagnostyke,
leczenie oraz skutecznosc i komfort terapii.

+ Wspotpraca ta pozwoli na zmniejszenie zapotrzebowania na leki objawowe, zmniejszenie chorobowosci
i potencjalnie odcigzenie systemu opieki zdrowotnej.

Zalecenia dot. istniejacej w polskim systemie zdrowia immunoterapii alergenowej

+ Aktualne rozwigzania w systemie ochrony zdrowia w Polsce zabezpieczaja dostep do AIT zaréwno do
podawania podskdrnego, jak i podjezykowego. Wydaje sie, ze wycena $wiadczen, zwtaszcza w AOS,
wymaga analizy i ewentualnej zmiany rdwniez w zakresie dostepu w szczegdlnych przypadkach do
diagnostyki komponentowe;.

+ Rozszerzenie istniejgcych wskazan refundacyjnych dla preparatéow SLIT i wyréwnanie dostepu do
leczenia odczulajgcego dla wszystkich grup wiekowych. Szczegdlnej uwagi wymaga grupa dzieci
miedzy pigtym a dwunastym rokiem zycia.

+ Wprowadzenie do refundacji co najmniej dwdch typow szczepionek dla czestych alergenéw o
alternatywnych drogach podania (SLIT i SCLIT) w celu zabezpieczenia lekowego chorych w wieloletnich
terapiach.

+ W odniesieniu do alergendw czestych, (alergeny pytkdw roslin i roztoczy kurzu domowego)
preferowanie szczepionek w oparciu o wiarygodne dowody naukowe i akceptacja co najmniej wysokiej
potwierdzonej jakosci preparatu dla alergendw rzadkich — uelastycznienie wymogdéw dostepu do
szczepionek.

+ Tworzenie warunkéw ekonomicznych zachecajgcych do pozostania w ramach systemu refundacyjnego
oraz sktadania wnioskéw refundacyjnych dla nowych produktéw.

3.2 Wytyczne kliniczne dotyczace leczenia zapalenia spojowek

W publikacji DECA zauwazono, 7e u pacjentéw z alergicznym zapaleniem btony Sluzowej nosa i spojéwek
immunoterapia prowadzi do poprawy objawdw ocznych, ktdra utrzymuje sie nawet po zakorczeniu leczenia,
z zastrzezeniem, iz poprawa nie dotyczy pacjentéw z catorocznym AC (ang. allergic conjunctivitis). W wyniku
analizy przeprowadzonej przez Amerykanska Agencje Badan i Jakosci Opieki Zdrowotnej potwierdzono
skuteczno$é immunoterapii podskérnej w tagodzeniu objawdw ocznych w AC. Jakos¢ dowoddw oceniono jako
wysoka dla dorostych (stopie rekomendacji A), lecz niskg u dzieci i mtodziezy. W przypadku immunoterapii
podjezykowej dowody sg umiarkowanej jakosci zaréwno u dorostych, jak i u dzieci.

Zgodnie z algorytmem leczenia alergicznego zapalenia spojowek zaproponowanego w dokumencie DECA,
rekomenduje sie immunoterapie swoistg od momentu wystgpienia AC, szczegdlnie gdy jest on zwigzany
z niezytem nosa, z wyjatkiem pacjentéw z okresowym tagodnym AC.

W wytycznych klinicznych American Academy of Ophthalmology potwierdzono, ze stosowanie swoistej
immunoterapii alergenowej, w ramach ktdrej dawki alergendw sg podawane podskdrnie lub podjezykowo, jest
korzystne dla pacjenta, zmniejszajac objawy i zapotrzebowanie na leki u pacjentéw z alergicznym niezytem nosa
i spojowek. Na stronie zalecen towarzystwa College of Optometrists, dotyczacych postepowania w przypadku
zapalenia spojéwek, odnalez¢ mozna informacje, iz jesli konwencjonalna terapia nie przyniesie efektow, nalezy
rozwazyc¢ rozpoczecie immunoterapii podjezykowej lub innej formy immunoterapii.

Wedtug wytycznych Brazylijskiego Towarzystwa Pediatrii oraz Brazylijskiego Stowarzyszenia Alergii
i Immunologii, prég wrazliwosci spojowek na alergen wzrasta od stanu przed immunoterapig do stanu
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po immunoterapii, a leczenie powoduje réwniez 63% zmniejszenie zapotrzebowania na leki u pacjentéw
z zapaleniem btony $luzowej nosa i spojowek lub SAC, ale nie u pacjentéw z PAC (stopien rekomendacji A).
Przedstawione w tabeli wytyczne tego towarzystwa zostaty sformutowane na podstawie dokumentu DECA.

W farmakoterapii alergicznego zapalenia spojowek stosuje sie gtownie leki przeciwhistaminowe drugiej
generacji (np. bilastyna, cetyryzyna, loratadyna). Miejscowe leki przeciwhistaminowe (lewokabastyna,
emedastyna) dziatajg szybciej niz doustne i sg zalecane przy dominujacych objawach ocznych. Stabilizatory
komérek tucznych (np. kromoglikan sodu, lodoksamid) zapobiegajg uwalnianiu mediatoréw zapalnych, ale
wymagajg ditugotrwatego stosowania. Skuteczniejsze sg preparaty o podwdjnym dziataniu (azelastyna,
ketotifen, olopatadyna), ktdre taczg efekt przeciwhistaminowy i stabilizujgcy.

W przypadku przekrwienia stosuje sie leki zwezajgce naczynia krwionosne (np. nafazolina), cho¢ ich dtugotrwate
stosowanie nie jest zalecane. Pomocniczo wykorzystywane sg okulistyczne NLPZ (diklofenak, ketorolak),
zmniejszajgce stan zapalny i $wigd. W przypadku wspéfistniejagcego alergicznego niezytu nosa skuteczne moga
by¢ donosowe kortykosteroidy (mometazon, flutykazon). Montelukast wykazuje umiarkowang skutecznosc
w tagodzeniu objawdw. Kortykosteroidy do oczu stosuje sie tylko w ciezkich przypadkach — w stanach
umiarkowanych preferowane sg fluorometolon, loteprednol, a w ciezkich betametazon, deksametazon lub
prednizolon. Dobdr terapii zalezy od nasilenia objawdw i indywidualnych potrzeb pacjenta.
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W ponizsze) tabel| zebrano odnalezione wytyczne praktyki kiiniczne) dotyczqce alergicznego zapalenia spojowek. Wraz 2 zaleceniami przedstawiona jest sila

rekomendacji oraz jakoié dowodow.

Tabely 14, 2estowienie zoleced dotycigeych postepowamio w alergxanyyn sapoleniv spaidwek 8o podstowle odnale nomych wytycznpch

Seodii nisfarmakologicine (stopleh rakomendacil 4]
«  Zalocann sg dxalacin majace na coks tmnisjsrenie naratenls na rortocsa kurzu domowego, pledtle, slersd svierrgt | pytkd w odowiiku
¢ Stosowane 3y melarmakologicmne interwencie (ap oklady nesaczone widy, krople do oceu o deisluniu situcroyeh fez | roztwdr soli
lizjologiczney), ktore znvywaly alecgeny 2¢ spojéwhi i rweiag nacoynls spopdwkows, lagodage w ten sposdd obrzgk | praekrwienie. Duie okulary
prrecivslonecmne mogq byt stosowanes w celu tepoblegania kontaktowi 7 asroplsigenami | zlagodrenin twistipwatrety, W polgczenio 2
odpowiedmimi informacami | edukacs pacjentiw, Sodki te mogy 2apewnid lepazy kontrolg charoby
Lscxenie farmakelogicgng
Lok prreciwhstanvnowe plorwste) generaci ple sg galecans re wigledu na ich drialanle uspokafajace | antycholinergiczne,  Leki
preeciwhistaminowe drugie] genersc)i (bilastyno, cetyryryna, deslormtadyna, ebastyns, feksofenadyns, kwotetyryryna, bocstisdyna, mizolastyna
Nazwa organizac)i/ aatorzy: | rupatadyna) mapg podobng skutecznodd, ale wykarugg slabazy efekt wedaci | maie) doalnd niepoladanych (stopied rekomendacii B).
Sancher Hermbndez et ol | panel - Podawane meejscowo lebi preeciwhittaminows do ozl plenwsre] peoeraci (antazoliag | feniraming) sq dostepne bez recepty, chocal sy te
thspectiw Te m ”‘“’Y"' rolerowane, «h delatanie jost krdtkotrwale, a ich sila dzialenia jest ogrankions (sopied rekomendadii D).
Allergology and Spanish Society of “  Polawane mirjicowo tek prrecwlsstamingwe dragie] generscil (leveokabastyna | emedactyng) majg dlitery okres pditrwania (4-6 godsin) ocar
Ophthalnwlogy dobey profil bezpieczedstwa | skintecznosc, nawet u drec (stopied rekomendaci A).
Tytul: Consensts Document on v Gy oblawy ghownle Botyczy ocy, minjscowe i pereciwinitaminows 1y bardrie] zolecane, nid Mdd podewane daustnim, 76 wagledu na saytnry
Allergic Conjuncuwtis [DECA) {24] pocrytek driatania, Polacrenia podewanych miaficowo i doustaych lekdw preecwhistaminawych Twicksza skitectnoi w pordwnani 2
Rok: 2015 leczeniom wylgcanie doustrym (stopien rekomendac)i B)
Sakoié dowodéw/sita rekomendacll: | . gatilizatory kamérek turzivrh (lodoksanid 0,15, nedokromil 2%, Momoglikan sodu 2% | 4%, kwas spaghanowy %) humujy degtamilacie
‘Scottinh Intecollegiate Guicebnes mastocytdw, prowadzae w ten spasdb do tablokowania uwsiniania preformawanych mediatordw i aktywacs kaskady kwaty arachidonowego.
Network (SIGN) Poniewat $rodii te musza byé podewane co & do B godzin przez co najmniej 2 tygodnle, pacienci rwvkle rie przestrzegaly taleced (stopied

rekomandacji A)

Srodki 0 podwdinym driataniu (ozelastyna, opinastyna, ketotifen i olopatadyna) dristajy joko stabilizatory komérok tucanych | selektywni
sntagonidci receptors M1 (alopatadyna | ketotifen). Niekrdre, takie jak epinastyna, (nialsjy cardwno na tecaptory H1 [zmoiejseajge dwigd), jak i
receptacy H2 (emniep e tozszerrenie nacsy kewionodnych), podczas gdy irne, takie jak azelastynia, rdwnivd tmmiejsrasg okspersie CAM 4 §
hameq aktywnodé PAF. Scodki te driatajy savbko 7 trwalyen ofektenn, prawdopadobinie 2e wrglgdu na ich 2doinodd do tlumienia uwalnianda
medhatordw | hamowania relauteci komdrek tapalnych 59 one podawane co 12 godzin | okaraly sie bardsie sasteczne nii flucrometolon w
SAC (stopien rekomendaci A)

Leki rwelaggoe nacrynea krwionodne (nalatoline, olsymetarcing, feayletryns, tetrahydioroling) sy agonstami a-adrenergicinym, ktdre
Lagoiliq tactotwienienss spowodawste raraserzerdem nacayd spojdwkl, ich skutecznadd jmt zrmmiepizone w preypodku insrych ablawiw, cras
ich driakenia jest krétki {€2 godziny), a tolerancja staba. Ponadto, po zaprzestaniu stospwania tych lekéw mode wystapi¢ nawrdt przekrwienia
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+

oczu, z powodu ktérego byty one poczatkowo stosowane. Efekt ten, wraz z rozwojem tachyfilaksji, ogranicza mozliwos¢ ich taczenia z innymi
lekami przeciwalergicznymi. Nie zaleca sie ani dtugotrwatego, ani specyficznego dla AC stosowania, a leki nalezy podawacd ostroznie u pacjentéw
z jaskrg, nadczynnoscia tarczycy lub choroba sercowo-naczyniowa (stopien rekomendacji D).

Okulistyczne NLPZ (niesteroidowe leki przeciwzapalne) diklofenak 0,1%, flurbiprofen 0,03% i ketorolak 0,5%, dziatajg poprzez blokowanie szlaku
cyklooksygenazy, a tym samym syntezy prostaglandyn i tromboksandw. Leki te majg udowodniong skuteczno$¢ w zwalczaniu przekrwienia
spojowek i $wigdu (stopien rekomendacji A).

Kortykosteroidy donosowe nie sg uwazane za leki pierwszego wyboru w leczeniu AC, ale mogg tagodzi¢ objawy oczne poprzez zmniejszenie
odruchu nosowo-ocznego u pacjentdéw z niezytem nosa. W szczegdlnosci furoinian mometazonu i furoinian flutykazonu moga tagodzi¢ objawy
alergicznego niezytu nosa i spojowek (stopier rekomendacji A).

Leki przeciwleukotrienowe (gtéwnie montelukast) zostaty uwzglednione w wytycznych ARIA jako mozliwe leczenie objawdéw nosowych
alergicznego zapalenia btony $luzowej nosa i spojowek, poniewaz blokujg one aktywnosc¢ leukotrienéw (mediatoréw lipidowych). Rola lekéw
przeciwleukotrienowych w kontrolowaniu objawdw ocznych w AC zostata poddana przegladowi w metaanalizie, ktéra wykazata, ze montelukast
byt bardziej skuteczny niz placebo w sezonowym AC, ale mniej skuteczny niz doustne leki przeciwhistaminowe u dorostych pacjentéw (stopien
rekomendacji A).

Kortykosteroidy do oczu sg najsilniejszymi srodkami przeciwzapalnymi, poniewaz zaktdcajag wewngtrzkomdrkowa synteze biatek i powodujg
blokade fosfolipazy A2, enzymu odpowiedzialnego za tworzenie kwasu arachidonowego. Leki te dziataja rowniez poprzez hamowanie produkcji
cytokin i migracji komorek zapalnych. Kortykosteroidy do oczu nie s3 uwazane za terapie pierwszego wyboru w przypadku AC, chociaz leki o
stabszej sile dziatania, tak zwane miekkie kortykosteroidy (np. fluorometolon, medryzon, loteprednol i rimeksolon) sg stosowane w leczeniu
umiarkowanego stanu zapalnego. Gdy stan zapalny jest ciezki, lekami z wyboru sg betametazon, deksametazon i prednizolon (stopien
rekomendacji B).

Immunoterapia

Objawy oczne ulegajg poprawie u pacjentéw z alergicznym zapaleniem btony sluzowej nosa i spojowek otrzymujgcych immunoterapie swoistg
nawet po przerwaniu leczenia. Objawy sa mniej nasilone (o >40% w przypadku $wigdu). Pacjent zuzywa mniej lekow (redukcja o 63%) w
przypadku zapalenia btony sluzowej nosa i spojéwek lub sezonowego AC. Nie jest to obserwowane u pacjentéw z catorocznym AC (stopien
rekomendacji A).

W niewielu badaniach oceniano zmiany wrazliwosci na alergen przy uzyciu prowokacji spojowkowej przed i po immunoterapii, ale we
wszystkich przypadkach prég wrazliwosci wzrést (stopien rekomendacji A).

Amerykanska Agencja Badan i Jakosci Opieki Zdrowotnej opublikowata systematyczny przeglad wynikow badan RCT przeprowadzonych u
pacjentéw (dorostych i dzieci) z zapaleniem btony $luzowej nosa i spojowek i/lub astma alergiczng leczonych immunoterapig podjezykows i
podskdrng. Pomimo réznic wynikajacych z btedéw metodologicznych, analiza skutecznosci immunoterapii w AC wykazata, ze immunoterapia
podskdrna tagodzi objawy oczne. Jako$¢ dowoddw byta wysoka u dorostych (stopier rekomendacji A), ale niska dla dzieci i mtodziezy. Dowody
dotyczace immunoterapii podjezykowej sg o umiarkowanej jakosci zaréwno w przypadku dorostych, jak i dzieci.

Przeciwciata monoklonalne

+

Chociaz zaobserwowano znaczace ztagodzenie objawdw ocznych w przypadku omalizumabu u pacjentéw z sezonowym niezytem nosa
spowodowanym alergig na pytki cedru japonskiego (jakos¢ dowodoéw B), lek nie zostat dopuszczony do leczenia AC.
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Sysunek 1 Algorytm lecrenio olergiconeys rapafersa spojowek ragropacowany w dokumencie dolycrgoym kansessusd w weowse alergicznego
sipienia spopowek (OFCA) (xtopeert rekomendacyi 1),

Wskaranio do “odkow farmakologicznych | aiefarmakologpcinych orez do mnmunoterapic s rorpatrywang w sposob stopmowy, wraz r dasyfikacy
AL TapeopOnvwang powyle].

W kaidym stopreu raawansowania AC, unikanie ekspozye)i 7artemo na alergeny odpawiedsialne 7o zapalenin spojéwek, jak | iespecytcrne cryrmiki
drainigce jest uwazane ta proydatny Srodek. Ktotnym jest, aby thadad obecnodd towarryszgcego nielytu nosa 1 ooenié motliwodd wprowadienia
leczenia thojarzonego [doustine leki przeciwhistamsnows | praecwleukotrienowe), Dooosowe kortybosteroidy 4y ralecane w lagodieniu obiswdw
nosowych | oczmych, chacial nie prredstenionn «h na ryanie w ool uproszczenia algarytmu, Rekomendiuge siq immunoterapie sworty od momenty
wystapienia AC, stcregdinie gy Jest on twigzeny 2 niefytem nosa, 7 wyjatkiem pacientow  okresowym lagodnym AC. A tygodaie to rekomendawsny
cras, w ktdryin nalely ponownle ocenid odpowled! ne leczenle, 1 wypgtkien komykosteroiddw do ooy, ktdre wymagsly kedtstego odstepu cxam
{2 tygodnis) 20 wigledu na patencaine dzialania niepatadane,

Narwa organizac)l/sutorzy:
MMMd
Tytut: Conjunctivitis Meferred

Practice Pattern [25]
Rok: 20214

Zapoblaganie
*  Immunoteragnd SWONTa dlergencwa (o3t shutecina w amneiszaniu slergicinego zapalens spojiwelk, scregtinie u diiecl. Stwierdiono, re
7ar0wno mamuinoterapia podakdrna, jak i podigzykowa rmniejsza abjawy | zapotrzebowanie na leki o pacientow ¢ slergiczrym niedytem posa |
spojdvert. (1, umiarkowane, silne) (-, Moderate, Strong)
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allergic ], Confunctivitly {seavanal &

Jokodé dowoddw/sita rekomendacit | Sezonawe/calorgcme alergicine zapslonie spoidwek
Jakodd dowodow - SIGN, sita < Immunotarapla swoits slergenowa, w Kare] duw alengendw s poduwane podskdrnes lub podjerykowo w celu oslagniecta eposensybilizacii,
rekomendacy - GRADE perynosi korzyicl dla paciento (is, Umiarkowane, Silna) (1+, Moderate, Strong), ale (@) stosowamie mofa byd ogramczons prres kosaty,
koniecmodd dlugoterminowego 7asngaiowania pacienta | ryzyko snafitalesji. {1+, Umiarkowane, Uzaaniows) (I, Moderate, Discretionary)
« immunoterapio wewnairzlimfatyczna, ktdre wydaje se rownied zapewniad krotkotormmnowe korzyic, ma niojasng skigecznotl po roku
stosowania. (I, umlarkowane, uznaniowe) (I, Moderate, Discretionary|
Atopowe 1apalenie spojdwek
o Stosowares terapll ORSinoustrosowyeh et rzathd uzssadnions; obeimuly one terepile takity lokani, [ak momtelubast, sstaeyna | doustre
inhititory kormdrek T, takie jak cyldosporyna i takrolinies. Skutecznosd tych ogdinoustrojowych metod beczaonia jest nisjednoznaczna, poniewad
beak jest randomirowarvpch badad. (Niewystarczajyce, umnaniowe) linsufficient, Discretionary)
i) fon o
v W przypadku 7aostizen sapalenia spojdwel, miwjscowe kortykosteroldy sq awyile niszbedne do opanowanin ciglisego privbiege chocoby,
{1, Umilarkowana, Siine) (I-, Moderate, Strong)
Zacalenis seoiowek (ostre alerginel
; : ; kologi
= Uspokodt pacjenta: wigkszosd proypadkow ustgpuge samoistale w ciygu kitku godzin
+  Nalejy unitel pocerania eciu (powoduje mechaniczng degranulacie komdrek tuczmych | zaostrrenie objawdw),
+  Chlodne oklady mogy prayneeit Uigg objemwowy
: (jokoéé dowoddw: niska, sita ralecania: silne) (GRADE®: Level of evidence«low, Strength of recoemmendation=strong)
College d Opmmhu ; e kolos
EI ideknes: Cond " s 1 - l:zmlo 'l:;:;uknbck:n- teyke e jost wymagane (krople do sxzu ol mirjscowe/ustive ekl praocwhistaminowe togq peeyveedd ulge

(Jakoié dowoddw: niska, sita zalecenis: siine) (GRADE®: Level of evidencesiow, Strength of recomimendationsstrong)

perennial affergic) [26] [27] % i
Roki 2025 ¢ el stan nawmace, neleiy podawad profilaktyciny, stosowany micjscowo, stabilizatos komdrek tuceych, np, kromoghikan sodu 2% (kek
Jakodé dowoddw/sils rekomendaci: na tecepts) lub lodoksamid 0,1% ub podawdinie deiadajgcy lek pereciwhistominowy/stabilizator komdrek tucznwch, mp. olapatadyng 0.1% (off-
GARADE labed) bub kirtotifen 0,025 (off label)
(Jakoié dowoddw: niska, sila zalecenia: slabe) (GRADE*: Level of evidenceslow, Stength of recommendation=weak)
Zapalenje spoigwek (sezonows | caloroczne alergicine]
to ek iglogi
o dentyfikacia alergondw: dokladny wywsad | ewentualiie wykorzystarse anennika objawow dopasowanego do kelendadza pylenia.
«  Zalecenle unikania alergendw
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+  {hlodae okady w celu degodienia objowdw
+  Zalecenie undkania pocierania oczv (powodife mechanicany degranidaci komarek tucznych),
«  Rorwalonke tymczasowego 2oprzestunia noszeris soctewek kontaktowych,
(Jakodéé dowodow: niska, sita zalecenia: siine) {GRADE®: Leve! af evidence low, Strength of recommendation=strong)

Legzerve larmakologeine
o Srodki nawilisace do ocan w celu tlagodienia objavdw;
{jakodé dowodéw: niska, sita zaleceniar silne) (GRADE*: Level of pvidenceslow, Strongth of recommendationsstrong)
«  Jedlk wystepuly objawy 2o stromy nosa, nallely rorwaiy ogdnoustiojowe leki przeciwhistaminowe (np. tablethd cetyryryny Iubs loratadyrvy raz
na dobeg ) jao sitermnatywe/urupeinienie leczenia miejscowego.
{jakoié dowoddw: niaka, sita zalecenis: silne) (GRADE: Leved of svidencesiow, Strength of recommendatonratrong)

Rone opge leczenia miepscowego 53 dostgpne, jednak brakupe wywtarczajgoych dowoddw, aby zalece stosowanie jednego rodzaju leku: Wybor leku
maie jednak tade el od wekazanh rejests acyynych (2ob. Optometrists Farmudary hitps./fvaww coliege-optometrists ong/clincal-pusdance/optometsnts-
formubary), priestizegarss aleced przer pacjenta, koastdw oras destqpnadel peoparatdw bez komierwantdw (jetl sy wymagane). Schemat
dawkowania dwa razy dzsennle w proypadicu lelodw prreciwhstaminowych o podwdinym dzislaniu moze by¢ koraystny dia osdb noszgeych soczewki
Kontsktowe oter diiecr w wicku sakoloym.
Zalncarm beki
«  podawine miesscowo stabilizatory komdrek tucznyeh, np, kromostkon sodu 2%, lodoksamid 0,1%,
o podawane miefscewe bl przechudistaminewe, ng. brople do oczy antazoling 0,5% (jedyny dostypry bes recepty peepacat [Otrivine Antistin]
raeviern rdwnied keylometazoling 0,05%)
«  podawane mispscawo Mk prreciwhistaminawy + inhibitor kamérek tucinych, np. kropke do ocu olopatadyns 0,1%, krople g0 ocau ketotifen
0,025%
«  podmwvane miegcown NUPZ, np. ikdolenak sodu 0,1%
{jakodé dowoddw=umiarkowana, sita zalecen=silne) (GRADE*: Lovel of evidencesmoderate, Strength of recomumendationesirong|

Nazwa organizacl/autorzy! $rodki nist kologi

! m'"':'ﬂ'i““' ’,-",' o(' Lp" Iil i «  Srodki niefarmakologicone obejmuy ogdine Srodki Srodowiskowe malgce na cely mmnkejszenie natatents na alergeny (np, efmmacie karty
Ophthadmol ".'- Brasikian ¢ 4 domowegn, Braybow i pytkéw) oraz konkretne driatands, takie jak stosowarie obladdw © nimne) wody, wtucnych 16 niezewierajgoych
‘ol 3 KOnSeIwantow orml miefscowe ocrysiczanie rortworem soli fiziologicrne) w cofu wyplukenia alergendw re - spojdwki + oblurczenin nacayh
ﬂﬁ&u'iﬁn o o spogdwhoveych, aby Hagodeié obrzek | grzekrwienie. Poaodto motna stosowst okulary peteciwslonecene, sty tapobiec kontaktowt ¢ alergenami
the biazi s“'“[' x : :'m i tlagodze Swiatlowstigt {stoplen rekomendacji A).

Allergy and Immunology

Tytut: Brazian guidelines Leczenie misjscowe

mm“mm,:;h «  Podswane miepcowd leki pezeciwhistaminowe do oczu plerwsze] generaci drlalejy poprzer blokowanie receptora HY; sq jednak slabo
Maﬂkdﬂgﬁcmtmpﬂ Tolerowane | majg ogranicrone sidg dristanis [stopled rekomendacyi D). ich podgczenie 2 lekomi obkurczazgcymi naceyiia krwionodoe rorseecza
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Staloral 300™ |wyciQoy aierpenowe pyfkow fraw i berozy) w lecremia schoeren alerpeanych +0‘13F"-1L‘-N5
wywolaniych uctuleniem no pyleh traw lub breoy u pacjentow w wieku 5-17 lat. Sl Ay, =

Rok: 2022
Jakodé dowoddw/sita rekomendacii:
SIGN -

ich drislanie tecapeutycine, chocial mogy wystap creste deialania reepoliedane w postaci prrekrwienia 0 po Taprzestaliiu stosayanis ok
1 tachyfilaksil.

Diugotrwale stosowante lekdw Iweiajaoych naciynio krvaonosne tie et zalecane, # loki te nalely pOSawad OSIOInie Pacientom I jasksy,
nadczynnaiciy tarcryey hub chorobami vhiadu krgienia [stopien rekomendacii D)

Stabdizatory blony komarek tuczoyeh dnatagy poprzer hamowanie degranulacy komorek tucanych: Scodki te muszy by podewane co 6 do 8
godzin preez co najmniej 2 tygodiee; w swiqgzku ¢ tym przesirzeganie ich stosowaenia jest ogdlnie niskie (stopled rekomendagji A)

$radki 0 wielokienmkowym dezlataniu drislajy jako stebilizatory komorek tucanych, selebtywni mntaganiécs receptora H1 [clopatadyra |
ketotiten) orse modidstory aktywnoici peteciwzapsine) corynofiléw, Niektére, takie jak epinastyna, drislajy ns receptory H1 (rmpiejszajac
wweadzenie) | roceptony H2 (mnlejsrajac rarszerzenio naczyt krwianodnych), podczes gdy Inae, takdie ok alcaftadyna, blokujq réwnled receprory
H4. ek drialajace wisloherunkowo majq stybkie | dhugotrwale dziadande | okazaly sig skuteczniepar nid Hluorometolon w leczenda SAC (stoplen
rekomendacii A)

Podawnne mejscowo NLPZ majy wdowodniony skutecznodd w rwilczaniu perebswiensa | swedzenia spojowek {stoplend rekomendac)l A).
Ketorolak jest ratwierdzony do leczenis AC, ale odnotowdnn, fe et mnie] skuteciiy nii olopatadyna | emedatyna. Stosawenie podawanych
miejscowo NLPZ u died jest rdwnled ogranicrone przez ucaucie pleczonks.

Podawane imiejscowo kortykosteroidy do ocru nie 53 uwabine ta terapiq piorwatego wyboou w preypadiy AC, choGial lebi w nibseych steboninch
{Nucrometolon, lotepecdnot | nimeksolon) mogg byd stosowane w boczeniu umiakowanego stanu zapainego. Lekami ¢ wyboru w pezypadiy
Ogihiego stanu zapalnego sy deksametazon i prednizolon (stoplen rekomendac 8).

Pacpenc & tgdiam alergicrnym rapabenion rogdwki | wpojowh, clhrzynvobrodawkowym 2apaleniem spoydwek, intensywinym rapcea vkisdu
limbicanego Jub nawracajgeymi owrzodrendami rogdwki mogy oterymad nadtwisddwhowy inieicjq korntykostecoiddw jako opcje hecrenia
uzupotniaigcego. Zadowalazgen wynikl molne osagnad stosugc emtrnkl od 04 o 0,5 mil Tosforany deksametatonu (& mg/ml), octanu
prednizolony (40 mg/mi) lub octanw triamcynalony (10,5 mg/ml). Powtaczane zastrayki mogy byl wakizane w odsigpach okolo 6 miesigey
{stoplant rakamendacji D)

Podawane misjscowo kortykosteroidy donosowe nee s uwarane 7a lecrenic 7 wyboru w praypadku AC, ale mogy lagodok objawy ocene
mmmmmoaummummmzmmmmmawwmmﬁm
mometazoms, furoinian Maikazonu | furcinlan thutikazonu 7 saelmtyng mogy lagodié objawy alergicznego tnpalenia blony duiowe) noss |
spojdwek (stopien rekomendacii &) '

Leczenie ogdlnountrojows

Leki priecwhistaminowe HI pieowsze] generacii nie sy talecane e wigledu na ich deislanie uspokajejgce | antycholinergicine. Leki drugie)
generac (drsioratadyra, ebastyna, eatadyma | rupatadyna) majy podobng shutoeznodd, sle batwinfszy ¢ openawania profd sedac)i | maoie|
dristad mepoigdanych (stopled rekomendacl 8)

immunoterapla

Peog wiallwodd spojdwek na alergen wirasts od stary proed Samunoterspsy 30 Atany po anmunoterapi, o leczonie pownduje (dwied 63%
Tmaiejszonie zapotrzebowan na leld U pocentdw 7 7apaleniem blony Suzowe) nosa | spojdwek lub SAC, ale mie u pacjentdw 7 PAC (stoples
rekomendaci A).
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Staloral 300" |wyciQov aierpenowe pyfkow fraw i berozy) w lecrenia schorren alerpeanych + FORMEOIS
wywolarych ucsuleniem no pyteh traw lub breody u pocjentow w wieku 5-17 lat Sl i =

Nazwa organizacii/sutorzy:

Winters S,

Tytul: Conjunceivitis: Diagnosis and
Manogement [29)

Rok: 2024

Jokoié dowoddw/sita rekomendacii:
SORT evidence rating wyitem

Miejscowe leki pececwhistamenowe o doakeniu stabiliouggoym komdeks tucene s standarderm lecremia calorocrnego | seronowego slerpomego
rapatonda spojiwek. (8)

W dokumencie Brazilian guidelines for the monitoring and treatment of pediatric allergic conjunctivitis przedstawlono nastgpujacy podziat na metody leczenia
w 2aleznosci od stopnia nasilenia objawow.

Tabely 15, Zastasowoie fmedod Mremo Qlergicinego ropale o spiidmek w rodernodel o jego nasilenia (stopled rekamendach O w skali SIGN)

$rodki niefarmakologiczne x x * x x
Srtucane Lzy . x . . x
Miejscowe lekl obkurczajgce naczynia x x ¥ ¥ x
NLPZ *

Selektywni antagonidcl receptora M1 | stabifizatory komdrek tucznych x x . M X
Lagodne kortykosteroidy x »

Cyklosporyna .

Kortykosterosdy Tytko przy zajecun ropowki | Tyko pery saggciu ragowki X x
Takrolimus X %
Kotykosteroldy podawana nadtweeddwhowo »
Wyclgcia brodawek X
Oczytzczanie owrsodzen x
Immunoterapks o ot x*
Przaciwciala monokionalne w xt
Dourtna lekl prreciwhistaminowe / antyleukotrienows x * x x
Doustne kortykosteroidy o o ot X

NLP2 (ang. nonstercidal onti-inflammetory druge) - ndssteroidowe lekt preaciwzapaine

! Raswalyé swounty immuanotecepiq w prrypadiach parawlekhh luk w praypadiu wipéhwyrtgpawaenia innych slergil.
¥ Razwatyé teraply preaciwoatamd monoklonslnymil.

* Stosowai w priypadiu wipdlwystgpowanta objawdw re strony nesa.
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

4. Interwencja — Staloral 300

Staloral 300 jest produktem leczniczym, w sktad ktdérego wchodzg wyciggi alergenowe roztoczy kurzu
domowego, wyciagi alergenowe pochodzenia roslinnego (pyiki roslin) lub mieszanka wyciggdéw alergenowych.
Dostepny jest w postaci roztworu do stosowania podjezykowego (SLIT) w dawce 10 IR® i w dawce 300 IR.

Staloral 300 dostepny jest w postaci wyciggdw pojedynczych alergendw, pochodzenia roslinnego (tymotka,
olcha czarna, brzoza biata, oliwka europejska, leszczyna) lub roztoczy kurzu domowego (Dermatophagoides
pteronyssinus, Dermatophagoides farinae), a takie mieszanki wyciggéw alergenowych (5 traw lub mieszanka
roztoczy kurzu domowego). Ponizej przedstawiono tabele, zamieszczona w ChPL Staloral 300, przedstawiajgca
wykaz dostepnych wyciggéw alergendw. Niniejszy raport dotyczy oceny produktu leczniczego Staloral 300
z wyciggami alergendw pytku traw 688 i brzozy 615.

Rysunek 2. Wykaz wyciqgéw alergenowych zawartych w Staloral 300

Zarejestrowane wskazanie obejmuje schorzenia alergiczne (typ | alergii wg klasyfikacji Gella i Coombsa),
objawiajace sie niezytem nosa, zapaleniem spojowek, niezytem nosa i spojéwek lub astmg (tagodng do
umiarkowanej) o charakterze sezonowym lub catorocznym. Nie zaleca sie stosowania immunoterapii
alergenowej u dzieci w wieku ponizej 5 lat.

Whnioskowane wskazanie jest wezsze od zarejestrowanego, poniewaz obejmuje wytgcznie populacje ze
zdiagnozowanymi schorzeniami alergicznymi przez pytek traw lub brzozy. Dodatkowym kryterium
kwalifikujgcym jest ograniczenie wiekowe do populacji pediatrycznej od ukoriczonego 5. roku zycia.

Produkt leczniczy Staloral 300 zawierajgcy mieszanki wyciggdw alergenowych roztoczy kurzu domowego (350
Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae) jest juz refundowany w ramach refundacji
aptecznej w populacji 12-17 lat w leczeniu alergicznego niezytu nosa.

Doktadny mechanizm dziatania alergendéw stosowanych w swoistej immunoterapii nie jest w petni poznany.
Wiadomo jednak, ze immunoterapia powoduje zmiany w odpowiedzi limfocytéw T na podawany alergen,

8 IR (wskaznik reaktywnosci): Wyciag alergenowy osigga aktywno$¢ 100 IR/ml, jesli w tescie skornym punktowym wykonanym za pomoca igty do
naktuwania Stallerpoint wywotuje rumien o $rednicy 7 mm (Srednia geometryczna) u 30 oséb uczulonych na dany alergen. Ponadto wrazliwos$¢ badanych
0s6b jest potwierdzana dodatnig reakcjg na fosforan kodeiny (9%) lub dichlorowodorek histaminy (10 mg/ml) w tym samym tescie skérnym.
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Staloral 300* (wycigy afergenawe pytkdw traw J herary) w beczeniu schoreed alesgiczmych FORMEDIS
wywolnmych uczuleniom na pylek taw (b brzozy v pacimntin w wieku 517 n

zwigksza stqtenie swoistych przeciwcial IgG4 i/lub IgG1, a niekiedy rowniez IgA, przy jednoczesnym obnizeniu
poziomu swoistych przeciwciat IgE.

Zarowno weczesna, jak | prawdopodobnie poina odpowied: immunologiczna 53 rwiqzane ze zmianami w
aktywnoscl limfocytéw 1. Dodatkowo swoista immunoterapia indukuje trwaty odpowiedz immunologiczng
d2igki mechanizmowi swoistej pamigci immunologicznej,

Urzedem wydajgcym pozwolenie na dopuszczenie do obrotu jest Urzad Rejestrac)i Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych | Produktow Biobojczych. Pierwsza decyzje o pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu
podjqto 29 kwihetnia 2004 roku,

4.1 Dawkowanie
Pojedyncza dawka produktu leczniczego przyjmowana jest poprzez nacisnigcie tloczka, utrzymywana jest pod
jezykiem przez dwie minuty, a nastgpnie polykana.

Schemat leczenia podstawowego (nasycajacego) e stopniowym rwigkszaniem dawki 20stal zamieszczony w
tabeli ponize), 2 jednoczesnym 2astrzezeniem, Iz schemat nalezy traktowac jako przykiad leczenia - moéna go
modyfikowad w zaleznosci od reakcji pacjenta.

Tobeli 16, Schemat dowkowamia w ramach leceenio nGsylojpcego

Stqtenie: 10 IR/mi Stgtenie: 300 IR/ml

Dzled Liczba naciénigi Dawika (IR} Diied Uczba naciinigé Dawhka (IR}
1 i 4 [} 1 &0

2 2 1 7 2 120

3 3 6 g ) 180

a B B . * 240

5 5 10

Leczenie podtrzymujgce 2aczyna sig od dnia 10., maksymaina tolerowana dawka powinna byc przyjmowana
codziennie lub 3 razy w tygodniu. Zalecane dawkowanie produktu leczniczego to przynajmniej 4 nacisnigcia 3
razy w tygodniu fub 2 do 4 naciénigé podawanych codziennie, przy zastosowaniu roztworu o stezeniu 300 IR/ml.

Wielkos< dawki nie zalezy od wieku, lecz od stopnia indywidualne; reaktywnosci pacjenta.

W przypadku alergn calorocznej (kurz domowy), zaleca sig kontynuowaé leczenie przez caly rok. Leczenie
odczulajgce na ogol trwa od 3 do 5 lat.

W przypadku alergii sezonowej, zaleca siq rozpoczac leczenie przed sezonem pylenia i kontynuowac a2 do korica
sezonu pylenia. Immunoterapiq moina prowadzic przez kitka sezondow w kolejnych nastepujacych po siebie
latach.

Zgodnie z zapisami ChPL preparatu Staloral, swoista immuncterapia wykazuje wyzszj skutecznoié, gdy 20s5taje
rozpoczeta w miodszym wieku.

W priypadku przerwania stosowania produktu leczniczego Staloral 300 na kroce) niz tydzien zaleca sig
kontynuowanie terapii stosujac ostatnig przyjety dawke. W pezypadku przerwania leczenia na diuze) niz tydzien
2aleca sig kontynuowac leczenie rozpoczynajgc od jednego nacisnigcia 1 ostatnio uzywanej fiolki, a nastgpnie
nalety :wigkszaé dawkq zgodnie ze schematem dawkowania, at do osiggniqcia dawki podtrzymujgce).

HAA FORMIIDE 55. 7 Bm < o M o 0 Y0 Fagrae® © b A smmin 57 « e deomei
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

4.2 Rekomendacje refundacyjne dla produktu leczniczego Staloral 300

Lek Staloral 300 zostat wprowadzony do refundacji z dniem 1 kwietnia 2024 roku we wskazaniu ,Leczenie
mtodziezy w wieku od ukonczonego 12. roku zycia do ukornczonego 18. roku zycia z umiarkowanym lub ciezkim
alergicznym niezytem nosa spowodowanym kurzem domowym, utrzymujacym 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)” jako odpowiednik dla leku Acarizax (liofilizat doustny, 12 SQ-HDM).

Przedmiotowy wniosek dotyczy refundacji Staloral 300 w leczeniu schorzen alergicznych (niezyt nosa, zapalenie
spojéwek, astma), wywotanych alergiami na pytek traw lub brzozy w populacji pediatrycznej od ukoriczonego
5. roku zycia, co stanowi rozszerzenie populacji mozliwos$¢ stosowania w alergiach objawiajgcych sie sezonowo.

4.2.1 Rekomendacje Prezesa AOTMIT

Produkt leczniczy Staloral 300 dotychczas nie byt przedmiotem oceny Agencji Oceny Technologii Medycznych i
Taryfikacji.

4.2.2 Rekomendacje organizacji zagranicznych

HAS (Haute Autorité de Santé) w 2018 wydat opinie dotyczacg przyjecia projektu rekomendacji na temat
alergenéw przygotowywanych indywidualnie dla pacjentéw. Opinia zostata opublikowana do konsultacji
publicznych. W przedmiotowym procesie oceniano réwniez produkt leczniczy Staloral — przestawiono wyniki
skutecznosci i bezpieczenstwa dla Staloral oraz meta-analizy obejmujgce badania oceniajgce skutecznosc i
bezpieczenstwo innych immunoterapii alergenowych w leczeniu réwniez populacji pediatrycznej
(https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2017-

12/cteval278 apsi projet recommandation ct cd 20171213.pdf, HAS 2017). Ponizej przedstawiono doktadne
omoéwienie odnalezionej rekomendacji.

Zgodnie z artykutami L161-39 i R161-71 francuskiego kodeksu ubezpieczen spotecznych, Dyrekcja ds.
Ubezpieczen Spotecznych zwrdcita sie 27 maja 2016 roku do HAS z prosbg o zajecie stanowiska w sprawie
warunkéw refundacji alergenow przygotowywanych na potrzeby konkretnego pacjenta (APSI, fr. allergénes
préparés pour un seul individu), biorgc pod uwage ich miejsce w strategii terapeutycznej, dostepne alternatywy
(np. GRAZAX i ORALAIR), skutecznos¢ i ewentualne dziatania niepozadane, ciezko$¢ objawow alergii oraz
znaczenie dla zdrowia publicznego.

Dokument jest odpowiedzig HAS, opartg na zebranej, wyselekcjonowanej i przeanalizowanej literatury
naukowej, z uwzglednieniem metaanaliz, badan dostarczonych przez firmy farmaceutyczne, opinii ekspertow i
zainteresowanych stron. Projekt rekomendacji zostat poddany konsultacjom publicznym.

APS| to produkty stosowane w ramach immunoterapii alergenowej (ITA). Polega ona na wielokrotnym
podawaniu pacjentowi uczulonemu stopniowo zwiekszanych dawek ekstraktu alergenowego, droga
podjezykowa lub podskdérng, w celu zmniejszenia objawdw wynikajgcych z ekspozycji na alergen wywotujacy
reakcje. Celem ITA jest zmniejszenie indywidualnej wrazliwosci pacjenta na dany alergen poprzez stopniowa
modulacje odpowiedzi immunologicznej organizmu, tak aby zmienié naturalny przebieg choroby alergicznej.
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

OCENA EFEKTYWNOSCI

Niezaleznie od tego, jaki stan jest celem leczenia, czy jest to alergiczny niezyt nosa, czy astma alergiczna, badania
kliniczne oceniajgce skuteczno$¢ APSI (w tym Staloral) czesto wigze sie z licznymi btedami metodologicznymi,
ktdre utrudniajg ich interpretacje. Sugerujg jednak, ze wérdd tych produktéw zauwazalny jest pozytywny wptyw
na przebieg choroby. W przeprowadzonych metaanalizach badan klinicznych, w ktérych uczestniczyta zazwyczaj
niewielka liczba oséb, kryteria wtgczenia rdznity sie znacznie miedzy badaniami, jak réwniez badania dotyczyty
réoznych alergendw. Stanowi to o wysokiej heterogenicznosci badan, co nie pozwala na wyciggniecie
jednoznacznych wnioskow.

Zgodnie z zaleceniami konsensusu ekspertéow i przeglgdami literatury, immunoterapia jest skuteczna w
fagodzeniu objawéw astmy alergicznej i alergicznego niezytu nosa zwfaszcza wedtug Amerykanskiej i
Europejskiej Akademii Alergii. W dtuzszej perspektywie nie wiadomo, jaka bedzie wyzszos¢ skutecznosci jednej
technologii nad drugg. Wszystkie dane wskazujg na skutecznosé¢ APSI (w tym Staloral), ktéra jest niska i
nieprawidfowo przedstawiona.

OCENA TOLERANCJI — ZDARZENIA NIEPOZADANE

Podanie podjezykowe wigze sie z fagodnymi skutkami ubocznymi. S3 to skutki gtéwnie zotgdkowo-jelitowe i
oddechowe.

Droga podskdrna powoduje czestsze i powazniejsze dziatania niepozgdane niz te obserwowane przy podaniu
podjezykowym. Ta droga podawania prowadzi do ryzyka wystgpienia dziatan niepozgdanych w miejscu
wstrzykniecia i dotyczy uktadu oddechowego. Dane z zakresu nadzoru nad farmakoterapig i metaanalizy
wskazuja, ze droga podskdrna jest gorzej tolerowane niz droga podjezykowa. Badanie przeprowadzone w USA
szacuje, ze ryzyko reakcji anafilaktycznej ogdlnoustrojowej po podaniu podskérnym wystepujg srednio w liczbie
1 na 1000 zastrzykéw.

ALTERNATYWY TERAPEUTYCZNE

Preparat ACARIZAX opiera sie na standaryzowanych ekstraktach alergenowych roztoczy kurzu domowego
podawanych drogg doustng podjezykowo. Wskazany jest u osdb dorostych (w wieku od 18 do 65 lat), u ktdrych,
na podstawie rozpoznania fgczac sugerowang historie kliniczng i pozytywny wynik testu uczulenia na roztocza
kurzu domowego (test punktowy skory i/lub obecnos¢ swoistych IgE), wystepuja: przewlekty umiarkowany do
ciezkiego alergiczny niezyt nosa wywotany roztoczami kurzu, ktéry nie jest wystarczajgco kontrolowany poprzez
leczenie objawowe i/lub astma alergiczna na roztocza kurzu domowego niewystarczajgco kontrolowana
wziewnymi kortykosteroidami i wigze sie z fagodnym do ciezkiego alergicznym zapaleniem btony sluzowej nosa
wywotanym roztoczami kurzu. Nalezy przebadan pacjenta pod katem astmy przed rozpoczeciem leczenia, by
wykluczy¢ przeciwskazania do podania leku.

GRAZAX to lek oparty na ekstrakcie alergenowym z pytkéw tymotki tgkowej. Posiada pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu w leczeniu odczulajgcym w celu modyfikacji rozwoju niezytu nosa i alergicznego
zapalenia spojowek wywotanego pytkami traw u dorostych i dzieci (od 5. roku zycia) z objawami klinicznymi
wynikajgcymi z alergii na pytki trawy z potwierdzeniem diagnostycznym w postaci dodatniego testu skérnego
na obecno$¢ pytkdw traw i/lub obecnosci swoistych dla pytkow traw IgE. Nalezy doktadnie przebadaé dzieci,
ktdre majg rozpoczac terapie.

ORALAIR sktada sie z alergendw w postaci wyciggu z pytkéw nastepujgcych traw: kupkéwka pospolita (Dactylis
glomerata L.), trawa stodka (Anthoxanthum odoatum L.), zycica trwata (Lolium perenne L.), wiechlina tgkowa
(Poa pratensis L.), tymotka tgkowa (Phleum pratense L.). Lek podaje sie podjezykowo. Posiada pozwolenie na
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dopuszczenie do obrotu w leczeniu alergicznego niedytu nosa, lub bez 2apalenia spojowek, na pytki traw, u
dorostych, miodziety | dzieci {od 5. roku 2ycia), wykazujacych istotne objawy kiiniczne 2 potwierdzeniem
diagnostycznym na podstawie dodatniego wyniku testu skérnego na pytki traw i/lub obecnosc swoistych dia
pytkow 1gE traw,

Tobela 17, Zatecenya dor. wybeanych proviuktony lecencrych

= - Bstrah = m—— Data Refundacjs
Praewledty alerpicany niezyt nosa
utrarkowany do oy ikiego
rosveystarczaggco Kentrokswaty V poziam
Aumx' M"“. M""" Roztocze Wob astme slergicaiia a2 o r” | stabe | ibenk Tok (15%)
) niewystarciajqco kontrolowana, poprvwy)
TOARTANG 3 alergcrnym mieiyem
nosa lagodnym do cigikiego.
Odérulanie w celu 2miany 20 IV poriom
E| BERR M"" = m‘") N&L‘L 7 W1 prebiequsergemnego nietytu | stycmio | Stabe | triska Tk (15%)
noda | Lapwenie spojdwek 016 pogeawa)
ORALAIR tablaths ’ Y IV poboen
podigrykowa Pylki travey “‘""““’“’ '.::::" b :‘b e E2 2’;‘;"’ State (niska Tak {15%)
[STALLERGENES) - poprawa)

Alternatywne terapie ACARIZAX, GRAZAX | ORALAIR, posiadajg pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, Pomimo
precyzyinych wskazan, nie obejmujg one wszystkich alergendw, schorzen ani dawek.

Miejsce w strategii terapeytyczne;

Niezaleznie od rodzaju alergii, zaleca sig — zawsze gdy to mozliwe ~ wdroienie ukierunkowanego unikania
alergenu u danego pacjenta, szczegdlnie u dzieci (zgodnie z konsensusemn ekspertow), Nie nalezy rozpoczynac
immunoterapii bez precyzyjnej diagnozy uczulenia na konkretny alergen oraz oceny wplywu tego uczulenia na
objawy pacjenta, Skutecznosc | tolerancya terapu powinny byc ocenmione po roku, aby zdecydowac o jej
kontynuacj. Immunoterapia alergenowa zmniejsza stan 2apalny wywolany przez alergen, dzialajgc prryczynowo
na uklad odpornosciowy (zgodnie z konsensusem ekspertow). Tylko niektore alergeny zostaly przebadane w
sposob umothwiajacy sformulowanie zalecen,

Komisja ds. Przejrzystosct (fr. Commission de la Transparence) podczas oceny lekow GRAZAX | ORALAIR (opinie
z 21 lipca 2010, 1 28 marca 2012 r.) zaznaciyla, ze; Leczenie immunoterapig alergenowa wymags, aby: pacjent
byl zmotywowany, dolegliwosci byly wystarczajaco ucigzliwe, a leczenie objawowe nieskuteczne; alergen zostal
zidentyfikowany na podstawie wywiadu 2 pacjentem oraz testow skornych iflub badan krwi” Alternatywne
terapie opierajq siq na standaryzowanych ekstraktach réztnych alergendw. Nie obejmujy one zatem wazystkich
alergenow, ktére mogg byc stosowane w ramach leczenia APSI (w tym Staloral). Ponadto, APSI majq zmienne
dawkowanie dostosowane do katdego pacjenta.

Alecgi oo

Na podstawie migdzynarodowego konsensusu, strategia terapeutyczna w leczeniu alergicinego nietytu nosa
zostala doprecyzowana we Francyl w ramach porozumienia ekspertow reprezentujacych rozne towarzystwa
naukowe (Société Frangaise d'Allergologie, Sociéte Frangaise d'Oto-Rhyno Laryngologie et de Chirurgie de la
Foce et du Cou, Société Frangaise de Documentation et de Recherche en Médecine Générale orar Société
Frangaise de Pediatrie),
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Staloral 300° (wyciggi alergenowe pytkow traw i brzozy) w leczeniu schorzen alergicznych
wywotanych uczuleniem na pytek traw lub brzozy u pacjentow w wieku 5-17 lat.

LECZENIE OBJAWOWE FARMAKOLOGICZNE

Leki antyhistaminowe:

Skutecznos¢ lekdw antyhistaminowych zostata udowodniona we wszystkich objawach nosowych, w tym — cho¢
w mniejszym stopniu — w przypadku niedroznosci nosa. Nie wskazuje sie réznic w skutecznosci poszczegdlnych
lekédw antyhistaminowych w odniesieniu do objawdw niezytu nosa. Leki antyhistaminowe | generacji maja
dziatanie uspokajajgce. W leczeniu alergicznego niezytu nosa nalezy stosowac wytgcznie leki antyhistaminowe
Il generacji (zgodnie z konsensusem ekspertéw).

Glikokortykosteroidy:

Skutecznos$¢ donosowych glikokortykosteroidow zostata udowodniona we wszystkich objawach alergicznego
niezytu nosa. Ich skutecznos¢ ogdlnie przewyzisza skutecznosé lekéw przeciwhistaminowych Il generacji w
tagodzeniu objawéw nosowych. Nie ma jednoznacznych dowoddéw na réznice w skutecznosci klinicznej
pomiedzy poszczegdlnymi donosowymi kortykosteroidami. Tolerancja miejscowa i ogdlna jest bardzo dobra
przy zalecanych dawkach. Donosowe glikokortykosteroidy sg zalecane jako leczenie pierwszego wyboru w
przypadku ciezkiego alergicznego niezytu nosa oraz jako leczenie drugiego wyboru w przypadku nieskutecznosci
lekéw antyhistaminowych (zgodnie z konsensusem ekspertéw). We wszystkich przypadkach, a szczegdlnie u
dzieci, nalezy dazy¢ do stosowania minimalnej skutecznej dawki donosowych kortykosteroidéw (zgodnie z
konsensusem ekspertéw). Glikokortykosteroidy podawane domiesniowo sg przeciwwskazane. Doustnych
glikokortykosteroidéw nalezy unikac i stosowac wytacznie przez krotki czas ze wzgledu na dziatania niepozgdane
(zgodnie z konsensusem ekspertéw).

MIEJSCE APSI (W TYM STALORAL) W STRATEGII TERAPEUTYCZNE)

W przypadku niezytu nosa wywotanego przez pytki, immunoterapia jest zalecana, gdy:
+ ma on ciezki przebieg,
+ nie jest dobrze kontrolowany lekami objawowymi,
+ pacjent odmawia leczenia farmakologicznego lub wystepuja istotne dziatania niepozadane.

Pozytywny wynik testéw alergologicznych musi by¢ skorelowany z objawami niezytu nosa. W przypadku
catorocznego niezytu nosa, immunoterapia jest zalecana, gdy:

+ niezyt nosa ma ciezki i/lub przewlekty przebieg,

+ szczegdlnie jesli towarzyszy mu tagodna lub umiarkowana astma.

APSI (w tym Staloral) stanowig spersonalizowane leczenie przyczynowe drugiego rzutu w ciezkim niezycie nosa
i zapalenia spojéwek. APSI (w tym Staloral) umozliwiajg stosowanie mieszanek alergenéw w przypadku
ztozonych alergii, z zachowaniem zasad dobrej praktyki (tgczenie kompatybilnych alergenéw, ocena wptywu
poszczegdlnych alergii na pogorszenie jakosci zycia pacjenta). Dzieki temu mozliwe jest leczenie pacjentéw z
wieloma alergiami jednoczesnie (polialergikow).

Alergiczny niezyt nosa:

+ APSI (alergenowe preparaty stosowane w immunoterapii swoistej) sg leczeniem drugiego rzutu w
ciezkim niezycie nosa, gdy leczenie objawowe jest nieskuteczne lub Zle tolerowane.

+ Stanowig leczenie trzeciego rzutu, gdy alergen objety jest preparatami ACARIZAX, GRAZAX lub ORALAIR,
a stan pacjenta odpowiada wskazaniom zawartym w pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu (AMM).
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Astma alergiczna

Leczenie astmy opiera sie na stopniowaniu terapii i obejmuje dwa gtéwne typy lekdw objawowych:
+ Leczenie napadu: wziewne krdtko dziatajgce beta2-mimetyki (SABA, ang. short-acting beta,-agonists).
+ Leczenie przewlekte: wziewne glikokortykosteroidy (ICS, ang. inhaled corticosteroids) w monoterapii lub
w potgczeniu z:
e dtugo dziatajgcymi beta2-mimetykami (LABA, ang. long-acting beta,-agonists),
e antagonistami receptora leukotrienowego,
e lekami antycholinergicznymi,
e teofiling o przedtuzonym uwalnianiu.

W ciezkiej astmie przewlektej mozna dodac teofiling, a w razie nieskutecznosci — krétko- lub dtugoterminowe
leczenie doustnymi kortykosteroidami. Alternatywa w ciezkiej astmie alergicznej moze byc¢:

+ omalizumab (przeciwciato anty-IgE),

+ mepolizumab (przeciwciato anty-IL5) — w astmie eozynofilowe;.

MIEISCE APSI (W TYM STALORAL) W LECZENIU ASTMY

Strategia leczenia astmy u pacjentow powyzej 12. roku zycia zostata okreslona w zaleceniach francuskich (SPLF,
2007).
+ Immunoterapia alergenowa moze by¢ dodana do standardowego leczenia astmy, jesli objawy kliniczne
i wyniki badan wskazujg na istotng role konkretnego alergenu (np. roztocza, trawy, brzoza, ambrozja),
dla ktérego udokumentowano skutecznos¢ i bezpieczenstwo.
+ Droga podjezykowa jest skuteczna i bezpieczniejsza.
+ Droga podskdrna réwniez jest skuteczna, ale wigze sie z ryzykiem (anafilaksja, zaostrzenie astmy),
dlatego wymaga Scistego przestrzegania zasad bezpieczenstwa.

Przeciwwskazania do immunoterapii podskdrnej obejmuja:
+ zle kontrolowang astme,
+ leczenie beta-blokerami (ryzyko nieskutecznosci adrenaliny),
+ przewidywang niskg wspétprace pacjenta,
+ ciezkie choroby wspdtistniejgce lub autoimmunologiczne.

Wedtug SPLF (2007), immunoterapia alergenowa moze by¢ stosowana tylko u pacjentéw z dobrze kontrolowana
astma i prawidtowa czynnosciag ptuc (FEV1 > 70% wartosci naleznej), ze wzgledu na ryzyko skurczu oskrzeli.
Zalecenie to opierato sie gtéwnie na danych dotyczacych immunoterapii podskdrnej.

Obecnie lekarze specjalizujgcy sie w leczeniu chordb alergicznych czesciej stosujg immunoterapie podjezykows,
nie tylko u pacjentéw z dobrze kontrolowang astmg, ale réwniez u tych z czesciowo kontrolowang astmg, pod
warunkiem ze FEV1 wynosi co najmniej 70%.

Zgodnie z GINA (2017)

Immunoterapia alergenowa moze by¢ opcjg terapeutyczng, gdy alergia odgrywa dominujgca role w przebiegu
astmy, szczegdlnie jesli wspotwystepuje z alergicznym niezytem nosa i zapaleniem spojéwek.

Zgodnie z zaleceniami American Academy of Allergy, Asthma and Immunology

Immunoterapia moze by¢ rozwazana, jesli:
+ istnieje wyrazny zwigzek miedzy astmg a ekspozycjg na alergen,
+ wykryto swoiste przeciwciata IgE wobec tego alergenu,
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+

oraz spetnione sg nastepujace kryteria:
e staba odpowiedz na leczenie objawowe lub $rodki unikania alergenu,
e nietolerancja lekéw objawowych,
e wspotistniejacy alergiczny niezyt nosa,
e dtugotrwate objawy.

PODSUMOWANIE — MIEJSCE APSI (W TYM STALORAL) W LECZENIU ASTMY ALERGICZNE)

APS| (w tym Staloral) stanowig leczenie drugiego rzutu w astmie alergicznej o nieciezkim przebiegu, z FEV1 >

70%, gdy leczenie farmakologiczne nie zapewnia wystarczajgcej kontroli. Sg rowniez leczeniem trzeciego rzutu,
gdy alergen objety jest preparatem Acarizax.

Znaczenie dla zdrowia publicznego

+
+

Obcigzenie zdrowotne choroby zalezy od liczby dotknietych nig oséb oraz jej ciezkosci.

Alergiczny niezyt nosa dotyczy duzej czesci populacji, ale jego ciezkos¢ jest niewielka, dlatego jego
wptyw na zdrowie publiczne jest niewielki.

Astma alergiczna, ze wzgledu na potencjalng ciezkos¢ i duzg czestos¢ wystepowania, ma istotne
znaczenie dla zdrowia publicznego.

Poprawa leczenia tych chordb nie zostata uwzgledniona w krajowym planie zdrowia publicznego.

Na podstawie badan klinicznych i metaanaliz, wptyw APSI (w tym Staloral) na zmniejszenie
chorobowosci w porédwnaniu z placebo jest stabo udokumentowanyi mozna go co najwyzej uznac
za niewielki.

Nie oczekuje sie istotnej poprawy jakosci zycia.

Przeniesienie wynikdw badan klinicznych do codziennej praktyki jest ograniczone, m.in. z powodu
probleméw z przestrzeganiem zalecen, a leczenie wymaga dfugotrwatego stosowania.

Nie badano wptywu APSI (w tym Staloral) na zmniejszenie korzystania z opieki zdrowotnej (wizyty,
hospitalizacje).

W zwigzku z tym APSI (w tym Staloral) nie majg istotnego znaczenia dla zdrowia publicznego w leczeniu
alergicznego niezytu nosa i astmy alergicznej.

Bioragc pod uwage, ze:

+  APSI (w tym Staloral) dotyczg alergii, ktdre mogg pogarszac jako$¢ zycia z powodu wywotywanych przez
nie dolegliwosci, a w przypadku astmy moga — cho¢ rzadko — prowadzi¢ do powiktann wymagajgcych
pilnej interwencji.

+ Dostepne dane wskazujg na stabg i stabo udokumentowang skutecznos$é APSI (w tym Staloral).

+ APSI (w tym Staloral) powodujg zazwyczaj tagodne dziatania niepozgdane, jednak podanie podskdrne
wigze sie z wiekszym ryzykiem powaznych dziatan niepozgdanych niz droga podjezykowa.

+ Miejsce APSI (w tym Staloral) w terapii — biorgc pod uwage dostepne alternatywy (ACARIZAX, GRAZAX,
ORALAIR) — powinno by¢ drugorzedowe, po leczeniu objawowym, a nawet trzeciorzedowe, jesli mozliwe
jest zastosowanie tych alternatyw.

+ Pomimo duzej liczby pacjentéw, APSI (w tym Staloral) nie wydajg sie mie¢ znaczenia dla zdrowia
publicznego.

HAS zaleca:

+ Ujednolicenie zasad refundacji APSI (w tym preparatu Staloral) z obowigzujgcymi dla alternatywnych

terapii, z wyjatkiem form iniekcyjnych, ktérych finansowanie ze srodkdw publicznych nie znajduje
uzasadnienia.
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+ W przypadku zmiany warunkéw refundacji, ze wzgledu na mozliwe trudnosci finansowe pacjentéw
bedacych w trakcie leczenia (ktore moze by¢ catoroczne), nalezy wprowadzi¢ szczegdlne zasady
przejsciowe, aby zapewnic ciggtosé terapii.

+ W ramach rekomendacji HAS zaleca sie, by podczas rozméw producenci zaproponowali nowe badania,
majace na celu wykazanie klinicznego wptywu leczenia APSI (w tym Staloral) . W zwigzku z tym jest
zamiar ponownego ocenienia tych produktéw w ciggu maksymalnie 5 lat, majgc nadzieje, ze nowe
badania bedg spetniaty aktualne standardy metodologiczne i pozwolg na wyciggniecie jednoznacznych
whioskow.

4.3 Uzasadnienie grupy limitowej dla leku Staloral

Lek Staloral jest obecnie refundowany w ramach refundacji aptecznej we wskazaniu ,leczenie mtodziezy w
wieku od ukoriczonego 12. roku zycia do ukoriczonego 18. roku zycia 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)” i znajduje
sie w grupie limitowej 214.7, Alergeny kurzu domowego - produkty do stosowania doustnego.
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5. Dobér komparatora

Zgodnie 1 Wytycznymi HTA [30] komparator stanowié powmna przede wszystkim technologia medyczna
stanowigeq aktualng praktyke medyczng, ktora prawdopodobnie zostanie zastapiona przez lek objety
wnioskiem, uwazgledniajgc przede wszystkim interwencje finansowane ze srodkow publicznych w Polsce. Wybor
komparatoréw nalezy uzasadnic w oparciu o aktualne wytyczne | standardy postqpowania oraz praktyke
kliniczng, uwzgledniajac cel leczenia: np. wyleczenie, wydluzenie przezycia, opdinienie rozwoju choroby,
zapobieganie | kontrola objawow, zapobieganie/przeciwdziatanie driafaniom niepoiadanym. Dotyczy to
wnioskowane) populacyl, stanowigce) w opracowane) analizie populacjg pediatryczng od ukonczonego 5. roku
tycia 2 nlezytem nosa, zapaleniem spojowek, niezytem nosa | spojowek lub astma (lagodng do umiarkowane)),
spowodowanymi alergiami na pylek traw lub brzozy.

Technologie obecnie finansowane ze srodkow publicznych, stanowigce immunoterapig alergencwa, to Acarizax,
Actarr, Novo-Helisen Depot, Purethal, Grazax, Oralair oraz Allergovit. Preparat Purethal jest jedyng refundowangy
immunoterapig alerganowg w przypadku alergii wywolanych pylkami roslin, zgodnie 2 sytuacjy refundacjy
aktualng na dzien zlozenia wniosku.

Biorgc pod uwage whioskowane wskazanie, wytyczne praktyki kliniczne} w leczeniu nietytu nosa, zapalenia
spojowek, niezytu nosa | spojowek oraz astmy wywolanymi przez pytki roslin oraz obecng praktyke kliniczng i
terapie refundowane w Polsce, uznano, ze odpowiednim komparatorem dla Staloral 300 w niniejsze) analzie
bedzie preparat Purethal stosowany w postaci immunoterapii podskorne) (SCIT).

W ponizszej tabeli przedstawiono szczegélowy argumentacje potwierdzajacy wybor preparatu Purethal jako
komparatora dla produktu leczniczego Staloral 300 we wnioskowane) populacii.

Tovetn 18, Omowirur Technoiogn Teropeutycemyh sTINomwWCren Danenciony Kampasator
‘Komparator Omdwienie
Nie o ™ . ! hookagit ; r
Produkt lecendcry Acadizax® e jest refundovany w populach te stweerdzong alecgy na pylio roslin, W
awiatko & tym e stanowi komparatora w ninisfsze) anolaie

Acarizax est peeparateln stuigoym do mwnunoterapll aloigenowe). Immuncterapie  alergenown
produktami zawierajgcymi alergen polega na systematyconym podewansa shergenu osobaom ucaulonym),
<o mu na cehu modyfikace odpowseds immunologicrne) na slergen

Acarizax zawiera standaryrowony wyciqe alecgonowy roztocry kurzo domowego Dermatophopoides
ptevonyssinus | Dermatophagoldes farinoe, rawierajgcy 12 $SQ-HOM*®

SSOMDM jest jedeosthy produlty ACARIZAX. SO jest metody standaryzacy sktywnoscl Diclogicane], zawartosct
tidwnogo lergenn crar dodomodcl wyckigu alerpenowego, HDM jest shrdtem od ang. House Dust Mite - co oamacas
tortocee hurra domowego.

Postad: Bofilizat podjerviowy.

Produkt leczmicry Acorizax® jest wskazoay do stosowania u dotoslych {w wicko od 18 do 65 let), u ktdrych
rozpomanie sostalo postawione na podstawie wywiadu Kinicnege ovar dodatniego testu alergicmego
s 1071062 kurzy domowego {punktowe testy skdone [/ub swotste immunoglobaling € ) oruz co najmnie)
jednego 1 pondiszych standw:
«  umiarkowany do cigikingo slergicaity nledyt nosa spowodowany kurzemn domowym, utrzyImuRcy
g pomimo stosownnia lekow lagodigoych objawy;
«  wstime oskrzelows wywolana alergiq ne hurz domowy, mickontrolowana pomimo sosowania
woiewmych kortykosterosddw 1 towaroyszgcym umlarkomanym do tetiiego slergicrrygm nietytem
o5 wywolariym priez kurz domowy. Mzed tocpocieciem keczenis nalely uwalnie ocoald stopied
TaswenIOWania Estmy u pacienta
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W odniu 12122024 1. wprowadiono ostatniy shtualizacie/imisng tekstu charakterystyki produbiu
lecemiciega Acutitax®, w eamath kidre| rozacerionn tatoestrowane wikaranie produkty o populacie
driecigeq (511 lat]. Obecnie, poza powyiseymi wskazaniami dla populacii dorostych w ChPL Acarizax®
widnieje réwnwe zapis:

Mrodokt levmnicry Acariax jest wakszany 30 stosowanie v dheo (w wieku od 5 do 17 lat), v kdrych
10zpormanie zostalo postawione na podstawie wywiadu Kinicanego o dodatniego testo alergicanego
na roztoces kurzu domowego (punktowe tedty skorme | {lub) swoiste immunoglobuliny £) w lecteniu
wniarkowsnego  do  cigikiego alequicinego niekytu  nass  spowodowanego  Kurrem  domowym,
ULIZYMUCRE0 Si¢ pominno stosowania lekow tagodzacych cbjawy

Zakres wikatad objetych refondaciy:

Lecrenie mitodzicly w wieku od ukofcizonego 12 roku fyla do vhkodczonego 18, voku fyoe 2
umisrkowanym kb deilém  alergicrym  nielytemn nosa  spowodowanym  kurzem  domowym,
UArrymAgcy ™ sie pomimo tlasowania lekdw lagodzgoyeh objowy, u Rdryth rorpornanie 1ostalo
postawione nn poditeswde wywladu klinicenego or dodatniego testy slergicznego ne tartoczs kurrd
domowego (punkiowe testy skdrne lub swolste immunoglobuliny E};

Leczenie dotostych Chorych (w wieku od 18 do 65 lat), u kedrych 1ozpornanie 1ostalo postawione i
poditavee wywiadu kiinicznego ofad dodatniego testu alergicznegn na tortocke kira domowegs
{punktown testy skdrme lub swoiste immunoglobuling £) oraz <o najminkg) jodnego 2 poniiszych standw:
wmiatkowany do cieildego alergiciny nielyt noss spowodowany kutzem domowym, Utrramiggoy e
pomime stosowania lehiw lagodzacyeh objawy;

astma oshrzelowa wywolana alergiq na kurz domowy, niekontrolowana dobrze za pomocy wriewnych
kantykosteroidw 2 towarzyseaoym wmisrkowanym Jo cigZilego slergicanyin nitdytem nosa wywolanym
tymhndounw

Produkt leczniczy naledy do grupy limitowej 214.7 Alergeny kurzu domowego - produkty do stosowanio
doustnego.

Data wydania mmwmmﬂhmu: 22 stycimia 2016
Data ostatniego preediuienia potwokenia: 04 gradnés 2020
Data zatwierdzenia 1l czgiciowe] zmiany telsty charakterystykl produdty leciniczego: 12.12.2024 1.

2Zgodmie 7 odnaloziomyni L opisanymi w rozdriale 2.7 wytyeanymi kiinicanyml, swecists Immunoteragii
nlergenaws jest jedynym leczerniem praycaynowym choroby alergicme). Wytyczne i chinicujy ralecen
wosowania SIT w formie podekdrnej (SCIT) lub podigrykowe) {SUT) wigledem standw kinicznych ocar
alergendw (ARIA 2019),

Modukt lecziiczry Novo-Helisen rin refundowany do stosowanls w leczeniu chordt slergicinych
wywolarych alergig na pyfek 1odlin. W rwigrku 7 tym nie mode by¢ komparatorem w niniejszej analizse,

Ae Llatal

Wycqs alergenowe przeznaczone s 40 odcrudania {immunoteraph  swossto)) w o schorondach
wlergicinych {igt-zalefych), takich jak: ofergiczny katar (nioiyt nosa), slergiczne zapalenio spojdwek,
alergiceng astms oskrzelown 0, wywolywane prier alsgeny niemioifwe do wyeliminwoanda te
trodavdika pacienta,

Novo-Helisen Depot jest stosowarny u dorostych, milodziefy | deieci powyie] 5 lat. Preparst Novo Helisen

- Depot jest jedyng relundowany immunoteropiy sbergenowy w ANN spowodowanym kurzem domaveym

u pacjontdw darostych

Lokres wokazan objetych rehundociy: We wazystkich rarejestrowarych wakazaniach na dosen wydania
decyr)l, ‘
Pradukt leconirzy naledy &o gropy lmitows| 214, 1 Alergeny kurzu domowege.

Data wydanks plorwarego poswnlenia ns dopucaenie do obroty. 18 inma 1993 1,
Oata ostatriego preediuienia porwolenia; 29 styczria 2014r

Zgodme 1 odnalezionymy 5 opmanymi w rozdziobe 2.7 wytyeznymi KEnicinymi, swoata immunaterania
alorgenowa jest jodynym lecreniem prayerynowym chocoby alergicane), Wytyczne nie rdinicujq zaleced
rosowansa SIT w lormie podsidrme) {SCIT) hub podigrykawe| {SUT) wigledem standw Minicznych oraz
alergendw (ARIA 2019),
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Staloral 300° (wycigys ahergenowe pylkow rraw | hrzazy) w leczeniu schorred alesgicznych oo FORMEDIS
wywolnmech uczuleniom na pylek traw lub brzozy u pociontin w wieku 5-17 i

Wytycrne kiinscene reomendujyg stosowanie immunaterapii slergenowe; w ANN oraz sstemie oskrrelowe)
£ ANN powodowatyym kurzem dotmowyn w lornmse immunoterapil podjezykowe| (SUT) lubs podskdene|
(SCIT), u pacjentdw, u ktarych wezetniojsza farmakoterapin/kontroda coynnikdw drodowiskowych nie
peoyiosta mmujgei mqu'i om.m.

mmmmmmwwwmimm.uwhcmumwm
wywolanych alergia na pytek rodlin, W zwigeku 2 tym nie stanpwi komparatora w ninse(sao) analizie

Standatyrovane wyclagl alevgendw rototry kurtu domowego: Dermolophogoides plevanyssinus |
Dermatophogoldes farinae w tdwaych crgicinch, 100 1R* lub 300 1R* na jodng tabletkg podigiykowy

SWidkalndk reskypweadel [ang. Index of Reactivity ~ INE Sednoutin IR cktelions w celu el renis Merpernotcl wyclegu
sergeru. Wydag akvgenu zawkea 100 IR/ml, gdy w punktowym telde shdomym prey utyou ighy Stallerpoime®
powoduje povestanis pecherza o {eednicy 7 men u 30 pacjentde ucrdoeyth na desry slergen {$rednls goametryczna).
Resktywnodd shbrna tych pacientiw jout jednocieinie wylazana perer dodatnl wynik pordtowego tostu shienegs ¢
ubychenn 9% rortwory kodelery fosfocana ub 10 mg/ml ertwony histemiery dichlotowodothu. fednostha (it stosowans

prres fermg Stallergenes rie jest porOwarywalna 1 jednosthami stosowernymv prrez snerych peoducentdw slargendw.

Zoakres wakazan objetyeh refundac)y: Lecienie miodiiedy w wieka Od ukohcionege 12, roku fycia do
Actaic® ykoncronego 18, toku fycia 1 umiatkowanym lub Ogitim alergicanym niefyteim nosa spowodowasnym
kuerem domowym, utrzymujgoym sig pormimo tosowenia lekow lagodiacych obgawy, W ktdrych
1orporndnie tostallo postawione na podstawie wywiadu Kinicinego orat dodatoiego testu alergicinego
104 107t0c A korzu dormowego (punktows testy skéme lub weoire immuaoglobiuling £

Produkt leczniczy nalely do grupy imitowe) 214. 7 Alergeny kurzy domowego - produkty do stosowamo
doustnego.

Data wydania pierwirego porwolenia na dopusiczenie do obrotu 08.06.2022
Data 2atwierdrenis 1 cegdciowe] rmeany telstu charskterystyki produktu lecinicrego: 12.01.2021

Zgodmie 2 odnateziomyi § opisanyml w rozdziale 2.7 wytycznymi kiinicznymi, sworsts Immumoterapid
alergenawa jest jedyrym becreniem prayerynowym choroby alergaame). Wytyczne rie rdinious 7alecen
stosowanin ST w formie podskdrne {SCIT) lub podigiykowe] {SUT) wagledem standw inicznych ocar
alergendw (ARIA 2019),

stanowil komparator ¢dia ocentana| technologs mu .'n? M)
Pregarat Purethal tavierajgcy nvesrank alergolddw pyihu rodin arar pojedyncre alorgokly pyikdw rotlin
Jest objety finansowaniom ae drodkdw publiczweh

Porethal stosawany jest w immmumoterspli  sworste] Decreniu odezulaggoym) alergi  gE-20ledne]
pochodzenia wiiewnego, 2 objawami alergicznego niviytu nosa, alesgicrnego rapalenia spojdwek, astmy
oskrredowe| o podiciu alerpicznym. Rorpornanie powinne byl opawrle o sxcrepdlowy wywiad
potwierdzajgcy wystagianie u pacionta reakeji nadwral iwodes no gtk rodling

U dzioci : mbodiiefy w wicku od 5 do 18 lat zaleca sig stosawanie takiej same] dewki, jak u pacientdw
doroslych. Nie ustalona berpiecaeditwa | hutecinodcl stosowanls PURETHAL u driedi w wisku posiie) 5
fat.

Lokres wikazan objetych refundacyy: We wazystkich rarejestrowanych wakazaniach na dosen woydania
Purethal® decyzji,

Produkt lecanicay nalely do grupy hmitowe| JI4.4 Alergeny pytkdw radls - thmb
podirrymujgeego

Data wydana pierwsiego porwolenia nas dopuszcrene do obrotu: 3112 2002
Data cutatniego przeddhuiensy porwolenia: 22 082034 «.

Zgodmie 2 odnalerionymi | oplsarymd w cozdriale 3. wytyczomi klindcenyml, swoista immunoterapio
alergenowa jest jedynym lkeczerdemn praycaynowym charoby aletgicaney. Wytyrzne e rdzniculy zaleced
stosowania SIT w formie podekdrne; (SCIT) lub podigrykows] {SUIT) wiglodem stantw kinicznych orae
blergendw [ARIA 2019),

Produkt leceniczy PURETHAL jest tefimdowany do stozawania w populats 2 umiarkowanym lub ciedkim
wlergicanym ndedytem nous spowadowanym pylklem traw | drzew,
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Staloral 300° (wycigys ahergenowe pylkow rraw | hrzazy) w leczeniu schorred alesgicznych oo FORMEDIS
wywolnmech uczuleniom na pylek traw lub brzozy u pociontin w wieku 5-17 i

Prepasat Purethal posisdajacy olergeny kuriu domowego die jest cefundowany, jest dostgpry w
aptekach: tuvpa/fooww rp plf pocterit Nloh il b /99698 Purethal lostocza SO/50: caviesine do

Purethal 10 technologa medyerne stanowigcy oktualng prakiyke medycma, ktor prawdopodoben
205tanie zastapiona przes ek objgty wriaskiem. Parethal jest dostepay jako preparat 2 zawartodciq pytku
bezogy | rawartoicly mieszanek ahgm'oﬂwwd\

Wommﬂmdu’mknlmhmmmwn“owaﬂmm W rwigzku 2 tym nle Manowt
homparators w niriejsref analizie.

Postac: tabletks podigrykowe

Sklad: Wyciag elergenow 1 pyfiow nastgpuoych traw: Xupkdwka pospolta (Daciyls glomerata L],
Totvka wonna (Anthoxanthim odovatum L), Zycica trwats (Lofium perenvie L], Wiecking tgkowa (Poa
pratensiy L) ovas Tymatka Ipkowas (Phivum protense 1) 100 1R lob 300 1R na Lablethy podjerykowa,

Zakres wskazah rarefestiowanych; Leczenie slergicanego nieiyto nosa 3 Jub bez zapalenia spojowok
Qralair* wywolanego przez sergeny pylow traw o dorostych, miodriedy | doec (w wieku powyiel % )
tdisgnozowanych e podstawie objowdw Mimicioych orar dodativiego wyrnidku punktowego tevty
skdrmnego | [ub) obecnodcl swolstyeh BE w wirowicy przecw pytkowl jedne] 7 traw z grupy homalogiczney
traw wiechlinowatych (Poordea)

Dats wydania plarwsrego poswalonia ng dopusiczenie do obroty; 28.04.2010
Onta zatvverdrenia lub czgdciowe; smasny tedsto charaktorystyki produktu leczraczego: 09/2023

Zgodoie 1 odnalezionyny 1 opwanymi w rosdziebe 2.7 wytyeznymi MEnCIoymi, SwoNEa immunmoterapia
alorgenawa jest jodynym lecroniem priyerynowym choroby alorgicanej, Wytyczne nie rdinicujy zolecen
crosowanda SIT w formve tabilatek lub kropli podjezykawych (SUT) wegleden standw kinkiznych onas
alocgendw (ARIA 2019},

nmw&w-uogmamymmmmwmm:mmw
Lomparatora w nineejsrej analisie.

Postad: Sofilizat podigzvkowy.

Shlad: Standacyzownary wyciag alesgenowy pyiku Lrawy 2 tymotki lakowey (Phleurn pratense) 75 000 SQT
na Bofifizat podjgsykowy,

Grazax* Zakres wskazan arejestrowanych; Leczenie modyfikujce niciytu nosa | zapalenia  spojowek,
wywolanego ez pylki traw u doroshych | dziect {w wieky S lat lubs starszychl, ¢ diniczivymd objssesmi |
rozporhanym dodatnim wynikiem wkdrapeh testow puoktowych § (ub) testu w kisrunku swomte
inmunoglobuling 18 na pylkl traw,

Dats wydania plerwizego porwolenia na dopusttzenie do obeotu 12.09 2007
Dt zutwhersizends 1 crgtcipwe| zmeeny telstu charakterystykl produbt eczniczego: 19127024

Zgoddnie 1 odnalediongmd | opisanymi w rosdeiale 2.7 wytycenymi Alnmanyml, sweieta (mmunoter apia
alocgenowa jost jedynym loczeniem pezycaynowym choroby alergicanes.

Produkt lecaniczy Allergovt® nie jest refundowany we wnicskowane) populaci, W awigzku 2 tym nie
s2anowi Kornparutond w ninejsze) snakizie.

ANergovit® Postad: Zawiesina do watrzvkiwad, Stefenie A (3 000 TU/mi), Steienie B {10 000 TU/mi).
Sklad. slergoidy pylhéw 10d8n w postoct depol. Powstaly one pogizor fieykochemicrng modyfikacie

wlergene. Skisd produktu jest doblerany lodywidualnde w raleinosci od spektrum ucsulenda pacienta,
godnie 2 ralycrong ksty.
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Staloral 300* (wyciqu: iergenawe pylkow traw | hrrazy) w beczeniu schor red alesgiczmch oo FORMEDS
weywolnrych uczuleniom na pylek traw 1ub brzozy u pacientin w wieku 5-17

Zokten wakaeah tarepestrowanyche lncrenls perverynowego schoezed alivglconych (g aalatnych),
wywolanych prez niemailwi do undunigein ehsporyciy na slergeny pytkdw rodlin, np. u pacientéw 2
forpornamiem alergicinego  zspalenia blony durowe) nosa, alergicznego  rapolenid  spojdwek,
alergicanmgo tapaliends blony duzowe) nons | spojowe Vb alergiceno] asteny oskrzelowey,

Dt swydaniia pierwsiego poswolenia na dopuseczenie do ohiratie. 18 imajal99s ¢
Datis zatwierdzenia Iub crgicowe] rmieny tekstu charakterystyll produktu leceracrego: Listopad 2022:.

Zgodree 1 odnalenionymms i opisanymi w rozdnale 2.7 wytycznym MniConymi, swossts immunoter apiy
alergenowa jest jodynym lecooniem priyerynowym choroby alergicane;. Wytyczne nie rdinicujy zeleced
stosowania SIT w harmie podskdrne 15CIT) lub podjgryiawe] {SLIT) wagledem standw Miniczmyeh oraz
olergendw (ARIA 2019},

Farmokoterapia objawarwa  nie stanown leczenss praycoynowego alérgicinego. nitiyiu nosd, stanowi
Jedynie loczenie oblawowe, w priypadiu naslienis jego objawdw.

Zgodrie 1 weytycznyml ARIA 2015, w lecoeniu ANN mogy byl stosowane: doustne | donosowe leki
przeciwhistaminows M1, donosowe glikohortykosteraidy {INCS, ang. mifranasal  carticosternids),
peeparaty. otooe, akie sk MPAZeflu.  Domiginiowe ghkokortykosteroidy typu  depol s
Farmakoterapia perochwwskazane w leczeniu ANN.

objawows hedli chndyi o skistecanndd, INCS sy najbardrie efektywne w kontrolowaniu ssyystkich objawdw nictytn
NOLE § stuntravig tecapie pierwslego wyboru u pacjentdw 2 cigtky postacy choroby. Doustne | donosowe
loki priociwhivtaminows HI 53 shutecrne U wiely pagentdw 2 lagodng b uenlarkoweny postaciy
charoby | cagsto pacjenc chetniej wyblerajq leds doustne nif donosawe. W praypadku koniecrnodcl
siybkiega ustqpienin objowdw lub broku skitecrnodd monoterapii INCS, rstosowanie preparatdw
2atonyeh, takich lak MPAZeFiu, lgczacych donosowy propionian flutykazom: () | szelastyng (Aze), mote
byt bardzie efektywne nit monoterapla. Polgczenie doustoych lekdw przeciwhistanmsnowych H1 7 INCS
nie wykazuje wicksred shutectnoddl nif sam INCS.
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Stalaral 300% (wycioq altrgenowe pyfidw trew | berary) w leczeniy sehorzen alevgicznyeh
wywolaryeh ucouleniom na pylek traw lubi bezory u pacjentow w wicku 517 lat.

FORMELD S

—— 0 & 10

Zgodnie z prosbg Agencji zawarty w pismie ws, niespefnienia wymagan minimalnych ponize| przedstawiono dodatkowe zestawienie technologil opcjonalnych
(refundowanych i nierefundowanych, nie stanowigcych komparatora w niniejszej analizie} 2 uwzglednieniem ich sktadu i dawkowania,

Tabeio 19. Zestawienie sklady | soosobw dowkowanio technalogh vpcanolinych

| | o | b | e | o _—
5 traw Kupkowka
(kuphkdwica pospolito )
pospolits, tamka {Cactyls Pojedyncte Wydias!
wonna, Tycca plomerats L), Standaryzowane alorgoidy alevgenowe
trwala, wiechina Tomka wonna wyciagl Standatyzowsny pyfcouw rotin | fostocty kurzu | Alergoidy
Lykowa, tymotka Wyelas Anthaxuntiien | slergendw wychgg {Betula domowego pytkdw rodlin,
13k, Olcha czama olary odaratum L ), roqtocay kuriu alergonowy Tymots kgkowey Wernose) 20 St 150 TU/miL dobmm
el (Atnus glutinasa), | nm’""k"u' - Tycica trwsdu domowego: vortocy kurzu {Phieum 000 AUM/mi lub 7,5 PRU/eL | indywidualnie
Yerorn buola (Lol perenne | D precanyssins | | donwswegn protesnse) Wb mieszank St 2+ S00 do pacjenta
(Betlo mibao), N :oom L), Wiech¥np D. farinae w O. pteronyssinus | | 7% 000 50T Alergodw TU/mb fub 75 A (1000 TU/mi)
Ofiwka lgkowe (Poo rowhych O. favinee, pyfdw rodhn PN L (10000
europejika ((Nea peatensis L) orme | caglciach 17 SO-HDOM (travwy, drzewa, | sr 3. 5000 u/mi)
eurapea), Tymotka lakowa | 100IR lub 3006 brzozal, 20000 | Tu/ml b 750
Leszcrymo (Phivwin protense AUM/mi Prets/mi
{Coryhn i)
avefiono) 100IR fuby 30018
Lecrerie Tezy sposoby Dwa sposoby
W briypadits W przypadiu rorpocrymias ue | dawkowanio: dawkowanis u
slergi sletgil anetgm_dmh veyie od standas dowe dried:
o " calotoctrg, Rozpoczecie dia diec 1 osdb o o dawki 0,05 el (14 nicke)l, dandardowe
x de alg zalecs uig beczenia 4 mac dorostych {w ba' 'mi. : O rvsksra sie peredstawione | (pezedstawions
cotigoctat lom»vmunt pred sozonom wieku od 5 do 65 Sviid e dawki poniiei), dla pontbe]) vear 2
Dawko Seciaile i leczonie praes pylenia at do ) lat) l.o Jeden A - stopniowo w wytoce iodnym
wanle = caly rok g0 rakoncrenia, Sofilizat ph 3 tets oditepach wraklivegch Aeieniem
i % o N ogl decaenle | Powtarzel priv: podigrykowy Sodetennae tygodmoveyeh pum,dw {n Leczenie
B boifice aeab i odcrulaiace 2 kolejne lata {12 SQ-HOM) na do dawki max. invekcyl) oraz POCIthowe U
T, stosule st pores dobe 0,Smi ledrym drieci |
uvkres 2do S lat Dalsee seleniom (6 mmboidzlety mote
postgpowanie | Indekcy) byt rorpoczete
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Stalaral 300% (wycko alergenowe pyfkdw raw | hezary) w leczenin sehorzed alevgicanyeh
wywolanyeh ucouleniom na pylek traw lubi bezory u pacientow w wicku 517 lat.

+ MRS

0.:‘ Pl P 1 tabdetka 10040 1 tabletkn 1000H
Diiert am am 2 tabilothi 100 IR 2 tablotk) 100 R
2. jJednocrednie jednocrednie

&I 641 60 1 tabletka 3008 | 1 tabdetks 300 M
Dzieh
M EW L
Dziert
5. 1010 10
Dzien
.. GOIR B0
7. 1201R 12008 Docoth, miodsiel | Doroth, mbodiel
ideieci 300 na | idoec 300 1R oa
2. 1H0IR 1B0IR dobe dobs
- " J40IR 2O
Maksymaine, Maksymalna,
dobiere dobir e
Tolerowana toderowana
dawka powinna dawks powinna

IMely od Laczenie tylko
wybodu podtrrymugce prredse 06owo
schemat motna | naleky e
loczenla un. czy | prowadsil w okoncayd na 1
bedsio to sposth gty tydzien preed
mmunoletopsa | (cadococeny) pocrqtkienm
skrdcony, wronu pylenia
peredsezonows W trakcin
czy colorocna. swighszaniy
dawki inlekrje
M podawune w
odstepach od 7
do 14 dme.
ll. 0,05 ml 101 ml A-01ml
'z 0.1ml S 1-02mi A-02ml
". 02wl St1-04ml A-0Aml
I‘. 0304 SL1-08ml A-08ml
': : 04 ml 2-01mi H-015ml
"_"“ 0.5 mi $t.21-02ml H-03ml
'7 SLA-04ml 8-056m
“":-‘“ 0,5 ml § 2 -08ml | Plerwiry dowkg
e zanin
Tydded Sta-04m | Pedtriymujaces
2. 0 podaje s 14
Tydsiah dni pa
10. 05ml $1-02m oisgniedy
Tyduien indywidualne)
11, SLA-04m | dawki

e rs
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Stalaral 300% (wycko afergenowe pyfkdw traw | hezary) w leczeni scharzed alevgicanyeh
wywolaryeh ucouleniom na pylek traw lubi bezory u pacjentow w wicku 517 lat.

ML

— 08 8 1

byt peryjmowana | byt prryjmowara Tydzien maksymalnej
codtiennie ki codziennie lub 12. 0,5 mt SUI=CEM | o de 0.6 mi
Iy raly w WUy rary w Tydzien sghenia 8)
Wd’““ tygodru, 13. SL3 -0,8m podczas
Zalecane Zalecane leczemia
dawkowanie dawkowanie “::" S 3~10mi pocrgthowego,
produkin produkiy NIV PON
lecaniczego to beczracrogo to Pierwszg dawke | odsrep
praynajmnie; 4 praynajmaie; 4 leczonia poenigdry
Oockiniecia 2 razy | nacidniecia ¥ rary podtrzymuiyces | jniekcjomi
w tygodniu fub 2 | w tygodniu lub 2 o podaje sic 18 | oclais sy
do 4 naciniet do & nacinige Cod(s2tyg] |S0ipo topniowo do 4
podawanych podawanych 05m osiagnigciv - & tygodai
codennie, pary | codziennie, pray Indywiduaslne
zastosowaniu zastosowaniu dawhki
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Staloral 300* (wycigp afergenawe pyfkdw traw J herazy) w beczeniu schoreed alesgiczmch FORMEDIS
wywolnmych uczuleniom na pylek traw 1ub brzozy u pocmntiw w wieku 517 In

Biorge pod uwagy umiesiczenie produktu Grazax na lifcie lekdw refundowanych obowigzujace) od 1 lipca
2025 r. warto podkreslié, 2e choc zardwno Grazax, jak | Staloral s§ stosowane w immunoterapii alergenowe)
drogg podjezykowa, preparaty te istotnie roznig sig pod wzgledem postaci farmaceutycznej (tabletka vs. roztwor
podijqzykowy), schomatu leczenia oraz skladu alergenowego. W siczegoinosci roznice w skiadzio alergenowym
determinujg odmienne grupy docelowe pacjentow. Elementy te wyraznie odroznta)g oba produkty | powinny
by¢ uwzglednione przy ocenie ich zastosowania terapeutycznego.

Produkt leczniczy Staloral 300 (688, 5 traw) stanowl mieszankg wyciggow alergenowych pigciu najczgicie)
wystepujacych traw, odrwierciedlajaca profil uczulenia pacjentéw w populacji. Z kolei refundowany od 1 lipca
br. produkt Grazax zawiera wytgcznie alergen tymotki takowe) | przeznaczony jest dla pacjentow ze stwierdzong
alergia na ten jeden gatunek trawy. Tym samym Staloral 300 zapewnia szersze pokrycie populacyi chorych
alergikdw na pytki traw, Dodatkowo produke Staloral 300 moze byé efektywnie stosowany réwniez w populac)l
ze stwierdzong polisensytyzacjy na wiele traw.

W przypadku Staloral 300 (688, trawy) immunoterapia alergenowa prowadzona jest w schemacie
okolosezonowym, obejmujgcym okres przedsezonowy oraz kontynuacje w sezonle pylenia traw.
Immunoterapi¢ moina prowadzic praez kilka sezondw w kolejnych latach. Kontynuacjs leczenia produktem
leczniczym Grazax realizowana jest w schemacie calorocznym. Roinica w schematach podawania moie
wskazywad na potencjalnie lepsze przestrzeganie zalecen terapeutycznych przez pacjentéw stosujgcych lek
Staloral 300 oraz na nizsze koszty leczenia w calym horyzoncie czasowym terapii alergenowe), w porownaniu do
leczenia produktem Grazax.

Prognozowane zuzycie opakowan | koszt wigzany 2 3-letniy Immunoteraply alergenowsq, 2godnie 2
chrarakterystykg produktow oraz przy zatozonym 100% compliance przedstawiono w tabeli ponizej.

Staloral 300 Staloral 300 Grazax
Srednia liczba dswek driennie L7 3 t
Liczbs opakowan 12 21 37
Cena detaliczna 12 opakowanie 154,17 35417 w070
3-fetnd koszt terapil 4303 2 7486 11 263 2!

Cena detalicena Grazan rgodnie ¥ Obwieszczeninm M2 2 ok 37 crerwos MI76 1, Cuna detalicens Stalorsl 300 (688, trawy) zgodnie ¥ wrscskiem o
objacie refundaciy bez uwzghednienia instrumentdw dziclenia ryzyka
W leczeniu podstawowym produktem Staloral 300 (688, trawy) stosuje sig stopnlowy eskalacjg dawkl, co
porwala na kontrolg bezpieczernistwa terapii. Standardowy schemat dawkowania nalezy traktowac jako
wskazowke 1 przykiad postepowania, ktory moze byc modyfikowany w zaleznosc: od stanu pacjenta 1 jego reake)l
na leczenie. Z kolei produkt leczniczy Grazax, dostepny w postaci liofilizatu podjezykowego w pojedyncze)
dawce, jest stosowany od pierwszego dnia teraphi w stalej dawce.

Steienie alergendw migdzy produktami Staloral a Grazax réini sig ponad 3-krotnie. W przypadku produktu
Grazax” zawartosé wynosi 2800 BAU (ang. bioequivalent allergy units), natomiast w produkcie Staloral 3001R —
9000 BAU™, Oznacza to, ze w przypadku teraph lekiem Staloral 300 mozliwe jest wykorzystanie wyzszego

potencialu alergenowego u pacjentow dobrze tolerujacych Iimmunoteraplq przyimowang w wyiszych
stezeniach.

* Grastek, hitpy://www fda gov/media/B8510
% na podstawie informaci o produkcie leczniczym Oralair 3008 o dentycinym steteniu-jok wnioskowany lok Staloral,
butosfwony Ida sov/media/B7935
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6. Efekty zdrowotne

Zgodnie z zaleceniami umieszczonymi w Wytycznych HTA [30] ocena korzysci zdrowotnych wnoszonych przez
oceniang technologie medyczng powinna by¢ wykonana poprzez analize istotnych klinicznie punktow
koncowych, odgrywajgcych kluczowa role w danej jednostce chorobowej. Ponizej przedstawiono punkty
koncowe, wraz z komentarzem, oceniane w badaniach dotyczacych produktéw leczniczych stosowanych
w swoistej immunoterapii alergenowej u pacjentéw z niezytem nosa, zapaleniem spojowek, niezytem nosa
i spojowek lub astma (tagodng do umiarkowanej) wywotanymi alergiami na pytek traw lub brzozy. Opracowanie
analizowanych efektéw zdrowotnych przedstawiono miedzy innymi na podstawie publikacji Pfaar 2014 -
publikacji European Academy of Allergy & Clinical Immunology, stanowigcej rekomendacje dotyczace
standaryzacji efektéw zdrowotnych ocenianych w badaniach nad immunoterapiag alergenowg w alergicznym
niezycie nosa. W publikacji nie odniesiono sie do minimalnej istotnej dla pacjenta réznicy klinicznej.

ZMIANA W WYNIKU DSS - DAILY SYMPTOM SCORE (RHINITIS SYMPTOMS SCORE, OCULAR SYMPTOM SCORE,
ASTHMA SYMPTOM SCORE)

Wskaznik uzywany do codziennej oceny nasilenia objawéw alergicznych u pacjentéw. Pozwala
na systematyczne zbieranie danych o objawach w okreslonym okresie badania, z uwzglednieniem ich
zmiennosci w czasie.

Na catkowity wynik Symptom Score oceniony przy uzyciu systemu punktowego dla najczestszych objawdw
sktadajg sie:

+ Rhinitis (nasal) Symptom Score — ocena dotyczgca objawdw niezytu nosa ($wigd nosa, kichanie,
niedroznosé nosa i wyciek z nosa);

+ Conjuctivitis (ocular) Symptom Score - ocena dotyczaca zapalenia spojéowek (Swiad
oczu/zaczerwienienie oczu, fzawienie);

+ Asthma Symptom Score — ocena dotyczaca zaburzen oddychania (kaszel, Swiszczacy oddech i dusznosé).

Ocena objawéw odbywa sie za pomoca 4-punktowej skali, w ktérej:

+ 0 oznacza brak objawoéw (brak widocznych oznak lub symptoméw);

+ 1 oznacza tagodne objawy (wyraznie obecne, ale tatwe do zniesienia i powodujgce minimalny
dyskomfort);

+ 2 oznacza umiarkowane objawy (zdecydowanie odczuwalne, powodujgce dyskomfort, ale tolerowane);

+ 3 oznacza ciezkie objawy (trudne do zniesienia, zaktdcajgce codzienne funkcjonowanie lub sen).

Dla kazdego z objawéw maksymalny mozliwy wynik to 3. Wszystkie objawy sg definiowane w metodyce badania,
a nastepnie zapisywane przez pacjenta w dzienniku objawéw w trakcie okresu badania. dSS umozliwia
okreslenie czy leczenie prowadzi do znaczgcego zmniejszenia nasilenia objawdéw [31].

ZMIANA DMS/RMS - DAILY MEDICATION SCORE (RHINITIS MEDICATION SCORE, OCULAR MEDICATION
SCORE, ASTHMA MEDICATION SCORE)

Zastosowanie tego wskaznika wynika z koniecznosci uwzglednienia wptywu lekéw na ocene nasilenia objawdw
alergicznych, co ma istotne znaczenie w analizie skutecznosci terapii.

Ocena w ramach dMS/RMS odbywa sie na podstawie rodzaju i ilosci stosowanych lekéw ratunkowych oraz
lekéw stosowanych profilaktycznie przez pacjentéw. Leki s3 punktowane zgodnie z ich sitg dziatania: 1 punkt
przyznaje sie za zastosowanie doustnych lub miejscowych lekéw przeciwhistaminowych H1, 2 punkty
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za dotaczenie donosowych kortykosteroidow, a 3 punkty za zastosowanie doustnych kortykosteroidéw. Uznaje
sie, ze maksymalna liczba punktéw jaka mozna uzyskaé¢ w ciggu dnia to 3. dMS/RMS pozwala na ocene
skutecznosci leczenia, poprzez okreslenie zmiany w ilosci i typie stosowanego leczenia doraznego [32].

ZMIANA CSMS/SMS - COMBINED SYMPTOM AND MEDICATION SCORE, SYMPTOM MEDICATION SCORE

CSMS/SMS to zintegrowany wskaznik oceny skutecznos$ci stosowania leczenia w ramach immunoterapii
alergenowej. taczy ocene nasilenia objawéw alergicznych oraz koniecznos¢ stosowania lekdw ratunkowych,
zgodnie z oddzielnie przedstawionymi powyzej opisami dla obydwu punktéw koncowych [32].

ZMIANA W JAKOSCI ZYCIA ZWIAZANEJ ZE ZDROWIEM (HRQOL - HEALTH-RELATED QUALITY OF LIFE)

HRQoL obejmuje szerokie spektrum zagadnien, takich jak wptyw objawdw alergicznych na sen, zdolnos¢
do pracy, uczestnictwo w zyciu spotecznym czy ogdlne samopoczucie emocjonalne pacjenta. Dzieki temu
wskaznikowi mozna oceni¢, w jakim stopniu leczenie poprawia funkcjonowanie pacjenta w codziennym zyciu.

W ocenie HRQL stosuje sie zaréwno kwestionariusze ogdlne, takie jak SF-36, jak i bardziej specyficzne narzedzia
dedykowane alergiom, na przyktad Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire (RQLQ) oraz jego wersje
skrdocone, jak Mini-RQLQ. Kwestionariusze specyficzne dla alergii sg szczegdlnie przydatne w badaniach nad AlIT,
poniewaz pozwalajg precyzyjnie uchwyci¢ wptyw leczenia na zycie pacjentéw z alergicznym niezytem nosa
i spojowek. Minimalna klinicznie istotna zmiana dla RQLQ wynosi 0,5 punktu, co umozliwia ocene, czy terapia
przynosi znaczacg poprawe jakosci zycia [33].

NASILENIE OBJAWOW ANN | ASTMY MIERZONE Z WYKORZYSTANIEM SKALI WIZUALNO-ANALOGOWEJ (VAS
- VISUAL ANALOGUE SCALE)

Skala Wizualno-Analogowa (VAS, ang. Visual Analogue Scale) przedstawiona jest za pomoca prostej linii o
dtugosci 10 cm, gdzie ,,0” oznacza brak objawdw, a ,,10” najwyzszy poziom ich nasilenia. Pacjent zaznacza na
linii punkt odzwierciedlajacy jego indywidualne odczucie dyskomfortu.

Skala VAS jest szeroko stosowana w badaniach nad alergicznym niezytem nosa i spojéwek, umozliwiajgc ocene
zaréwno globalnego dyskomfortu wywotanego chorobg, jak i nasilenia poszczegdlnych objawdw, takich jak
Swigd nosa, kichanie czy tzawienie oczu. Narzedzie to zostato w zwalidowane u dorostych pacjentéw, a jego
wyniki wykazujg dobra korelacje z nasileniem alergicznego niezytu nosa ocenianym wedtug klasyfikacji ARIA
(Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma). Skala ta koreluje rowniez z wynikami bardziej szczegétowych metod
oceny, takich jak Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire (RQLQ) [33].

WYNIK TESTU PROWOKACJI DOSPOJOWKOWEJ (CONJUNCTIVAL PROVOCATION TEST — CPT)

Test prowokacji dospojéwkowej jest szczegdlnie przydatny w potwierdzaniu reakcji alergicznej u pacjentéw,
u ktérych diagnoza budzi watpliwosci, zwtaszcza w przypadku ujemnych wynikédw punktowych testéw skornych
(SPT, ang. skin prick tests) oraz braku swoistych IgE w surowicy. Gtdwne wskazanie do przeprowadzenia tego
testu stanowi sezonowe alergiczne zapalenie spojowek (SAC), a w ograniczonym zakresie rowniez przewlekte
alergiczne zapalenie spojéwek (PAC) oraz wiosenne zapalenie rogdéwki i spojowki (VKC).

Wynik uzyskany w trakcie CPT ocenia sie na podstawie sumarycznej skali objawéw ocznych zaproponowanej
przez Abelsona. Uwzglednia ona takie symptomy jak $wiad, przekrwienie spojéwek, fzawienie oraz ich obrzek,
z zakresem punktacji od 0 do 13. Za wynik dodatni uznaje sie osiggniecie co najmniej 5 punktéw. Ocena objawéw
przeprowadzana jest zarowno przed rozpoczeciem testu, jak i 15 minut po kazdej kolejnej dawce alergenu. Test
ten charakteryzuje sie wysokg czutoscig i swoistoscia.
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Kluczowe dla interpretacji wyniku sg swiad oraz przekrwienie spojéwek, natomiast tzawienie, obrzek spojéwek
i powiek nie muszg wystepowac przy dodatnim CPT. W wersji uproszczonej stosowanej w warunkach
ambulatoryjnych ocena opiera sie jedynie na analizie swigdu w skali 0-4, gdzie wynik powyzej 2 uznaje sie
za dodatni. Swigd pojawia sie jako pierwszy objaw, zwykle po 3-5 minutach od podania alergenu, osiaga
szczytowe nasilenie po 10-15 minutach, a po 20 minutach zaczyna zanika¢. Zaleca sie jego ocene w skali 4-
stopniowej, cho¢ w praktyce klinicznej mozna takze stosowac wizualng skale analogowg (VAS).

Przekrwienie spojowek wystepuje po okoto 5 minutach od ekspozycji na alergen, osigga najwieksze nasilenie po
20 minutach i zaczyna ustepowac po okoto 30 minutach. Doktadniejszg ocene zmian naczyniowych umozliwia
zastosowanie lampy szczelinowej [34].

KWESTIONARIUSZ JAKOSCI ZYCIA RQLQ (RHINOCONJUNCTIVITIS QUALITY OF LIFE QUESTIONNAIRE)

Kwestionariusz Jakosci Zycia RQLQ to narzedzie opracowane w celu oceny wptywu jednoczesnego
wystepowania objawdéw alergicznego niezytu nosa (rhinitis) i alergicznego zapalenia spojowek (conjunctivitis)
na codzienne funkcjonowanie pacjentéw. Sktada sie z 28 pytan podzielonych na 7 domen: ograniczenia
aktywnosci (3 pytania, w tym 3 specyficzne dla pacjenta), problemy ze snem (3 pytania), objawy ze strony nosa
(4 pytania), objawy ze strony oczu (4 pytania), inne objawy niedotyczgce nosa i oczu (7 pytan), problemy
praktyczne (3 pytania) oraz funkcjonowanie emocjonalne (4 pytania).

Kazde pytanie oceniane jest w skali 7-punktowej, gdzie O oznacza brak dolegliwosci, a 6 — dolegliwosci bardzo
ucigzliwe. Wyzsze wyniki wskazujg na nizszg jakosé zycia. Kwestionariusz moze by¢ stosowany zaréwno w formie
wywiadu, jak i wypetniany samodzielnie przez pacjenta [35].

FEV1

Nasilona pierwszosekundowa objetos¢ wydechowa (FEV1, ang. forced expiratory volume in one second), okresla
ilos¢ powietrza, jakg osoba badana jest w stanie usungc z ptuc w ciggu pierwszej sekundy natezonego wydechu.
Wartos¢ ta zalezy zaréwno od pojemnosci zyciowej ptuc, jak i od stopnia droznosci drég oddechowych. Zwezenie
oskrzeli, charakterystyczne dla napadu astmy lub niewystarczajgco kontrolowanej postaci tej choroby, prowadzi
do ograniczenia przeptywu powietrza podczas wydechu, co skutkuje obnizeniem wartosci FEV1 [36].

PEF

Szczytowy przeptyw wydechowy (PEF, ang. peak expiratory flow), to maksymalna predkos¢ przeptywu powietrza
osiggana podczas natezonego wydechu. Mozna go zmierzy¢ za pomocg peakflowmetru — prostego urzadzenia
stosowanego przez pacjentdw do samodzielnej kontroli astmy. Doktadniejszy pomiar PEF uzyskuje sie przy
uzyciu spirometru, jednak parametr ten jest mniej precyzyjny niz FEV1, dlatego ma mniejsze znaczenie
w interpretacji wynikdéw spirometrii [36].
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7. Rodzaj i jakos¢ dowodow

Zgodnie z wytycznymi AOTMIT, w ramach przegladu systematycznego wykonanego w procesie przygotowania
analiz dla leku Staloral, poszukiwano dowoddw naukowych najwyzszej jakosci, ktérych metodyka umozliwia
uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymentalnej ocenianej interwencji,
jednoczes$nie uwzgledniajacych ocene we wskazanych w rozdziale 6. punktach koricowych.

Ocene skutecznosci przeprowadzono na podstawie przede wszystkim dowoddw naukowych najwyzszej jakosci,
zgodng z klasyfikacjg przedstawiong w tabeli ponizej. Dowody o nizszej jakosci wykorzystywano uzupetniajgco.
Do analizy skutecznosci praktycznej oraz analizy bezpieczenstwa poszukiwano takze dowoddéw z nizszych
poziomdw wiarygodnosci, w tym pragmatycznych préb klinicznych z randomizacjg, badan obserwacyjnych,
czy rejestrow pacjentow.

Przede wszystkim poszukiwano badan bezposrednio poréwnujgcych stosowanie Staloral wzgledem przyjetego
komparatora. W przypadku braku odnalezienia takich badan zostanie przeprowadzone wyszukiwanie osobno
dla komparatora oraz na klase technologiczng komparatora (SCIT). W przypadku przegladu badan wtdrnych
wiaczano te, ktére uwzgledniajg poréwnanie terapii podawanej podjezykowo oraz terapii podawanej
podskérnie.

Tabela 20 Klasyfikacja doniesien naukowych (na podstawie Undertaking systemic reviews of research on effectiveness: ang. CRD
guidelines for those carrying out or commissioning reviews Centre for Reviews and Dissemination (CRD) report #4, University of York 1996
(AOTMIT 2016)

Badanie eksperymentalne (clinical trial, interventional study)

1A Metaanaliza na podstawie wynikéw przegladu systematycznego RCT
1B Systematyczny przeglad RCT bez metaanalizy
Badanie eksperymentalne z A Kontrolowane badanie kliniczne z randomizacjg (randomised controlled trial, RCT), w tym
grupa kontrolng pragmatyczne badanie kliniczne z randomizacja (pRCT)
1B Kontrolowane badanie kliniczne (ang. clinical controlled trial, CCT) z pseudorandomizacja
I[o Kontrolowane badanie kliniczne bez randomizacji (non-randomized clinical controlled trial)
Badanie eksperymentalne bez D Badanie jednoramienne
grupy kontrolnej (single-arm study)

Badanie obserwacyjne (observational study)

+ Badanie analityczne (analytical study)
1A Przeglad systematyczny badan obserwacyjnych

Badanie kohortowe poréwnawcze (comparative cohort study) z rbwnoczasowa grupa kontrolng

1B
(prospective cohort study with a parallel control group)

Badanie obserwacyjne z gru
v grupa Badanie kohortowe poréwnawcze (comparative cohort study) z historyczng grupg kontrolng

kontrolng 1nc ) . . .
(prospective cohort study with a historical control group)
1D Badanie kohortowe poréwnawcze na danych historycznych z réwnoczasowa grupa kontrolng
(retrospective cohort study with a parallel control group)
1E Badanie kliniczno-kontrolne (retrospektywne) (case-control study)

Badanie kohortowe bez grupy kontrolnej

Badanie kohortowe na danych historycznych bez grupy kontrolnej

Badanie obserwacyjne bez

grupy kontrolnej Badanie przekrojowe (cross-sectional study)

Seryjne badania przekrojowe, Badanie wzdtuz czasu (longitudinal study, Repeated cross-sectional

study)
+ Badanie opisowe (descriptive study); Badanie jakosciowe (qualitative research)
IVA Seria przypadkéw - badanie pretest/posttest (case series)
VB Seria przypadkéw - badanie posttest (case series)
\'[ Inne badanie grupy pacjentéw
IVD Opis przypadku (case report)
Opinia ekspertéw
I \Y Opinia ekspertéw w oparciu o doswiadczenie kliniczne oraz raporty paneli ekspertow
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Moderate Datsze Yadania prawdopodobnis bedy mialy Btotiy wilyw na pewnoid co do ostecowaniin efektal | mogg smsenlé satacowanie
Low Itnieje duie peawdopodobledstwo, Te dolsre badania beda mialy ntotny wplyw 60 pewnoid <o do stacowanego efektu i prawdogodobnie trmeniy
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Tabeln 24 Kosyfikorja sty soleced GRADE w dokumentoch publkowanmych prree The College of Optametrists

Poziom zaleced Definicle
Strong Stosewane, kdy sutoryy wytyezmych sq preekanans, de wickszosd pacpentdw oniesie korzysi 7 okredooe) strateghl postgpawania, Sne zalecenia s Twylde
Sotics poparte dowodami wysokief jakoiol, ale mogq wystapic sytuacie, w ktérych sitne zalecenia sy wydawane w obecnodci dowodow o amiarkowane] lub niskie]
Jakordd), jedli koreyici wiyraloe prrewyisesig ryrvko.
Stoscwane wosytuaciach, w ktdeych ntndeie nlepewnhodd to do winlkodel efekiu lecrenia tub eyryko | korsyial 34 dokladnie sie rdwnnwaty
recommaendation

Tabela 25 Kasyfoeacs porioméw wiaryQodnoidcl dowaddw SORT w dokumenie Wiiteez M020¢

Podiom wisrygodnotcl | Definicie

A spdyne, dobeey jakodci dowody patient-oviented

B nespigne lub ograniczone) jakoscl dowody patiens-onented

C koatensus, dowady disease-otlented, praktyks lekaiska, opinks okopocts b soria pervpsctkow

Tabels 26, Biesyfibacio posiomu wiarygadoaicl dowoddw w witycznch GINA 2072

Sowodéy
.“"m"‘"l"‘"’*"m"”“ gy | Dowody pochodza & wynikdw dobrze zaprojektowanych randomizowsaych badof kontroawanyeh (RCT), preeghadin
systematycanych odpowlednich badan lub badad obserwacyinych, ktdre dostarczajq spdjych wynikéw w populachs, dls ktore)
A systermatycane, dowody ¢ b |
Badat abserwacyinych zaleconio jost | ..
Obiiare daie Kategotin A wymags dule licityy badad ohejnmijgcych mnaczvg lerbe pacientdw,
Randomizowane badania Dowody pachodzy 7 wynidkdw badan interwencyirych, ktore obejmugg ograniczong liczbg pacgentow, analzg post hoc ub analizg
~ Rontrolowane i prieglady podgrup w RLT, badé preegladow systematyczmpch takich RCT,
ystematycane Kategochs B jest stosowena, gdy itniele niswirle randomizowanych ballah, 54 ane male lub preeprowadiono je w popatac)|
Ograniczone dane rdiniqee] siq od populaci docelowey, Tub gy wyniki 53 nieco mespdjne
) Baduria nhe randomirowane :
C s bindlesie chsbrwolying Dowady pochodzy 2 badan nierandomizowarnych fub badan obserwacyinych,
ategorin ta jeat slosouwana pedynie w firtypatkach, gdy dostarcaeme pewrrych 1alecen tanano 23 wartodoawe, ale iteratins
o - o ok naukows dotyczaca danego tematy byla nlewystarczajaca, aby vzasadned priypisanie do jednej 1 porostalych kategorll,
Py Konsensin panchu ekspertdw oplera sig na dofwiadczeniu inicznym lub wiedry, ktdra nie speinia wyle| wymienionych
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Tabela 27, Kiayfikocjo porion wiavygodoosd dowoddw w wytycmoh £AACI 2017

FORMEDIS
8 —

- —

‘%

Przeglgdy yostematycone, metaanalizy, randormizowane bodania kontrolowane.

Dwuramienne, badania nistandomizowane (np. kohoctowe, Miniczno komeaing)

fednoramienne, badania nierandomicowune (np, prred [ po, pre-test oraz post-test)

Badanio opesowo, k1ore oboymugy analizg wyndow (badanie pojedynczego prrypadin « ang. single swbyect desion, werie praypadkow)

<|zlzl=]|"

Dplay prrypadiiw | opinie ohapertdw, ktdee obopmuly narracyine privglady Seeratury orar odwiodcreniy kantersuowe

Tabeln 23, Kiasyfikocjo poriomdw ralecert w wytycenych FAACT 2017

Spéinoie wynikow Definicje

A Spdime badania o poziomie |

a8 Spdinve badania o poriomie 1 b 1, olbo ekatrapoledie na poditawie badad o poziomie |

C Badatia 0 ponomie IV (ub ekstrapolacie ¢ badan o poziomie | iob 11

o Dowody podona V hub niepokojgco mespdine lub niejednamacane badania na dowalnym padomis

Tabely 29, Kiasyfikoc)a sily 2aleced w wytyczeneh EAALT 2017

Sika rob dacll Definics
Sikna Dowody 1 badan o niskim ryzyku blgdu
Umiarkowana Dowody 7 badadh o umlarkowanym ryzyku bloda
Stabe Dowody 7 badad obarcronyetl Wynokien ryzyksem bigdy

Ladecania formulowane sy wedlug uly malecenia: sina _jest 2alesane”; umiarkowana _mole thd zalecane”; shaba mote byd nalecana w obredlanych okelamodcach™ | negatywne _niw mote byd saiccane”
lob nevtraloe _nie mode byt sadecans a lub prrvecin™
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FIORMLEOIS
wywolsnych Uctuleniem no pylek traw lub breazy u pacentow w wieki 517 fat ==
Tabela 30, Klawfikacjo poriomdw wiorygodnoici dowoddw w wytycropch 8SACH 2017

T4 Wiysokic] jakotcl metaanalicy, preogiydy systematycane badad KCT lub badania RCT o bordzo teskam tyzvku bigdu vystematycnego
I Dobwze przeprowadzone metasnalzy, priegiagdy yystematyczne lih badania RET o nlshem ryzyvku blgdu systematytanego
1 Meta analizy, priegiydy systematyczne lob badania RCT 7 wysoldm ryzykiem bledu systematycznego
Wyscle| 1akoici prregiydy systematycane badan Minemo kontrolied lub kohartowych
d44 Wysokiej jakotcl badania kiniczno hontrolne hub kohortowe 1 bardzo niskim ryzyloem wystaplenia caynnlidw rakibcajgoych lub blgdu systematycznego

orat 2 wysokim prawdopadoblefiitvem, te rwigtek jest prrycrynowy,

Dobeze preeprowadione badanin koiczno-kontrolne lub kohortowe 2 niskam ryzykiem wystgpienss crymmikdw 2akiGcaggoych b Uigdu tystematycinego

(o veae wmilarkowarnm peemdopadobiedstyvem, Lo swigiok jeat praysryhowy,

Badanie kimiczno-kontraine b kohortowe & wysokim cyrykiem wystapienia coynnikdw akiGcojacvch lub blodu systematyemego orae istolnym ryzyiiem,
be tvnqrek nie fest prayczynewy

3 Badania nicanalitycine np. oplsy praypadkow, vers perypadidwy

4 Opirnn okipesta

Tobelo 37, Khrsyfikogis sodinadel doweddw w wytyczmych BSA0 2017

Przynajmnie] jedna metaanaliza, prregiyd systematycany lub randomizowane badanie Miniczoe (RCT) ocenione na poniomie 1+, bezpodrednio odnozgce

sie do populaci docelowey, albo

Theor dowoddw skfadaiacy sig ghdwrue 7 Dadan ocentonych ne pONomee 1+, bezpodrednio odnoszacych s do populacy docelowel | wykarnugeych ngaing
ey A

A

Zhior dowodivy obejmuygcy badenia ocencone na poriomie 2++, bezpoirednio odnoszgce si¢ do populac)i docelowey | wyknrugce ogding spdinodc
8 wynikdw, albo
Dowody ebatruptlownte ¢ batdah connlomch na potiomie 164 lub 14

Zbidr dowoddw obemujacy batania ocensone na poriomie 23, bezpodtednio odnoszacych 53¢ do populed docelowe| | wykazujgevch oeding spéinoid
c wymikdw, albey
Dowody ehstiapolowane 1 badah oceniomvyeh na poramie 244,

Dowody o pomomie 1 lub 4, albo
Dowody ¢kstrapolovwane r badah ocenanych na poziomie 24

L T Y L T I L E e L

81



Staloral 300* |wyciQoy alerpenowe pyfikdw fraw i berozy) w lecrenia schorren alerpenych
wywolarych uctuleniem no pyleh traw lub breody u pocjentow w wieku 5-17 lat.

Tabela 32, Kigwfikocjo poriomdw

FORMLEOIS

— ) S—

wiorpgodnofcl dowoddw w wytycroych SIGH 2019

144 Wiysokic] jakotcl metaanalicy, preogiydy systematycane badad KCT lub badania RCT o bordzo teskam tyzvku bigdu vystematycnego
I Dobwze przeprowadzone metasnalzy, priegiagdy yystematyczne lih badania RET o nlshem ryzyvku blgdu systematytanego
i~ Meta analizy, priegiydy systematyczne lob badania RCT 7 wysoldm ryzykiem bledu systematycznego
Wyscle| 1akoici prregiydy systematycane badan Minemo kontrolied lub kohartowych
2es Wysokiej jakotci badania kiiniczno-hontrolne tub kohortowe 1 bardzo niskim ryzyloem wystaplenia coynnldw rakibcajgoych lub blgdu systematycznego

orat 2 wysokim prawdopadoblefiitvem, te rwigtek jest prrycrynowy,

2+

Dobeze preeprowadione badanin koiczno-kontrolne lub kohortowe 2 niskam ryzykiem wystgpienss crymmikdw 2akiGcaggoych b Uigdu tystematycinego
veae wmilarkowarnm peemdopadobiedstyvem, Lo swigiok jeat praysryhowy,

2~

Badanie kimiczno-kontraine b kohortowe & wysokim cyrykiem wystapienia coynnikdw akiGcojacvch lub blodu systematyemego orae istolnym ryzyiiem,
be tvnqrek nie fest prayczynewy

Badania nicanalitycine np. oplsy praypadkow, vers perypadidwy

Opirnn okipesta

Tabeir 33, Kiesyfivacio sy aiecen w wytycanyeh SKaN 2010

Definicie

B

Przynajminie) fedna metaanalizs, pezeghyd syvtematycany lub randomézowane badanle Uiniczoe (RCT) ocenione na poziomie 144, berpodredaio odnosrgce
sie do populac) docelows), nibo

1biGr dowoddw skladajacy wg ghdwnle 3 badad oceniomeh na podiomie 14, berpoirednio odnoszycyeh sle do populac) docelowei | wykazuppcych ogdlng
sPOINGLL wyrakidw

e dowoddwy obeimuiacy badania ocentone na poziomie 2++, bezpodrednio odnoszace sic do populacil docelowe] | wykarujace agding spdinodd
wyradidw, albe
dowody ekstrapolowane & Badafi ocemonych na poriomie 144+ Tub 1+,

tedir dowoddw obeimujgcy badanin ocenione na posiamie 24, berpoirednio odnoszgcych sie do popullecyl docelowe] | wylazujgcych ogding spoinodd
wynikow, albo
dowody ekstrapolawane 1 badah aceniorych na ponomie Jes,

Dowody o poriomie 3 lub 4, albo
dowody ekstrapolowane 2 badsi) ocenionyd 1 poyomie 24,
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