Rada Przejrzystosci
dziatajgca przy

Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

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

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne objecie refundacjg produktu
leczniczego Flutixon Nasal (azelastini hydrochloridum + fluticasoni propionas),
aerozol do nosa, zawiesina, (137 mcg + 50 mcg)/dawke donosowgq, 1 butelka,
GTIN: 05900411013222, we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien
wydania decyzji, tj. we wskazaniu: tagodzenie objawdw sezonowego
i catorocznego alergicznego zapalenia btony sluzowej nosa o nasileniu
umiarkowanym do ciezkiego, jesli stosowanie innych podawanych donosowo
produktow zawierajqcych tylko lek przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid
uwaza sie za niewystarczajqgce.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Problem dotyczy objecia refundacjq produktu leczniczego: Flutixon Nasal,
(azelastini hydrochloridum + fluticasoni propionas), aerozol do nosa, zawiesina,
we wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzien wydania decyzji,
tj. we wskazaniu: tagodzenie objawdw sezonowego i catorocznego alergicznego
zapalenia bfony sluzowej nosa o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, jesli
stosowanie innych podawanych donosowo produktow zawierajgcych tylko
lek przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie za niewystarczajgce.

Whnioskowane wskazanie refundacyjne dla leku Flutixon Nasal jest zgodne
ze wskazaniem rejestracyjnym.

Nie zaproponowano mechanizmu dzielenia ryzyka.

Alergiczny niezyt nosa (ANN) to zapalny stan btony sluzowej nosa, objawiajgcy
sie kichaniem, swigdem, zatkaniem i wyciekiem z nosa, trwajgcymi 21 godz.
dziennie przez 22 dni. Wystepuje w postaci okresowej (krdcej niz 4 dni w tygodniu
lub 4 tygodnie) lub przewlektej (dtuzej). Objawy mogq 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 takze moze wystepowac
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w formie miejscowej lub uogdlnionej, w zaleznosci od wynikow testow skdrnych
i oznaczen IgE.

Wedtug danych NFZ liczba pacjentéw z rozpoznaniem wg ICD-10 (gtownym
lub wspdtistniejgcym) J30.3 Inne alergiczne zapalenie bfony sluzowej nosa
wynosita w latach 2021-2024 od 108,2 tys. do 144,9 tys. osob, z czego liczba
pacjentow w wieku 5-17 lat od 49,2 tys. do 78,3 tys. 0s0b.

Komparatorami dla ocenianej interwencji (Flutixon Nasal), tj. jednoczesnego
stosowania donosowego glikokortykosteroidu oraz donosowego leku
przeciwhistaminowego, jest podawanie tych lekow w politerapii (oddzielne
preparaty), tj. azelastyny + mometazonu oraz azelastyny + flutykazonu, a takze
podawanie produktu zfozonego zawierajgcego olopatadyne i mometazon
(Ryaltris®).

Dowody naukowe

W analizie klinicznej wnioskodawcy dla porownania z produktem ztoZzonym
olopatadyna/mometazon uwzgledniono trzy badania pierwotne, w tym jedno
randomizowane badanie kliniczne (Patel 2019) oraz dwa badania obserwacyjne
(Fifer 2023, Sousa-Pinto 2025 — MASK-air), a takze jeden przeglqd systematyczny
z metaanalizqg sieciowqg (Sousa-Pinto 2025). W badaniu Patel 2019, ktore
dotyczyto osob dorostych (18—65 lat), nie wykazano istotnych statystycznie réznic
pomiedzy azelastynq/flutykazonem a olopatadyng/ mometazonem, w zakresie
zmiany nasilenia catkowitych objawdw nosowych ocenianych skalg TNSS
ani objawow ocznych ocenianych skalg TOSS. W badaniach obserwacyjnych
wykazano rdznice w satysfakcji z leczenia, bez jednoznacznych roznic
w skutecznosci klinicznej ocenianej wskaZnikami objawowymi.

Nie zidentyfikowano badan bezposrednio pordéwnujqgcych produkt zftoZzony
azelastyna/flutykazon z terapiq skojarzonq azelastyny i flutykazonu stosowanych
jako osobne preparaty. Wnioskowanie o porownywalnej skutecznosci oparto
na dwdch badaniach

ktore nie dostarczajq danych dotyczqcych skutecznosci klinicznej
ani jakosci Zycia. Dodatkowo uwzgledniono pie¢ przeglgdow systematycznych
z metaanalizami badan RCT (Sousa-Pinto 2024, Zhong 2022, Debbaneh 20189,
Feng 2016, Zhang 2025), w ktdrych porownywano produkt zfozony
zZ monoterapiami azelastynq i flutykazonem oraz z placebo. W metaanalizach
Sousa-Pinto 2025, Zhong 2022 i Debbaneh 2019 wykazano statystycznie istotng,
ale nieistotnqg klinicznie przewage produktu ztozonego azelastyna/flutykazon
nad azelastyng w zakresie TNSS.
W  poréwnaniu z flutykazonem (furoinianem Ilub propionianem) efekt
dla TNSS w metaanalizach  Sousa-Pinto 2025 oraz Debbaneh 2019
byt statystycznie istotny, ale nie byt klinicznie istotny. Dla objawdw ocznych
(TOSS) istotnos¢ kliniczna nie zostata osiggnieta w pordwnaniach z azelastyng
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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 istotnq klinicznie poprawe w poréwnaniu
z placebo oraz monoterapiq azelastyng lub flutykazonem.

Nie odnaleziono badari bezposrednio porownujgcych schemat azelastyna +
flutykazon z terapiq azelastyna + mometazon w postaci osobnych produktow.
Whnioskowanie oparto na posrednim poréwnaniu flutykazonu i mometazonu,
przeprowadzonym na podstawie trzech metaanaliz sieciowych (Sousa-Pinto
2025, Soe 2023, Li 2024) oraz dziewieciu badarn RCT o wysokiej
heterogenicznosci. Wyniki tych analiz wskazujg na porédwnywalng skutecznos¢
obu glikokortykosteroiddw w redukcji objawow nosowych oraz poprawie jakosci
zycia.

Dodatkowo do przeglgdu wtgczono dziewie¢ jednoramiennych badan
obserwacyjnych z rzeczywistej praktyki klinicznej, w ktdorych wykazano,
Ze stosowanie produktu ztoZzonego azelastyna/flutykazon wiqzato sie z szybkg
i istotnq redukcjg nasilenia objawow alergicznego niezytu nosa w skali VAS,
utrzymujgcqg sie niezaleznie od fenotypu choroby, wieku pacjentow oraz
wspdtistnienia astmy, a takize z wysokim odsetkiem pacjentow osiggajgcych
dobrq lub czesciowq kontrole objawow. Dodatkowo obserwowano poprawe
jakosci  snu, jakosci Zycia i wechu, zmniejszenie zuZycia lekow
przeciwastmatycznych, ograniczenie jednoczesnego stosowania wielu lekow
oraz redukcje liczby wizyt lekarskich i aptecznych.

Gtdwne ograniczenia analizy klinicznej dotyczq braku badari bezposrednio
porownujgcych azelastyne/flutykazon z terapiami skojarzonymi w postaci
osobnych produktdow, ograniczonej jakosci metodologicznej dostepnych badar
pierwotnych i wtornych oraz braku badan RCT w populacji 12-18 lat.

Wytyczne kliniczne

Odnaleziono 5 dokumentow wytycznych klinicznych: polskie: ARIA - Polska,
swiatowe: ARIA 2019, EUFOREA 2021, amerykariskie: AAAAI/ACAAI 2020 oraz
australijskie i nowozelandzkie: ASCIA 2024.

W czterech — ARIA 2019, EUFOREA 2021, AAAAI/ACAAI 2020 oraz ASCIA 2024 —
potgczenie donosowego glikokortykosteroidu (ang. Intranasal Corticosteroid,
INCS) z donosowym lekiem przeciwhistaminowym (ang. Intranasal
Antihistamine, INAH) jest rekomendowane, zwfaszcza u chorych, u ktdrych
objawy pozostajqg niekontrolowane, mimo stosowania  monoterapii
glikokortykosteroidem. Terapia ta cechuje sie szybszym poczqtkiem dziatania,
wiekszq skutecznosciq kliniczng i poprawgq jakosci zycia pacjentow w porownaniu
Z monoterapigq.
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Wytyczne ARIA 2019 uznajg kombinacje flutykazonu z azelastyng (MP-Aze-Flu)
za jednq z kluczowych opcji terapeutycznych w ciezkich postaciach
AR lub w przypadkach, gdy konieczne jest szybkie ztagodzenie objawdw.
EUFOREA 2021 rozszerza te zalecenia na populacje pediatrycznq, rekomendujgc
stosowanie terapii tqczonej u dzieci powyzej 6. roku Zycia, gdy monoterapia
INCS jest niewystarczajgca. Amerykanskie wytyczne AAAAI/ACAAI z 2020 roku
formutujq podobne zalecenia oparte na wysokiej jakosci dowodach, sugerujgc
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 jednq z opcji leczenia pierwszego rzutu, podkreslajgc jej praktyczne
zastosowanie i dobrq tolerancje.

Problem ekonomiczny

W  przypadku wydania pozytywnej decyzji refundacyjnej prognozowane
inkrementalne wydatki ptatnika publicznego zwiqzane z refundacjq leku Flutixon
Nasal we wnioskowanym wskazaniu wyniosq ok. 4,2 min zt w | roku refundacji
iok. 10,7 min zt w Il roku refundacji (wnioskodawca nie zaproponowat RSS).
Z perspektywy wspolnej objecie refundacjq wnioskowanego leku bedzie
skutkowafo oszczednosciami ok. 150 tys. zt i ok. 400 tys. zt odpowiednio
w i Il roku refundacji.

Wyniki analizy wrazliwosci w wariancie maksymalnym wykazaty, ze dodatkowe
wydatki ptatnika z perspektywy NFZ wyniosq ok.

Wyniki analizy wrazliwosci w wariancie minimalnym wykazaty, ze dodatkowe
wydatki ptatnika z perspektywy NFZ wyniosq
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Rekomendacje refundacyjne

Nie odnaleziono Zadnych rekomendacji dotyczgcych stosowania produktu
ztozonego Flutixon Nasal. W ocenianym wskazaniu odnaleziono natomiast
4 rekomendacje dotyczgce innego leku ztozonego Dymista (azelastyna +
flutykazon). Dwie z tych rekomendacji byty pozytywne (SMC 2014 oraz
HAS 2014), a jedna negatywna (CADTH 2015). Natomiast irlandzka agencja NCPE
nie wydata rekomendacji dla tego leku, zamieszczajqgc jedynie krotkg 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 poréwnanie z aktywnymi komparatorami, natomiast wykazano
korzys¢ w poréwnaniu z placebo. Dodatkowo pozytywna rekomendacja szkockiej
agencji SMC uwzglednia korzysci ptynqgce z Programu Dostepu Pacjenta (PAS),
ktdry poprawia optacalnosc leku.

Glowne argumenty decyzji

e Brak dowoddw naukowych wskazujgcych na przewage kliniczng
wnioskowanej technologii nad komparatorami;

e Brak badan bezposrednio porownujgcych azelastyne/flutykazon z terapiami
skojarzonymi w postaci osobnych produktow;

e Niejednoznaczne rekomendacje refundacyjne;

e Niepewnosc¢ szacunkow populacji docelowej oraz rzeczywistych wydatkow
ptatnika publicznego;

e Duze prognozowane wydatki ptatnika publicznego;
e Brak mechanizmu dzielenia ryzyka.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, sSrodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2025 r. poz. 907),
w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych
ze $Srodkéw publicznych (Dz. U. z 2024 r., poz. 146), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej
nr: DRe.423.3.3.2025 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Flutixon Nasal (Azelastini hydrochloridum + Fluticasoni
propionas) we wskazaniu: tagodzenie objawdw sezonowego i catorocznego alergicznego zapalenia btony
$luzowej nosa o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, jesli stosowanie innych podawanych donosowo
produktéw zawierajgcych tylko lek przeciwhistaminowy lub glikokortykosteroid uwaza sie za niewystarczajace”,
data ukonczenia: 11.12.2025 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem zéitym stanowig informacje publiczne podlegajgce wytgczeniu ze wzgledu
na tajemnice przedsiebiorcy (Adamed Pharma S.A.).

Zakres wylfgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem Adamed Pharma S.A. o zakresie tajemnicy
przedsiebiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnos$ci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r. o dostepie
do informacji publicznej (Dz. U. z 2022 r., poz.902 ) w zw. z art. 11 ust. 2 ustawy z dnia 16 kwietnia
1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U. z 2022 r., poz. 1233 z pbézn. zm.),
art. 35 ust. 4a - 4b ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z pézn. zm.)
i art. 35a ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, $rodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2025 r., poz. 907 z p6zn. zm.).
Organ dokonujacy wytaczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktérego dokonano wylgczenia jawnosci: Adamed Pharma S.A.



