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SKROTY I AKRONIMY

AIS nieinwazyjny rak gruczotowy szyjki macicy (tac. adenocarcinoma in situ)

AOTM Agencja Oceny Technologii Medycznych

CI przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

CIN $rédnabtonkowa neoplazja szyjki macicy (ang. cervical intraepithelial neoplasia)

CIN1 $rédnabtonkowa neoplazja szyjki macicy stopnia 1, inaczej dysplazja matego
stopnia

CINZ2 $rédnabtonkowa neoplazja szyjki macicy stopnia 2, inaczej dysplazja $redniego
stopnia

CIN3 $rodnabtonkowa neoplazja szyjki macicy stopnia 3, inaczej dysplazja duzego
stopnia

CIS rak przedinwazyjny (Yac. carcinoma in situ)

DCC rak szyjki macicy - posta¢ uogélniona (ang. distant cervical cancer)

EGL zmiany zewnetrznych narzadow ptciowych (ang. external genital lesions)

EMA Europejska Agencja Lekéw (ang. European Medicines Agency)

FDA Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekow (ang. Food and Drug Administra-
tion)

GUS Gléwny Urzad Statystyczny

HPV wirus brodawczaka ludzkiego (ang. Human papillomavirus)

ICUR inkrementalny wspétczynnik uzytecznosci kosztow

JGP system rozliczen poprzez Jednorodne Grupy Pacjentéw

KRN Krajowy Rejestr Nowotworow

LCC rak szyjki macicy - posta¢ ograniczona (ang. localized cervical cancer)

NFZ Narodowy Fundusz Zdrowia

PZH Polski Zaktad Higieny
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QALY lata zycia skorygowane o jako$¢ (ang. quality adjutsted life years)

RCC rak szyjki macicy - posta¢ regionalna (ang. regional cervical cancer)

RSM rak szyjki macicy

Ustawa Ustawa z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych spe-
cjalnego przeznaczenia oraz wyrob6w medycznych. Dz.U. 2011 Nr 122 Poz 696

ValN $rodnabtonkowa neoplazja pochwy (ang. vaginal intraepithelial neoplasia)

VIN $Srodnabtonkowa neoplazja sromu (ang. vulvar intraepithelial neoplasia)

VLP czasteczki wirusopodobne (ang. virus-like particles)

7/105




STRESZCZENIE

Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest ocena kosztowej efektywnos$ci wprowadzenia powszechnych szcze-
piefi ochronnych przeciwko HPV typu 6, 11, 16 i 18 (szczepionka Silgard®) w populacji dziew-
czat w 14 r.z. w Polsce, w poréwnaniu do strategii obrazujacej sytuacje obecng, tj. nieuwzgled-
niajacej finansowania szczepien ochronnych.

Metody

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego, || NG
|
I Vv2gi na specyfike analizowanej technologii i jej dtugofalowy efekt, aby mozliwe
byto uwzglednienie wszystkich efektow zdrowotnych i finansowych bedacych konsekwencja
wprowadzenia powszcehnych szczepien przeciwko HPV, przyjeto dtugg perspektywe czasowg -
100 lat, aczkolwiek przedstawiono i przedyskutowano takze parametry kosztowej efektywnosci
dla krétszego horyzontu czasowego.

W analizie uwzgledniono nastepujace efekty zdrowotne: srédnabtonkowa neoplazje szyjki maci-
cy (CIN 1, CIN 2/3), raka in situ (CIS), raka szyjki macicy (w podziale na posta¢ ograniczong, re-
gionalng i uogolniong), stan po wyleczeniu raka szyjki macicy, ktykciny konczyste (brodawki
ptciowe) u kobiet i mezczyzn. Aby uwzgledni¢ wptyw tych stanéw zdrowia na jako$¢ Zycia, ana-
lizie nadano forme analizy uzytecznos$ci kosztéw, tj. jako miare efektu wykorzystano lata zycia
skorygowane o jakos$¢ (QALY). Rozwazono przy tym rézne zestawy wartosci uzytecznosci sta-
now zdrowia. W ramach analizy wrazliwos$ci rozwazono takze kosztowg efektywnos¢ jako miare
efektu przyjmujac zyskane lata zycia (LYG).

Wykorzystano model matematyczny rozprzestrzeniania sie infekcji HPV w populacji i jej na-
stepstw zdrowotnych przygotowany przez producenta szczepionki, publikowany wcze$niej
i wykorzystany w innych panstwach. Model zaadaptowano do warunkéw polskich wprowadza-
jac dostepne, specyficzne dane dotyczgce: demografii, aktywnosci seksualnej Polakéw, skutecz-
nosci skriningu i profilaktyki raka szyjki macicy, stopnia realizacji pogltebionej diagnostyki. Mo-
del skalibrowano w odniesieniu do danych empirycznych pochodzacych z Krajowego Rejestru
Nowotworow, dotyczace: zapadalno$ci i $miertelno$ci zwigzanych z rakiem szyjki macicy.

Brano pod uwage bezposrednie koszty medyczne: diagnostyki, profilaktyki i leczenia neoplazji
szyjki macicy (CIN), raka szyjki macicy, kiykcin konczystych oraz koszty szczepien. Zaréwno
efekty zdrowotne, jak i koszty dyskontowano zgodnie z wytycznymi AOTM. Model poddano wa-
lidacji.

W analizie wrazliwosci badano wplyw zmian zatozen nastepujacych parametréw: poziomu wy-
szczepialno$ci i szybko$ci uzyskania tego poziomu, wysokosci stopy dyskontowej, wptywu
szczepionki na wystepowanie ktykcin konczystych i danych epidemiologicznych dotyczacych
ktykcin konczystych, wartos$ci uzytecznosci standéw zdrowia (na podstawie wykonanego prze-
gladu systematycznego).
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Wyniki

Wyniki analizy ekonomicznej wskazuja, Ze wprowadzenie szczepien przeciwko HPV typu 6, 11,
16 i 18 w populacji dziewczat w wieku 14 lat w Polsce za pomoca szczepionki Silgard® moze
wptynac¢ na spadek zapadalnosci, $miertelnosci oraz spadek kosztéw zwigzanych z chorobami
zaleznymi od zakaZzenia HPV: rakiem szyjki macicy, zmianami przedrakowymi oraz kitykcinami
konczystymi.

Wysoka kosztowa efektywno$¢ szczepien przeciwko zakazeniom HPV w Polsce, jest spdjna
z wynikami analiz ekonomicznych zidentyfikowanych na podstawie przegladu systematycznego
analiz ekonomicznych przeprowadzonych w innych krajach.

Whnioski

Odnoszac sie do aktualnie (od dnia 31.10.2013 r.) obowigzujacego w Polsce gérnego progu efek-
tywnos$ci kosztowej (111 381 PLN/QALY) analiza wskazuje na wysoka optacalno$¢ strategii
wprowadzenia powszechnych szczepieni ochronnych przeciwko zakazeniom HPV w Polsce.

Zmiana kluczowych parametréw, przyjetych wanalizie wrazliwosci, nie wptywa na ostateczny
wniosek plynacy z analizy.
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1 CEL ANALIZY

Celem niniejszej analizy jest ocena efektow zdrowotnych oraz optacalnosci (tzn. kosz-
towej efektywnosci) wprowadzenia powszechnych szczepien ochronnych przeciwko
zakazeniom HPV typu 6, 11, 16 i 18 (szczepionka Silgard®) w populacji dziewczat

w 14 r.z. w Polsce.

Cele szczeg6towe obejmuja:

1. ocene potencjalnych efektow zdrowotnych zwigzanych z zapadalnoscia na cho-
roby zalezne od zakazenia HPV typu 6, 11, 16 lub 18: sSr6dnabtonkowa neoplazje
szyjki macicy (CIN), raka szyjki macicy, kltykciny konczyste i liczbe zgonéw z po-

wodu raka szyjki macicy,

2. ocene kosztéw i uzytecznosci kosztowej wprowadzenia powszechnych szczepien
przeciwko HPV w uzupethieniu do obowigzujacego i realizowanego obecnie pro-
gramu profilaktyki i wczesnego wykrywania raka szyjki macicy, z perspektywy
ptatnika publicznego oraz ptatnika i pacjenta w Polsce.

W tabeli 1 przedstawiono kontekst kliniczny wg schematu PICO.

Tab. 1

Cele analizy z wyszczego6lnieniem PICO.

Populacja

populacja docelowa szczepien: dziewczeta w wieku 14 lat
populacja, w ktérej obserwowane bedg efekty zdrowotne i mie-
rzone koszty schorzen zwigzanych z zakazeniami HPV: cata popu-
lacja Polski

Interwencja

powszechne szczepienia ochronne przeciwko zakazeniom HPV
typu 6, 11, 16 i 18: trzy dawki szczepionki Silgard® podawane
dziewczetom w wieku 14 lat

Komparator

sytuacja obecna - brak powszechnych szczepien ochronnych prze-
ciwko zakazeniom HPV

Wyniki

o efekty zdrowotne (liczba przypadkdéw): raka szyjki macicy,
zgonow z powodu raka szyjki macicy, CIN 1, CIN 2/3, ktyk-
cin konczystych u kobiet, ktykcin konczystych u mezczyzn,

e koszty medyczne,

e lata zycia skorygowane o jakos$¢ (QALY),

e uzyskane lata zycia (LYG) - w ramach analizy wrazliwo$ci,

e inkrementalny wspotczynnik uzytecznosci kosztéw (ICUR)
i efektywnosci kosztéw (ICER)
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Niniejsza analiza jest aktualizacja wczeéniejszego opracowania’. W obecnej wersji zak-
tualizowano dane dotyczace: kosztow procedur medycznych, epidemiologicznych, kli-
nicznych, demograficznych oraz seksualnosci Polakéw. Dodatkowo uzupeiniono doku-
ment o czeSci wynikajace z wymogow formalnych, np. przeglad systematyczny analiz
ekonomicznych oraz uzytecznosci stanéw zdrowia (wyniki tego przegladu uwzglednio-
no w analizie).
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2 METODY

2.1 Populacja

Analiza zaktada wprowadzenie powszechnych szczepien przeciwko zakazeniom HPV,
w populacji dziewczat w wieku 14 lat. Poniewaz efekty szczepien beda widoczne w catej
populacji, nie tylko szczepionej (efekt posredni, efekt typu herd immunity,
lub ekonomicznie ujmujgc - pozytywny efekt zewnetrzny szczepien), w modelu szaco-
wano efekty zdrowotne (m.in. chorobowo$¢ na raka szyjki macicy, $miertelno$¢ z powo-
du raka szyjki macicy) oraz koszty w catej populacji Polski.

2.2 Perspektywa analizy

Analize przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego (Narodowego Funduszu

Zdrowia). I

analizie brano pod

uwage jedynie bezposrednie koszty medyczne.

2.3 Horyzont czasowy analizy

Analize przeprowadzono w 100-letnim horyzoncie czasowym. Tak dtugi horyzont cza-
sowy analizy jest niezbedny dla wykazania wszystkich efektéw zdrowotnych i kosztow
zwigzanych z wplywem wprowadzeniem szczepien przeciwko zakazeniom HPV na
schorzenia zalezne od tego zakazenia.

W analizie badano strategie szczepienia dziewczat w wieku 14 lat". Efekt ochronny dla
zaszczepionych kobiet powinien ujawnia¢ sie w czasie catego ich zycia. Ze wzgledu na
ograniczenie szczepionej populacji (do dziewczat w wieku 14 lat), ujawnienie sie petne-
go efektu ograniczania rozprzestrzeniania sie infekcji HPV z mezczyzn na zdrowe kobie-
ty wymaga wielu cykli modelu. Dla celéw orientacyjnych przedstawiono réwniez wyniki
czastkowe analizy - po 25, 50 i 75 latach od wprowadzenia szczepien.

* Z powodow technicznych model uwzglednial szczepienie grupy wiekowej 13-14 (takie same parametry
epidemiologiczne i demograficzne), co oznacza, ze w pierwszym roku szczepiono 13- i 14-latki, za§ w na-
stepnych latach juz wylgcznie jeden rocznik. Poniewaz horyzont czasowy analizy obejmowat 100 lat,
wplyw pierwszego roku, tj. jednorazowego szczepienia 13- i 14-latek jest pomijalny.
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2.4 Technika analityczna

Analizie nadano forme analizy uzytecznosci kosztow (ang. cost-utility analysis, CUA).
Miarg efektow zdrowotnych byty zatem lata Zycia skorygowane o jako$¢ (QALY). Jako
finalny wynik wyznaczono Sredni koszt zyskania dodatkowego roku zycia skorygowa-
nego o jakos¢, tj. koszt/QALY. W ramach analizy wrazliwosci, aby zbada¢ wptyw zatozen
dotyczacych uzytecznoSci standw zdrowia, przeprowadzono takze analize kosztéw efek-
tywnosci, przyjmujac zyskane lata zycia (ang. life-years gained, LYG) jako miare efektu.

N

3

=

o

a

e
|

2.6 Analizowane scenariusze
W niniejszej analizie badano dwa scenariusze:

e brak finansowania szczepien przeciwko HPV6/11/16/18 w Polsce,
e finansowanie szczepien przeciwko HPV6/11/16/18 dla populacji 14-letnich
dziewczynek.
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L5 4+ 99 9 197 = 4

2.10Stany zdrowia uwzgledniane w modelu/wyniki modelu

Aby w pelni oceni¢ wptyw szczepien przeciwko HPV na zdrowie spoteczenstwa,
w modelu analizowano szereg choréb bedacych konsekwencja zakazenia HPV: CIN 1,
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CIN 2/3, inwazyjny rak szyjki macicy, ktykciny konczyste u mezczyzn i kobiet, zgony
z powodu raka szyjki macicy.

Ekonomiczne punkty koncowe modelu zdefiniowano jako: lata zycia skorygowane o ja-
kos$¢ (QALY), koszty analizowanych scenariuszy, koszty inkrementalne oraz wspo6tczyn-
nik ICUR (ICER w analizie wrazliwo$ci).

2.11Kalibracja modelu

Aby model charakteryzowat sie wysoka trafnoScig predykcyjng, zostat skalibrowany
przy uzyciu polskich danych empirycznych dotyczacych zapadalnosci i umieralno$ci
z powodu raka szyjki macicy zwigzanego z zakazeniem HPV 16 lub 18. Model skalibro-
wano takze do danych dotyczacych stopy rozpowszechnienia ktykcin konczystych.

Model byt kalibrowany przy uzyciu parametréw dotyczacych rozpoznania raka szyjki
macicy oraz prawdopodobienstwa transmisji wirusa. Na poczatku procesu kalibracji,
wszystkie parametry byty takie jak w publikacji Elbasha & Dasbach, 20105. Nastepnie
parametry dotyczace rozpoznania raka szyjki macicy byly dostosowane do stosunku
empirycznej stopy zapadalnosci na raka szyjki macicy i stopy umieralno$ci na te choro-
be (t. 10,8/6,3 = 1,7). Dalej obnizono odpowiednio prawdopodobienstwo transmisji
HPV 16 lub 18 podczas kontaktow seksualnych a takze ktykcin konczystych.

2.120cena wynikow zdrowotnych

Gtowng miarg efektéw zdrowotnych w modelu byty lata Zycia skorygowane o jakos¢
(QALY). Szacowano je w oparciu o:

e wagi uzyteczno$ci stanéw zdrowia w chorobach zwigzanych z HPV (pochodzace
z modelu Zrédtowego; Elbasha & Dasbach 20105);
e normy populacyjne uzytecznosci w populacji ogélnej Polski (Golicki 201017).

Dodatkowo, w wyniku przeprowadzenia przegladu uzytecznosci (patrz: rozdziat 6), za-
proponowano alternatywny zbiér uzyteczno$ci stanéw zdrowia, ktéry przetestowano
w jednym ze scenariuszy analizy wrazliwosci. W Tab. 9 przedstawiono wartosci uzy-
tecznos$ci przyjete w modelu.

Tab.9
UzytecznoS$ci stanu zdrowia przyjete w modelu.

Stan zdrowia Uzytecznos¢ Zrédto
CIN1 091 Myers 200418
CIN 2/3, CIS 0.87 |
Rak szyjki macicy 076 ‘
- postac ograniczona (LCC) ’
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Rak szyjki macicy 067
- postac regionalna (RCC) ’
Rak szyjki macicy 048 Gold 199819
- uogodlniona (DCC) ’
Stan po wyleczeniu raka szyjki Gold 19981°
macicy 0,76 Andersen 199620
Wenzel 200521
Klykciny konczyste 091 Myers 200418
‘ Populacja ogélna
Grupa wiekowa Kobiety | Mezczyz Zroédto
ni
12-17 lat 0,930 0,930 Golicki 201017
18-24 lat 0,941 0,941
25-34 lat 0,939 0,939
35-44 ]at 0,929 0,929
45-54 lat 0,900 0,900
55-64 lat 0,894 0,894
>65 lat 0,798 0,798

Stan zdrowia Uzyteczno$é Zrodto
CIN1 0.765
CIN 2/3, CIS 0575
Rak szyjki macicy 0218
- postac ograniczona (LCC) ’
Rak szyjki macicy 0152 Galante ., etal. 201122
- postac regionalna (RCC) ’
Rak szyjki macicy
- uogdlniona (DCC) 0,086
Stan po wyleczel.nu raka szyjki 0,691
macicy
Klykciny konczyste Mennini F.S., et al. 201123 (warto$¢ do-

stosowana przez stostunek uzytecznosci
stanéw CIN2/3, CIS oraz ktykcin konczy-
stych w badaniu Galante J., et al., 2011)

0,559

2.13 Ocena kosztow
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2.14Dyskontowanie

Zgodnie z wytycznymi AOTM w scenariuszu podstawowym koszty dyskontowano przy
stopie dyskontowej 5%, a efekty zdrowotne przy stopie dyskontowej 3,5%. W analizie
wrazliwos$ci przedstawiono inne zalecane warianty dyskontowania:

e 5% stopa dyskontowa zaréwno dla kosztéw, jak i efektéw zdrowotnych,
e brak dyskontowania zaré6wno kosztéw, jak i efektéw zdrowotnych (stopa 0%),
e 5% stopa dyskontowa dla kosztow oraz 0% dla efektow zdrowotnych.

2.15Analiza wrazliwosci

Przeprowadzono analize wrazliwosci o charakterze deterministycznym. W ramach ana-
lizy wrazliwo$ci zbadano wplyw nastepujacych czynnikoéw na wyniki koncowe analizy
ekonomiczne;j:

e wysokos¢ stép dyskontowych - zgodnie z wymaganiami okres§lonymi w Wytycz-
nych AOTM (patrz: rozdziat 2.15),

e ograniczenie efektow zdrowotnych do efektéw wywotywanych przez HPV typu
16 i 18 (bez wptywu na powstawanie kiykcin konczystych, ze wzgledu na nie-
pewno$¢ dotyczaca stopy zapadalno$ci; patrz: rozdziat 2.8),

e poziom wyszczepialnoSci populacji docelowej dziewczat w 14 roku zycia - wa-
rianty 84% i 63% (patrz: rozdziat 2.9),

e zapadalno$¢ na kitykciny konczyste na poziomie 430/100 000 (patrz: rozdziat
2.8),

e alternatywny zestaw warto$ci uzytecznoS$ci stanow zdrowia (patrz: rozdziat
2.10),

o efekt zdrowotny wyrazony w latach zycia (czyli analiza kosztow efektywnosci
w miejsce kosztow uzytecznosci),

e 3-letni okres do osiggniecia docelowego poziomu wyszczepialnosci, tj. 73%,

-
I
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pelnej wersji modelu, za poSrednictwem strony internetowej.

Dla analizy podstawowej i kazdego wariantu analizy wrazliwo$ci wykonano réwniez
analize progowa, wskazujac na progowaq cene zbytu netto™ zréwnujacg wspoédtczynnik
ICUR z obowigzujacym w Polsce gérnym progiem wyznaczonym obecnie (od 31.10.2013
r.) na poziomie 111 381 PLN/QALY.

2.16 Walidacja modelu

Nowotwordéw na poziomie 10,8/100 000 kobiet. Analogicznie dla $miertelnosci - model
przewidywat $miertelnos¢ na poziomie 6,83/100 000 kobiet, w poréwnaniu do stwier-
dzonej empirycznie na poziomie 6,3/100 000 kobiet. Takze dla stopy zapadalnosci na
ktykciny konczyste model w 100% dawat poprawne oszacowania.
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3 WYNIKI

3.1 Scenariusz podstawowy

3.1.1 Wplyw na zdrowie publiczne w Polsce

Efekty zdrowotne wynikajgce z powszechnego szczepienia dziewczynek w wieku 14 lat
przedstawiono na ponizszych rycinach oraz w tabelach. Ryc. 1 przedstawia efekty zdro-
wotne zwigzane ze szczepieniem dziewczynek w wieku 14-lat w poréwnaniem z bra-
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WNIOSKI KONCOWE

~

$nie wysokiej optacalnoSci szczepienia 14-letnich dziewczynek przeciwko zaka-
zeniom HPV w Polsce za pomocg szczepionki czterowalentnej Silgard®.
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6.2 Aneks - przeglad uzytecznosci

W niniejszym opracowaniu zastosowano spolonizowany model analizy ekonomicznej,
w ktérym oryginalnie wykorzystano wartosci uzytecznosci dla poszczegélnych stanow
zdrowia oszacowane w oparciu o publikacje: Andersen 199620, Gold 199819, Myers
200418 oraz Wenzel 200521 (patrz: Tab. 9).

Wykonano przeglad systematyczny badan pierwotnych oraz opracowan wtérnych maja-
cy na celu sprawdzenie, czy istnieje mozliwo$¢ wykorzystania innych, nowszych danych
dotyczacych uzytecznosci. Przegladem objeto baze Medline, a wyszukanie przeprowa-
dzono z datg odciecia 26 czerwca 2013 r. (strategia wyszukiwania przedstawiona zosta-
ta w Tab. 33). Przeszukiwanie, selekcja abstraktow i ocena petnych tekstéw publikacji
prowadzone byly | ] "V »rzypadku niezgodnosci, dyskusje
prowadzono do momentu osiggniecia porozumienia. Przeglad ukierunkowany byt na
odnalezienie badan pierwotnych, w ktérych autorzy zamiescili wartoSci uzytecznoSci
(wyznaczone w oparciu o np. kwestionariusz EQ-5D) dla co najmniej jednego z nastepu-
jacych stanow:

e C(CIN1,

e CIN2/3,CIS,

e Rak szyjki macicy - posta¢ ograniczona (LCC),
e Rak szyjki macicy - postac regionalna (RCC),
e Rak szyjki macicy - posta¢ uogdlniona (DCC),
e Stan po wyleczeniu raka szyjki macicy,

e Klykciny konczyste.

Wykluczono badania, w ktoérych wartosci uzytecznosci podane byly w postaci utraty
uzytecznos$ci wzgledem jednego ze stanow badz grupy kontrolnej (np. populacji krajo-
wej), z uwagi na konieczno$¢ ich przeliczania (co wigzatoby sie z przyjeciem dodatko-
wych zatozen). Przeglad opracowan wtérnych miat na celu odnalezienie prac, w ktorych
autorzy w sposob systematyczny poszukiwali badan pierwotnych, modeli lub analiz
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ekonomicznych dotyczacych analizowanego zagadnienia, w ktérych uwzgledniono war-
toSci uzytecznosci dla poszczegdlnych stanéw zdrowia zwigzanych z HPV.

W toku przeszukiwania bazy danych 258 artykutow i abstraktow zostato wstepnie oce-
nionych pod wzgledem zgodnosci z tematem opracowania. Po poddaniu uzyskanych
abstraktow szczegbétowej analizie, zakwalifikowano 27 artykutéw do analizy w oparciu
o petny tekst. Odnaleziono 2 badania pierwotne oraz 7 opracowan wtdérnych spetniajg-
cych Kkryteria wigczenia. Wykaz prac wykluczonych wraz z przyczyng wykluczenia
przedstawiono w Tab. 35. Charakterystyke prac wigczonych oraz wyniki przegladu
przedstawiono ponizej.

Badania pierwotne
Galante 201122

Celem badania Galante 2011 byta ocena i por6wnanie warto$ci uzyskanych za pomoca
kwestionariusza EQ-5D (dla poszczeg6lnych stan6w zdrowia) dla choroby pneumoko-
kowej oraz wirusa brodawczaka ludzkiego w Argentynie, Chile oraz Wielkiej Brytanii.
Na potrzeby badania opracowano 12 plansz (w tym 4 dla HPV) odpowiadajagcym po-
szczeg6lnym stanom zdrowia, ktére zostaly zaprojektowane i testowane w Argentynie
(sondaz byt poufny i anonimowy), i ktére nastepnie wykorzystano do przygotowania
kwestionariusza EQ-5D. Wykorzystano réwniez wagi uzyskane metoda handlowania
czasem (trade-off) dostepne dla kazdego z panstw. Badanie prowadzono w okresie od
lipca do sierpnia 2009 roku i objelo 73 osoby, w tym 39 kobiet (53,42%). Sredni wiek
badanych oséb to 31 lat (zakres od 22 do 58 lat). W tabeli ponizej przedstawiono wyniki
uzyskane w badaniu.

Tab. 31
UzytecznoS$ci stanu zdrowia przyjete w modelu.

Argentyna Chile Wielka Brytania
$rednia / 95% CI $rednia / 95% CI $rednia/ 95% CI
mediana mediana mediana

0,848 / 0,768 / 0,765 /
CIN1 0,931 0,808-0,889 0,808 0,728-0,807 0,848 0,715-0,815
0,688 / 0,581/ 0,575/
CIN2&3 0,786 0,626-0,750 0,627 0,515-0,647 0.725 0,500-0,651
Rak szyjki maci- 0,397 / 0,210/ 0,152/
0,344-0,448 0,142-0,277 0,086-0,218
cy 0,458 0,238 0,186
Stan po wyle-
. 0,782 / 0,690 / 0,691 /
CZ(-En.lu ral.<a 0,850 0,736-0,829 0,698 0,649-0,730 0812 0,634-0,748
szyjki macicy
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Réznice w wynikach dla poszczegdlnych krajow dla stanu ‘rak szyjki macicy’ byty istot-
nie statystycznie, za$ dla pozostatych trzech stanéw (tj. CIN1, CIN2&3, stan po wylecze-
niu raka szyjki macicy) réznice pomiedzy Chile i Wielkg Brytanig byty nieistotne staty-
stycznie. W przypadku wszystkich analizowanych w badaniu stanéw zdrowia wyniki
w Argentynie réznig sie istotnie statystycznie od pozostatych krajow.

Autorzy badania Galante 2011 zaznaczajg, zZe przeprowadzone przez nich badanie wska-
zuje na roznice w rzeczywistych warto$ciach uzytecznosci dla poszczegélnych stanéw
zdrowia zwigzanych z dang choroba pomiedzy roéznymi krajami. Tym samym,
w przypadku proceséw decyzyjnych takich jak analiza kosztow-efektywnosci czy ocena
ekonomiczna, nalezy wedtug nich korzysta¢ z lokalnych (a nie miedzynarodowych) da-
nych dotyczacych uzytecznosci stanéw.

Mennini 201123

Badanie Mennini 2011 to wieloosrodkowe, obserwacyjne, retrospektywne badanie pilo-
tazowe, zaprojektowane w celu uzyskania wartosci uzytecznosci stanéw zdrowia w ko-
horcie pacjentéw z histopatologicznie potwierdzong diagnoza CIN2-3. Celem badania
byto zbadanie mozliwoS$ci wykorzystania standaryzowanej procedury handlowania cza-
sem (ang. time trade-off, TTO) do oszacowania utraty uzyteczno$ci w stanach zdrowia
dotknietych patologiami wywotanymi przez HPV we Wtoszech.

Do drugorzedowych punktéw koncowych badania nalezata ocena zasadnosci postepo-
wania na podstawie rozktadu uzytecznos$ci w zaleznosci od m.in. wieku pacjenta; obli-
czenie Sredniej oraz wariancji uzytecznosci zwigzanej z diagnoza CIN2-3; ocena mozli-
wosci zastosowania metody TTO do pomiaru utraty uzytecznos$ci dla innych chorob
zwigzanych z HPV, ktdre nie wptywaty bezposrednio na badanych (np. ktykciny konczy-
ste, inwazyjny rak szyjki macicy).

W badaniu uczestniczyto 36 pacjentéw, z trzech wtoskich oérodkéw. Sredni wiek w ba-
daniu wynosit 37,2 lata (zakres od 21 do 60 lat). Srednia warto$¢ uzytecznosci dla pato-
logii indukowanych HPV wynosita 0,73 dla CIN2-3, 0,71 dla ktykcin konczystych oraz
0,02 dla inwazyjnego raka szyjki macicy.

Opracowania wtdorne

Do niniejszego przegladu uzytecznosci wiaczono 7 opracowan wtérnych speiniajacych
podane uprzednio kryteria wigczenia: Wade 2013, Raymakers 2012, Scarbrough 2011,
Koleva 2011, Armstrong 2010, Puig-Junoy 2009, Mennini 2009. Dla kazdego z wymie-
nionych opracowan zidentyfikowano wtaczone prace zwigzane z uzyteczno$ciami, kto-
rych pelne teksty poddano nastepnie ocenie. W przypadku, gdy przedstawione w pra-
cach warto$ci uzytecznosci byty jedynie cytowane za innymi autorami, poszukiwano
najbardziej podstawowych publikacji.

WSsrod odnalezionych opracowan najczestsze odwotania odnosity sie do publikacji, be-
dacych podstawg wyznaczenia oryginalnych wartoSci uzytecznos$ci w adaptowanym
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w niniejszej analizie ekonomicznej modeluy, tj. prac: Andersen 1996, Gold 1998 oraz My-
ers 2004. Dodatkowo zidentyfikowano opracowanie Stratton 2000, w ktérym wartoSci
uzytecznosci dla ktykcin konczystych oraz raka szyjki macicy podane byty w postaci in-
deksu uzyteczno$ci zdrowia (ang. Health utility indices, HUI). Z uwagi na brak rozréznie-
nia stopni zaawansowania raka szyjki macicy dane te nie zostaty wykorzystane.

Podsumowanie

Ze wzgledu na to, ze wszystkie zidentyfikowane przeglady wtorne wykorzystywaty war-
toSci uzytecznos$ci oszacowane na podstawie prac wykorzystanych dla oryginalnych da-
nych w adaptowanym modelu (badz prace Stratton 2000, ktéra zostata odrzucona), zde-
cydowano sie na ich nie uwzglednianie przy wyznaczaniu alternatywnego zestawu zato-
zen. Tym samym opcjonalny zestaw uzytecznosci, dla ktérego przeprowadzona zostata
analiza ekonomiczna (patrz: rozdziat 2.15), opracowano w oparciu o odnalezione bada-
nia pierwotne.

Przyjete wartos$ci uzytecznosci dla poszczeg6lnych stanéw pochodza przede wszystkim
z publikacji Galante 2011, przy czym z uwagi na rdéznice kulturowe pomiedzy Polska
a Argentyng czy Chile wykorzystano wytacznie dane uzyskane dla Wielkiej Brytanii. Dla
poszczegblnych postaci raka szyjki macicy (LCC, RCC i DCC) zdecydowano sie przyjac
skrajne warto$ci 95% CI oraz warto$¢ srednig wyznaczong w badaniu odpowiednio dla
postaci ograniczonej, uogélnionej i regionalnej raka szyjki macicy. Do oszacowania war-
tosci uzytecznosci dla ktykcin koniczystych wykorzystano dane z badania Mennini 2011,
przy czym wartoSc¢ te (0,71) przeskalowano w oparciu o stosunek wartosci uzytecznosci
ww. stanu do wartos$ci uzytecznosci stanu CIN2/3 (raportowanego w obu badaniach).
Ostatecznie warto$c¢ te oszacowano na poziomie 0,559.

Uzyskane wyniki dla alternatywnego zestawu warto$ci uzytecznosci przedstawione zo-
staty w tabeli ponizej (Tab. 32).

Tab. 32
Alternatywne uzytecznosci stanu zdrowia przyjete w modelu.

Warto$¢ uzytecznosci

Stan zdrowia

(0-1)
CIN1 0,765
CIN 2/3, CIS 0,575
Rak szyjki macicy 0218
- postac ograniczona (LCC) ’
Rak szyjki macicy 0152 Galante 2011
- postac regionalna (RCC) ’
Rak szyjki macicy 0086
- uog6lniona (DCC) ’
Stan po wyleczeniu raka szyjki 0691
macicy ’
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Ktykciny koniczyste

0,559*

Mennini 2011

* wartos$¢ przeskalowana

Ryc. 4

Schemat QUORUM - Schemat kolejnych etapow wyszukiwania i selekcji badan
pierwotnych dotyczacych uzytecznosci stanow zdrowia uwzglednionych w modelu

Wstepnie zidentyfikowane prace:

MEDLINE(PubMed): 258
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Selekcja na podstawie abstraktow i tytutéw

Prace odrzucone na podstawie przegladu abs-
traktéw i tytutéw : 231

Przeglad petnych tekstéow: (w tym dotycza-
cych badan pierwotnych): 27

Prace odrzucone na podstawie przegladu pet-
» | nych tekstow publikacji: 18

\4

Prace zakwalifikowane:
Badania pierwotne: 2

Opracowania wtoérne: 7

Tab. 34
Badania wiaczone do przegladu uzytecznosSci

Badanie Opis

Badania pierwotne

Galante |., Augustovski F., Colantonio L., et al. Estimation and compari-
son of EQ-5D health states’ utility weights for pneumococcal and human

Galante 2011
alante papillomavirus diseases in Argentina, Chile, and the United Kingdom.
Value Health. 2011; 14(5 Suppl 1):S60-4.
Mennini F.S., Panatto D., Marcellusi A., et al. Time trade-off procedure
Mennini 2011 for measuring health utilities loss with human papillomavirus-induced

diseases: a multicenter, retrospective, observational pilot study in Italy.
Clin Ther. 2011; 33(8):1084-1095.e4.

Badania wtdrne

Wade R,, Spackman E., Corbett M., et al. Adjunctive colposcopy tech-
nologies for examination of the uterine cervix--DySIS, LuViva Ad-
Wade 2013 vanced Cervical Scan and Niris Imaging System: a systematic review
and economic evaluation. Health Technol Assess. 2013; 17(8):1-240,
V-Vi.

Raymakers A.J., Sadatsafavi M., Marra F., et al. Economic and human-
Raymakers 2012 | istic burden of external genital warts. Pharmacoeconomics. 2012;
30(1):1-16.
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Scarbrough L.C.D., Van Kriekinge G., Gonc¢alves M.A, et al. Appraisal
of the burden of genital warts from a healthcare and individual pa-
tient perspective. Public Health. 2011; 125(7):464-75.

Koleva D., De Compadri P., Padula A., et al. Economic evaluation of
human papilloma virus vaccination in the European Union: a critical
review. Intern Emerg Med. 2011; 6(2):163-74.

Armstrong E.P. Prophylaxis of cervical cancer and related cervical
disease: a review of the cost-effectiveness of vaccination against onco-
genic HPV types. ] Manag Care Pharm. 2010; 16(3):217-30.
Puig-Junoy J., Lopez-Valcarcel B.G. Economic evaluations of massive
HPV vaccination: within-study and between study variations in incre-
mental cost per QALY gained. Prev Med. 2009; 48(5):444-8.

Mennini F.S., Costa S., Favato G., et al. Anti-HPV vaccination: a review
of recent economic data for Italy. Vaccine. 2009; 27 Suppl 1:A54-61.

Scarbrough 2011

Koleva 2011

Armstrong 2010

Puig-Junoy 2009

Mennini 2009

Tab. 35
Badania wykluczone z przegladu uzytecznosci

BETGENIE

Przyczyna wykluczenia

Badania pierwotne

Drolet M., Brisson M., Maunsell E., et al. The psychosocial
impact of an abnormal cervical smear result. Psychooncology.
2012; 21(10):1071-81.

W badaniu oszacowano utra-
te qaly po nieprawidtowym
wyniku wymazu.

Woodhall SC, Jit M, Soldan K, et al. The impact of genital
warts: loss of quality of life and cost of treatment in eight sex-
ual health clinics in the UK. Sex Transm Infect. 2011;
87(6):458-63.

W badaniu wyznaczano roz-
nice uzyteczno$ci pomiedzy
populacja badang a normg
dla populacji brytyjskie;j.

Sénécal M, Brisson M, Maunsell E, et al. Loss of quality of life
associated with genital warts: baseline analyses from a pro-
spective study. Sex Transm Infect. 2011; 87(3):209-15.

W badaniu wyznaczano réz-
nice uzytecznosci pomiedzy
populacja badang a norma
dla populacji kanadyjskie;.

Woodhall S, Eriksson T, Nykdnen AM, et al. Impact of HPV
vaccination on young women's quality of life - a five year fol-
low-up study. Eur ] Contracept Reprod Health Care. 2011;
16(1):3-8.

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznosci.

Kuppermann M, Melnikow ], Slee C, et al. Preferences for sur-
veillance strategies for women treated for high-grade precan-
cerous cervical lesions. Gynecol Oncol. 2010; 118(2):108-15.

Wartos$ci uzytecznosci poda-
ne dla stanéw innych niz
zawarte w modelu.

Mortensen GL, Larsen HK. The quality of life of patients with
genital warts: a qualitative study. BMC Public Health. 2010
Mar 7;10:113.

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznosci.

McCaffery K], Irwig L, Turner R, et al. Psychosocial outcomes
of three triage methods for the management of borderline

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznosci.
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abnormal cervical smears: an open randomised trial. BM]J.
2010 Feb 23;340:b4491.

Wang KL, Jeng CJ], Yang YC, et al. The psychological impact of
illness among women experiencing human papillomavirus-
related illness or screening interventions. ] Psychosom Obstet
Gynaecol. 2010; 31(1):16-23.

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznosci.

Pirotta M, Ung L, Stein A, et al. The psychosocial burden of
human papillomavirus related disease and screening interven-
tions. Sex Transm Infect. 2009; 85(7):508-13.

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznosci.

Woodhall SC, Jit M, Cai C, et al. Cost of treatment and QALYs
lost due to genital warts: data for the economic evaluation of
HPV vaccines in the United Kingdom. Sex Transm Dis. 2009;
36(8):515-21.

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznoSci. Analiza zmiany
wartosci QoL w czasie.

Woodhall S, Ramsey T, Cai C, et al. Estimation of the impact of
genital warts on health-related quality of life. Sex Transm
Infect. 2008; 84(3):161-6.

Brak wartosci dotyczacych
uzytecznosci.
wartosci EQ-5D do wyniku
dla grupy kontrolne;.

Odniesienie

Badania wtorne

Praditsitthikorn N., Teerawattananon Y., Tantivess S., et al.
Economic evaluation of policy options for prevention and con-
trol of cervical cancer in Thailand. Pharmacoeconomics.
2011; 29(9):781-806.

Nie przeprowadzono prze-
gladu wartoSci uzytecznosci,
ktére uzyskano w oparciu o
badanie na populacji tajskie;.

Damm 0., Nocon M., Roll S, et al. Human papillomavirus
(HPV) vaccination for the prevention of HPV 16/18 induced
cervical cancer and its precursors. GMS Health Technol As-
sess. 2009; 5:Doc04.

Nie podano nazw baz da-
nych, w ktorych prowadzono
wyszukanie. Brak informacji
o wiaczonych pracach.

Mihlberger N., Sroczynski G. Esteban E., et al. Cost-
effectiveness of primarily human papillomavirus-based cervi-
cal cancer screening in settings with currently established Pap
screening: a systematic review commissioned by the German
Federal Ministry of Health. Int ] Technol Assess Health Care.
2008; 24(2):184-92.

Nie podano nazw baz da-
nych, w ktorych prowadzono
wyszukanie. Brak danych dla
uzytecznosci.

Herzog T.J., Wright ].D. The impact of cervical cancer on qual-
ity of life--the components and means for management. Gyne-
col Oncol. 2007; 107(3):572-7.

Zadna z wiaczonych publika-
cji dotyczacych QoL nie za-
wierata wartoSci uzyteczno-
$ci dla interesujacych nas
stanéw.

Holmes ], Hemmett L., Garfield S. The cost-effectiveness of
human papillomavirus screening for cervical cancer. A review
of recent modelling studies. Eur ] Health Econ. 2005; 6(1):30-
7.

Brak danych dla uzyteczno-
Sci.

Waggoner  S.E.  Cervical Lancet. 2003;

361(9376):2217-25

cancer.

Brak danych dla uzyteczno-
$ci.

Kim ].J., Wright T.C., Goldie S.J. Cost-effectiveness of alterna-

Brak danych dla uzyteczno-
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tive triage strategies for atypical squamous cells of undeter- | $ci.
mined significance. JAMA. 2002; 287(18):2382-90.

6.3 Aneks - przeglad analiz ekonomicznych

Przeprowadzono przeglad opublikowanych analiz ekonomicznych, w ktérych szacowa-
no koszty i efekty zdrowotne stosowania szczepionki przeciwko HPV. Strategia wyszu-
kiwania, diagram QUORUM oraz spis badan wtgczonych i wykluczonych zamieszono po
przegladzie. Zidentyfikowano 30 publikacji, w ktérych oceniano koszty stosowania
szczepionki przeciwko HPV w 19 krajach na caltym $wiecie, w tym 11 europejskich (Bel-
gia, Dania, Francja, Holandia, Irlandia, Niemcy, Norwegia, Szwajcaria, Wielka Brytania,
Wtochy, Wegry). W wiekszoSci prac oceniang interwencjg byta szczepionka czterowa-
lentna w skojarzeniu z badaniami przesiewowymi w kierunku wykrywania raka szyjki
macicy, natomiast komparatorem byt brak szczepienia w kojarzeniu z tymi badaniami.
Populacja analizowang najcze$ciej byty dziewczynki w wieku od 12 lat, jednak przed-
stawiono tez scenariusze, w ktorych szczepiono zaréwno chtopcéw jak i dziewczynki
(Insinga 2007b, Elbasha 2007). W czeS$ci analiz, przedstawiono réwniez scenariusz
uwzgledniajacy doszczepianie dziewczynek i kobiet az do 24-26 roku zycia.

Pomimo réznej struktury zastosowanych modeli, parametréow wej$ciowych i przyjetych
zatozen, badania wskazuja na efektywno$¢ kosztowa programow szczepien w poréwna-
niu z dziataniami ograniczajgcymi sie jedynie do skriningu w kierunku raka szyjki maci-
cy. W publikacjach w ktérych podano prog efektywnosci kosztowej, wszystkie analizy,
z wyjatkiem publikacji Jit 2008, wskazywaly na wysoka optacalnos¢ wprowadzenia
szczepien przeciwko HPV. W przypadku analizy Jit 2008, warto$¢ ICER/QALY byta nie-
znacznie wyzsza od obowigzujacego w Wielkiej Brytanii progu optacalnosci.
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Belgia
. . . o Dyskontowanie = Referencja
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Kozl JERRS modelu
Model Markova
. 21 stanéw.
fj&ﬁgﬁg{:i\f:ﬂ; Badania prze- Analiza przeprowadzona z perspekty- Wykorzystano
Belgia . . . . . . wy ptatnika publicznego, w horyzoncie warto$ci uzy- Kulasingam
Dziewczynki jarzeniu z bada- siewowe w kie- L "y - 29
. o . i | catego zycia (do 85 roku lub do $mier- tecznosci dla o o 2003
Annemans w wieku 12 niami przesiewo runku wykrywa i) USA z publikacji: 30% | 1,5% Myers
200926 lat “:"vy?‘ "‘;’I;‘;‘z‘gi‘; fia :;‘:;jzy}k‘ Cykle roczne. Myers 200427 i 200010
POt A, y Elbasha 200728
Y) y Prég optacalnosci kosztowej - nie
podano progu specyficznego dla Belgii
Wyniki

Koszty QALY | LYG ICER Ponizej progu

Interwencja Komparator Interwencja \ Komparator \ Interwencja Komparator €/LYG €/QALY

€28380000 | €9396000 2527800 2526000 2529060 2527680 13756 | 10546

ponizej progu przyjetego prze z NICE (€30 000-
€45 000)

64/105



Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

Brazylia

Dyskontowanie Referencia Prég opta-
Kraj Populacja Interwencja Komparator Uzytecznosci Kosz Efek o delu] calnosci
ty ty (US$/QALY)
. Szczepionk a w skoja- Bra.k szczeplenia w MOd?l dyna- Warto$ci uzy- .
Brazylia Dziewczynki rzeniu z badaniami r?il;(;:ﬁrzrezn‘;:iezvtgda-_ Kohor:cfzzr(l)}(l) 000 teczno$ci z pu- 2{)((1)1,17131
. przed okresem przesiewowymi w i p! ) blikacji Elbasha 5% 5% . 25876
Vanni doi ) ki K K . mi w kierunku wy- Perspektywa 200728 i Ii Goldie
jrzewania ierunku wykrywania . _ . iJit
201230 7 . krywania raka szyjki ptatnika pu- 200732
raka szyjki macicy . . 200875
macicy blicznego
Wyniki

Koszt/zaszczepiona pacjentke
US$55
ICER/QALY

Wyszczepialnosé

Niezdyskontowane zaoszczedzone lata zycia

US$125

US$556

ICER/LYS

50% 28 608 Oszczedno$¢ kosztow 113 US$/QALY 580 US$/QALY 3454 US$/QALY
Oszczedno$¢ kosztow 103 US$/YLS 528 US$/YLS 3146 US$/YLS

70% 29283 Oszczedno$¢ kosztow 255 US$/QALY 954 US$/QALY 5258 US$/QALY
Oszczedno$¢ kosztow 232 US$/YLS 868 US$/YLS 4 783 US$/YLS

90%% 21642 20 US$/QALY 354 US$/QALY | 1136US$/QALY | 5950 US$/QALY
17 US$/YLS 322 US$/YLS 1034 US$/YLS 5414 US$/YLS

YLS - years life saved - zaoszczedzone lata zycia
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: : : . o Dyskontowanie  Referencja = Prog optacalno-
Kraj Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Kosztyll| lErky modelu &
Model dynamiczny,
Horyzont catego zycia
Szczepionka czte- Perspektywa ptatnik a pu-

rowalentna w Badania blicznego Wykorzystano Terapia bardzo

Brazylia . . | skojarzeniuzba- | przesiewowe 3 scenariusze: wartosci uzy- Elbasha kosztowo efek-
Dziewczynki o X : L - s
ieku 12- daniami przesie- w kierunku Brak szczepienia teczno$ci dla 3 3 2010 tywna - ICER <
Kawai | "V Wl; 6 wowymi w kie- wykrywania Szczepienie rutynowe, USA z publi- 0 0 Elbasha produkt krajowy
201233 runku wykrywa- raka szyjki dziewczynek w wieku 12 lat | kacji: Elbasha 200728 bruttu -
nia raka szyjki macicy Rutynowe szczepienie 20105 US$10 710
macicy dziewczynek w wieku 12 lat
i szczepienie typu catch-up
do 26 roku zycia
Wyniki
. Zdyskontowany koszt AR DD Qs Ponizej
Scenariusz LY/osobe
(R$)/osobe | A QALY A progu
Brak szczepienia 90,64 - 27,03841 - - - Tak
Rutynowe szczepienie wérdéd dziewczynek w wieku 12 lat 94,38 3,74 27,04912 0,01071 350 219 Tak
Rutynowe szczepienie d21ewczynekww1e1.<u 1.2 lat i szczepienie 96,09 1,71 27,0515 0,00238 720 450 Tak
typu catch-up do 26 roku zycia
*vs rutynowe szczepienie wsrod dziewczynek w wieku 12 lat
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Dania
Kraj Populacja Interwencja Komparator Model UzytecznoSci DS KOt onanls
) puiag ) P y Koszty Efekty
Model dynamiczny.
Dania Szczepionka czterowalentna Badania przesie- Kohorta 25000 Wykorzystano warto-

w skojarzeniu z badaniami
przesiewowymi w kierunku

Horyzont czasowy - 62 lata

wowe w kierunku .
Scenariusz podstawowy: wyszcze-

wykrywania raka

Dziewczynki w
Olsen wieku 12 lat

$ci uzytecznosci z

0, 0,
publikacji Elbasha 3% 3%

34 wykrywania raka szyjki _ . pialno$¢ na poziomie 70%, dyskon- 28
2010 macicy szyjki macicy towanie 3%, 100% skuteczno$¢ 2007
szczepien
Wyniki

Scenariusz Sredni inkrementalny koszt Srednia oszczedno$é w kosz- Sredni inkrementalny LYG QALY ICER

szczepien/rok tach leczenia/rok koszt / rok ($rednia)  ($rednia) /LYG /QALY
Podstawowy 9437531 8418242 1019289 494,6 531,8 2061 | 1917
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Francja
. . . . o Dyskontowanie  Referencja Prég opta-
Kraj Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci o | 1 modelu calnoéci
Szczepionka czterowa- . Model Markova Kulasingam
. . ) Badania prze- Wykorzystano
Francja . . | lentna w skojarzeniu z . Roczne cycle. P 20032
Dziewczynki badaniami przesie- siewowe w warto$ci uzytecz- McCror
w wieku 14 i p kierunku wy- ) nosci z publikacji | 3,5% | 1,5% y €50 000
Bergeron wowymi w kierunku . Perspektywa wspolna : 199936
lat . krywania raka . . Elbasha 200728 i
200835 wykrywania raka saviki macic i ptatnika. Mvers 200427 Myers
szyjki macicy Y] Y | Wyszczepialnosé 80% y 200010

Wyniki
Perspektvwa  Kessy(® QA  LYG  ICEBR Bonizel Dromy
pexty Interwencja Komparator Interwencja \ Komparator \ Interwencja Komparator €/QALY €/LYG I prog
Platnika 369,5 177,8 42,4653 42,4425 42,4846 42,4692 8408 12429 Tak
Wspolna 584,8 274,1 42,4652 42,4427 42,4847 42,4695 13,809 | 20,455 Tak
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Holandia
. . . . o Dyskontowanie Referencja = Prog opta-
Kraj Populacja Interwencja Komparator UzytecznosSci oz | 1 modelu calnodci
Czterowalentna i dwu- Brak szczepienia w Model Srednie utraty QALY
. . . . Markova, s .
Holandia . . | walentna szczepionkaw | skojarzeniu z bada- , w poszczeg6lnych Kohli
Dziewczynki skojarzeniu z badaniami | niami przesiewowymi 10 stanow stanach zaczerpnieto 200740
w wieku 12 jarz danta 'b Cykle pét- | zaczerphie 4% | 1,5% 20 000€
Westra lat przesiewowymi w kie- w kierunku wykry- roczne z publikacji: Rogoza Rogoza
201337 runku wykrywania raka wania raka szyjki Kohorta 200938 i Woodhall 20084
o . . 39
szyjki macicy macicy 100 000 2009
Wyniki
Koszty Uzyskany LYG o
g g Ponizej progu
Interwencja Interwencja
Czterowalentna 1430 22700 16 300€ Tak
Dwuwalentna 1524 21500 17 600 Tak
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Irlandia
Kraj Populacja Interwencja Komparator Uzyteczno$ci DRI VNN
J puiaq ) P 4 Koszty Efekty
Model Markova
7 stanow.
. Czterowalentna i dwuwalentna Brak szczepienia w sko- Horyzont catego zycia (do Wartosci uzytecz-
Irlandia . . . . . .. . s
Dziewczynki w szczepionka w skojarzeniu z ba- jarzeniu z badaniami 100 lat) nosci z publikacji:
. daniami przesiewowymi w Kie- przesiewowymi w Kie- Kohorta 26 000 Dasbach 20082, 4% 4%
Dee wieku 12 lat . o . . .
201042 runku wykrywania raka szyjki runku wykrywania raka Dtugos¢ cyklu: 1 rok Insinga 200743,
macicy szyjki macicy Wyszczepialno$é: 90% Woodhall 200844,
Prég optacalnos$ci
€45 000/QALY
Wyniki

Koszty

Szczepionka
czterowalentna

€12 149 651

Catkowite QALY

Komparator Interwencja

€3571469 597 412

Komparator

597 768 355,83

ICER/QALY

€25349/1 QALY

Ponizej progu

Ponizej progu €45 000/QALY
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Malezja
. . . , . Dyskontowanie  Prdg optacal-
Populacja Interwencja Komparator Model Uzytecznosci Kosztyl Efek odci
Malezja Kobiety w Szczepionka czterowalentna w skoja- Program skriningowy ‘ggg? 42
Ezat 20104 wieku od 15 | rzeniu w skojarzeniu z programem skri- wczesnego wykrywania bd Azman 3% 3% RM 69 114
Ezat 2010b% lat ningowym lub bez raka szyjki macicy 200548
Wyniki
Scenariusz Koszty (RM) inkrement QALY Inkrement ICER Ponizej progu
Y RM/QALY ] Prog
40 % populacji objetej skriningiem 133463 219 - 109 850 - - -
70% populacji objetej skriningiem 211462910 77999 691 192 237 82 387 947 Tak
Szczepienionka czterowalentna + skrining obejmujacy 70% populacji 1837 478053 1626015143 | 238239 46 002 35 347* Tak

Vs 70% objetej skriningiem
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Meksyk

. . . . o Dyskontowanie Referencja Prég opta-
Kraj Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Kok modelu calnosci
Meksyk | Dziewczynki i C.Z terowalent.na sucze- Brak szczepientia w skp i Moc.lel dyna- Wykorzystano Elbasha
pionka w skojarzeniu z jarzeniu z badaniami iczny . s
chtopcy w N . : . : uzytecznosci z 200728
. . badaniami przesiewowy- przesiewowymi w kie- o 3% 3% 30000$%
Insinga | wieku 12-24 mi w kierunku wykrywa- | runku wykrywaniaraka | Perspektywa publikacji E1 Dasbach
2007b* lata ! 1 wyKry yrywal pekty basha 200728 200650
nia raka szyjki macicy szyjki macicy ptatnika
Wyniki
Zdyskontowane Inkrement ICER o
Scenariusz Koszty (pe- Ponizej
sos) QALY Koszty QALY pesos/QALY $/QALY progu
Brak szczepienia 81927144 | 2694316 - - - - -
12-letnie dziewczynki* 110704 625 | 2695278 | 28777482 | 962 29905 2719 Tak
12-letnie dziewczynKki i chtopcy* 150342112 | 2695560 | 39637487 | 282 | dominujacy | dominujacy Tak
12-letnie dziewczynki i szczepienia typu catch-up w grupie dziewczy- 123143801 | 2695649 | 12439175 | 371 33530 3048 Tak
nek w wieku 12-24*
12-letnie dziewczynki i chtopcy + szczepienia tygu catch-up w grupie 163562812 | 2695870 | 40419 011 | 221 183 297 16 663 Tak
dziewczynek w wieku 12-24
12-letnie dziewczynki i chiopcy + szczepienia typu catch-upwgrupie | 14016177 | 2695959 | 16453365 | 90 183 717 16 702 Tak
dziewczynek i chtopcéw w wieku 12-24

* vs niedominujacy scenariusz
Scenariusze uszeregowane w kolejno$ci wzrastajacej efektywno$ci.
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Dyskontowanie  Referencja Prég opta-

Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci o | modelu calnosci
Meksyk Czte'rowalentna- Bra.k szczepienia w Model Markova .
szczepionka w skoja- | skojarzeniu z bada- li Kulasingam
Dziewczynki rzeniu z badaniami niami przesiewo- Analiza przeprowa- 200329
Reynales - . . . . . dzona w horyzoncie bd 3% 3% 6178%
. w wieku 12 przesiewowymi w wymi w kierunku . Myers
Shigematsu . . . catego zycia (do 85
kierunku wykrywania wykrywania raka o 200010
200951 7 . - . roku zycia)
raka szyjki macicy szyjki macicy
Wyniki
Scenariusz Zdyskontowany koszt/ LYS
Szczepienie 68$
Szczepienie w skojarzeniu z badaniem cytologicznym co 3 lata 17 341$
Szczepienie w skojarzeniu z badaniem cytologicznym co 5 lat 15935%
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Niemcy
: : : . o Dyskontowanie Referencja = Proég optacalno-
Kraj Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Koszty || Efekty modelu sci
Czterowalentna Brak szczepienia w Wykorzystano
. ; . . . Model dyna- L . .
Niemcy . . | szczepionka w skoja- skojarzeniu z bada- ) wartosci uzytecz- Przyjeto préog
Dziewczynki : - oo . miczny . S
. rzeniu z badaniami niami przesiewowy- nosci z danych Elbasha obowiazujacy w
w wieku 12- . . . : . 3% 3% C o
Schobert 17 lat przesiewowymi w mi w kierunku wy- Perspektvwa literaturowych: 200728 Wielkiej Brytanii
201252 kierunku wykrywania | krywania raka szyjki p .ty Myers 200427 £30,000/QALY
o7 : - ptatnika 4
raka szyjki macicy macicy Hinzl 200633
Wyniki

Koszty \ QALY \ LYG ICER

Interwencja Komparator A \ Interwencja Komparator A \ Interwencja Komparator €/QALY €/LYG

Ponizej progu

19 506 654 15108454 | 4398200 2853838 2853 042 796 3163987 3163556 431 5525 10 205

Tak
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Norwegia
. . . . o Dyskontowanie Proég efek- Referencja
Kraj Populacja Interwencja Komparator Uzytecznosci Koszty || Bfekty tywnoscl modelu
Model dynamicz-
. ny
. Czte_rowalentna- Br.ak szezeplien w Kohorta 100 000 Wykorzystano
Norwegia . . | szczepionka w skoja- | skojarzeniu z bada- P
Dziewczynki : - o . Horyzont 100 lat wartosci uzy-
rzeniu z badaniami niami przesiewo- : s . Elbasha
przed 12 . ! . ) Wyszczepialnosé¢ tecznosci z pu- 35% | 3,5% | 500000 NOK
Dasbach L przesiewowymi w wymi w kierunku . o 200728
rokiem zycia X : w scenariuszu blikacji Elbasha
200854 kierunku wykrywa- wykrywania raka . ono 28
nia raka szyjki macicy szyjki macicy bazowym: 90% 2007
Perspektywa ptat-
nika

Elbasha E, Dasbach E, Insinga R. Model for assessing human papillomavirus vaccination strategies. Emerg. Infect. Dis. 13(1), 28-41 (2007).

Wyniki
Scenariusz Zdyskontowane koszty Zdyskontowane QALY ICER Ponizej
Interwencja Komparator A Interwencja Komparator @A  NOK/QALY progu
Szczepienia wéréd dziewczynek w wieku 12 lat 198 043 139 | 168418425 | 29624714 | 2350353 2349735 | 617 48 001 Tak
Rutynowe szczepienia wsrod dziewcezynek wwieku 12153 553 157 | 168418425 | 15480017 | 2350597 | 2349735 | 245 | 63294 Tak
lat i szczepienie typu catch-up od 12 do 24 roku Zycia
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Nowa Zelandia

: : . o Dyskontowanie
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Koenl e
Czterowalentna Model Markova, 23 stany. Wykorzystano uzy-
szczepionka w Brak szczepienia Kohorta 100 000 dziewczynek w wieku 12 lat, w hory- teczno$ci z miedzy-
Nowa Dziew- skojarzeniu z w skojarzeniu z zoncie do 85 lat. narodowych danych z
Zelandia czynkiw | badaniami prze- badaniami prze- Wyszczepialno$¢: 90%, dodatkowo w poszczegélnych publikacji:
wieku 12 siewowymi w siewowymi w scenariuszach zatozono wyszczepialnos¢ na poziomie Ault 200756, Brison 3% 3%
Sopina lat kierunku wy- kierunku wy- 30%, 50% 1 70% 200757, Goldie
201155, krywania raka krywania raka Scenariusz bazowy zdefiniowany jako brak szczepieniai | 200458, Joura 200759,
szyjki macicy szyjki macicy skrining w kierunku wykrywania raka szyjki macicy Sanders 200399,
wsrod kobiet w wieku od 20 do 69 lat raz na 3 lat Stratton 200061
Wyniki

ICER (vs sc bazo- ICER (vs sc bazo-

Efekt
wy) wy)

Catkowite koszty (rok

Wyszczepialno$¢ = Scenariusz Scenariusz

2009, NZ$)

QALY

lata zycia

NZ$/QALY

NZ$/LYG

- Bazowy Skrining co 3 lata, populacja 20-69 742 57,8802 | 57,95104 - -
30% 3 Skrining co 5 lat, populacja 30-60 3603 58,6834 | 58,71009 3562 3769
4 Skrining co 3 lata, populacja 20-60 3667 - 58,71377 - 3835
50% 3 Skrining co 5 lat, populacja 30-60 5947 58,77299 | 58,79266 5830 6 185
4 Skrining co 3 lata, populacja 20-60 6 005 58,77325 | 58,79559 5893 6232
1 Skrining co 5 lat, populacja 30-69 8 446 - 58,83238 - 8741
70% 2 Skrining co 3 lata, populacja 30-69 8449 - 58,834 - 8729
3 Skrining co 5 lat, populacja 30-60 8450 58,869 | 58,88123 7795 8286
4 Skrining co 3 lata, populacja 20-60 8499 58,8694 | 58,88318 7 842 8322
1 Skrining co 5 lat, populacja 30-69 10963 58,8854 | 58,95951 10 168 10 135
90% 2 Skrining co 3 lata, populacja 30-69 10 964 58,8863 | 58,96009 10 160 10130
3 Skrining co 5 lat, populacja 30-60 10971 58,9197 | 58,97649 9840 9975

4 Skrining co 3 lata, populacja 20-60 11016 58,92 - 9 881 -
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Singapur

Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

: : . o Dyskontowanie = Proég opta-
Populacja Interwencja Komparator Uzytecznosci KonllEery calnodci
. . L . Model Markova Wykorzystano
. Szczepiona czterowalentna i Brak szczepienia w skoja- o L
Singapur . . : . . o deterministyczny | wartoS$ci uzytecz-
Dziewczynki | dwuwalentna w skojarzneiu z rzeniu z badaniami prze- [ 3
. - . . : . . Roczne cycle nosci publikacji:
w wieku 12 badaniami przesiewowymi w siewowymi w kierunku ; <g 3% 53192 SGD$
Lee kierunku wykrywania raka krywania raka szyjki Horyzont catego Goldie 20047,
201162 - "‘g m};cic Wy y""macic Y] zycia (do 100 lat) | Debicki 200863,
Y) Y y Kohorta 25 000 Dee20106¢
Wyniki
Zdyskontowane koszty
Srmzssionts (SGDS) Zdyskontowane QALY Zdyskontowane LYG ICER Fisrstef s
Interwencja Komparator | Interwencja Komparator | Interwencja Komparator SGD$/QALY SGD$/LYG
Czterowalentna | 14210399 | 6880106 736 784 735991 711734 711164 9071 12 866 Tak
Dwuwalentna 15034926 | 6880106 736775 735991 711800 711164 10392 12 827 Tak
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Szwajcaria
. . . o Dyskontowanie = Referencja
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci o | 1 modelu
Model
L . L . Markova
Szwajcaria Szczepiona czterowalentna w Brak szczepienia w skoja- Horvzont Wykorzystano war- Myers
Dziewczynki | skojarzeniu z badaniami prze- | rzeniu z badaniami przesie- ty tosci uzytecznosci z 200010
) . . . : . catego 2l 3% 1,5% .
Szucs w wieku 11 lat siewowymi w kierunku wy- wowymi w kierunku wy- svcia publikacji Elbasha Kulasingam
200865 krywania raka szyjki macicy krywania raka szyjki macicy Koi,lorta 200728 200874
41200
Wyniki

Koszty/1 pacjenta (CHF) QALY/1 pacjenta \ LYG ICER Ponizej progu

Interwencja Komparator Interwencja Komparator \ Interwencja Komparator CHF/QALY  CHF /LYG
2329,10 1809,00 43,007 42,987 43,043 43,030 26 005 40008 Nie okre$lono progu optacalnosci
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

Tajwan
. . . , . Dyskontowanie Referencja Prog optacal-
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Koszty | Bfekty modelu Todci
Model dynamiczny
Horyzont catego
Szczepiona czterowa- Brak szczepienia w zycia
. p ; : : °p Perspektywa ptat- | Wartos$ci uzy-
Tajwan . . | lentna w skojarzeniu z skojarzeniu z bada- . . -
Dziewczynki badaniami przesie- niami przesiewowymi nika publicznego tecznoscl z Elbasha
w wieku 12 i p 'b wy Rutynowe szcze- | publikacji: | 3,0% | 3,0% NT$1 536 000
Dasbach wowymi w kierunku w kierunku wykry- L . : 200728
2008bo6 lat krywania raka szyj- wania raka szyjki pienie dziewczy- | Insinga 2007*
WyKRIyW: : Y @ szy) nek w wieku 12 lat | i Myers 200427
ki macicy macicy : -
i szczepienie typu
catch-up do 24
roku zycia
Wyniki
Scenariusz Zdyskontowane koszty (€) Zdyskontowane QALY ICER Ponizej
Interwencja \ Komparator A Interwencja Komparator A  NT$/QALY  progu
Szczepienie w wieku 12 lat vs brak szczepienia 397358710 | 192 653 749 | 204704961 | 2701027 2700559 | 468 | 437404 Tak
Rutynowe szczepienia wirod dziewcezynek wwieku 12\ o) 947 608 | 192 653749 | 200293859 | 2701266 | 2700559 | 707 | 410477 Tak
lat i szczepienie typu catch-up od 12 do 24 roku zycia
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Prég opta-

: : . 1 Dyskontowanie :
Populacja Interwencja Komparator Model Uzytecznosci o Efekty Referencja modelu calnoéei
Model Markova | . WaI‘tOS(fl .
uzytecznosci z
Horyzont cate- o
o publikacji:
go zycia (do 95
Tajwan Dziewczyn- ionk Szczepiona roku zycia) G(l)lc.l 19986?'8 Suarez 200871
ki w wieku dsv%/flzvigllzr?t:a czterowa- Cykle roczne Go (11111211024 ! 3,0% 1,5% Anonychuk 200972 NTféglo
Demarteau 201267 12 ]at lentna Kohorta ga Debicki 200863
200599, Insti-
153000 .
Perspektvwa tute of Medi-
A cine 20007,
P Myers 200427

Wyniki
\ Zdyskontowane lata zycia ICER

‘ Zdyskontowane QALY
Szczepionka Szczepionka A NT$/QALY

Zdyskontowane koszty (NT $)
Szczepionka Szczepionka

Szczepionka Szczepionka
dwuwalentna czterowalentna dwuwalentna czterowalentna
NTS$ - 6353936 6353168 +768 6 354 587 6,353,907 +680 L
dominujaca

1997 140 244 | 2008 783 440 11 643 196

dwuwalentna czterowalentna
Szczepionka dwuwalenta d
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

Wielka Brytania
: : . . . Dyskontowanie :
Populacja Interwencja Komparator Uzytecznosci sy | Bk Referencja modelu
Szczepionka czte- Model determi- Wvykorzvstano
. . . | rowalentna w skoja- | Badania prze- nistyczny yxorzysta
. . Mezczyzni . . . . wartoSci uzy-
Wielka Brytania i kobietod | rZeniuz badaniami siewowe w 100-letni hory- tecznodei 2
12 roku przesiewowymi w kierunku wy- zont czasowy ublikacii: 35% | 3,5% Elbasha 200728
Dasbach 200873 sveia kierunku wykrywa- | krywania raka Perspektywa Ingin 220 2)7 3
y nia raka szyjki maci- | szyjki macicy | ptatnika publicz- M e{f"s 200427
cy nego Y
Wyniki

Zdyskontowane Inkrementalne ICER

SCEnaTiusz Koszty ($) QALY Koszty ($) QALY $/QALY
Brak szczepienia, badania skriningowe 9045921 2352770 - - -
Szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat 11826 382 2353242 2780 461 472 S*a:gjgé’;l"
Szczepienia w populacji d,21,ewcz.ynek w wieku 1.2 lat i szczepienie typu ca- 11976 113 2353 268 2930193 498 5882E
tch-up wsrdd dziewczynek w wieku 12-14
Szczepienia w populaq,l (%mew.czynek w w1ek1.1 12 lat i szczepienia typu ca- 12 129 737 2353294 153 624 26 5971
tch-up wérdd dziewczynek w wieku 12 - 17 lat
Szczepienia w populaq,l d,21ew_czynek w w1ek1.1 12 lat i szczepienie typu ca- 12 504 693 2353327 374 956 33 11 412
tch-up wérdd dziewczynek w wieku 12-24 lata
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Dyskontowanie

Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci oy Efekty Referencja modelu
Szczepionka
czterowalentna . Model. Markova
w skojarzeniu z Badania Analiza prze-
Wielka Brvtania Dziewczvnki badaniami przesiewowe prowadzona z Wartosci uzyteczno-
Iyt wezy . . | wkierunku perspektywy $ci z publikacji:
w wieku 12 | przesiewowymi . ) . P 3,5% 3,5% Myers 200010
Kulasingam 20087+ lat w kierunku wykrywania ptatnika pu- Insinga 200743 i
Krvwania raka szyjki blicznego, w Myers 200427
vgkaysv: i macicy horyzoncie do
macig;/ 85 roku zycia

Interwencja Komparator

Szczepionka czterowalentna w skojarzeniu z badaniami przesiewowymi Badania przesiewowe 34 687 21059
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

Populacja Interwencja Komparator Uzytecznosci Dyskontowanie  Referencja mode- Prog efek.tyw-
Koszty Efekty lu nosci
Szczepionka Model dy-
dwu- i cztero- namiczny P
. Wartosci uzy-
walentna w Badania Horyzont . .
. . . . . R tecznosci z publi-
. . Dziewczynki | skojarzeniu z przesiewowe | catego zycia o
Wielka Brytania w wieku od badaniami w kierunku -100lat kacji:
. . : Insinga 200743, 35% | 3,5% Choi 200776 30 000£
. 12 do 25 lat | przesiewowymi | wykrywania Kohorta
Jit 200875 . s Myers 200477,
lat w kierunku raka szyjki 80000 Institute 200470
wykrywania macicy Perspektywa . ’
s . Goldie 200458
raka szyjki ptatnik a
macicy publicznego
Wyniki

Scenariusz

ICER (mediana)

Ponizej progu

Scenariusz bazowy

Szczepienie dziewczynek w wieku 12 lat szczepionka czterowalentng

£/QALY
33868

Nie
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Dyskontowanie

Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci T Efekty Prég optacalnosci
Szczepionka
dwu- i cztero- ' Model dyna-
walentna w Badania miczn Wartosci uzytecznosci
. . Kobiety skojarzeniuz | przesiewowe y ytec
Wielka Brytania w wieku badaniami w kierunku Horyzont catego z publikaciji:
0d 12 do rzesiewowvmi Krvwania zycia - 100 lat | Insinga 200743, Myers 3,5% 3,5% 30 000£
Jit201177 75 Jat p w kierur‘:l\’(}lll ngay:; ki Perspektywa 200477, Institute
 roovamin maciCy’ platnikapu- | 200479, Goldie 200458
yxrywan y blicznego
raka szyjki
macicy
Wyniki

ICER

Szczepionka czterowalentna vs brak szczepienia

£/QALY
0d 12 000£ do 19 000£ w zalezno$ci od przyjetego scenariusza

Ponizej progu

Tak
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

USA
. . . , . Dyskontowanie Prog optacal-
Populacja Interwencja Komparator Model Uzytecznosci ey | B odd
Model dyna- W.ykorzyst,ar.lo
USA Czterowalentna szcze- Badania prze- miczn uzytecznosci z
Dziewczynkii | pionka w skojarzeniu z . prz ny publikacji
chtopcy w badaniami przesiewo- siewowe w kie- | 100-letni hory- Gold 199868
Elbasha 200878 uopey . P runku wykry- zont czasowy ’ 3% 3% 50 000$
wieku 12-24 wymi w kierunku wy- . . Andersen
. g wania raka szyj- Perspektywa
lat krywania raka szyjki . X ) 199620, Wen-
Elbasha 200728 . ki macicy ptatnika pu- 79
macicy bliczneso zel 200577,
& Myers 200427

Wyniki

ICER
$/QALY

Inkrementalne
Koszty ($) QALY

Zdyskontowane

Koszty ($) QALY

Ponizej
progu

Scenariusz

Brak szczepienia, badania skriningowe 72659302 | 2698711 - -
Szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat 74042990 | 2699178 | 1383688 467 2964 Tak
Szczepienia w populacji dziewczynek i chtopcéw w wieku 12 lat 78707825 | 2699327 | 4664835 149 | Dominujacy Tak
Szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat i szczepienie typu catch-up 74815667 | 2699343 | -3892 158 16 4666 Tak
wsrod dziewczynek do 24 roku Zycia
Szczepienia w populacji dziewczynek i chtopcéw w wieku 12 lat i szczepienia typu 70746357 | 2699461 | 4930690 118 41803 Tak
catch-up wséroéd dziewczynek do 24 roku
Szczepienia w populacji dziewczynek i chtopcéw w wieku 12 lat i szczepienie typu 81761210 | 2699506 | 2014853 45 45 056 Tak
catch-up wsréd dziewczynek i chtopcéw do 24 roku zycia
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: : . o Dyskontowanie  Prog opta- Referencja mode-
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Koozl JEeR calnodci lu
Czterovyalentna ) Model determi- Wykorzystano
szczepionka w Badania . . ‘o
skojarzeniu z przesiewowe nistyczny uzytecznosci z
USA Dziewczynki badaniami prze- w kierunku 100-letni hory- publikacji: An-
w wieku 12- siewow nﬁ)i w Krvwania zont czasowy dersen 199620 3% 3% 50 000% Elbasha 200728
Elbasha 200980 24 lat kierunk}lll i ngays‘/: ki Perspektywa Wenzel 200579
Krywania ::ia macicyj platnika publicz- Gold 199898,
fywa . Y nego Myers 200427
szyjki macicy
Wyniki

Scenariusz Zdyskontowane Inkrementalne ICER Ponizej
Koszty ($) QALY Koszty ($) QALY $/QALY progu
Brak szczepienia, badania skriningowe 72 641 950 2698713 - - -
. i, - o . stabo domi-
Badania skriningowe + szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat* 74111 695 2699171 | 1469745 458 nujacy Tak
Badania skrm'lng.owe +szczepienia w Popu!acll dmewczyngk w wieku 12 lati 74 238 783 2699 215 127 088 44 s1a 0' omi Tak
szczepienie typu catch-up wsréd dziewczynek w wieku 12-14* nujacy
Badania skrin.ing.owe +szczepienia w Popu!acji dziewczyn.ek w wieku 12 lati 74351 892 2699 261 113108 47 3115 Tak
szczepienie typu catch-up wsréd dziewczynek w wieku 12-17*
Badania skrin.ing.owe +szczepienia w Popu!acji dziewczynfek w wieku 12 lat i 74 451 263 2699 290 99371 28 3512 Tak
szczepienie typu catch-up wsréd dziewczynek w wieku 12-19*
Badania skrln‘lng.owe +szczepienia w Popu?aql d21ewczyn?k w wieku 12 lati 74924 429 2699 333 473167 43 10986 Tak
szczepienie typu catch-up wsréd dziewczynek w wieku 12-24*

Scenariusze uszeregowane w kolejno$ci wzrastajacej efektywnosci * vs poprzedzajacy niedominujacy scenariusz
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

, : . o Dyskontowanie = Prdogopta-  Referencja
Populacja Interwencja Komparator Uzytecznosci o | calnodci modelu
Model dynamiczny opisujacy
przekazywanie wirusa HPV-
Czterowalentna 16 i HPV-18 pomiedzy mez- Wykorzystano
USA szczepionka w sko- Badania prze- czyznami i kobietami i model uzytecznosci z Kim
Dziewczynki | jarzeniu badaniami | siewowe w kie- | indywidualny, stochastyczny publikacji Gold 200731
. w wieku 12- | przesiewowymiw runku wykry- opisujacy karcenogeneze w 199898, Myers 3% 3% 50 000$
Kim . . . . . . . .
200881 26 lat kierunku wykrywa- wania raka obrebie szykki macicy zwia- 200427, Insinga Kim
nia raka szyjki ma- szyjki macicy zang ze wszystkimi typami 200382 j Bishai 2007b84
cicy wirusa HPV. 200083
Horyzont catego zycia
Wyniki
. ICER o
Scenariusz $/QALY Ponizej progu
Brak szczepienia, badania skriningowe - -
Badania skriningowe + szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat* 43 600% Tak
Badania skriningowe +szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat i szczepienie typu catch-up wsrdd dziew- 97 300$ Nie
czynek w wieku 13-18*
Badania skriningowe +szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat i szczepienie typu catch-up wsrdd dziew- 120 400% Nie
czynek w wieku 13-21*
Badania skriningowe +szczepienia w populacji dziewczynek w wieku 12 lat i szczepienie typu catch-up wsréd dziew- 152 700$ Nie
czynek w wieku 13-26*

* vs poprzedzajacy scenariusz
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Wiochy
. . . , . Dyskontowanie . Prég opta-
Populacja Interwencja Komparator Model Uzytecznosci Referencja modelu o
Koszty \ Efekty calno$ci
Model Mar-
Szczepionka kova
czterowalentna | Badania prze- | Roczne cykle -
: : . Wartos$ci
Wiochy Dziewczynki w skojarzeniu z siewowe w Horyzont uzytecznosci
o i : . 10
w wieki 12 ba.danlaml prze klerunku. catego zycia 2 publikacji: 304 1.5% My.ers 2000 €50 000
Mennini 200985 lat siewowymi w wykrywania -90 lat Insinea Kulasingam 200329
kierunku wy- raka szyjki Kohorta 20 07§3
krywania raka macicy 280000
szyjki macicy Perspektywa
ptatnika

Wyniki

QALY | LYG
Komparator A \ Interwencja \ Komparator \ A
42,1114 0,0225 42,0973 42,1148 0,0175

Koszty (€)
Komparator A
179,10 215,30

ICER
€/QALY
9569

Ponizej progu

Interwencja
394,40

Interwencja
42,0889

€/LYG
12303

Tak
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

: : . A Dyskontowanie Prég opta-
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci fomy | Bl calnosci
. Model Markova
Szczepionka czterowalent- . . .
Wiochy . . . . Badania przesiewowe 16 stanow .
Dziewczynki w na w skojarzeniu z bada- . ) Wykorzystano uzy- €30 000-
. . , ) w kierunku wykry- Horizon catego P a2
wieku od 12 do niami przesiewowymi w . L . teczno$ci z publikacji 3% 3%
Favato . . wania raka szyjki zycia (90 lat) | €45 000
251at kierunku wykrywania raka . Azzari 200787
201286 o7 . macicy Roczne cykle
szyjki macicy 4 kohorty
Wyniki
Koszty (Srednia) ICER Ponizei bro
Skrinin Szczepienie + skrinin N €/QALY ) progt
Scenariusz bazowy - dwie kohorty objete 88939 920 132 412 500 43472 580 12013 Tak
programem szczepien: 121 15 lat
* ohorty objete Ploag | ooen 121 136507 700 206 843 600 70 335 900 13232 Tak
4 kohorty ObJQtisprloggr;g“lzrt“ szezepief: 12,1 193 225 800 286 633 300 93 407 500 15 890 Tak
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Wegry

Populacja

Interwencja

Szczepionka czterowa-

Komparator

Brak szczepienia w

Model dynamicz-

ny.
Szczepienie ruty-

Uzytecznosci

Wykorzystano

Dyskontowanie
Koszty Efekty

Prég opta-
calnosci

Referencja
modelu

Wegry . . | lentna w skojarzeniuz | skojarzeniu z bada- A
Dziewczynki L . o . . wartosci uzy-
. badaniami przesiewo- niami przesiewo- nowe, dziewczy- . Elbasha
w wieku 12 . . . . . tecznosci z pu- 5% 5% 12 098€
Dasbach wymi w kierunku wy- wymi w kierunku nek w wieku 12 lat o 200728
lat . g . . o blikacji Insinga
2010bs8 krywania raka szyjki wykrywania raka i szczepienie typu
. - : 200743
macicy szyjki macicy catch-up od 12 do
24 roku zycia
Wyniki
Scenariusz Zdyskontowane koszty (€) Zdyskontowane QALY ICER Ponizej
Interwencja \ Komparator \ A Interwencja Komparator A  €/QALY progu
Szczepienie w wieku 12 lat vs brak szczepienia 4988770 1631534 | 3357236 | 1705692 1705341 | 351 | 9577 Tak
Rutynowe szczepienia wsrod dziewezynek w wieku 121ati | 5 141 995 | 4988770 | 413222 | 1706731 | 1705692 | 39 | 10646 | Tak
szczepienie typu catch-up od 12 do 24 roku zycia
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwiqzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

Tajlandia
. . . o Dyskontowanie = Prég optacal-
Populacja Interwencja Komparator UzytecznoSci Koszty | Bfekty o
Model Markova
falandia Dziewczynki w Szczepionka czte- Brak szcze- ZH::)iIz %ggtl(;)agelgg) WartoSci uzytecznosci z
yns p < Sz y publikacji Kheamapech | 3% | 3% | 406245 baht
Termrungruanglert 12 roku Zycia rowalentna pienia Kohorta 100 000 20109
20108° Perspektywa plat-

nika publicznego

Wyniki

Zdyskontowane koszty (baht) Inkrement ICER

Ponizej progu

Interwencja Komparator Interwencja Komparator €/QALY
803 464 334,7 398873 486 4 404 590 848,3 2 659620,8 2657102,3 2518,5 160 649,5 Tak
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Silgard® w profilaktyce schorzen zwigzanych z zakazeniem HPV - analiza ekonomiczna

Ryc. 5
Schemat QUORUM - Schemat kolejnych etapow wyszukiwania i selekcji badan
pierwotnych dotyczacych badan ekonimicznych

Wstepnie zidentyfikowane prace:

MEDLINE(PubMed): 172

l

Selekcja na podstawie abstraktow i tytutéw

Prace odrzucone na podstawie przegladu abs-
traktow i tytutéw : 117

v

Przeglad petnych tekstéw: (w tym dotyczacych
badan pierwotnych): 55

Prace odrzucone na podstawie przegladu pet-
nych tekstdw publikacji: 25

v

Prace zakwalifikowane:

Publikacje pierwotne: 30
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Zestawienie odrzuconych badan ekonomicznych wraz z powodem odrzucenia

Tab. 37.

Zestawienie odrzuconych badan ekonomicznych wraz z powodem odrzucenia

Kod badania Publikacja Przyczyny odrzucenia

Aljunid 2010

Aljunid S, Zafar A, Saperi S, Amrizal M. Burden of dis-
ease associated with cervical cancer in malaysia and
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Szczepionka przeciwko HPV w
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