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Rekomendacja nr 204/2025
z dnia 23 grudnia 2025 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Flutixon Nasal
(Azelastini hydrochloridum + Fluticasoni propionas)
we wskazaniu: tagodzenie objawow sezonowego i catorocznego alergicznego
zapalenia btony sluzowej nosa o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego,
jesli stosowanie innych podawanych donosowo produktéw zawierajacych
tylko lek przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie
za niewystarczajace.

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refundacjg produktu leczniczego Flutixon Nasal (Azelastini
hydrochloridum + Fluticasoni propionas) we wskazaniu: tagodzenie objawéw sezonowego
i catorocznego alergicznego zapalenia btony sluzowej nosa o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego,
jesli  stosowanie innych podawanych donosowo produktéw zawierajgcych tylko lek
przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie za niewystarczajace.

Uzasadnienie

Whioskowane wskazanie obejmuje tagodzenie objawdéw sezonowego i catorocznego alergicznego
zapalenia btony $luzowej nosa o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, jesli stosowanie innych
podawanych donosowo produktow  zawierajgcych tylko lek przeciwhistaminowy
lub glikokortykosteroid uwaza sie za niewystarczajace.

Technologig alternatywng dla ocenianej interwencji, tj. produktu ztozonego Flutixon Nasal,
zawierajgcego azelastyng i flutykazon, jest terapia skojarzona polegajaca na jednoczesnym stosowaniu
donosowego leku przeciwhistaminowego oraz donosowego glikokortykosteroidu (oddzielne preparaty
w postaci aerozoléw do nosa), tj. azelastyna + mometazon oraz azelastyna + flutykazon (preparaty
zawierajace mometazon i flutykazon sg refundowane, azelastyna nie jest refundowana), a takze
nierefundowany produkt ztozony Ryaltris zawierajgcy olopatadyne i mometazon. Aktualnie brak jest
refundowanych produktéw ztozonych zawierajgcych lek antyhistaminowy i glikokortykosteroid.

Wyniki analizy klinicznej nie dostarczaja jednoznacznych dowoddéw potwierdzajgcych przewage
ktorejkolwiek z poréwnywanych interwencji. Ponadto ograniczeniem analizy jest brak badan
bezposrednio poréwnujacych produkt ztozony azelastyn + flutykazon z terapiami skojarzonymi
azelastyna i flutykazon oraz azelastyna i mometazon (w postaci osobnych produktow), a takze brak
badan RCT obejmujacych populacje 12-18 lat. Niemniej jednak liczne badania obserwacyjne wskazuja,
ze stosowanie produktu ztozonego zawierajacego azelastyng i flutykazon powoduje redukcje nasilenia
objawdw alergicznego niezytu nosa i poprawe jakosci zycia pacjentow.

Stosowanie produktu ztozonego Flutixon Nasal (azelastyna + flutykazon), przy zatozeniu, ze lek
wydawany jest za odptatnoscig 50% (niedostepny na wykazie D1 i D2), w miesiecznym horyzoncie
czasowym z perspektywy NFZ jest wzgledem leczenia skojarzonego azelastyny z flutykazonem
o , a wzgledem leczenia skojarzonego azelastyny z mometazonem o
(wnioskodawca odstgpit od przedstawiania poréwnania z perspektywy ptfatnika publicznego
z produktem ztozonym olopatadyna + mometazon ze wzgledu na brak jego refundacji). Z perspektywy
wspdlnej terapia wnioskowanym lekiem jest od stosowania kazdego z komparatoréw.

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



Rekomendacja nr 204/2025 Prezesa AOTMIT z dnia 23 grudnia 2025 r.

Wyniki analizy wptywu na budzet wskazujg na wzrost wydatkéw ptatnika publicznego, zwigzanych
z refundacjg wnioskowanego produktu leczniczego. Dodatkowe wydatki ptatnika w tym wariancie
analizy wynoszg w | roku refundacji i w Il roku refundacji, co pozwala
na zapewnienie leczenia odpowiednio u pacjentéw.

Nalezy zwréci¢ uwage na niepewnos¢ oszacowania liczebnosci populacji docelowej, opartej o dane
sprzedazowe, ale przy zatozeniu, Zze oceniana interwencja przejmie udziatéw
od komparatoréw. W przypadku objecia refundacjg ocenianej interwencji, biorgc pod uwage, ze zaden
z produktéw ztozonych zawierajgcych lek antyhistaminowy i glikokortykosteroid nie jest aktualnie
refundowany, finansowanie ze srodkéw publicznych terapii skojarzonej obejmuje tylko jeden z jej
sktadnikdw, a nierefundowany produkt oryginalny Dymista , przejecie rynku przez oceniang
interwencje moze by¢ znacznie wieksze niz zatozono w analizach wnioskodawcy, a populacja docelowa
znacznie niedoszacowana. W zwigzku z tym koszty ptatnika publicznego mogg by¢ znacznie wyzsze.

Biorgc pod uwage wnioski ptyngce z przeprowadzonych analiz, dostepnos¢ alternatywnych opgcji
terapeutycznych (w tym refundacje jednego sktadnika terapii skojarzonej), ograniczenia analizy
klinicznej iekonomicznej, szacowane obcigzenie budzetu ptatnika publicznego przy znacznej
niepewnosci szacunkdw populacji i mozliwym jej niedoszacowaniu, a takze negatywne Stanowisko
wydane przez Rade Przejrzystos$ci, Prezes Agencji uznaje finansowanie wnioskowanej technologii
za niezasadne.

Przedmiot wniosku

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

e Flutixon Nasal (Azelastini hydrochloridum + Fluticasoni propionas), aerozol do nosa, zawiesina,
(137 mcg + 50 mcg)/dawke donosowsg, 1 butelka, GTIN: 05900411013222, proponowana cena zbytu
netto: (cena detaliczna: ).

we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji, tj. we wskazaniu: tagodzenie
objawéw sezonowego i catorocznego alergicznego zapalenia btony s$luzowej nosa o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, jesli stosowanie innych podawanych donosowo produktow
zawierajgcych tylko lek przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie za niewystarczajace.

Proponowana odpfatnos$¢ i kategoria dostepnosci refundacyjnej: lek, dostepny w aptece na recepte
w catym zakresie zarejestrowanych  wskazan i przeznaczen, odptatnos¢  50%,
w ramach nowej grupy limitowej.

Problem zdrowotny

Alergiczny niezyt nosa (ANN) to zapalny stan btony sluzowej nosa objawiajgcy sie kichaniem, swigdem,
zatkaniem i wyciekiem z nosa, trwajgcymi 21 godziny dziennie przez 22 dni. Wystepuje w postaci
okresowej (krdocej niz 4 dni w tygodniu lub 4 tygodnie) lub przewlektej (dtuzej). Objawy mogg miec
rézne nasilenie, od tagodnych do umiarkowanych lub ciezkich, w zaleznosci od wptywu na sen,
codzienne czynnosci i prace. ANN moze by¢ wywotany przez alergeny sezonowe (np. pytki roslin)
lub catoroczne (np. roztocza), a takie moze wystepowaé¢ w formie miejscowej lub uogdlnionej,
w zaleznosci od wynikéw testéw skdrnych i oznaczen IgE.

Rozpoznanie opiera sie na wywiadzie klinicznym, testach alergicznych, a takze ocenie obecnosci IgE
swoistego dla danego alergenu. Alergiczny niezyt nosa wymaga potwierdzenia alergenu, zwtaszcza
w przypadku rozwazania immunoterapii swoistej. Objawy ANN mogg ustepowac po ustaniu kontaktu
z alergenem, jednak przewlekty stan zapalny moze prowadzi¢ do rozwoju nadreaktywnosci btony
$luzowej nosa, co wymaga odpowiedniego leczenia.

Alternatywne technologie medyczne

Technologig alternatywng dla produktu ztozonego Flutixon Nasal, zawierajacego azelastyng
i flutykazon, jest terapia skojarzona polegajgca na jednoczesnym stosowaniu donosowego leku
przeciwhistaminowego oraz donosowego glikokortykosteroidu (oddzielne preparaty w postaci
aerozoléw do nosa), tj. azelastyna + mometazon oraz azelastyna + flutykazon (preparaty zawierajgce
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mometazon i flutykazon sg refundowane, azelastyna nie jest refundowana) a takze nierefundowany
produkt ztozony zawierajacy olopatadyne i mometazon (Ryaltris).

Opis wnioskowanego swiadczenia

Flutixon Nasal zawiera chlorowodorek azelastyny i propionian flutykazonu, ktére rdznig sie
mechanizmem dziatania i wykazujg dziatanie synergistyczne w odniesieniu do tagodzenia objawdw
alergicznego zapalenia bfony sluzowej nosa oraz zapalenia btony sluzowej nosa z zapaleniem spojéwek.
Flutykazon jest syntetycznym kortykosteroidem tréjfluorowanym, cechujagcym sie bardzo duzym
powinowactwem do receptora glikokortykoidowego i wykazujgcym silne dziatanie przeciwzapalne,
tj. 3-5-krotnie silniejsze niz deksametazon w przypadku analizy sity wigzania z ludzkim receptorem
glikokortykoidowym i testach ekspresji gendw. Azelastyna to pochodna ftalazynonu, sklasyfikowana
jest jako silny, dtugo dziatajacy zwigzek przeciwalergiczny o wtasciwosciach selektywnego antagonisty
receptora H1, stabilizujgcych mastocyty oraz przeciwzapalnych.

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL) Flutixon Nasal nie jest zalecany do stosowania
u dzieci w wieku ponizej 12 lat, poniewaz nie okreslono jego bezpieczenstwa stosowania
ani skutecznosci w tej grupie wiekowej. Opakowanie produktu leczniczego Flutixon Nasal zawiera
120 dawek, co przy dawkowaniu zgodnym z ChPL (jedna dawka rozpylona w kazdym otworze nosowym
dwa razy na dobe - rano i wieczorem) wystarcza na 30 dni terapii.

Produkt leczniczy Flutixon Nasal jest lekiem generycznym dla produktu leczniczego Dymista.
Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa
Do przegladu systematycznego wnioskodawcy wtaczono nastepujgce dowody naukowe
dla poréwnania z poszczegdlnymi komparatorami:
o produkt ztozony azelastyna + flutykazon vs produkt ztozony olopatadyna + mometazon (Ryaltris):
o 1 randomizowane badanie kliniczne (Patel 2019)
o 2 badania obserwacyjne (Fifer 2023, Sousa-Pinto 2025 — MASK-air),

e produkt ztozony azelastyna + flutykazon vs terapia skojarzona azelastyng i flutykazonem
(osobne produkty) - ze wzgledu brak badan pierwotnych dla tego poréwnania przedstawiono:
o 2 badania biodostepnosci i dyspozycji produktu Dymista wzgledem azelastyny i flutykazonu
(Derendorf 2012, Qi 2023)
o poréwnanie wzgledem monoterapii flutykazonem, azelastyna i/lub placebo: 5 przegladow
systematycznych z metaanalizg (Sousa-Pinto 2024, Zhong 2022, Debbaneh 2019, Feng 2016,
Zhang 2025)

e  produkt ztozony azelastyna + flutykazon vs terapia skojarzona azelastyng i mometazonem
(osobne produkty) - ze wzgledu brak badan pierwotnych dla tego poréwnania przedstawiono:
o analize poréwnawcza samych kortykosteroidéw (flutykazon vs mometazon) na podstawie
aktualnego przegladu systematycznego z metaanalizg sieciowg Sousa-Pinto 2025
o 2 dodatkowe przeglady systematyczne z metaanalizg (Soe 2023, Li 2024)
o 9 badan RCT opisanych w 10 referencjach (Meltzer 2023, Khanna 2005, Mandl 1997, Stokes
2004, Bachert 2002, Bunnang 2003, Kasukurthi 2025, Mirmoezzi. 2017, Sivakami 2017)
e  badania rzeczywiste]j praktyki klinicznej (RWE) produktu ztozonego azelastyna + flutykazon:

o 9 badan jednoramiennych opisanych w 16 publikacjach (Price 2020, van Weissnbruch 2020,
Klimek 2020, Klimek 2015, Scadding 2017, Agache 2018, Stjarne 2019, Dollner 2017, Haahr
2019, Klimek 2017, Canonica 2021, De Jong 2020, Marth 2024, Kaulsay 2018, Stjarne 2023
oraz Sousa-Pinto 2022).

Produkt ztozony azelastyna + flutykazon vs produkt ztozony olopatadyna + mometazon

W badaniu RCT Patel 2019 dla pordwnania produktu ztozonego azelastyna + flutykazon vs produkt
ztozony olopatadyna + mometazon, w populacji pacjentdow z sezonowym alergicznym niezytem nosa,
wywotanym ekspozycjg na pytki ambrozji w komorze ekspozycji srodowiskowej, nie wykazano



Rekomendacja nr 204/2025 Prezesa AOTMIT z dnia 23 grudnia 2025 r.

istotnych statystycznie réznic w zakresie zmiany sredniego wyniku nasilenia objawdéw nosowych w skali
iTNSS (natychmiastowy catkowity wynik objawéw nosowych), zmiany nasilenia objawéw nosowych w
skali iTNSS w poszczegdlnych punktach czasowych po podaniu leku, zmiany sredniego wyniku nasilenia
objawéw ocznych w skali iTOSS (natychmiastowy catkowity wynik objawdw ocznych).

W badaniu obserwacyjnym Fifer 2023 catkowity wskaznik satysfakcji z leczenia (TSI, ang Total
Satisfaction Index) byt istotnie statystycznie nizszy w grupie leczonej produktem ztozonym azelastyna
+ flutykazon wzgledem grupy leczonej produktem ztozonym olopatadyna + mometazon (62,78 (0,70)
vs 68,26 (1,39), MD=-5,8, p<0,001). W grupie leczonej produktem ztozonym azelastyna + flutykazon w
poréwnaniu do grupy leczonej produktem ztozonym olopatadyna + mometazon zaobserwowano
wyzsze wyniki satysfakcji w zakresie kontroli objawéw ANN, brak istotnych réznic w zakresie wygody,
szybkosci; nizsze wyniki satysfakcji w 7 domenach: natychmiastowy smak leku, posmak leku, zapach
leku, podraznienie nosa, potrzeba kichania, kapanie z nosa/do gardta i sucho$¢ nosa lub gardta.

W badaniu obserwacyjnym Sousa-Pinto 2025 (MASK-Air) nie wykazano istotnych statystycznie rdznic
pomiedzy produktami ztozonymi azelastyna + flutykazon a olopatadyna + mometazon w zakresie
satysfakcji z leczenia czy szansy na stosowanie w terapii skojarzonej z innymi lekami.

Produkt ztozony azelastyna + flutykazon vs terapia skojarzona azelastyng i flutykazonem
(osobne produkty):

Nie zidentyfikowano badan bezposrednio poréwnujacych produkt ztozony azelastyna + flutykazon z
terapig skojarzong azelastyny i flutykazonu stosowanych jako osobne preparaty. Wnioskowanie o
poréwnywalnej skutecznosci oparto na dwdch badaniach biodostepnosci u zdrowych ochotnikéw
(Derendorf 2012, Qi 2023).

W metaanalizach Sousa-Pinto 2025, Zhong 2022 i Debbaneh 2019 wykazano statystycznie istotng, ale
nieistotng klinicznie przewage produktu ztozonego azelastyna + flutykazon nad azelastyng w zakresie
catkowitego wyniku objawéw nosowych (TNSS). W poréwnaniu z flutykazonem (furoinianem lub
propionianem) efekt dla TNSS w metaanalizach Sousa-Pinto 2025 oraz Debbaneh 2019 byt
statystycznie istotny na korzys¢ ocenianej interwencji, ale rdinica nie byta istotna klinicznie.
Dla objawow ocznych (TOSS) istotnos¢ kliniczna nie zostata osiggnieta w poréwnaniach z azelastyng
ani z flutykazonem, mimo ze w czesci analiz (Sousa-Pinto 2025) réznice byty statystycznie istotne.

W zakresie jakosci zycia ocenianej kwestionariuszem RQLQ, terapia skojarzona azelastyna + flutykazon
wykazata istotng klinicznie poprawe w pordéwnaniu z placebo oraz monoterapig azelastyng
lub flutykazonem.

Produkt ztozony azelastyna + flutykazon vs terapia skojarzona azelastyng i mometazonem
(osobne produkty):

Przeprowadzono analize poréwnawczg samych kortykosteroidéw, tj. flutykazon vs mometazon
na podstawie przegladu systematycznego z metaanalizg sieciowg Sousa-Pinto 2025. W metaanalizie
Sousa-Pinto 2025 propionian flutykazonu wykazat IS wiekszg skutecznos¢ niz furoinian mometazonu
w redukcji nasilenia objawdéw nosowych (TNSS, MD = -0,39; 95% CI -0,65; -0,14; p < 0,05) oraz
w poprawie jakosci zycia zwigzanego z ANN (RQLQ, MD = -0,20; 95% ClI -0,39; -0,02; p < 0,05).
W zakresie nasilenia objawdw ocznych nie stwierdzono istotnych réznic miedzy sterydami (TOSS, MD
=-0,11; 95% Cl -0,35; 0,14; p > 0,05). Propionian flutykazonu wykazat statystycznie istotng przewage
nad mometazonem w TNSS i RQLQ, jednak réznice nie byty istotne klinicznie.

Badania rzeczywistej praktyki klinicznej (RWE) produktu ztozonego azelastyna + flutykazon

W badaniach obserwacyjnych u pacjentdw z alergicznym niezytem nosa stosujacych produkt ztozony
azelastyna + flutykazon zaobserwowano m.in.:

e istotng statystycznie i klinicznie redukcje nasilenia objawdéw ANN w skali VAS w pordéwnaniu
z wartos$ciami wyjsciowymi (Price 2020, van Weissenbruch 2020, Klimek 2020, Klimek 2015, Scadding
2017, Agache 2018, Stjarne 2019, Dollner 2017, Haahr 2019, Klimek 2017, Marth 2024, Kaulsay 2018,
Stjarne 2023);
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® szybka (juz od 1. dnia) oraz utrzymujgca sie w czasie kontrole objawdw, niezaleznie od fenotypu ANN
(sezonowy, catoroczny, mieszany) oraz wieku pacjentéw (12-17 lat, 18-65 lat, >65 lat), a takze
w populacji ze wspdtistniejgcg astma (Klimek 2015, Scadding 2017, Agache 2018, Stjarne 2019, Dollner
2017, Haahr 2019, Price 20120, van Weissenbruch 2020);

» wysoki odsetek pacjentéw z dobrg kontrolg objawdw ANN (VAS <38 mm lub <50 mm) oraz czesciowg
kontrolg objawéw (VAS <55 mm) (Price 2010, van Weissenbruch 2020, Klimek 2017, Klimek 2015,
Scadding 2017, Agache 2018, Stjarne 2019, Dollner 2017, Haahr 2019);

e istotng statystycznie poprawe jakosci snu, w tym wzrost odsetka pacjentéw z dobrg lub bardzo dobrg
jakoscig snu oraz zmniejszenie odsetka pacjentéw z bardzo ztg jakoscig snu (Marth 2024, Kaulsay 2018,
Stjarne 2023);

e istotng statystycznie poprawe jakosci zycia w obszarach snu, funkcjonowania w pracy lub szkole,
aktywnosci spotecznej oraz aktywnosci na swiezym powietrzu (Price 2020, van Weissenbruch 2020);

e stotng statystycznie redukcje ostrych zdarzen oddechowych, poprawe kontroli astmy
oraz zmniejszenie zuzycia SABA i dawek wziewnych kortykosteroidéw w populacji pacjentdw z astmag
(De Jong 2020);

¢ analizy wynikéw z aplikacji mobilnej MASK wykazaty wyzszg skutecznos$¢ produktu ztozonego
w poréwnaniu z monoterapia donosowymi kortykosteroidami lub donosowymi lekami
antyhistaminowymi (Sousa-Pino 2022, Stjarne 2023, Canonica 2021).

Bezpieczenstwo

Produkt ztozony azelastyna/flutykazon (Aze/Flu) wykazuje profil bezpieczenstwa poréwnywalny
z innymi terapiami donosowymi stosowanymi w leczeniu alergicznego niezytu nosa. W badaniu Patel
2019 Aze/Flu nie rdznit sie istotnie pod wzgledem czestosci zdarze niepozgdanych ani ryzyka
przerwania terapii, w poréwnaniu z produktem ztozonym olopatadyna/mometazon (Olo/Mom).

W pordéwnaniach z azelastyng, flutykazonem lub placebo (Zhong 2022, Feng 2016, Sousa-Pinto 2025,
Zhang 2025) Aze/Flu wigzat sie gtéwnie z tagodnymi i przejSciowymi dziataniami niepozgdanymi,
najczesciej gorzkim smakiem, bélem gtowy lub zaburzeniami smaku, bez istotnych réznic w zakresie
sennosci, krwawien z nosa czy ryzyka przerwania terapii.

Analiza posrednia propionian flutykazonu vs furoinian mometazonu wykazata brak istotnych réznic
w czestosci zdarzen niepozgdanych ani ryzyka przerwania terapii (Sousa-Pinto 2025), chociaz
metaanaliza Li 2024 wskazata istotnie wyzsze ryzyko zdarzen niepozgdanych przy flutykazonie.

Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest brak badan bezposrednio porédwnujgcych produkt ztozony
azelastyn + flutykazon z terapiami skojarzonymi azelastyna i flutykazon oraz azelastyna i mometazon
(w postaci osobnych produktow), a takie brak badann RCT obejmujgcych populacje 12-18 lat.
Nalezy rdwniez zwrdci¢ uwage, ze w zidentyfikowanych badaniach pierwotnych stosowano najczesciej
lek oryginalny Dymista.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjnej.

Propozycja instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéow do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych

Whioskodawca, na podstawie analizy klinicznej, przyjat wniosek o braku jednoznacznych dowoddéw
potwierdzajgcych przewage ktdrejs z pordwnywanych interwencji, zatem w modelu zatozono brak
roznic w efektywnosci klinicznej oraz bezpieczenstwie rozwazanych opcji terapeutycznych.
Przeprowadzono analize kosztow-konsekwencji (CCA) i analize minimalizacji kosztow (CMA).

Zgodnie z wynikami scenariusza podstawowego, uwzgledniajgcego zatozenie o wigczeniu
whnioskowanego leku do wykazéw D1 i D2 (leki bezptatne dla pacjentéow <18 lat oraz 265 lat)
i odptatnosc¢ 50% dla pacjentéw w wieku 218 lat oraz <65 lat, stosowanie produktu ztozonego Flutixon
Nasal (azelastyna + flutykazon) w miesiecznym horyzoncie czasowym z perspektywy NFZ jest drozsze
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o wazgledem leczenia skojarzonego azelastyny z flutykazonem o 28,83 PLN
o wzgledem leczenia skojarzonego azelastyny z mometazonem o 30,03 PLN.

Nalezy zwréci¢ uwage, ze w przypadku tych komparatoréw ptatnik publiczny ponosi jedynie czesciowo
koszty flutykazonu i mometazonu (oba sg refundowane z odptatnoscia 50%, ponadto znajdujg sie
na wykazach D1 i D2), natomiast nie ponosi kosztéw azelastyny, ktdra nie jest refundowana.

Ze wzgledu na fakt, iz trzeci z komparatoréw — produkt ztozony olopatadyna + mometazon (Ryaltris)
jest lekiem nierefundowanym, wnioskodawca odstgpit od przedstawiania poréwnania z perspektywy
pfatnika publicznego.

Z perspektywy wspodlnej terapia wnioskowanym lekiem jest tansza od stosowania kazdego
z komparatoréw:

o wzgledem leczenia skojarzonego azelastyny z flutykazonem o 25,06 PLN

o wzgledem leczenia skojarzonego azelastyny z mometazonem o 22,73 PLN

o wazgledem produktu ztozonego olopatadyna + mometazon (Ryaltris) o 8,35 PLN.
W ramach analizy wrazliwosci testowano scenariusz, w ktédrym lek jest niedostepny na wykazie D1i D2
(wydawany jedynie za odptatnoscig 50%, ktérej dotyczy wniosek refundacyjny). W wariancie tym
koszty inkrementalne sg niz w wariancie podstawowym. Stosowanie produktu ztozonego
Flutixon Nasal (azelastyna + flutykazon) w miesiecznym horyzoncie czasowym z perspektywy NFZ
jest

o wazgledem leczenia skojarzonego azelastyny z flutykazonem o

o wazgledem leczenia skojarzonego azelastyny z mometazonem o
Wyniki z perspektywy wspdlnej
Ograniczenia

Ograniczeniem analizy jest brak badan klinicznych bezposrednio poréwnujacych wnioskowang
technologie z terapiami skojarzonymi w postaci osobnych produktéw, zatem zatozenie
o poréwnywalnej skutecznosci klinicznej wnioskowanej technologii wzgledem tych komparatoréw
charakteryzuje sie znaczng niepewnoscig. Ponadto niepewno$¢ dotyczy kosztu lekéw
nierefundowanych, ktéry przyjeto na podstawie srednich kosztéw jednostkowych preparatéw wedtug
cen dostepnych na portalu Medycyny Praktycznej (mp.pl).

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjne;j.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r.
o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdéw
medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z pdzn. zm.);

W ocenie Agencji zachodzg okolicznosci art. 13 ust. 3 ustawy o refundacji. Oszacowana cena zbytu
netto ocenianej technologii wynosi z perspektywy NFZ i z perspektywy wspdlnej
(wzgledem terapii skojarzonej azelastyna + mometazon, przy uwzglednieniu najnizszych
jednostkowych cen).

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego
Analiza wptywu na budzet zostata przeprowadzona w dwuletnim horyzoncie czasowym z perspektywy
ptatnika publicznego (NFZ) oraz z perspektywy wspdlnej (nie zaproponowano RSS).

Zgodnie z oszacowaniami wnioskodawcy w scenariuszu nowym w analizie podstawowe] liczba
pacjentéw stosujgcych wnioskowang technologie wynosi
pacjentéw w | roku refundacji oraz pacjentéw w Il roku refundacji.

Wyniki scenariusza podstawowego analizy wnioskodawcy uwzgledniajgcego zatozenie o wtaczeniu
whioskowanego leku do wykazéow D1 i D2 (leki bezptatne dla pacjentow <18 lat oraz 265 lat)
i odptatnos¢ 50% dla pacjentéw w wieku 218 lat oraz <65 lat, wskazujg, ze objecie refundacjg leku
Flutixon Nasal z perspektywy NFZ spowoduje wzrost wydatkdw ptatnika publicznego o:

o ok. 4,2 min PLN (min. ; maks. ) w | roku refundacji;
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o ok.10,7 min PLN (min. ; maks. ) w Il roku refundacji;
Natomiast z perspektywy wspdlnej spadek wydatkéw o:

o ok. 151,4 tys. PLN (min. ; maks. ) w | roku refundacji;

o ok. 403,0 tys. PLN (min. ; maks. ) w Il roku refundacji;

W ramach analizy wrazliwosci testowano scenariusz, w ktérym lek jest niedostepny na wykazie D1i D2
(wydawany jedynie za odptatnoscig 50%, ktdre dotyczy wniosek refundacyjny). W wariancie tym

dodatkowe wydatki ptatnika sg niz w wariancie podstawowym analizy i wynoszg
w | roku refundacji i w |l roku refundacji.
Ograniczenia

Gtéwnym ograniczeniem analizy wptywu na budzet jest niepewnos$é oszacowania liczebnosci populacji
docelowej, opartej o dane sprzedazowe przy zatozeniu, ze oceniana interwencja przejmie
udziatéw od komparatoréw.

Pozostate ograniczenia zostaty przedstawione w Analizie Weryfikacyjne;j.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Uwagi do programu lekowego

Nie dotyczy.

Omadwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Nie dotyczy.

Omdwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

Odnaleziono 6 rekomendacji klinicznych odnoszacych sie do wnioskowanego wskazania:
miedzynarodowe International consensus statement on allergy and rhinology (ICAR) 2023 oraz Allergic
Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA) 2019, polskie ARIA-Polska 2019, europejskie European Forum
for Research and Education in Allergy and Airway (EUFOREA) 2021, amerykanskie American Academy
of Allergy, Asthma, and Immunology / American College of Asthma, Allergy, and Immunology
(AAAAI/ACAAI) 2020 oraz australijsko-nowozelandzkie Australasian Society of Clinical Immunology and
Allergy (ASCIA) 2024.

W czterech dokumentach — ARIA 2019, EUFOREA 2021, AAAAI/ACAAI 2020 oraz ASCIA 2024 —
potaczenie donosowego glikokortykosteroidu (ang. Intranasal Corticosteroid, INCS) z donosowym
lekiem przeciwhistaminowym (ang. Intranasal Antihistamine, INAH) jest rekomendowane, zwtaszcza
uchorych, u ktérych objawy pozostajg niekontrolowane mimo stosowania monoterapii
glikokortykosteroidem. Terapia ta cechuje sie szybszym poczatkiem dziatania, wiekszg skutecznoscia
kliniczng i poprawg jakosci zycia pacjentéw w poréwnaniu z monoterapig.

Wytyczne ARIA 2019 uznajg kombinacje flutykazonu z azelastyng (MP-Aze-Flu) za jedng z kluczowych
opcji terapeutycznych w ciezkich postaciach AR lub w przypadkach, gdy konieczne jest szybkie
ztagodzenie objawdéw. EUFOREA 2021 rozszerza te zalecenia na populacje pediatryczng, rekomendujac
stosowanie terapii faczonej u dzieci powyzej 6. roku zycia, gdy monoterapia INCS jest niewystarczajaca.
Amerykanskie wytyczne AAAAI/ACAAI z 2020 roku formutujg podobne zalecenia oparte na wysokiej
jakosci dowodach, sugerujac rozwazenie terapii ztozonej w umiarkowanych lub ciezkich przypadkach
alergicznego (SAR, PAR) i niealergicznego niezytu nosa, zwtaszcza przy braku odpowiedzi na leczenie
pojedynczym preparatem. Z kolei australijsko-nowozelandzkie wytyczne ASCIA z 2024 roku wymieniajg
kombinacje INCS i INAH jako jedng z opcji leczenia pierwszego rzutu, podkreslajac jej praktyczne
zastosowanie i dobrg tolerancje.

Jedynie wytyczne ICAR 2023 nie odnoszg sie bezposrednio do terapii tgczonej INCS i INAH,
cho¢ wspominajg o mozliwosci stosowania potgczen INCS z innymi lekami w wybranych przypadkach.
Odnalezione wytyczne kliniczne potwierdzajg, ze terapia tgczona donosowego glikokortykosteroidu
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i leku przeciwhistaminowego stanowi skuteczng, bezpieczng i szybkodziatajagcg strategie leczenia
u pacjentdw z alergicznym niezytem nosa, u ktdrych monoterapia nie zapewnia petnej
kontroli objawdw.

Rekomendacje refundacyjne

W wyniku wyszukiwania nie odnaleziono zadnych rekomendacji dotyczgcych stosowania produktu
leczniczego Flutixon Nasal. Odnaleziono natomiast 3 rekomendacje dotyczace leku oryginalnego
Dymista: pozytywna rekomendacje francuska Haute Autorité de Santé (HAS) 2014 i pozytywng
rekomendacje szkockg Scottish Medicines Consortium (SMC) 2014, a takze negatywng rekomendacje
kanadyjska Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) 2015). Ponadto irlandzka
agencja National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE) w 2013 roku nie wydata rekomendacji dla tego
leku, zamieszczajac jedynie krotka informacje, iz petna ocena farmakoekonomiczna nie jest zalecana.

W rekomendacjach kanadyjskiej oraz francuskiej podkreslono, ze korzys¢ kliniczna ocenianego
produktu ztozonego (azelastyna + flutykazon) jest niepewna, jesli chodzi o pordwnanie z aktywnymi
komparatorami, natomiast wykazano korzy$s¢ w poréwnaniu z placebo. Dodatkowo pozytywna
rekomendacja szkockiej agencji SMC uwzglednia korzysci ptynace z Programu Dostepu Pacjenta (PAS),
ktory poprawia optacalnos¢ leku.

Wedtug informacji przedstawionych przez wnioskodawce produkt leczniczy Flutixon Nasal
z krajéw UE i EFTA.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia z dnia 11 wrzesnia 2025 r. Ministra Zdrowia
(PLR.4500.1899.2025.2.RBO) w sprawie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie objecia refundacja
produktu leczniczego Flutixon Nasal (Azelastini hydrochloridum + Fluticasoni propionas) we wskazaniu:
tagodzenie objawdéw sezonowego i catorocznego alergicznego zapalenia btony $luzowej nosa o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, jesli stosowanie innych podawanych donosowo produktow zawierajgcych tylko lek
przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie za niewystarczajgce, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy
z dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz.U. z 2025 r. poz. 907, z pdzn. zm.), po uzyskaniu stanowiska Rady Przejrzystosci
nr 188/2025 z dnia 22 grudnia 2025 r.

PREZES

Daniel Rutkowski

/dokument podpisany elektronicznie/

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 188/2025 z dnia 22 grudnia 2025 roku w sprawie oceny
leku Flutixon Nasal (azelastini hydrochloridum + fluticasoni propionas) we wskazaniu dot. alergicznego
zapalenia btony Sluzowej nosa

2. Whniosek o objecie refundacjg leku Flutixon Nasal (Azelastini hydrochloridum + Fluticasoni propionas)
we wskazaniu: tagodzenie objawdw sezonowego i catorocznego alergicznego zapalenia btony sluzowe;j
nosa o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, jesli stosowanie innych podawanych donosowo
produktow zawierajgcych tylko lek przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie za
niewystarczajace. Analiza weryfikacyjna DRe.423.3.3.2025. Data ukonczenia: 11.12.2025r.



