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SKRÓTY	I	AKRONIMY	

AOTM	 Agencja	Oceny	Technologii	Medycznych	

ChPL	 Charakterystyka	Produktu	Leczniczego	

GUS	 Główny	Urząd	Statystyczny	

ICUR	 inkrementalny	współczynnik	kosztów‐użyteczności	(ang.	incremental	
cost‐utility	ratio)	

IP	 izba	przyjęć	

JGP	 jednorodna	grupa	pacjentów	

NFZ	 Narodowy	Fundusz	Zdrowia	

PKB	 Produkt	Krajowy	Brutto	

POZ		 podstawowa	opieka	zdrowotna	

REST	 akronim	badania	

REVEAL	 akronim	badania	

RR	 ryzyko	względne	

RRR	 redukcja	ryzyka	względnego	

RVGE	 zapalenie	żołądka	i	jelit	wywołane	zakażeniem	rotawirusem	

WHO	 Światowa	Organizacja	Zdrowia	
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STRESZCZENIE	

Cel	analizy	

Celem	 analizy	 jest	 ocena	 efektywności	 kosztowej	 szczepionki	 RotaTeq®	 w	 populacji	
polskich	dzieci	w	5‐letnim	horyzoncie	czasowym.	

Metody	

Analizę	 przeprowadzono	 z	perspektywy	NFZ	 (Narodowego	Funduszu	 Zdrowia)	 oraz	 z	
perspektywy	wspólnej	 –	 NFZ	 oraz	 pacjenta).	Wykorzystano	model	 dostarczony	 przez	
zleceniodawcę.		

Adaptacja	 modelu	 polegała	 na	 wprowadzeniu	 danych	 wejściowych	 specyficznych	 dla	
Polski	 dotyczących	występowania	 zakażeń	 rotawirusowych	wśród	 dzieci	 oraz	 zużycia	
zasobów	 związanych	 z	 zakażeniami	 rotawirusowymi,	 tj.	 liczby	 hospitalizacji,	 porad		
lekarza	 podstawowej	 opieki	 zdrowotnej	 (POZ)	 oraz	 konsultacji	 ostrodyżurowych.	
Koszty	 i	 efekty	 zdrowotne	 analizowano	 w	 5‐letnim	 horyzoncie	 czasowym.	 Dane	
dotyczące	 skuteczności	 wykorzystano	 w	 następującej	 kolejności:	 wykonana	 analiza	
kliniczna,	badanie	kliniczne	REST	stanowiące	główne	źródło	danych	o	skuteczności	tego	
szczepienia	 (N=68	038)	 spośród	 prób	 włączonych	 do	 analizy	 klinicznej,	 dane	
obserwacyjne	 w	 przypadku	 braku	 danych	 z	 badań	 klinicznych.	 Dane	 kosztowe	
zaczerpnięto	 ze	 stron	 Narodowego	 Funduszu	 Zdrowia.	 Użyteczności	 zdrowia	
wprowadzone	 do	 modelu	 uzyskano	 w	 drodze	 przeglądu	 systematycznego.	
Przeprowadzono	 dyskontowanie	 zgodnie	 z	 wytycznymi	 Agencji	 Oceny	 Technologii	
Medycznych.	 Model	 poddano	 walidacji	 wewnętrznej,	 zewnętrznej	 oraz	 walidacji	
konwergencji.	 Podstawowe	 założenia	 modelu	 testowano	 w	 analizie	 wrażliwości.	
Wykonano	przegląd	analiz	ekonomicznych	dotyczących	szczepionki	RotaTeq®.	

Wyniki	

Na	 podstawie	 wyników	 modelu	 można	 stwierdzić,	 że	 zastosowanie	 szczepienia	
prowadzi	 do	 redukcji	 zdarzeń	 związanych	 z	 zakażeniem	 rotawirusowym,	 tj.	 liczby	
hospitalizacji	o	91%,	konsultacji	ostrodyżurowych	o	88%	i	porad	u	lekarza	POZ	o	73%.	

	
	
	
	
	
	
	
	

Wnioski	
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Wyniki	 analizy	 wskazują	 na	 efektywność	 kosztową	 szczepień	 za	 pomocą	 szczepionki	
RotaTeq®	 z	 perspektywy	 NFZ	 uwzględniającej	 finansowanie	 	 	 	

	 	

	

	

Słowa	kluczowe	

Szczepionka	 przeciwrotawirusowa,	 rotawirusy,	 biegunka,	 zapalenie	 żołądka	 i	 jelit,	
RotaTeq	
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1 CEL	ANALIZY	

Celem	 analizy	 jest	 ocena	 efektywności	 kosztowej	 szczepionki	 RotaTeq®	 w	 populacji	
polskich	dzieci	w	5‐letnim	horyzoncie	czasowym.	

	

Tab.	1	
Cel	analizy	z	wyszczególnieniem	PICO.	

Populacja	

Niemowlęta	w	wieku	od	6.	do	32.	tygodnia	życia.	W	celu	bezpośredniego	
odniesienia	 wyników	 analizy	 HTA	 do	 populacji	 polskiej	 za	 populację	
przyjęto	 niemowlęta	 z	 państw,	 w	 których	 umieralność	 jest	 zbliżona	 do	
umieralności	odnotowanej	w	państwach	europejskich	(poziom	A,B	i	C	wg	
klasyfikacji	WHO).	

	

Interwencja	
Szczepionka	 przeciwko	 rotawirusowi,	 żywa	 zawierająca	 5	 reasortantów	
ludzko	 bydlęcych	 rotawirusa	 typu:	 G1,	 G2,	 G3,	 G4,	 P1A[8]	 ‐	 RV5	
(RotaTeq®);	dawkowanie	zgodne	z	ChPL.	

Komparator	 Placebo	lub	brak	szczepienia,	rozumiane	jako	naturalny	przebieg	choroby	

Wyniki	

 Koszt	szczepień	

 Koszt	opieki	medycznej	

 Lata	życia	skorygowane	o	jakość	(QALY)	

 Efektywność	kosztowa	(zł/QALY)	
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2 METODY	

2.1 Strategia	i	technika	analityczna	

Analizie	 ekonomicznej	 nadano	 formę	 analizy	 kosztów‐użyteczności	 (ang.	 cost‐utility	
analysis).	

W	 analizie	 kosztów‐użyteczności	 dla	 badanego	 problemu	 decyzyjnego	 wykorzystano	
model	 dostarczony	 przez	 producenta	 szczepionki	 RotaTeq®	 ‐	 MSD	 Polska.	 Zadanie	
analityczne	polegało	na	wprowadzeniu	polskich	danych	kosztowych,	demograficznych	i	
epidemiologicznych	oraz	weryfikacji	założeń	i	struktury	modelu	w	polskich	warunkach	
klinicznych	a	także	zgodnie	z	wynikami	przeprowadzonej	uprzednio	analizy	klinicznej.	

W	interpretacji	współczynnika	użyteczności	kosztów	posłużono	się	granicą	opłacalności	
ustaloną	 ustawą	 refundacyjną	 art.	 12	 pkt	 13,	 tj.	 3x	 Produkt	 Krajowy	Brutto	 (PKB)	 na	
mieszkańca,	wynoszącą	obecnie	111	381	zł	za	QALY.	

2.2 Komparatory	

Zgodnie	 z	 kalendarzem	 szczepień	 na	 2014	 rok	 szczepienie	 przeciw	 rotawirusom	 jest	
zalecane,	ale	nierefundowane.1		

W	 związku	 z	 tym,	 iż	 obecnie	 na	 terenie	 Polski	 brak	 jest	 refundowanych	 szczepień	
przeciwko	rotawirusom,	komparatorem	dla	badanej	technologii	będzie	brak	szczepienia	
rozumiany,	 jako	 naturalny	 przebieg	 choroby.	 Uzasadnienie	 wyboru	 komparatora	
zamieszczono	w	analizie	problemu	decyzyjnego.2	

2.3 Perspektywa	

Zgodnie	z	minimalnymi	wymaganiami,3	analizę	ekonomiczną	przeprowadzono	z	dwóch	
perspektyw:	 płatnika	 publicznego	 finansującego	 świadczenia	 zdrowotne,	 tj.	
Narodowego	Funduszu	Zdrowia	oraz	wspólnej,	tj.	NFZ	i	pacjenta.	

2.4 Horyzont	czasowy	

Analizę	 przeprowadzono	 dla	 5‐letniego	 horyzontu	 czasowego,	 tj.	 okresu	 największej	
zachorowalności	 na	 zakażenia	 rotawirusowe	w	 życiu	 człowieka.17,24	 Zgodnie	 z	 danymi	
prawie	wszystkie	dzieci	przechodzą	zakażenie	rotawirusem	do	5.	roku	życia.13	

2.5 Dyskontowanie	

Zgodnie	z	wytycznymi	AOTM	w	scenariuszu	podstawowym	koszty	dyskontowano	przy	
stopie	dyskontowej	5%,	a	efekty	zdrowotne	przy	stopie	dyskontowej	3,5%.	

W	analizie	wrażliwości	przedstawiono	inne	zalecane	warianty	dyskontowania:	
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 5%‐owa	stopa	dyskontowa	zarówno	dla	kosztów,	jak	i	efektów	zdrowotnych,	
 brak	dyskontowania	zarówno	kosztów,	jak	i	efektów	zdrowotnych	(stopa	0%),	
 5%‐owa	stopa	dyskontowa	dla	kosztów	oraz	0%	dla	efektów	zdrowotnych.	

2.6 Model	

Analizę	wykonano	na	podstawie	modelu	Markowa	zaimplementowanego	w	programie	
Microsoft	 Excel	 dostarczonego	 przez	 zleceniodawcę	 raportu.	 W	 modelu	 kohorta	
urodzeniowa	jest	analizowana	w	cyklu	miesięcznym	do	6.	miesiąca	życia,	tj.	do	momentu	
otrzymania	szczepienia,	a	następnie	kwartalnie	do	5.	roku	życia.		

Model	 dopuszcza	 wystąpienie	 maksymalnie	 dwóch	 objawowych	 epizodów	 zapalenia	
żołądka	i	jelit	wywołanego	zakażeniem	rotawirusem	(RVGE),	kolejne	infekcje	określa	się	
jako	bezobjawowe.	Takie	założenie	wynikało	z	przeanalizowania	naturalnego	przebiegu	
infekcji	rotawirusowych	w	kohorcie	200	dzieci.4	

Model	uwzględniał	występowanie:	hospitalizacji,	konsultacji	ostrodyżurowej	oraz	porad	
lekarza	POZ	spowodowanych	zakażeniem	rotawirusowym.	Rozkład	występowania	tych	
zdarzeń	 jest	 proporcjonalny	 do	 rozkładu	 występowania	 objawowych	 zakażeń	
rotawirusowych.	

W	celu	poprawy	czytelności	 i	ułatwienia	korzystania	z	modelu	dołączonego	do	analizy	
wykonano	modyfikację	szaty	graficznej	modelu	co	opisano	w	arkuszu	„Wprowadzenie”.	
Nie	ingerowano	w	strukturę	modelu.	Dane	wejściowe	zmienione	w	modelu	wymieniono	
w	aneksie	7.5.	

Ryc.	1	
Struktura	modelu	za	Itzler	2013.107	

	

2.7 Wyszczepialność	

Typ	 modelu	 zakładał	 porównanie	 efektów	 i	 kosztów	 między	 zaszczepioną	 kohortą	
urodzeniową	 (100%	 wyszczepialność)	 a	 kohortą	 urodzeniową	 bez	 szczepień	 (0%	
wyszczepialność).	

W	 modelu	 uwzględniono	 możliwość	 wystąpienia	 niepełnego	 zaszczepienia	 dzieci	
szczepionką	 RotaTeq®	 (tj.	 niepełny	 cykl	 szczepienia)	 w	 kohorcie	 zaszczepionej.	 Ze	
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 zakażeń	 rotawirusowych	 powodujących	 konieczność	 skorzystania	 z	 opieki	
medycznej	(hospitalizacja,	konsultacja	ostrodyżurowa,	porada	lekarza	POZ).	

Objawowe	zakażenia	rotawirusowe	

Skuteczność	 szczepienia	 dotyczyła	 zachorowań	 na	 RVGE	 bez	 względu	 na	 ciężkość	
choroby.	 Skuteczność	 w	 pierwszym	 roku,	 po	 3	 dawce	 szczepionki	 w	 modelu,	 to	
skuteczność	 opisana	 w	 badaniu	 REST	 jako	 skuteczność	 w	 pierwszym	 sezonie	 po	
szczepieniu,	 natomiast	 skuteczność	 w	 kolejnych	 latach	 to	 skuteczność	 określona	 w	
badaniu	REST	dla	drugiego	sezonu	po	3.	dawce	szczepienia.	

Ze	względu	na	brak	danych	dla	niepełnych	schematów	szczepień	przyjęto	założenie,	że	
skuteczność	 dla	 schematu	 dwudawkowego	 i	 jednodawkowego	 będzie	 stanowiła	
odpowiednio	50%	i	25%	skuteczności	pełnego	schematu.	

Autorzy	 modelu	 założyli	 skuteczność	 względem	 szczepów	 nie	 szczepionkowych	
wynoszącą	50%	skuteczności	dla	szczepów	szczepionkowych	(Itzler	2013107).	

Dane	dotyczące	 skuteczności	 szczepionki	w	objawowych	 zakażeniach	 rotawirusowych	
zamieszczono	w	Tab.	4.	

Zakażenia	rotawirusowe	wymagające	opieki	medycznej	

Do	 oszacowania	 skuteczności	 szczepionki	 po	 pełnym	 trójdawkowym	 cyklu	 szczepień	
wykorzystano	 dane	 z	 analizy	 per	 protocol,	 tj.	 uwzględniającej	 dzieci	 zaszczepione	
pełnym	schematem	szczepień	w	badaniu	REST.	Za	danymi	z	przedłużonej	fazy	badania	
REST,7	 założono,	 że	 skuteczność	 szczepienia	 względem	 ciężkich	 zakażeń,	 tj.	
wymagających	konsultacji	ostrodyżurowej	lub	hospitalizacji	nie	zmniejsza	się	w	czasie.		
Założono,	że	skuteczność	szczepień	względem	zakażeń	wymagających	porady	u	lekarza	
POZ	w	kolejnych	latach	nie	zmieni	się.	

Dane	 o	 skuteczności	 pomiędzy	 kolejnymi	 dawkami	 szczepionki	 (między	 1.	 a	 2.	 oraz	
między	 2.	 a	 3.	 dawką)	 dla	 hospitalizacji	 i	 konsultacji	 ostrodyżurowych	 uzyskano	 z	
analizy	 post	 hoc	 badania	 REST	 –	 Dennehy	 2011.8	 Dane	 dla	 skuteczności	 względem	
zakażeń	 wymagających	 porady	 u	 lekarza	 POZ	 pochodziły	 z	 badania	 REST‐	 dane	 te	
zostały	podane	przez	autora	analizy	ekonomicznej	–	Itzler	2013.107	

Do	 określenia	 skuteczności	 szczepionki	 po	 dwudawkowym	 i	 jednodawkowym	
schemacie	szczepień	(niepełny	schemat)	w	punkcie	czasowym	wykraczającym	poza	czas	
podania	 trzeciej	 dawki	 szczepionki	 wykorzystano	 dane	 z	 badania	 Boom	 2010.9	
Założono,	że	skuteczność	szczepień	w	kolejnych	latach	nie	zmieni	się.		

Tab.	5	zawiera	wartości	i	szczegółowe	założenia	dotyczące	skuteczności	szczepionki.		

Autorzy	 modelu	 założyli	 skuteczność	 względem	 szczepów	 nie	 szczepionkowych	
wynoszącą	50%	skuteczności	dla	szczepów	szczepionkowych	(Itzler	2013107).	
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5 DYSKUSJA	

5.1 Metody	i	wyniki	

W	 przeprowadzonej	 analizie	 kosztów‐użyteczności	 wykorzystano	 model	 dostarczony	
przez	zleceniodawcę.	Model	 ten	został	wcześniej	wykorzystany	w	 innej	opublikowanej	
analizie	ekonomicznej	–	Itzler	2013.107	

Model	 szacował	 koszty	 i	 efekty	 zdrowotne	 w	 horyzoncie	 5‐letnim.	 Wyniki	 analizy	
przedstawiono	w	przeliczeniu	na	jedno	dziecko	zaszczepione.	

Skuteczność	 szczepionki	 w	 modelu	 została	 określona	 w	 pierwszej	 kolejności	 na	
podstawie	 wyników	 analizy	 klinicznej	 lub	 badania	 REST	 (włączonego	 do	 analizy	
klinicznej).	W	 przypadku	 braku	 danych	 z	 badania	 REST	wykorzystano	 dane	 z	 dużego	
obserwacyjnego	badania	Boom	20109	przeprowadzonego	w	USA.		

Założono,	że	wystąpienie	porady	u	 lekarza	POZ	a	także	konsultacji	na	izbie	przyjęć	nie	
generuje	 dodatkowych	 kosztów,	 ze	 względu	 na	 sposób	 finansowania	 tych	 świadczeń	
bezpośrednio	 niezależny	 od	 liczby	 udzielonych	 porad.	 Uwzględnienie	 oszczędności	
wynikających	 ze	 zmniejszenia	 liczby	 udzielanych	 porad	 i	 konsultacji	 mogą	 być	 tym	
samym	niedoszacowane.	

Koszt	hospitalizacji	z	powodu	zakażenia	rotawirusem	przyjęto	za	statystyką	JGP	z	2012	
roku.	 Średnia	 zamieszczona	 na	 stronie	 dotyczy	 całej	 grupy	 i	 jest	 prawdopodobnie	
mniejsza	 niż	 rzeczywista	 wartość	 tylko	 dla	 hospitalizacji	 z	 powodu	 RVGE,	 o	 czym	
świadczy	 dłuższy	 czas	 hospitalizacji	 dla	 rozpoznania	 ICD‐10	 A08.0	 (4	 dni)	 w	
porównaniu	 do	mediany	 dla	 całej	 JGP	 (3	 dni).	 Tym	 samym	 przyjęte	 założenie	można	
uznać	za	konserwatywne.	

Dane	 z	 USA	 z	 okresu	 do	 2010	 roku	 (po	 wprowadzeniu	 szczepionki)	 przy	
wyszczepialności	 ok.	 60%	 wskazują	 na	 zmniejszenie	 liczby	 rozpoznań	 zakażeń	
rotawirusowych	 o	 64%.33	 Autorzy	 przeglądu	 systematycznego	 badań	 obserwacyjnych	
dla	szczepionki	RotaTeq®	wykonanych	w	krajach	rozwiniętych	(USA,	Europa,	Australia)	
wskazują	 na	 efektywność	 szczepienia	 wynoszącą	 do	 100%	 (95%CI:	 85‐100%)	
względem	hospitalizacji	 spowodowanych	RVGE.34	Badania	obserwacyjne	z	historyczną	
grupą	 kontrolną	 zebrane	 w	 ramach	 tego	 samego	 przeglądu	 wykazały	 efektywność	
szczepionki	 względem	 RVGE	 wymagających	 hospitalizacji	 lub	 konsultacji	
ostrodyżurowej	wynoszącą	 do	 90%.34	Wyniki	 badań	 obserwacyjnych	walidują	wyniki	
zdrowotne	dla	przeprowadzonej	analizy	ekonomicznej.	

Wyniki	 analizy	wskazują	 na	 zmniejszenie	 liczby	 epizodów	zakażeń	 rotawirusowych	w	
tym	 tych	wymagających	hospitalizacji,	 co	wi 	
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5.2 Wyniki	innych	analiz	

Przeprowadzono	przegląd	systematyczny	analiz	ekonomicznych	dotyczących	ocenianej	
szczepionki.	Metodykę	przeglądu	opisano	w	aneksie	(7.1).	

Efektywność	kosztowa	w	głównej	mierze	zależy	od	przyjętego	kosztu	szczepienia.	

Porównanie	odnalezionych	analiz	zestawiono	w	formie	tabeli	(Tab.	31).	
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7.7 Uwaga	AOTM	do	analiz	

Uwagi	przesłane	w	piśmie	o	numerze	MZ‐PLR‐460‐21022‐2/MG/14	w	dniu	01.07.2014.	

Uwaga	2	

Zidentyfikowano	 następujące	 niezgodności	 w	 zakresie	 aktualności	 danych	 na	 dzień	
złożenia	wniosku	(§	2	Rozporządzenia)	w	zakresie	analizy	ekonomicznej:	

wzrost	 średniego	 kosztu	 hospitalizacji	 (kod	 świadczenia/JGP:	 5.51.01.0014022/P22)	 –	
dane	za	2013	r.	w	stosunku	do	kosztu	przyjętego	w	analizie	ekonomicznej.	
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