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Wykaz skrétow i akronimow
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Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (Agency for Health Technology
Assessment and Tariff System)

APD
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Analiza uzytecznosci kosztow (Cost-Utility Analysis)

Cena zbytu netto
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Ocena technologii medycznych (Health Technology Assessment)

Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych
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NFZ

Narodowy Fundusz Zdrowia (National Health Fund)
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Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego — Paristwowy Zaktad Higieny

NS
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p

Wartos¢ p (p-value)

Populacja, Interwencja, Komparator, Efekty zdrowotne (Population, Intervention,
Comparator, Outcome)

Produkt Krajowy Brutto (Gross Domestic Product)

Podstawowa Opieka Zdrowotna

Program Szczepien Ochronnych (Immunization Programme)

Rok zycia skorygowany o jakos¢ (Quality-Adjusted Life Year)

Monowalentna ludzka szczepionka przeciwko rotawirusom (Monovalent human
rotavirus vaccine)
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bovine rotavirus vaccine)

Zapalenie zotadka i jelit wywotane zakazeniem rotawirusami (Rotavirus gastroenteritis)

Szpitalny Oddziat Ratunkowy / Izba przyjec

Unia Europejska (The European Union)

Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)

Wirus zapalenia watroby typu B (Hepatitis B Virus)
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Streszczenie
Cel analizy

Celem analizy jest ocena optacalnosci finansowania ze srodkdw publicznych w Polsce szczepionki Rotarix®
(GlaxoSmithKline) stosowanej w ramach programu szczepien ochronnych (PSO) w czynnej immunizacji
niemowlgt w wieku od 6 do 24 tygodni w celu zapobiegania zapaleniu zotadka i jelit spowodowanemu
zakazeniem rotawirusem. W analizie poréwnano profilaktyke zakazen rotawirusami z zastosowaniem produktu
Rotarix® (RV1) ze szczepieniem przeciwko zakazeniom rotawirusami z zastosowaniem produktu RotaTeq® (RV5)
oraz z aktualng praktyka stosowang w Polsce — brak dziatan profilaktycznych (naturalny przebieg choroby) pod
wzgledem kosztow i konsekwencji zdrowotnych. Dobdér komparatorow oparto na przeprowadzonej analizie
problemu decyzyjnego (APD) oraz analizie klinicznej (AK), w ktdrych stwierdzono, iz jedyng technologia
opcjonalng dla szczepionki Rotarix® w okreslonym powyzej wskazaniu jest szczepionka RotaTeq®.

Metodyka analizy

Ze wzgledu na dostepnos¢ wiarygodnej analizy ekonomicznej (dostarczony przez Podmiot odpowiedzialny
model populacyjny (semi-dynamic) w 10-letnim horyzoncie czasowym — RoseDynea), badajgcej rozwazany
problem zdrowotny, przeprowadzenie ekonomicznej analizy ocenianej technologii medycznej polegato na
przystosowaniu istniejgcego modelu ekonomicznego do warunkdw polskiej praktyki klinicznej i struktury
polskiego systemu ochrony zdrowia. Uwzgledniono polskie dane dotyczgce zuzycia zasobdw i kosztéow oraz
dane demograficzne i epidemiologiczne.

W celu weryfikacji i ewentualnego ustalenia innych wartosci uzytecznosci poszczegdlnych stanéw zdrowia, niz
te wykorzystane w modelu, przeprowadzono systematyczne przeszukanie baz danych, w tym bazy The CEA
Registry oraz Pubmed. Dodatkowo przeprowadzono przeglad systematyczny opublikowanych analiz
ekonomicznych dotyczacych ocenianego problemu zdrowotnego. Dane kosztowe pochodzity przede wszystkim
z bazy Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) oraz publikacji NFZ, a takze od Zamawiajacego.

W analizie uwzgledniono bezposrednie koszty medyczne. Wyznaczono wartosci nastepujacych kategorii
kosztowych: koszt szczepienia (w tym koszt szczepionki oraz jej podania), koszt leczenia zakazen rotawirusami
(tj. koszt wizyty w POZ, koszt wizyty w SOR oraz koszt hospitalizacji). Catkowity koszt ocenianych technologii
medycznych policzono jako sume wymienionych kosztéw. W celu okreslenia efektéw zdrowotnych szczepienia
przeciwko rotawirusom wzgledem braku szczepienia postuzono sie przede wszystkim wynikami badania
oceniajgcego wptyw szczepien przeciwko rotawirusom - RotaBIS (Standaert 2016).

W scenariuszu podstawowym uwzgledniono dyskontowanie kosztdw na poziomie 5% i efektéw zdrowotnych
na poziomie 3,5%. W ramach oceny przeprowadzono jednokierunkowg analize wrazliwosci (86 scenariuszy)
oraz przeanalizowano 4 inne warianty analizy, przyjmujac inne zatozenia odnosnie do stop dyskontowych oraz
efektu ochrony populacyjne;j.

Analiza ekonomiczna dla poréwnania RV1 z brakiem szczepienia sktada sie z analizy uzytecznosci kosztéw
(za jednostke efektu zdrowotnego przyjeto zyskane lata zycia skorygowane o jego jakos¢ (Quality Adjusted Life
Years — QALY)). Wybrano analize uzytecznosci kosztéw, poniewaz umozliwia ona uwzglednienie wptywu
badanej interwencji na jakos¢ zycia zwigzang ze zdrowiem. Podejscie to jest zgodne z wymaganiami
Rozporzgdzenia MZ z dnia 2 kwietnia 2012 r., zgodnie z ktérymi w pierwszej kolejnosci, jesli jest to mozliwe,
nalezy oszacowac koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakosé, wynikajgcego z zastgpienia
technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii opcjonalnych, oceniang technologig. W przypadku
poréwnania RV1 z RV5 przeprowadzono analize konsekwencji kosztow.

Analiza zostata przeprowadzona z perspektywy ptatnika publicznego w warunkach polskich, poniewaz
w przypadku szczepien obowigzkowych nie wystepuje wspotptacenie swiadczeniobiorcy za s$wiadczenia
zdrowotne.

Przeprowadzona analiza ekonomiczna spetnia wymagania okreslone dla analiz ekonomicznych w Ustawie z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, Srodkdéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobdéw medycznych (Dz.U. z 2011 r. Nr 122, poz. 696 z pozn. zm.) oraz w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia
z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we
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whioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu
leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére nie maja
odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (Dz.U. z 2012 r. Nr 0 poz. 388).

Wyniki analizy dla poréwnania RV1 vs brak szczepienia

W zakresie efektéow zdrowotnych wykazano, ze szczepienie przeciwko rotawirusom z zastosowaniem

szczepionki Rotarix || ' 2:'cdem braku szczepienia u niemowlat w wieku od

6 do 24 tygodni w analizowanym horyzoncie czasowym wigze sie z dodatkowymi efektami zdrowotnymi
mierzonymi parametrem QALY. Oszacowana w modelu efektywnos¢ (Srednia utrata wartosci QALY) wynosita
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Szczepienie przeciwko rotawirusom jest interwencjg skuteczniejszg, lecz drozszg wzgledem braku szczepienia.
Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jako$é (ICUR), wynikajgcy z wprowadzenia szczepien

przeciwko rotawirusom
a zatem oceniana interwencja jest technologig optacalng kosztowo.

Progowa cena zbytu netto

Progowa cena zbytu netto szczepionki Rotarix®

Analiza wrazliwosci

Otrzymane w niniejszej pracy wyniki sg spdjne i charakteryzujg sie stosunkowo nieduzym rozrzutem przy
przyjeciu skrajnych wartosci parametrow uwzglednionych w analizie wrazliwosci. Tym samym, wyniki analizy
wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ wynikow analizy podstawowe;.

Wykazano, iz zmiana wiekszosci z 43 ocenianych w analizie wrazliwosci parametréw w przyjetych zakresach ich

zmiennosci nie zmienia kierunku wnioskowania w analizie ekonomiczne;j i
przeciwko rotawirusom z zastosowaniem szczepionki Rotarix® wzgledem braku szczepien (wartosé

ICUR ponizej przyjetego w Polsce progu optacalnosci, ktéry wynosi obecnie 139 953,00 zt). ||| Gz

Wyniki analizy dla poréwnania RV1 vs RV5
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Whioski koricowe

Dane epidemiologiczne dotyczace zakazen rotawirusami wskazuja, ze prawie wszystkie dzieci bedg zakazone
tym wirusem po raz pierwszy przed ukoriczeniem 5 roku zycia. Wykazano, iz szczepienie szczepionky Rotarix®
iest - '/ -rowadzenie powszechnych obowiazkowych szczepieri przeciwko
rotawirusom w ramach programu szczepien ochronnych, mimo znacznych naktadéw finansowych w pierwszym
okresie zycia dzieci, moze przynies¢ potencjalne oszczednosci zwigzane z mniejszym ryzykiem wystgpienia
powaznego zakazenia rotawirusowego wymagajgcego hospitalizacji w pdzniejszym okresie. Poprzez
zmniejszenie liczby koniecznych wizyt u lekarza lub w SOR, odcigza rédwniez sektor podstawowej opieki
zdrowotne;j.

www.pracowniaHTA.pl



1.1.

1.2.

Wstep

Cel analizy

Celem analizy jest ocena optacalnosci finansowania ze srodkéw publicznych w Polsce szczepionki
Rotarix® stosowanej w czynnej immunizacji niemowlagt w wieku od 6 do 24 tygodni w celu

zapobiegania zapaleniu zofadka i jelit spowodowanemu zakazeniem rotawirusem.

W analizie poréwnano profilaktyke zakazen rotawirusami z zastosowaniem produktu Rotarix® (RV1)
ze szczepieniem przeciwko zakazeniom rotawirusami z zastosowaniem produktu RotaTeq® (RV5) oraz
z aktualng praktyka stosowang/finansowang ze $rodkéw publicznych w Polsce — brak dziatan
profilaktycznych (naturalny przebieg choroby) pod wzgledem kosztéw i konsekwencji zdrowotnych.
Dobdr komparatoréw oparto na przeprowadzonej analizie problemu decyzyjnego (APD) [1] oraz
analizie klinicznej (AK) [2], w ktérych stwierdzono, iz jedyng technologig opcjonalng dla szczepionki

Rotarix® w okreslonym powyzej wskazaniu jest szczepionka RotaTeq®.

Analiza zostata przeprowadzona z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkéw publicznych (perspektywa ptatnika publicznego) przy uwzglednieniu braku wspdtptacenia

przez Swiadczeniobiorce za technologie medyczne w warunkach polskich.

Analiza ekonomiczna zostata opracowana zgodnie z Wytycznymi Oceny Technologii Medycznych
Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) [3] i spetnia minimalne wymagania
dotyczace analiz ekonomicznych zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow,
$rodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz.U.
22011 r. Nr 122, poz. 696 z pézn. zm.) [4] oraz z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia
2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy uwzglednione we wnioskach
o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu
leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktére

nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (Dz.U. z 2012 r. Nr 0 poz. 388) [5].

Problem decyzyjny

W ramach analizy problemu decyzyjnego [1] jasno sprecyzowano badang interwencje — szczepionka
Rotarix®, stosowang w okreslonej sytuacji klinicznej. Ponizej przedstawiono zagadnienie kontekstu

klinicznego wedtug schematu PICO (populacja, interwencja, komparator, punkty koncowe):
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Tabela 1. Schemat PICO

Populacja niemowleta w wieku od 6 do 24 tygodni, ktére mogg by¢ poddane
szczepieniom w celu zapobiegania zapaleniu zotadka i jelit spowodowanemu
zakazeniem rotawirusem

Interwencja RV1 - szczepienie produktem Rotarix® zgodnie z zarejestrowanym
wskazaniem do stosowania okreslonym w ChPL (czynna immunizacja
niemowlat w wieku od 6 do 24 tygodni w celu zapobiegania zapaleniu
zotadka i jelit spowodowanemu zakazeniem rotawirusem)

Szczepionka podawana w schemacie 2-dawkowym z przerwg pomiedzy
dawkami wynoszaca co najmniej 4 tygodnie

W przypadku wystgpienia choroby rotawirusowe] dzieci leczone sg wedtug
aktualnych standardéw medycznych w Polsce

Komparatory  Brak szczepienia — brak profilaktyki przeciwko zakazeniom rotawirusami
(naturalny przebieg choroby)

RV5 - szczepienie produktem RotaTeq® zgodnie zzarejestrowanym
wskazaniem do stosowania okreslonym w ChPL (czynne uodpornienie
niemowlat w wieku od 6 tygodni do 32 tygodni w celu zapobiegania
wystgpieniu zapalenia zotadka i jelit wywotanego zakazeniem
rotawirusem)

Szczepionka podawana w schemacie 3-dawkowym z przerwg pomiedzy
dawkami wynoszaca co najmniej 4 tygodnie

W przypadku wystgpienia choroby rotawirusowej dzieci leczone sg wedtug
aktualnych standardéw medycznych w Polsce
Wyniki lata Zycia skorygowane o jakosc (QALYs)
wystgpienie biegunki rotawirusowej
zgony z powodu zakazenia rotawirusami

hospitalizacja lub inna interwencja medyczna z powodu zakazenia
rotawirusami

rotawirusowe zakazenie wewnatrzszpitalne
koszty szczepien przeciwko rotawirusom

koszty leczenia zapalenia zotgdka i jelit wywotanego przez rotawirusy (w tym
koszty hospitalizacji)

koszty catkowite
inkrementalny wspoétczynnik kosztow uzytecznosci (ICUR)

Problem zdrowotny

Szczegbtowy opis problemu zdrowotnego uwzgledniajgcy przeglad dostepnych w literaturze
naukowej wskaznikow epidemiologicznych, w tym wspétczynnikéw zapadalnosci i rozpowszechnienia
stanu klinicznego, w szczegdlnosci odnoszgcych sie do polskiej populacji, przedstawiono w APD,

bedacej czescig raportu HTA dla ocenianej technologii medycznej [1].
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Biegunki stanowig istotny problem epidemiologiczny oraz kliniczny zaréwno w krajach rozwinietych,
jak i rozwijajgcych sie. Biegunki rotawirusowe stanowig u dzieci czestg przyczyne przyjeé do szpitala
oraz wystepujg w oddziatach dzieciecych jako zakazenia szpitalne. W Polsce, podobnie jak w innych
krajach, zakazenia rotawirusami stanowig wazny problem zdrowia publicznego. Zakazenia
rotawirusowe sg bardzo powszechne i szacuje sie, ze do 4. - 5. r.z. u kazdego dziecka wystgpi co

najmniej jedna infekcja rotawirusowa [1].

Oceniana interwencja i komparatory oraz aktualny sposob finansowania

szczepien przeciwko rotawirusom w Polsce

Szczegdtowy opis interwencji, a takze opis technologii opcjonalnych (tj. procedur medycznych
w rozumieniu art. 5 pkt 42 ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej
finansowanych ze $rodkéw publicznych, mozliwych do zastosowania w danym stanie klinicznym,
w ocenianym wskazaniu, dostepnych na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej), z wyszczegdlnieniem
refundowanych technologii opcjonalnych (technologie opcjonalne finansowane ze s$rodkdow
publicznych na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej), z okresleniem sposobu i poziomu ich
finansowania, przedstawiono w APD, bedacej czescig raportu HTA dla ocenianej technologii

medycznej [1].

W Polsce dostepne sg dwie szczepionki przeciwko rotawirusom - oceniana interwencja (Rotarix®;
RV1; szczepionka monowalentna zawierajgca ludzki szczep rotawirusa G1P[8]) oraz komparator
(RotaTeq®; RV5; szczepionka pentawalentna pochodzenia ludzko-bydlecego). Obie szczepionki
podawane sg doustnie - pierwsza z nich w schemacie 2-dawkowym, natomiast druga w schemacie
3 dawkowym. Zadna ze szczepionek przeciwko rotawirusom nie jest obecnie finansowana ze $rodkéw
publicznych (z wyjgtkiem mozliwosci finansowania ze S$rodkéw publicznych w ramach
samorzgdowych programéw polityki zdrowotnej) i brak innych metod profilaktycznych

zapobiegajacych zakazeniom rotawirusem finansowanych ze srodkéw publicznych [1].

Szczepionka Rotarix®, zgodnie z ChPL, jest wskazana do czynnej immunizacji niemowlgt w wieku
od 6do 24 tygodni wcelu zapobiegania zapaleniu zotgdka i jelit spowodowanemu zakazeniem
rotawirusem, natomiast szczepionka RotaTeq®, zgodnie z ChPL, jest wskazana do czynnego
uodpornienia niemowlat w wieku od 6 do 32 tygodni w celu zapobiegania wystgpieniu zapalenia

zotadka i jelit wywotanego zakazeniem rotawirusem [1].

W Programie Szczepien Ochronnych (PSO) na rok 2019 opublikowanym przez Gtdwnego Inspektora
Sanitarnego szczepienie przeciwko rotawirusom znajduje sie na liScie szczepien zalecanych —
niefinansowanych ze srodkéw znajdujgcych sie w budzecie Ministra Zdrowia. Szczepienie to, zgodnie

z PSO, moze by¢ podawane doustnie (liczba dawek i cykl szczepienia wedtug wskazan producenta
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szczepionki) dzieciom od 6 tygodnia zycia do 24 tygodnia zycia. Szczepionke przeciw rotawirusom

mozna stosowac jednoczesnie z innymi szczepionkami [7].

Z powodu braku narodowego powszechnego programu szczepien przeciwko rotawirusom szczepionki
przeciw rotawirusom dostepne sg w Polsce wytgcznie na rynku prywatnym jako petnoptatne oraz
ewentualnie poprzez programy polityki zdrowotnej realizowane przez jednostki samorzadu

terytorialnego i inne instytucje w obrebie spotecznosci lokalnych.

Zaktadane warunki finansowania szczepionki Rotarix® ze srodkéw

publicznych

Niniejszg analize przeprowadzono przy zatozeniu, ze szczepienie przeciwko rotawirusom zostanie
wprowadzone do kalendarza obowigzkowych szczepien ochronnych u dzieci. Zasady dotyczace
finansowania i wyboru konkretnego produktu leczniczego beda takie same jak w przypadku innych
szczepien obowigzkowych. Zaktada sie brak odptfatnosci swiadczeniobiorcy. Wybdr produktu
leczniczego bedzie odbywat sie w oparciu o wyniki przeprowadzonego postepowania przez Zaktad

Zamoéwien Publicznych przy Ministrze Zdrowia.

Uzasadnienie dowodz3ace niezachodzenia okolicznosci, o ktérych mowa

w art. 13 ust. 3 Ustawy

Zgodnie z art. 13 ust. 3 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz.U. z 2011 r. Nr 122,
poz. 696 z pdzn. zm.) [4], jezeli analiza kliniczna nie zawiera randomizowanych badan klinicznych,
dowodzgcych wyzszosci leku nad technologiami medycznymi, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu, to urzedowa cena zbytu leku musi by¢ skalkulowana
w taki sposéb, aby koszt stosowania leku wnioskowanego do objecia refundacjg nie byt wyzszy niz
koszt technologii medycznej, w rozumieniu ustawy o $wiadczeniach, dotychczas finansowanej
ze Srodkéw publicznych, o najkorzystniejszym wspoétczynniku uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
do kosztow ich uzyskania. Ze wzgledu na to, iz obecnie brak refundowanych technologii opcjonalnych
dla produktu leczniczego Rotarix® w ocenianym wskazaniu, nie zachodzg okolicznosci, o ktérych

mowa w art. 13 ust. 3 Ustawy.

Nalezy zaznaczy¢, ze produkty lecznicze (szczepionki) stosowane w ramach obowigzkowych szczepien
ochronnych sg finansowane ze $rodkdw znajdujgcych sie w budzecie Ministra Zdrowia, a nie ze
srodkdéw publicznych znajdujacych sie w dyspozycji Narodowego Funduszu Zdrowia i nie podlegaja

regulacjom okreslonym we wskazanej powyzej Ustawie. Szczepionki s3 nabywane przez MZ po
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przy Ministrze Zdrowia.
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Metodyka analizy ekonomicznej

Strategia analityczna

Ze wzgledu na dostepnos$¢ wiarygodnej analizy ekonomicznej (dostarczony przez Podmiot
odpowiedzialny model populacyjny (semi-dynamic) w 10-letnim horyzoncie czasowym — RoseDynea),
badajgcej rozwazany problem zdrowotny, przeprowadzenie analizy ekonomicznej ocenianej
technologii medycznej (szczepionka Rotarix®) polegato na przystosowaniu istniejgcego modelu
ekonomicznego (zachowujac oryginalng strukture oraz czes¢ zatozen i wartosci parametréw modelu
centralnego) do polskiej praktyki klinicznej i struktury polskiego systemu ochrony zdrowia.
Uwzgledniono polskie dane dotyczgce zuzycia zasobdéw opieki zdrowotnej zwigzanych z zakazeniami
rotawirusowymi (w tym hospitalizacje, wizyty u lekarza POZ oraz w szpitalnym oddziale ratunkowym
albo izbie przyjec) i wyceny jednostek zuzytych zasobdw opieki zdrowotnej (kalkulacja kosztéw
jednostkowych) oraz polskie dane demograficzne i epidemiologiczne. Szczegdtowy opis i zatozenia

modelu przedstawiono w rozdziale 3.

Analiza ekonomiczna poprzedzona zostata przegladem systematycznym, w ktédrym oceniono
skuteczno$¢ oraz profil bezpieczenstwa szczepionki Rotarix® w poréwnaniu do braku
szczepienia/placebo oraz wzgledem szczepionki RotaTeq® [2]. Parametry kliniczne przyjete w modelu
oceniono pod katem zgodnosci z przeprowadzong analizg kliniczng [2] oraz przegladem

systematycznym badan uzytecznosci standw zdrowia (rozdziat 4.3).

Perspektywa analizy

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT odnosnie do przeprowadzania oceny technologii medycznych analize
ekonomiczng przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze S$rodkdéw publicznych (perspektywa ptatnika publicznego) w  warunkach  polskich.
Nie przeprowadzano analizy z tacznej perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkéw publicznych i Swiadczeniobiorcéw, poniewaz nie dochodzi do wspdtptacenia ze

strony swiadczeniobiorcéw w przypadku szczepier obowigzkowych stosowanych u dzieci w Polsce.

W analizie uwzgledniono jedynie bezposrednie koszty medyczne ponoszone przez ptatnika
publicznego (koszty szczepienia przeciwko rotawirusom, a takze koszty diagnostyki i leczenia

zakazenia rotawirusowego). Diagnostyka ileczenie zakazen rotawirusowych w Polsce finansowane
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jest ze Srodkéw publicznych przez ptatnika publicznego (NFZ), natomiast koszty szczepien ochronnych

dzieci pokrywane s3 z budzetu Ministra Zdrowia (MZ).

Horyzont czasowy

Zgodnie z Wytycznymi AOTMIT horyzont czasowy analizy ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco
dtugi, aby mozliwa byta ocena réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii medycznej
oraz komparatoréow. Powinien on by¢ taki sam dla pomiaru kosztéw i wynikow zdrowotnych.
Dla technologii medycznych, ktérych wyniki i koszty rdéznigce ujawniajg sie w ciggu catego zycia
chorego, horyzont czasowy powinien zamykac¢ sie w momencie zgonu pacjenta (horyzont dozywotni),
co jest szczegdlnie zasadne, jezeli pordwnywane technologie majg rézny wptyw na smiertelnosc.
Wptyw zatozen dotyczgcych dtugosci horyzontu czasowego nalezy przetestowaé w ramach analizy
wrazliwosci (opracowany model powinien umozliwia¢ dokonywanie zmian dtugosci horyzontu

czasowego).

Majgc powyzsze na uwadze, horyzont czasowy analizy ekonomicznej dla szczepionki Rotarix® zostat
ustalony na okres 10 lat. Okres ten jest wystarczajacy, by skumulowany wspédtczynnik zapadalnosci
osiggnat wartos¢ zblizong do 1 (pierwsze zapalenie zotgdka i jelit wywotane zakazeniem rotawirusami
wystepuje u prawie wszystkich dzieci w krétszym okresie tj. w pierwszych 5 latach zycia). Wiekszos¢
odnalezionych modeli ekonomicznych dotyczacych oceny optacalnosci kosztowej szczepien
przeciwko rotawirusom to modele z 5-letnim horyzontem czasowym. Jednak sg to modele gtéwnie
kohortowe, natomiast w przypadku modelu populacyjnego istotne jest wydtuzenie horyzontu
czasowego do 10 lat, by dostepne bylty wyniki w horyzoncie 5-letnim dla pieciu kolejnych rocznikéw

urodzeniowych od wprowadzenia szczepienia przeciwko rotawirusom (rozdziat 13.2).

Technika analityczna

W przegladzie systematycznym przeprowadzonym w ramach analizy klinicznej wykazano, ze zaréwno
szczepionka Rotarix®, jak rdéwniez szczepionka RotaTeq® w poréwnaniu z brakiem
szczepienia/placebo sy preparatami skutecznymi w prewencji zakazen rotawirusami oraz
charakteryzujg sie wysokim profilem bezpieczenstwa. Zaréwno szczepionka Rotarix®, jak réwniez
szczepionka Rotateq® sg preparatami skutecznymi w prewencji rotawirusowego zapalenia zotadka
i jelit w tym jego ciezkich postaci (wyniki badan randomizowanych dla okresu obserwacji do 3 lat dla
Rotarix® oraz do 2 lat dla RotaTeq®). Wykazano, ze obie szczepionki wptywajg rowniez istotnie na
redukcje ryzyka hospitalizacji i interwencji medycznych na skutek zakazen rotawirusowych. Sita

ocenianych interwencji w poréwnaniu do placebo jest duza [2].
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W pordéwnaniu z placebo w grupie dzieci zaszczepionych przeciwko rotawirusom (Rotarix®/Rotateq®)
nie wykazano istotnego statystycznie wzrostu ryzyka dziatan niepozadanych ani ryzyka ciezkich
dziatan niepozgdanych. Wyniki badania bezposrednio poréwnujgcego obie szczepionki wskazujg na

nizsze ryzyko wystgpienia gorgczki i wymiotow w przypadku zastosowania szczepionki Rotarix®.

N
I !

Wyniki i wnioski odnalezionych innych przegladéw systematycznych sg podobne i zbiezne z wynikami
oraz wnioskami analizy klinicznej. Na podstawie wynikdw odnalezionych opracowan wtdrnych ocenia
sie, ze obie szczepionki (Rotarix® oraz RotaTeq®) sg skuteczne w zapobieganiu ciezkich biegunek
rotawirusowych czy powaznego zapalenia zotadka i jelit. Skutecznos¢ obu szczepionek zostata
potwierdzona zaréwno w warunkach eksperymentalnych na podstawie randomizowanych badan
klinicznych, jak réwniez w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej na podstawie badan
obserwacyjnych. Na podstawie przeglagdu systematycznego opracowanego przez The Cochrane
Collaboration ocenia sie, iz szczepionka RV1 wzgledem placebo w populacji o niskiej umieralnosci
(kraje A i B wedtug klasyfikacji WHO) zmniejsza ryzyko ciezkiej biegunki rotawirusowej oraz ciezkiej
biegunki niezaleznie od przyczyny w okresie roku oraz w okresie 2 lat. Dodatkowo nie wptywa na
ryzyko wgtobienia jelita ani na ryzyko ciezkich zdarzen niepozgdanych. W jednej z odnalezionych prac
przeprowadzono metaanalize sieciowa, ktérej celem byto porédwnanie obu dostepnych na rynku
szczepionek (RV1 i RV5). W wyniku przeprowadzonych obliczen nie wykazano istotnych statystycznie
réznic pomiedzy szczepionkami w odniesieniu do czestosci powaznych zakazen rotawirusowych, jak
rowniez w odniesieniu do czestosci zakazen rotawirusowych niezaleznie od stopnia ciezkosci dla
rocznego oraz 2-letniego okresu obserwacji, jednak z uwagi na szerokie przedziaty ufnosci dla
otrzymanych wynikéw wskazano, iz dalsze analizy w tym zakresie powinny by¢ prowadzone, najlepiej

w oparciu o badania bezposrednio poréwnujgce obie szczepionki [2].

Ze wzgledu na to, iz wykazano istotne statystycznie rdznice w efektywnosci klinicznej scenariusza
uwzgledniajgcego szczepienie przeciwko rotawirusom wzgledem scenariusza bez szczepienia
przeciwko rotawirusom oraz nie wykazano istotnych statystycznie réznic w efektywnosci klinicznej

obu szczepionek, analiza ekonomiczna sktada sie z:
e analizy uzytecznosci kosztéw - dla pordwnania RV1 wzgledem braku szczepienia,

e analizy konsekwencji kosztéw — dla poréwnania RV1 i RV5.
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Przeprowadzono analize uzytecznosci kosztow (cost-utility analysis; CUA) ioszacowano koszt
uzyskania dodatkowego roku zZycia skorygowanego o jakos$¢, wynikajgcego z zastgpienia obecnej
praktyki klinicznej (brak szczepien przeciwko rotawirusom) oceniang technologig (szczepienie
przeciwko rotawirusom, poniewaz zalezna od zdrowia jakos¢ zycia jest jednym z istotnych wynikéw
analizowanych technologii medycznych. W ramach tej analizy efekty zdrowotne mierzone sg za
pomocg parametru QALY wyrazajgcego lata zycia skorygowane o jakos$¢ zyskane w wyniku
zastosowania danej technologii medycznej zamiast technologii alternatywnej. W ramach analizy
ekonomicznej przeprowadzono deterministyczng analize uzytecznosci kosztéw dla analizowanego
porownania (szczepionka przeciwko rotawirusom vs brak szczepienia przeciw rotawirusom). Wyniki
analizy przedstawiono w postaci inkrementalnego wspdétczynnika uzytecznosci kosztow - ICUR (koszt
uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ wynikajgcy zzastgpienia braku

profilaktyki szczepieniem przeciwko rotawirusom).

Zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku [5] oszacowano takze cene
zbytu netto ocenianej technologii, przy ktérej koszt uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakos$¢ wynikajacy z zastgpienia braku szczepienia oceniang technologig jest réwny

trzykrotnosci Produktu Krajowego Brutto na jednego mieszkanca (rozdziat 2.7).

W przypadku poréwnania obu szczepionek pomiedzy sobg zdecydowano o przeprowadzeniu analizy
konsekwencji kosztow, poniewaz brak wiarygodnych danych umozliwiajgcych pordwnanie
szczepionek pomiedzy sobg w zakresie skutecznosci badz bezpieczenstwa. Ocenia sie, ze szczepionki
charakteryzujg sie podobng skutecznoscig i profilem bezpieczenstwa, jednak dynamika uzyskania
odpornosci dla obu szczepionek jest inna i wynika to z odmiennych schematéw podawania obu
produktéw leczniczych (Rotarix® podawany w schemacie 2-dawkowym, natomiast Rotateq®

w schemacie 3-dawkowym).

Dyskontowanie

Zgodnie z wymogami Wytycznych AOTMIT [3] w analizie podstawowej przyjeto wysokos$¢ stopy
dyskontowej na poziomie 5% dla kosztéow i 3,5% dla wynikéw zdrowotnych, natomiast w analizach

wrazliwosci przeanalizowano dodatkowe warianty, uwzgledniajac:

o 0% dla kosztéw i 3,5% dla wynikéw zdrowotnych,

e 5% dla kosztéw i 0% dla wynikéw zdrowotnych,
o 0% dla kosztéow i 0% dla wynikéw zdrowotnych.

Koszty i konsekwencje zdrowotne dyskontowano po kazdym cyklu (dtugos$¢ jednego cyklu w modelu

ekonomicznym wynosi 6 miesiecy).
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Analiza wrazliwosci

Wartosci parametréw uwzglednione w analizie mogg zmieniaé sie w zaleznosci od réznych czynnikéw
i okolicznosci, ktérych na obecnym etapie nie sposéb catkowicie przewidziec. W zwigzku z tym
w ramach niniejszej analizy przeprowadzono jednokierunkowg analize wrazliwosci. Jednokierunkowg
analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametréw, ktére w najwiekszym stopniu obarczone s3
niepewnoscig oszacowania iflub majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Zmiennos$¢
analizowanych parametréw wyznaczano w zakresie +10% lub w zakresie 95% przedziatu ufnosci
(jezeli takie dane byty dostepne). Przyjecie takiego rozrzutu badanych parametréw umozliwia
zbadanie potencjalnego wptywu zmiennej, nawet w przypadku tych zmiennych, ktére charakteryzuja

sie najwiekszym stopniem niepewnosci.
W jednokierunkowej analizie wrazliwosci uwzgledniono nastepujgce parametry:

e przecietne dalsze trwanie zycia,

e warto$¢ utraty uzytecznosci dla poszczegdlnych stanéw zdrowia,

e skutecznosc szczepien przeciwko rotawirusom,

e poziom wyszczepialnosSci populacji (poziom coverage),

e odsetek dzieci, u ktérych zastosowano peten cykl szczepienia (poziom compliance),

e poziom ochrony populacyjnej,

e liczba zgndw z powodu RVGE,

o czestos¢ RVGE oraz interwencji medycznych z powodu RVGE (hospitalizacje, wizyty w SOR,
wizyty u lekarza POZ oraz zakazenia szpitalne),

e dtugosé trwania biegunki rotawirusowej,

e dtugosé hospitalizacji i innych interwencji medycznych z powodu zakazenia rotawirusami,

e dtugosé hospitalizacji z powodu rotawirusowego zakazenia szpitalnego,

e koszt hospitalizacji z powodu zakazenia rotawirusami.

Wariant bazowy analizy zaktada wystepowanie efektu ochrony populacyjnej. Ze wzgledu na to, iz
nieokreslono do tej pory zaleznosci pomiedzy poziomem wyszczepialnosci a poziomem tego efektu,
w ramach analizy rozwazono réwniez dodatkowy wariant, przyjmujac brak wystepowania efektu
ochrony populacyjnej. Dodatkowo, tak jak wskazano wczes$niej, w analizie uwzgledniono inne niz

w wariancie bazowym wartosci stopy dyskontowania kosztow i wynikéw zdrowotnych (rozdziat 2.5).

W rozdziale 4.11 zestawiono zakresy zmiennosci wartosci dla wszystkich parametréw

uwzglednionych w jednokierunkowej analizie wrazliwosci.
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2.7.

Prég optacalnosci

Zgodnie z Komunikatem Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji w sprawie
obowigzujgcej od dnia 31 pazdziernika 2018 r. wysokosci progu kosztu uzyskania dodatkowego roku
zycia skorygowanego o jako$é, obowigzujgca wysokos$¢ progu kosztu uzyskania dodatkowego roku
7ycia skorygowanego o jako$¢ wynosi 139 953 zt (komunikat zostat wydany zgodnie z art.12 pkt 13
oraz art. 19 ust. 2 pkt 7 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych, gdzie wysokos¢ progu kosztu
uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos$¢, ustalono w wysokosci trzykrotnosci

Produktu Krajowego Brutto (PKB) na jednego mieszkanca) [4, 6].

Tym samym kwota 139 953 zt jest stosowana w niniejszej analizie ekonomicznej jako punkt
odniesienia dla oszacowania kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢,

wynikajgcego z zastgpienia technologii opcjonalnej oceniang technologig [4, 6].
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Model ekonomiczny

Struktura modelu
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Rysunek 1. Schemat korzysci uzyskiwanych w ramach analizy modelu semi-dynamic
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Ca - brak ochrony populacyjnej; Cb — ochrona populacyjna
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3.2. Zatozenia modelu

Przyjete w analizie zatozenia modelu ekonomicznego zestawiono ponizej (Tabela 2).

Tabela 2. Przyjete w analizie zatozenia modelu ekonomicznego

Zatozenie Uzasadnienie Wptyw na wyniki
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Dane uwzglednione w analizie

Dane dotyczace populacji oraz wiek szczepienia przeciwko rotawirusom

W analizie ekonomicznej poczatkowy wiek hipotetycznej kohorty dzieci ustalono na 0 lat — kohorta

urodzeniowa (rozpoczecie modelowania).

Liczebnos¢ populacji/wielko$¢ kohorty urodzeniowej zostata przyjeta na podstawie danych GUS
dotyczacych liczby urodzen zywych w latach 2017-2018 w Polsce. W 2017 roku w Polsce urodzito sie
401 982 dzieci, natomiast w 2018 roku odpowiednio 388 178 dzieci [9]. W modelu ekonomicznym
przyjeto wielko$¢ kohorty na poziomie _, a takze zatozono, ze szczepienie przeciwko

rotawirusom bedzie finansowane ze srodkéw publicznych od 1 stycznia 2020 roku.

Szczepienie ochronne z zastosowaniem produktu Rotarix® jest wskazane do stosowania w czynnej
immunizacji niemowlat w wieku od 6 do 24 tygodni w celu zapobiegania zapaleniu Zzofadka i jelit
spowodowanemu zakazeniem rotawirusem. Dwudawkowy cykl szczepienia musi zosta¢ ukoniczony
przed uptywem 24. tygodnia zycia dziecka, ale najlepiej, aby zostat ukoriczony przed 16. tygodniem
zycia. Szczepionka RotaTeq® jest wskazana natomiast do stosowania w czynnym uodpornieniu
niemowlat w wieku od 6 tygodni do 32 tygodni w celu zapobiegania wystgpieniu zapalenia zotgdka
i jelit wywotanego zakazeniem rotawirusem. Pierwszg dawke szczepienia mozna poda¢ w wieku
od 6 tygodni, lecz nie pdiniej niz w 12. tygodniu zycia. W obowigzujgcym w Polsce Programie
Szczepien Ochronnych na rok 2019 wskazano, ze szczepienie przeciwko rotawirusom powinno by¢

podane dzieciom od 6 tygodnia zycia do ukonczenia 24 tygodnia zycia.

Zgodnie z PSO dzieci w wieku 7-8 tygodni poddawane s3 obowigzkowym szczepieniom przeciwko
WZW typu B (druga dawka szczepienia podstawowego), btonicy, tezcowi, krztuscowi (pierwsza dawka
szczepienia podstawowego), inwazyjnym zakazeniom Haemophilus Influenzae typu b (pierwsza
dawka szczepienia podstawowego) oraz inwazyjnym zakazeniom Streptococcus Pneumoniae
(pierwsza dawka szczepienia podstawowego), natomiast dzieci w 4 miesigcu zycia (po ukonczeniu
14 tygodnia zycia - po 8 tygodniach od poprzedniego szczepienia tj. w wieku od 15 do 16 tygodni)
poddawane sg obowigzkowym szczepieniom przeciwko bfonicy, tezcowi, krztuscowi (druga dawka),
ostremu nagminnemu porazeniu dzieciecemu - poliomyelitis (pierwsza dawka), inwazyjnym
zakazeniom Haemophilus Influenzae typu b (druga dawka) oraz inwazyjnym zakazeniom

Streptococcus Pneumoniae (druga dawka) [7].

Ze wzgledu na to, iz, zgodnie z PSO, a takie ChPL Rotarix® i RotaTeq®, szczepienie przeciwko
rotawirusom moze by¢ stosowane jednoczesnie z innymi szczepionkami, szczepionka Rotarix®

(pierwsza i druga dawka) oraz szczepionka RotaTeq® (pierwsza i druga dawka) mogtyby by¢ podane
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4.2,

4.3.

jednoczesnie ze wskazanymi powyzej szczepionkami, by osiggng¢ wystarczajgcy poziom
wyszczepialnosci docelowej populacji. W analizie przyjeto zatem, Zze szczepienie przeciwko
rotawirusom zostanie rozpoczete (podanie pierwszej dawki szczepienia — Rotarix®/Rotateq®) u dzieci
_, natomiast druga dawka szczepienia Rotarix®/Rotateq® zostanie podana dzieciom

Trzecig dawke szczepionki RotaTeq® mozna bytoby podaé natomiast w trakcie kolejnej wizyty

ulekarza w celu podania szczepien obowigzkowych, ktéra odbywa sie, zgodnie z PSO,
po 8 tygodniach od poprzedniego szczepienia tj. w wieku 5-6 miesiecy (podanie szczepienia
przeciwko btonicy, tezcowi, krztuscowi (trzecia dawka), poliomyelitis (druga dawka) oraz inwazyjnym

zakazeniom Haemophilus Influenzae typu b (trzecia dawka)) [7].

W analizie ekonomicznej przyjeto, ze trzecia dawka Rotateq® podana bedzie dzieciom -

Przecietne dalsze trwanie zycia

Przecietne dalsze trwanie zycia jest to wskaznik wyrazajgcy $rednig/przecietng liczbe lat, jaka
w danych warunkach umieralnosci ma jeszcze do przezycia osoba pochodzgca z okreslonej
zbiorowosci. W ramach niniejszej analizy przecietne dalsze trwanie zycia noworodkéw przyjeto
na podstawie danych prezentowanych w tablicach trwania zycia opublikowanych na stronach GUS za

rok 2017 (najbardziej aktualne dostepne dane). Oszacowano, 7e przecietne dalsze trwanie zycia

noworodka (w wieku O lat) wynosi_ [8].

Wptyw ocenianych standw zdrowia na jako$¢ zycia

Uwzglednione w dostosowywanym do warunkéw polskich modelu ekonomicznym wartosci

uzytecznosci standw zdrowia przedstawiono w tabeli ponizej.

Nie odnaleziono polskich danych oceniajacych wartosci uzytecznosci analizowanych w modelu
standw zdrowia. W celu weryfikacji i ewentualnego ustalenia innych, niz te uwzglednione w modelu
centralnym, wartosci uzytecznosci poszczegdlnych standw zdrowia przeprowadzono systematyczne
przeszukanie baz danych PubMed oraz The CEA Registry. W wyniku systematycznego przeszukania
tych baz nie odnaleziono dodatkowych petniejszych danych dotyczgcych wartosci uzytecznosci

ocenianych stanéw zdrowia (rozdziat 13.3).

W wykorzystanym w niniejszej analizie modelu w odniesieniu do uzytecznosci analizowanych stanéw
zdrowia uwzgledniono wyniki dla populacji brytyjskiej opisane w pracy Martin 2008 [139], ktdre

najpetniej odzwierciedlajg uwzglednione w modelu ekonomicznym stany zdrowia, a takie byty
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wykorzystane w innych odnalezionych analizach ekonomicznych (rozdziat 13.2). W badaniu

Martin 2008 wartosci uzytecznosci standw zdrowia uzyskano przy pomocy kwestionariusza EQ-5D.

W modelu przyjeto, iz srednia dtugos$¢ trwania biegunki wywotanej rotawirusami wynosi 4 dni [86].
Zgodnie z danymi ze statystyki JGP dla grupy P22 (Infekcyjne i nieinfekcyjne zapalenie zotadka i jelit)
w 2018 roku mediana czasu trwania hospitalizacji (w przypadku zaréwno dzieci do 1 r.z. jak
i w starszych grupach wiekowych oraz dla przyje¢ w trybie nagtym, a takze planowym) wynosita 3 dni,
dlatego dtugos¢ hospitalizacji z powodu zakazenia rotawirusami przyjeta w modelu to 3 dni.
W modelu przyjeto rédwniez, ze czas trwania zakazenia wewnatrzszpitalnego wynosi takze 3 dni,
natomiast konieczno$¢ konsultacji medycznej lub wizyty w szpitalnym oddziale ratunkowym albo
izbie przyjeé trwa 1 dzien. Przyjete w modelu wartosci sg zbiezne z tymi przyjmowanymi w innych

analizach ekonomicznych (rozdziat 13.2).

Tabela 3. Wartosci uzytecznosci dla poszczegdlnych stanéw zdrowia uwzglednionych w modelu ekonomicznym oraz czas
trwania danego stanu zdrowia

Wartosc disutility — Czas trwania
Stan zdrowia Srednia (+10%) [liczba dni]
[86, 139] [86]
. <18 -0,1090 (-0,0981; -0,1199) 4
Zapalenie zotadka i jelit / Biegunka
>18 -0,1560 (-0,1404; -0,1716) 4
<18 -0,2190 (-0,1971; -0,2409) 1
- konsultacji medycznej
.. >18 -0,3120 (-0,2808; -0,3432) 1
Zapalenie zotadka
i jelit / biegunka |- wizyty w szpitalnym oddziale <18 -0,5750 (-0,5175; -0,6325) 1
rotawirusowa | ratunkowym albo izbie przyjeé >18 -0,5750 (-0,5175; -0,6325) 1
SOEEASIES: o <18 -0,5750 (-0,5175; -0,6325) 3
- hospitalizacji
>18 -0,8000 (-0,7200; -0,8800) 3
<18 -0,5750 (-0,5175; -0,6325) 3
Zakazenie wewnatrzszpitalne rotawirusami
>18 -0,8000 (-0,7200; -0,8800) 3
<18 -1,0000 -
Zgon
>18 -1,0000 -

Skutecznosc¢ szczepien przeciwko rotawirusom

Dane dotyczace skutecznosci szczepienia przeciwko rotawirusom z zastosowaniem produktu
leczniczego Rotarix® oraz RotaTeq®, uwzglednione w modelu ekonomicznym, pochodzity z badania
oceniajgcego wpltyw szczepien przeciwko rotawirusom w Belgii - RotaBIS (Standaert 2016) [19].
Badanie to polegato na retrospektywnej analizie szpitalnych baz danych i ocenie wptywu szczepien
przeciwko rotawirusom wsrdd dzieci z 11 szpitali w Belgii w okresie 9 lat (2005-2013), uwzgledniajac
2-letni okres przed wprowadzeniem szczepien przeciwko rotawirusom w Belgii (lata 2005-2006) oraz
7-letni okres po wprowadzeniu tych szczepien (lata 2007-2013). Wyniki poréwnano rok po roku dla
kohorty urodzeniowej facznie przez okres 5 kolejnych lat. Wtgczone do badania szpitale zbieraty dane

odnosnie daty urodzenia dziecka, jego wieku, pfci, daty wykonania badania labolatoryjnego
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dotyczacego oceny etiologii biegunki oraz jego wyniku (negatywny/pozytywny), daty hospitalizacji
oraz wypisu ze szpitala, a takze dtugosci hospitalizacji. Liczba przeprowadzonych testow oraz odsetek
wynikéw pozytywnych zostaty skalkulowane dla kazdego ze szpitali osobno w okresach miesiecznych
i rocznych oraz dla 5 réznych grup wiekowych (0-1 roku, 1-2 lat, 2-3 lat, 3-4 lat, 4-5 lat i powyzej
5 lat). Dodatkowo populacja dzieci do 1 roku zycia zostata podzielona na dwie podgrupy wiekowe
(0-2 mies. oraz 2-12 mies. 7ycia), z uwagi na to, ze dzieci ponizej 2 miesieca zycia nie mogg by¢
zaszczepione, ale moga by¢ pod wptywem posredniego dziatania szczepionki/ochrony populacyjne;j

(indirect effect).

W tabelach ponizej (Tabela 4, Tabela 5) zestawiono uwzglednione w modelu ekonomicznym wartosci

dotyczace skutecznosci szczepien przeciwko rotawirusom dla szczepionki Rotarix® oraz RotaTeq®.

Tabela 4. Zatozona w modelu ekonomicznym skutecznos¢ szczepionki Rotarix®

Skutecznos¢
szczepionki (VE) - 0-6m 6-12m | 12-18m | 18-24m | 24-30m | 30-36m | 36-42m  42-48m | 48-54m & 54-60m
dawka 1 (d1) #

RVGE

POz

SOR

Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne

Zgon

Skutecznos¢
szczepionki (VE) - 0-6m 6-12m | 12-18m | 18-24m | 24-30m | 30-36m  36-42m  42-48m | 48-54m & 54-60m
dawka 2 (d2)

RVGE

POz

SOR
Hospitalizacja

Zakazenie szpitalne

Zgon
Skutecznos¢
szczepionki (VE) - 0-6m 6-12m | 12-18m | 18-24m | 24-30m | 30-36m  36-42m  42-48m | 48-54m & 54-60m
2 dawki (&)

RVGE

POz

SOR

Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne

Zgon
VE(d1) vs VE (petny
cykl szczepienia)
Wspétczynnik
zmiennosci VE (d1)
# - zatozenie: skutecznos¢ pierwszej dawki [l skutecznosci petnego 2-dawkowego schematu szczepienia [18]
& - skutecznos¢ szczepien wzgledem hospitalizacji przyjeta na podstawie wynikéw badania Standaert 2016 [19]; zatozenie:
skutecznos¢ szczepien wzgledem zdarzen takich jak wystgpienie RVGE, wizyt SOR oraz zakazen szpitalnych jest taka sama
jak obserwowana w przypadku skutecznosci szczepien dla hospitalizacji

- 1R
- - 111111
1111100
- - 111111
1-111100
- - 111111
1-111100
- - 111111
1-111100
- - 11111
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Tabela 5. Zatozona w modelu ekonomicznym skutecznosc¢ szczepionki Rotateq®
Skutecznos¢
szczepionki (VE) - 0-6m
dawka 1 (d1)

(=Y
N
(=Y
o
3
[y
[>-]
N
H
3
N
£
w
o
3
w
@
w
[=2]
3

RVGE

POz

SOR
Hospitalizacja

Zakazenie szpitalne

o
=
N
3

Zgon
Skutecznos¢
szczepionki (VE) -
dawka 2 (d2)

°
o)
3

6-12m | 12-18m | 18-24m | 24-30m  30-36m

RVGE

POz

SOR

Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne

Zgon

Skutecznos¢
szczepionki (VE) —
dawka 3 (d3)

°
)
3

6-12m | 12-18m | 18-24m | 24-30m | 30-36m

RVGE

POz

SOR
Hospitalizacja

Zakazenie szpitalne

Zgon

Skutecznos¢
szczepionki (VE) — 0-6m 6-12m | 12-18m  18-24m | 24-30m @ 30-36m
3 dawki

RVGE

POz

SOR

Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne
Zgon

VE(d1) vs VE (petny
cykl szczepienia) #
VE(d2) vs VE (petny
cykl szczepienia) #
Wspétczynnik
zmiennosci VE

- 110NN
- - - 11111
1- -1
- - - 11111
1- 1110
- - - 11111
1- -1
- - - 11111
1- 1110
- - 11N

w
?‘
IS
[
3

36-42m

36-42m

36-42m

S
S
=]
3

42-48m

42-48m

42-48m

'
@
o
3

48-54m

48-54m

48-54m

v
£
o
o
3

54-60m

54-60m

54-60m

# - zatozenie: skuteczno$¢ pierwszej i drugiej dawki stanowi 30% skutecznosci petnego 3-dawkowego schematu szczepienia

(18]
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4.5.

Ochrona populacyjna

Model populacyjny pozwala na uwzglednienie w analizie ochrony populacyjnej (herd immunity
effect), czyli wptywu szczepienia/ochrony oséb, ktére nie byty poddane szczepieniu, co jest
obserwowane w warunkach rzeczywistych i mierzone w ramach badan obserwacyjnych. Ochrona
populacyjna w przypadku szczepien przeciwko rotawirusom jest szczegdlnie wyrazna w pierwszych
latach od wprowadzenia szczepien,, natomiast gdy pierwsza szczepiona kohorta urodzeniowa
osiggnie wiek 5 lat, wptyw szczepien na niezaszczepione dzieci ponizej 5 roku zycia zanika/zmniejsza
sie, poniewaz wszystkie lub duza czes¢ (w zaleznosci od poziomu wyszczepialnosci) dzieci powinna juz
by¢ zaszczepiona, z wyjgtkiem tych ponizej 2 miesigca zycia (dzieci w wieku przed podaniem

pierwszej dawki szczepien), dla ktérych nadal wystepuje bardzo duzy efekt ochrony populacyjnej.

Nie oszacowano do tej pory zaleznosci pomiedzy poziomem ochrony populacyjnej a poziomem
wyszczepialnosci populacji. W odnalezionym przegladzie systematycznym Pollard 2015 [20]
dotyczgcym oceny poziomu efektu ochrony populacyjnej wystepujgcego po wprowadzeniu szczepien
przeciwko rotawirusom, ochrone populacyjng obserwowano we wszystkich badaniach (mediana
efektu ochrony populacyjnej _ jednak dla wiekszosci z nich poziom wyszczepialnosci
w poszczegélnych latach byt réwny lub wyzszy - co uniemozliwito oszacowanie wptywu

wyszczepialnosci na poziom efektu ochrony populacyjnej.

W modelu ekonomicznym poziom ochrony populacyjnej przyjeto na podstawie danych z badania
wptywu szczepien przeciwko rotawirusom w Belgii - RotaBIS (Standaert 2016) [19]. Dane belgijskie
umozliwiajg oszacowanie efektu populacyjnego w kategoriach wiekowych przyjetych w modelu. Nie
odnaleziono innych badan z krajéw europejskich, ktére bylyby bardziej dopasowane do

wykorzystywanego w analizie modelu.

Badanie RotaBIS polegato na retrospektywnej analizie szpitalnych baz danych i ocenie wptywu
szczepien przeciwko rotawirusom wsrdd dzieci z 11 szpitali w Belgii w okresie 9 lat (lata 2005-2013),
uwzgledniajgc 2-letni okres przed wprowadzeniem szczepien przeciwko rotawirusom w tym kraju
(lata 2005-2006 ) i 7-letni okres po wprowadzeniu tych szczepien (lata 2007-2013). Poziom ochrony
populacyjnej obliczono, poréwnujac liczbe przypadkéw w 2007 roku ze $rednig liczbg przypadkow

w latach 2005-2006 (Tabela 6).

Wariant bazowy analizy zaktada wystepowanie efektu ochrony populacyjnej na _
w przypadku dzieci w wieku ponizej 2 miesiecy zycia - w populacji dzieci w wieku powyzej
6 miesigca zycia. Oprocz jednokierunkowej analizy wrazliwosci (+10%) dla tej zmiennej, rozwazono

rowniez dodatkowy wariant analizy, w wariancie tym przyjmujac brak efektu ochrony populacyjnej.
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Dodatkowo w niniejszej analizie przyjeto, ze poziom ochrony populacyjnej bedzie sie zmniejszat.
Poziom zanikania ochrony ustalono na _ pomiedzy 1-rocznymi grupami wiekowymi
(tj. u dzieci w wieku 6-12 miesiecy korzysc ze szczepienia przyjeto na poziomie_ ochrony
populacyjnej, u dzieci w wieku 12-24 miesiecy odpowiednio na poziomie _ ochrony
populacyjnej itd.).

Tabela 6. Poziom ochrony populacyjnej przyjety w modelu

Wyniki badania RotaBIS (Standaert 2016) Przyjgete w modelu w
o scenariuszu podstawowym
Kategria wiekowa (analiza wrazliwosci +10%)
<2 mies. 0-2 mies. _
12-24 mies.
24-36 mies.
>6 mies.
36-48 mies.
48-60 mies.

Dane dotyczace poziomu wyszczepialnosci

Wyszczepialnos$¢ dzieci w Polsce w przypadku szczepien przeciwko rotawirusom z roku na rok rosnie.
Obecnie, przy petnej odptatnosci $wiadczeniobiorcy za szczepionke przeciwko rotawirusom, poziom

wyszczepialnosci populacji w Polsce wynidst 27,2% w 2018 roku (dane NIZP-PZH) (Tabela 7).

Tabela 7. Liczba dzieci zaszczepionych przeciwko rotawirusom oraz poziom wyszczepialnosci w Polsce w latach 2007-2018

Liczba zaszczepionych dzieci (NIZP-PZH) ‘ Liczba urodzen (GUS) ‘ Poziom wyszczepialnosci
2007 11070 389713 2,84%
2008 29951 416 437 7,19%
2009 67 344 419 337 16,06%
2010 71692 415 030 17,27%
2011 78 298 390 069 20,07%
2012 74 493 387 858 19,21%
2013 78 416 370962 21,14%
2014 84 332 376 501 22,40%
2015 87989 369 308 23,83%
2016 99 480 382 257 26,02%
2017 97 937 401982 24,36%
2018 105 663 388178 27,22%

Jednym z czynnikéw, ktdry istotnie wptywa na poziom wyszczepialnosci u dzieci w wieku 0-5 lat, jest
koszt szczepionki/wysokos$é wspotfinansowania przez $wiadczeniobiorce (rodzica dziecka) kosztu

szczepienia.
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Ocenia sie, ze wysoki koszt szczepionki jest zwigzany nawet z ponad pieciokrotnie mniejszg szansg, ze
dziecko zostanie zaszczepione. Zatem wprowadzenie nawet czesciowej refundacji kosztéow
szczepionki moze zwiekszy¢ poziom wyszczepialnosci. Wykazano, iz czynniki takie jak wiek rodzica
>25 lat, wysoki status socjoekonomiczny rodziny oraz posiadanie jednego dziecka zwiekszajg
prawdopodobienstwo, iz dziecko zostanie zaszczepione szczepionkami ptatnymi, natomiast

w odniesieniu do czynnikdw takich jak poziom wyksztatcenia rodzica oraz miejsce zamieszkania nie

petnego cyklu szczepienia, a takze informacje dotyczace poziomu odptatnosci pacjenta.

‘W
B
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Tabela 8. Poziom wyszczepialnosci przyjety w analizie

Sl schemat Wyszczepialnos¢ Przyjecie kole!nych dawek
(coverage) (compliance)
1 dawka - X
Rotarix lub RotaTeq 2 dawka X -

3 dawka X -

Zapadalno$¢ oraz interwencje medyczne z powodu zakazenia rotawirusami

Biegunki stanowig istotny problem epidemiologiczny oraz kliniczny zaréwno w krajach rozwinietych,
jak i rozwijajacych sie. Biegunka infekcyjna o rdoznej etiologii (zakazenia wirusowe, bakteryjne, radziej
— pierwotniaki lub grzyby chorobotwadrcze) jest drugg pod wzgledem czestosci (po chorobach uktadu
kragzenia) przyczyng choréb i zgondw w populacji na Swiecie. Wystepuje czesciej w krajach
rozwijajgcych sie. W Polsce, podobnie jak w innych krajach, zakazenia rotawirusami stanowig wazny
problem zdrowia publicznego. Niezyt zotagdkowo-jelitowy jest powszechny i szacuje sie, ze do 4.-5. r.z.

u kazdego dziecka wystgpi co najmniej jedna infekcja rotawirusowa [1].

W opiniach AOTMIT dotyczacych projektéw programoéw polityki zdrowotnej dotyczacych
zapobiegania zakazeniom rotawirusami wskazywano, ze u dzieci ponizej 5 r.z. kazdego roku w Polsce
rotawirusy mogg by¢ przyczyng okoto 13-172 zgondw, 22 tys. hospitalizacji oraz okoto 170 tys. wizyt
ambulatoryjnych. Dodatkowo rotawirusy stanowig przyczyne okoto 11 tys. zachorowan na biegunke
szpitalng, oznacza to 15-27 tys. dni dodatkowo spedzonych w szpitalu. Zakazenia rotawirusowe
dotyczg gtownie dzieci w wieku 9-23 m.z., u wielu z nich zdarzajg sie powtdérne zachorowania.
Zgodnie natomiast z opinig ekspercky przekazang do AOTMIT w Polsce dochodzi rocznie do ponad
26 tys. zakazen rotawirusowych, wymagajacych pobytu w szpitalu (ponad 20 tys. na oddziatach
pediatrycznych) i ponad 170 tys. wymagajacych porad ambulatoryjnych. Ryzyko hospitalizacji dziecka
w pierwszych 2 latach zycia wynosi 20/1 000/rok. Rotawirus jest odpowiedzialny za 55% hospitalizacji

z powodu ostrej biegunki pozaszpitalnej [1].

W tabeli ponizej zestawiono dane dotyczace epidemiologii zakazen rotawirusami oraz korzystania ze
Swiadczen zdrowotnych z powodu wystgpienia zakazenia wywotanego przez rotawirusy na podstawie
odnalezionych doniesierr naukowych. Dane te rdznig sie pomiedzy sobg. W niektdrych z publikacji,
podobnie jak w opinii eksperckiej przedstawionej przez AOTMIT, wskazuje sie, iz zakazenia
rotawirusami mogg byc¢ przyczyng nawet kilkudziesieciu lub wiecej zgondw rocznie w Polsce.

Nie potwierdzajg tego jednak dane NIZP-PZH, na podstawie ktérych mozna przyjg¢, iz rocznie
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wystepujg pojedyncze zgony z tej przyczyny, uwzgledniajgc zaréwno dane dotyczace zgondw
z powodu wirusowego lub innego okresSlonego zakazenia jelitowego (rozpoznanie AOQ8) oraz
z powodu biegunki i zapalenia zotgdkowo-jelitowego o prawdopodobnie zakaznym pochodzeniu
(A09) (rozdziat 4.8). W odniesieniu do szacowanego wspotczynnika zapadalnosci oraz obcigzenia
chorobg rotawirusowg systemu opieki zdrowotnej w odnalezionych pracach réowniez przedstawiane
sg wyniki znacznie rdznigce sie pomiedzy sobg. Dane te najczesciej albo opierajg sie na statystykach
NIZP-PZH albo pochodzg z badan obserwacyjnych, gtdwnie jednoosrodkowych. Dostepne badania
w wiekszos$ci obejmuja tylko dzieci hospitalizowane z powodu zapalenia zotgdka i jelit, przez co, tak
jak w przypadku danych NIZP-PZH, niedoszacowuja wspodtczynnika zapadalnosci na zakazenia
rotawirusowe w populacji. Najmniejsze réznice pomiedzy pracami obserwuje sie w zakresie wynikéw
dotyczacych udziatu zakazen rotawirusowych w ogdlnej liczbie zakazen wywotujacych zapalenie

zotadka i jelit, ktory najczesciej wynosi w badaniach okoto 40-50% (Tabela 9).
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Tabela 9. Zestawienie odnalezionych danych dotyczacych epidemiologii zakazen rotawirusami oraz korzystania ze Swiadczen zdrowotnych z powodu tych zakazen w Polsce

Doniesienie
naukowe

Domingo
2011[17]1/
Domingo
2012 [21]

Metodyka pracy

Prospektywne badanie
obserwacyjne oceniajace
obcigzenie chorobg
rotawirusowa w 6 krajach
europejskich, w tym
w Polsce (wizyty u lekarza
POZ/pediatry w grupie
dziecido 5r.z2.)/
badanie ankietowe
przeprowadzone w grupie
rodzicéw, ktorzy zgtosili sie
do lekarza POZ/pediatry z

dzieckiem z objawami RVGE.

Zapadalnos¢ / chorobowosé

Roczny wspétczynnik
zapadalnosci na RVGE
wynosit u dzieci ponizej 5 r.z.
w Polsce 8,6 / 1000 osobolat
(najwyzszy wspdtczynnik
zachorowalnosci
obserwowano u dzieci
do 12 m.z.).

Hospitalizacje / zakazenia
szpitalne / interwencje
medyczne

Sposrod 76 dzieci, u ktorych
potwierdzono zakazenie
rotawirusowe, 75 dzieci zostato
odestanych do domu po wizycie
u lekarza POZ, natomiast
w jednym przypadku lekarz
wydat skierowanie do szpitala
lub do szpitalnej izby przyjec.
Postepowanie po wizycie
u lekarza POZ:

18% dzieci — kolejna wizyta
u lekarza POZ; 23,7% dzieci —
konsultacja telefoniczna
z lekarzem POZ, 3,9% - wizyta
w izbie przyjec, 6,6% -
hospitalizacja; pozostali — brak
danych.

Liczba zgonow

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

U 13,0% dzieci ponizej
5 r.z., ktore zgtosity sie do
lekarza POZ z ciezkim
zapaleniem zotadka i jelit,
stwierdzono obecnos¢
rotawirusa w prébce stolca
(badanie metodg PCR).

Ogotem 69,1% przypadkow
(w Polsce 56,6% przypadkow)
zakazenia rotawirusowego
dotyczyto dzieci w wieku ponizej
2 lat.

U 19,7% dzieci w wieku do 5 lat
zamieszkatych z dzieckiem
zakazonym réwniez wystgpito
rotawirusowe zapalenie zotgdka
ijelit.

Zadne z dzieci nie wymagato
nawadniania dozylnego,
natomiast 85,5% wymagato
nawadniania doustnego.
Oprécz obcigzenia systemu
ochronny zdrowia, choroba
wptywa réwniez istotnie na
obcigzenie rodziny chorego
dziecka (stres, niepokoj,
zaburzenia w codziennej
aktywnosci)
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Doniesienie
naukowe

Korycka
2006 [22]

Metodyka pracy

Badanie obejmujgce grupe
dzieci w wieku 0-14 lat
hospitalizowanych
z powodu biegunki
rotawirusowej w szpitalu
w Zyrardowie w latach
2000-2002

Zapadalnos$é / chorobowos$é

Najwiekszg zapadalnos¢
obserwuje sie u dzieci w
wieku od 6 do 24 miesiecy.
Dzieci te chorujg najciezej.
Po 3 roku zycia
zachorowania sg rzadsze
i zwykle nie stanowia
zagrozenia dla zycia.

Hospitalizacje / zakazenia
szpitalne / interwencje
medyczne

Istotnym problemem

sg szpitalne zakazenia
rotawirusowe. Przedtuzajg one
czas pobytu w szpitalu o 1-12

dni (w przeprowadzonym

badaniu wykazano, iz wydtuzaja
czas pobytu dziecka w szpitalu
0 4-9 dni (przecietnie 7 dni)).

Liczba zgonow

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

Udziat w zachorowaniach
na biegunki rotawirusowe
dzieci w wieku 0-14 lat,
mieszkajgcych w miescie
wynosit 70%. Udziat w
podziale na grupy wiekowe:
0-4 lat — od 84,5% do 93,3%
w zaleznosci od roku;
5-9 lat—o0d 6,7 do 13,3%
w zaleznosci od roku.
Udziat % zakazen
szpitalnych pochodzenia
rotawirusowego w ogolnej
liczbie potwierdzonych
laboratoryjnie zakazen
rotawirusowych wynosit
od 26,9% do 31,8%.

Liczba przypadkow
rozpoznanych laboratoryjnie
biegunek rotawirusowych nie
odpowiada rzeczywistej liczbie
biegunek tego pochodzenia
(czesto nie przeprowadza sie
badania potwierdzajgcego
zakazenie okreslonym
patogenem).
Pismiennictwo Swiatowe
podaje, ze zakazenia szpitalne
stanowig 27%-49%, za$ polskie
4,5%-45,6% wszystkich
hospitalizowanych biegunek
rotawirusowych.
W latach 2000-2002 nie
zdiagnozowano etiologicznie
ponad potowy przypadkéw
zachorowan na biegunki
u dzieci. Niezdiagnozowane
bakteriologicznie biegunki
mogty by¢ spowodowane
rotawirusami. Potwierdza to
teze, ze liczba przypadkéw
i zapadalnos¢ na biegunki
rotawirusowe u dzieci jest

niedoszacowana.
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Doniesienie

naukowe Metodyka pracy

Korycka

Przeglad pismiennictwa
2004 [23]

polskiego

Zapadalnos$é / chorobowos$é

Zapadalnos¢ na biegunki
rotawirusowe wymagajgce
hospitalizacji dzieci w wieku
ponizej 60 m-cy zycia w
Polsce w 1996 roku wynosita
310/100 000 (na podstawie
wynikéw w 3 szpitalach
dzieciecych).

Hospitalizacje / zakazenia
szpitalne / interwencje
medyczne
Biegunki rotawirusowe u dzieci
stanowig czesta przyczyne
przyjec do szpitala, a takze
wystepujg w oddziatach
dzieciecych jako zakazenia
szpitalne. Zrédtem tych zakazen
s dzieci przyjete na oddziat
z powodu biegunki
rotawirusowej. Autorzy podaja
rézne przyczyny przenoszenia
rotawirusa na dzieci
hospitalizowane z innych
przyczyn niz biegunka
rotawirusowa (w tym brak
mozliwosci izolacji dzieci
chorych na biegunke, swobodny
dostep rodzicow do dzieci przy
trudnych warunkach
lokalowych, niewtasciwy rezim
szpitalno-sanitarny,
niewystarczajgce mycie rak
personelu pielegnujacego
i karmigcego mate dzieci).
Odsetek zakazen szpitalnych
wynosit w zaleznosci od badania
- od 28,8% do 45,4%; 35,4% lub

8,9%.

Liczba zgonow

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

Jednym z najczestszych
czynnikow etiologicznych
biegunek u dzieci sg
rotawirusy.

W zaleznosci od badania,
u24,9%, 42,5%, 46,2%,
47,3%, 48,9%, 49,8% lub
50,9% chorych dzieci
hospitalizowanych
z powodu biegunki

stwierdzono rotawirusa
w stolcu; u 20,4%, 41%
dzieci z biegunka
stwierdzono obecnos¢
rotawirusa.
Rotawirusy u dzieci
w wieku od 6 do 24
miesiecy sg przyczyna
ostrej biegunki w 20-80%
przypadkdéw.

Brak jest kompletnych danych
o liczbie zachorowan
i zapadalnosci.

W wielu pracach autorzy polscy
dokonuja analizy udziatu
procentowego biegunek

rotawirusowych w ogélnej
liczbie biegunek u dzieci
hospitalizowanych i waha sie
on w granicach 20-80% wedtug
réznych autorow (najczesciej
od 40% do ponad 50%).
Rotawirus ma réwniez duzy
udziat w szerzeniu sie zakazen
szpitalnych.
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Doniesienie
naukowe

Metodyka pracy

Zapadalnos$é / chorobowos$é

Hospitalizacje / zakazenia

Meszner
2013 [24]

Oszacowanie obcigzenia
chorobg rotawirusowa
w krajach Europy Centralnej
(w tym Polska),
uwzgledniajgc czynniki
specyficzne dla danego kraju

Wskazano wspétczynniki
zapadalnosci na wirusowe
zakazenia jelitowe
wywotane przez rotawirusy
w Polsce na podstawie
danych NIZP-PZH (Rysunek
2) oraz publikacji Patrzatek
2008 [27], ktore zostaty
opisane ponizej.
W 2009 r. raportowano do
32 tys. przypadkéw
wirusowego zapalenia
zotadka i jelit.

szpitalne / interwencje
medyczne

W Europie ciezkie RVGE jest
przyczyna 56% hospitalizacji
oraz 32% konsultacji w izbie
przyjec u dzieci do 5r.z.
Szacuje sie, iz co pigte dziecko
hospitalizowane z innego
powodu niz zakazenie
rotawirusowe, zostaje zakazone
rotawirusami podczas pobytu
w szpitalu.

Liczba zgonow

Brak zgondéw jednak nie w warunkach
dzieci z powodu leczenia ambulatoryjnego.
RVGE lub GE Udziat zakazen
w latach 2008- rotawirusowych
2010.

Turcja)

Wskazano, iz w Polsce

przeprowadza sie testy na
obecno$¢ zakazenia
rotawirusowego w

warunkach szpitalnych,

u hospitalizowanych dzieci
wynosi od 19,6% do 27%
(Estonia, Wegry, Rumunia,
Czechy) i od 33% do 42%
(Butgaria, Polska, Stowenia,

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

Ocena obcigzenia chorobg
rotawirusowg w krajach Europy
Centralnej jest utrudniona
ze wzgledu na czesto
nieprawidtowo prowadzony
nadzdr sanitarny oraz brak
rutynowej oceny czynnika
etiologicznego w kazdym
przypadku wystgpienia
zapalenia zotadka i jelit. Rdznice
pomiedzy krajami w tym
zakresie powodujg, iz dane
epidemiologiczne dotyczgce
zakazen rotawirusami oraz dane
dotyczace korzystania z opieki
zdrowotnej réznig sie od siebie.
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Doniesienie
naukowe

Ogilvie 2011
[25]
Ogilvie 2012
[26]

Metodyka pracy

Przeglad systematyczny
doniesien naukowych w celu
oceny obcigzenia choroba
rotawirusowgq populacji w
krajach Centralnej i
Wschodniej Europy (w tym
Polska) [25] oraz Zachodniej
Europy [26]

Zapadalnos$é / chorobowos$é

Wspétczynnik
zachorowalnosci na RVGE:
1,33 (Austria) - 4,96
(Francja) przypadkéw / 100
osobolat (brak danych dla
Polski).

Zakazeniu rotawirusami
ulega 95% dzieci w wieku do
5r.z.

Hospitalizacje / zakazenia
szpitalne / interwencje
medyczne
Wspdtczynnik hospitalizacji z
powodu RVGE: 7-81% wsrdd
dzieci, ktére ulegty zakazeniu,
w zaleznosci od kraju
(brak danych dla Polski).
20% zakazonych rotawirusem
korzysta z wizyty u lekarza a 1
na 54 jest hospitalizowany
(Kraje Unii Europejskiej).

W Europie, w zaleznosci od
kraju, odsetek oséb z RVGE
niekorzystajacych ze swiadczen
zdrowotnych wynosi od 25% do
50%. We Francji, w zaleznosci
od badania, 34,6% i 14,3% oséb
z RVGE nie korzysta z dziennej
opieki medycznej.
Odsetek zakazen szpitalnych
rotawirusami wsréd dzieci
hospitalizowanych z innego, niz
biegunka, powodu wynosi od
2,9% do 6,6% (Francja).
Proporcja o0sdb z ciezkim RVGE
hospitalizowanych
i korzystajacych z mozliwosci
wizyty w izbie przyjec¢ do oséb
korzystajacych z porady lekarza
POZ wynosita odpowiednio od
13,0% do 57,1% i od 6,1% do
45,3%.

Liczba zgonow

<1/100 000 / rok
(Polska)

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

RVGE stanowi od 22,0%
(Czechy) do 55,3% (Rosja)
wszystkich ciezkich GE
(w Polsce jest to 42,5%)
w Europie Centralnej
i Wschodniej.

W Europie Zachodniej
odpowiednio od 25,3%
(Grecja) do 63,5%
(Norwegia).

61,6% przypadkéw RVGE
u dzieci ponizej 5 r.z.
hospitalizowanych w Polsce
(jedno badanie retrospektywne)
to przypadki ciezkiego RVGE.
Przedstawiono takze wyniki
badania Van Damme 2007 [30],
opisanego ponizej.
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Doniesienie
naukowe

Patrzatek
2008 [27]

Metodyka pracy

Badanie obejmujace 6980
dzieci hospitalizowanych
z powodu ostrego niezytu
zotadkowo-jelitowego
w latach 2002-2006
w Wojewddzkim
Specjalistycznym Szpitalu
Dzieciecym w Kielcach

Zapadalnos$é / chorobowos$é

Dane szacunkowe wskazujg,
ze do 5 r.z. prawie kazde
dziecko na Swiecie
przechodzi epizod biegunki
rotawirusowej, 1 na 5
korzysta z porady lekarskiej,
1 na 65 jest hospitalizowane
i okoto 1 na 293 umiera.
Obraz kliniczny
i Smiertelnos¢ zakazen
rotawirusowych sg
oczywiscie rozne w krajach
rozwijajacych sie
i rozwinietych, chociaz
odsetek dzieci z objawami
klinicznymi jest podobny.

Hospitalizacje / zakazenia
szpitalne / interwencje
medyczne
Najczesciej hospitalizowano
dzieci z grupy wieku 0-4 lat
(ze szczytem w 2 roku zycia)

z obszaréw miejskich.
Wspdtczynniki rocznej czestosci
hospitalizacji wynosity od 909
do 2 353 /100 000.
Wsrdd ogétu dzieci
zgtaszajacych sie z biegunka do
poradni, w okoto 16%
przypadkéw wykryto etiologie
rotawirusowg. Natomiast wsrdd
dzieci hospitalizowanych z
biegunka, zachorowania o
etiologii rotawirusowej wynosity
okoto 30%, co $wiadczy o tym,
ze przebieg choroby jest szybki
i ciezki, a czes¢ matek zgtasza
sie z chorym dzieckiem
bezposrednio do szpitala.

Liczba zgonow

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

Biegunke o etiologii
rotawirusowej rozpoznano
u 29,6% dzieci, etiologie
salmonellowg stwierdzono
u 5,8% dzieci, nie ustalono

etiologii zakazenia u 64,6%.

Zapadalnos¢ na biegunke
rotawirusowa jest wysoka i ma
tendencje wzrostowa.

Na czestos¢ hospitalizacji
w Polsce moze wptywac nadal
dos¢ niski poziom edukacji
zdrowotnej spoteczerstwa.
Rodzice czesto nie sg
przekonani do doustnego
podawania chorym ptynéw
nawadniajgcych, chetniej
natomiast umieszczajg swe
dziecko w szpitalu.

Soriano-
Gabarro
2006 [28]

Zastosowanie modelu
przygotowanego przez
Centers for Disease Control
and Prevention
z dostosowaniem do
warunkow krajow
europejskich, w tym Polski,
do oceny obcigzenia
chorobg rotawirusowa

Szacowana roczna liczba
przypadkéw zakazen
rotawirusami u dzieci ponizej
5r.z. w Polsce wymagajacych
hospitalizacji, wizyty u lekarza
lub leczenia w warunkach
domowych wynosi odpowiednio
6484, 51 870 oraz 207 480.

Szacowana
roczna liczba
zgonow z powodu
zakazen
rotawirusami
u dzieci ponizej
5r.z. w Polsce
wynosi 87.
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Doniesienie
naukowe

Metodyka pracy

Zapadalnos$é / chorobowos$é

Hospitalizacje / zakazenia
szpitalne / interwencje
medyczne

Liczba zgonow

Udziat zakazen
rotawirusowych
w zakazeniach ogétem

Tichopad
2016 [29]

Badanie obejmujace
retrospektywny przeglad
kart szpitalnych m.in.
112 dzieci
hospitalizowanych
w 9 szpitalach w Polsce
W sezonie zimowym
z powodu ostrego niezytu
zotadkowo-jelitowego

Szacowana roczna liczba
przypadkéw zakazen
rotawirusami u dzieci ponizej
5r.z. w Polsce wymagajacych
hospitalizacji (ciezkie RVGE),
wizyty u lekarza (RVGE o
umiarkowanym nasileniu) lub
leczenia w warunkach
domowych (tagodne RVGE)
wynosi odpowiednio 17 794,
142 352 oraz 569 408.

W trakcie
32-dniowego
badania nie
odnotowano
zadnego zgonu

Van Damme
2007 [30]

Wieloosrodkowe
prospektywne obserwacyjne
badanie obcigzenia choroba

rotawirusowg w Europie
(2004-2005 r.) — badanie
REVEAL (Belgia, Francja,
Wielka Brytania, Niemcy,
Wrtochy, Hiszpania, Szwecja)
— 2846 dzieci

Szacowany roczny
wspotczynnik zapadalnosci
RVGE to 2,07-4,96
przypadkéw/100 dzieci w
wieku ponizej 5 lat
(wspdtczynnik ten jest
wyzszy u dzieci w wieku 6-23
miesiecy i 56,7-74,2%
przypadkéw RVGE
wystepuje w tej grupie
wiekowej).

Szacowany roczny wspotczynnik

/ 100 dzieci: hospitalizacje
z powodu RVGE od 0,29 do
0,99; wizyta w izbie przyjec z
powodu RVGE od 019 do 2,65;
wizyta u lekarza POZ z powodu
RVGE od 0,06 do 4,18.

40,6% dzieci, u ktérych
wskazano czynnik
etiologiczny biegunki
to dzieci z biegunka
rotawirusowq.

RVGE odpowiada za
27,8-52,0% ciezkich zapalen
zotadka i jelit oraz za nawet
2/3 hospitalizacji
i konsultacji medycznych
w izbie przyjec¢ z powodu
ostrego zapalenia zotadka
i jelit; 1/3 konsultacji
u lekarza POZ z powodu
ostrego zapalenia zotadka
ijelit.

Zakazenia rotawirusami
prowadza do znacznego
obcigzenia systemu ochrony
zdrowia (duza liczba wizyt
u lekarza POZ, w izbie przyjec
oraz hospitalizacji).

Van Damme
2006 [31]

Przeglad doniesien
naukowych; opinia
ekspercka

Ocenia sie, ze wszystkie
dzieci, niezaleznie od tego,
czy dotyczy to kraju
rozwijajgcego sie, czy tez
kraju rozwinietego, ulegna
zakazeniu rotawirusami co
najmniej raz do osiggniecia
wieku 2-3 lat.

Wspotczynnik czestosci
hospitalizacji z powodu zakazen
rotawirusami u dzieci ponizej
5r.z. to 3,1/1000 osobolat.

Szacowana liczba
Zgonow rocznie
z powodu
zakazenia
rotawirusami
to 87 lub 112
w zaleznosci
od doniesienia
naukowego.

41% dzieci w wieku ponizej
5 r.z. hospitalizowanych

z powodu biegunki to dzieci
z biegunka rotawirusowa.
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Ponizej (Rysunek 2) przedstawiono dane Zaktadu Epidemiologii NIZP-PZH dotyczace liczby
zgtoszonych wirusowych zakazen jelitowych, w tym wirusowych zakazen jelitowych wywotanych
przez rotawirusy w Polsce. Wielko$¢ ta nie jest stata w czasie, obserwuje sie okresowe wzrosty
i spadki liczby zakazenn. W 2017 roku zgtoszono 55 563 przypadkéw wirusowego zakazenia jelitowego
(wspodtczynnik zapadalnosci 144,6/100 000; liczba (%) hospitalizacji — 42 329 (76,2%)). Wstepne dane
(tablice robocze) za rok 2018 wskazujg na 48 577 takich przypadkow [12].

Rysunek 2. Liczba zgtoszonych zachorowan na wirusowe zakazenia jelitowe oraz wirusowe zakazenia jelitowe wywotane
przez rotawirusy — dane NIZP-PZH [12]

. 60 000
[=]
1™
S
- 50 000
s
5 40000
[=]
S
8 30000
w
=
N 20000
2
10 000
0
2018
2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 2017  *
= Wirusowe Zakai\%r;aaie“mwe (A08.0- 35 963/3272344906/39 462 42 699 51 561 55 729 44 844 55 56348 577
= Wirusowe zakazenia jelitowe, 1, 10150905 3076923 69223 529(33 78933 944 21 258(32 995 23 263
wywotane przez rotawirusy (A08.0)

# - dane wstepne

Zgodnie z danymi NIZP-PZH w 2017 roku w Polsce wystgpito 32995 przypadkdéw wirusowego
zakazenia jelitowego wywotanego przez rotawirusy (17241 przypadki u mezczyzn
i 15 754 przypadkéw u kobiet; wspodtczynnik zapadalnosci wynosit 85,9/100 000), z czego
91,5% wymagato hospitalizacji (30185 przypadkdw w 2017 roku). Udziat przypadkéw
hospitalizowanych w ogdlnej liczbie zakazen rotawirusowych w latach 2009-2017 jest bardzo wysoki,
chociaz stopniowo spada (z 96,7% w 2009 roku do 91,5% w 2017 roku; wstepne dane za rok 2018

wskazuja, ze wskaznik ten wynosi 89,7%) (Tabela 10).

Na biegunke rotawirusowg chorujg najczesciej dzieci, szczegdlnie do 5 roku zycia. Zgodnie z danymi
NIZP-PZH z 2017 roku (dla wczesniejszych lat nie podano danych w podziale na grupy wiekowe)
zdecydowana wiekszo$¢ (78,9%) zachorowan na wirusowe zakazenie jelitowe wywotane przez
rotawirusy wystgpita u dzieci w wieku 0-4 lat (26 019 dzieci, w tym 13 890 przypadkow u chtopcéw
oraz 12 129 przypadkdéw u dziewczat) (Tabela 11, Rysunek 3). Wspotczynnik zapadalnosci w grupie
dzieci w wieku 0-4 lat wynosit w 2017 roku 1 377,6 przypadkéw na 100 000. Liczba zachorowan na
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wirusowe zakazenia jelitowe (A08.0-A08.4) udzieci do 2 lat w2017 r. wynosita natomiast

23 692 przypadkow (ztego 20544 (86,7%) przypadkow byto hospitalizowanych), a wspdétczynnik

zapadalnosci wynosit 3 105,8/100 000 [12].

Tabela 10. Wirusowe zakazenia jelitowe wywotane przez rotawirusy (A08.0) — dane NIZP-PZH (lata 2004-2018) [12]

Liczba zachorowan

Zapadalnosc¢ na 100 tys.

Hospitalizacja

w roku Liczba hospitalizacji % w liczbie zachorowan
2004 bd bd bd bd
2005 9996 26,2 9782 97,9%
2006 15702 41,2 15 186 96,7%
2007 15197 39,9 14 788 97,3%
2008 23 662 62,1 22747 96,1%
2009 22104 57,9 21376 96,7%
2010 20902 54,7 20170 96,5%
2011 30769 79,9 29616 96,3%
2012 23 692 61,5 22277 94,0%
2013 23529 61,1 21420 91,0%
2014 33789 87,8 31501 93,2%
2015 33944 88,3 31537 92,9%
2016 21258 55,3 19535 91,9%
2017 32995 85,9 30185 91,5%
2018 (dane wstepne) 23263 60,6 20 869 89,7%

Tabela 11. Wirusowe zakazenia jelitowe wywotane przez rotawirusy (A08.0) w populacji dzieci w wieku 0-4 lat -
dane NIZP-PZH (2017 r.) [12]

ogotem

Liczba zachorowan w roku

dzieci 0-4 lat

Udziat w liczbie zachorowan ogétem

32995

26019

78,6%
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Rysunek 3. Wirusowe zakazenia jelitowe wywotane przez rotawirusy (A08.0) w populacji dzieci w wieku 0-10 lat — dane
NIZP-PZH (2017 r.) [13]
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Z tego wzgledu w niniejszej analizie przyjeto, iz prawdopodobiefistwo wystgpienia wirusowego
zakazenia jelitowego wywotanego przez rotawirusy jest zalezne od wieku dziecka (zwiekszanie sie
odpornosci wraz z wiekiem dziecka — najbardziej narazone na infekcje rotawirusami sg dzieci w wieku
do 24 miesiecy zycia). W modelu ekonomicznym zatozono, iz zakazenia rotawirusami wywotujgcymi
biegunke nie pojawiajg sie u dzieci powyzej 5 roku zycia, dlatego suma powierzchni pod krzywa dla
prawdopodobienstwa wystgpienia wirusowego zakazenia jelitowego wywotanego przez rotawirusy

w okresie 5 lat wynosi 1 (Rysunek 4).

Rysunek 4. Prawdopodobienstwo wirusowego zakazenia jelitowego wywotanego przez rotawirusy w zaleznosci od wieku

Statystyki NIZP-PZH obejmuja gtéwnie przypadki hospitalizowane, co moze dawaé mylace wnioski,

ze zakazenia rotawirusowe sg leczone tylko w szpitalu. Ocenia sie, iz duzy udziat przypadkéw
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hospitalizowanych w ogdlnej liczbie zakazen wynika m.in. z niedostatecznej czutosci systemu nadzoru
epidemiologicznego oraz zaniedbywania przez personel medyczny (w placéwkach opieki
ambulatoryjnej) obowigzku  zgtaszania  wszystkich zachorowan do stacji sanitarno-
epidemiologicznych. Z tego wzgledu, a takze dlatego, iz czes¢ chorych z objawami o lzejszym
przebiegu rezygnuje z porad lekarskich i nie w kazdym przypadku niezytu zotgdkowo-jelitowego
wykonywane jest badanie celem potwierdzenia etiologii, ocenia sie, ze dane NIZP-PZH dotyczace
zapadalnosci sg niedoszacowane. Dane o przypadkach zachorowan leczonych ambulatoryjnie lub

w warunkach domowych sg bardzo skgpe.

Dane dotyczace liczby hospitalizacji z powodu zakazenia rotawirusami w niniejszej analizie oparto na
danych pochodzacych ze Statystyki JGP dla grupy P22 (grupa JGP P22 — Choroby dzieciece. Infekcyjne
i nieinfekcyjne zapalenie zotadka i jelit) w 2017 roku (dane z 2018 r. nie uwzgledniajg informacji
dotyczacych rozpoznania/koddéw ICD-10). Zgodnie z tymi danymi w 2017 roku 25 214 osdb ponizej
18 roku zycia byto hospitalizowanych z powodu niezytu jelitowego wywotanego przez rotawirusy
(rozpoznanie ICD-10: A08.0) (mediana czasu hospitalizacji wynosita 3 dni). Dodatkowo w przypadku
9 299 hospitalizacji nie okreslono doktadnie etiologii zakazenia wirusowego jelit (rozpoznanie A08.4),
natomiast w przypadku 28 493 hospitalizacji wskazano tylko na prawdopodobnie zakazny charakter
biegunki i zapalenia zotgdkowo-jelitowego (rozpoznanie A09). W ramach analizy, uwzgledniajgc
udziat zakazen rotawirusowych w zakazeniach wirusowych okreslonych — 85,1% oraz w zakazeniach
zakaznych iniezakaznych o wskazanym czynniku etiologicznym — 45,7%, oszacowano liczbe
przypadkéw zakazen rotawirusowych w zakazeniach wirusowych jelit nieokreslonych (A08.4) oraz
w biegunkach i zapaleniach zotadkowo-jelitowych o prawdopodobnie zakaznym pochodzeniu (AQ9)

(Tabela 12).

Szacowana catkowita roczna liczba hospitalizacji z powodu niezytu jelitowego wywotanego przez
rotawirusy wynosita 46 142 w 2017 roku. Dane NFZ dotyczg liczby hospitalizacji u oséb w wieku
0-18 lat, dlatego uwzgledniajagc dane NIZP-PZH dotyczace udziatu zachorowan rotawirusowych
udzieci w wieku 0-4 lat (78,6%), oszacowano, iz rocznie dochodzi do 36 267 hospitalizacji

spowodowanych zakazeniem rotawirusami u dzieci w wieku do 5 lat (Tabela 12).

Oszacowany udziat (54,2%) hospitalizacji z powodu zakazen rotawirusowych (46 142 przypadkdw)
w liczbie hospitalizacji ogdétem rozliczonych w ramach grupy JGP P22 (85 162 przypadkdéw) nie
odbiega od wynikow uzyskanych w badaniach opisanych powyzej (Tabela 9), w ktérych wskazywano,
Ze udziat zakazen rotawirusowych w ogdlnej liczbie zakazenn wywotujgcych zapalenie zotadka i jelit
moze przekroczy¢ 50%. Zgodnie z opinig eksperckg przekazang do AOTMIT w Polsce rotawirus jest

odpowiedzialny za 55% hospitalizacji z powodu ostrej biegunki pozaszpitalnej [1].

Szacowana liczba hospitalizacji rézni sie od oszacowanej liczby hospitalizacji z powodu zakazen

rotawirusowych w Polsce przedstawionej w pracy Tichopad 2016 [29], najprawdopodobniej ze
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wzgledu na to, iz w niniejszej analizie uwzgledniono réwniez czesciowo hospitalizacje z rozpoznaniem
A08.4 oraz A09. Przy uwzglednieniu wytgcznie liczby hospitalizacji z powodu A08.0 szacowana
w analizie roczna liczba hospitalizacji wynositaby 19 818 przypadkdéw, natomiast w pracy Tichopad

2016 wynosi 17 794 przypadki rocznie.

Nalezy takze wskazaé, ze dane ze Statystyki JGP dla grupy P22, na ktdrych oparto wyliczenia,
sg niepetne iodzwierciedlajg tylko 95,42% przypadkdow rozliczonych tg grupg w 2017 roku
(dla 2017 roku w przypadku 4,58% hospitalizacji, tj. 4 088 przypadkéw, nie podano kodu rozpoznania;
czes¢ tych oséb byta najprawdopodobniej hospitalizowana z powodu zakazenia rotawirusami).
Dodatkowo ocenia sie, ze obecnie raportowana liczba hospitalizacji z powodu zakazen rotawirusami
bytaby duzo wyzsza, gdyby nie fakt, iz czes¢ osdéb decyduje sie na zakup z wtasnych srodkdéw
szczepionki przeciwko rotawirusom (poziom wyszczepialnosci wynosi okoto 27%). Przyjecie obecnie
wystepujgce]j rocznej liczby hospitalizacji z powodu zakazen rotawirusami jako liczby hospitalizac;ji dla
scenariusza zakfadajgcego brak szczepienia (naturalny przebieg choroby), jest zatem podejsciem

konserwatywnym.

Tabela 12. Liczba hospitalizacji — JGP P22 — dane NFZ za lata 2013-2017

Kody listy kierunkowej ' Liczba hospitalizacji

ICD 10 Nazwa 2013 2014 2015 2016 2017

Biegunka i zapalenie zotadkowo-jelitowe

A09 . , . 32089 33801 35180 34 650 28 493
o prawdopodobnie zakaznym pochodzeniu
A08.0 Niezyt jelitowy wywotany przez rotawirusy 20 429 27 955 26 526 16 576 25214
K52.9 Niezakazne zapalenie zg’rqdkovt/o-Jelltowe i jelita grubego, 13 061 13518 14 861 14165 11724
nie okreslone
A08.4 Zakazenia wirusowe jelit, nie okreslone 11017 10 285 10778 11 263 9299
A08.2 Niezyt jelitowy wywotany przez adenowirusy 2158 2204 2394 2431 3182

A02.0 | Zatrucia pokarmowe wywotane przez pateczki Salmonella 2018 2140 2401 2796 2363

A08.1 | Ostra gastroenteropatia wywotana przez czynnik Norwalk X X 1312 1386 1466
A08.3 Niezyt jelitowy wywotany przez inne wirusy 1284 1146 1379 1514 1233
A04.5 Zapalenie jelit wywotane przez Campylobacter X X X 1146 1144
A04.9 Zakazenie bakteryjne jelit, nie okreslone 1100 1126 1183 1128 1044
Lp. RAZEM 83 156 92175 96 014 87 055 85162
| Wirusowe okreslone (A08.0+A08.2+A08.3) 23871 31305 30299 20521 29 629
Il Rotawirusy / wirusowe okreslone (A08.0/ 1) 85,58% | 89,30% | 87,55% | 80,78% | 85,10%
n Szacowana liczba A08.0 w A08.4 (Il * A08.4) 9428 9184 9436 9098 7913
\Y) Zakazne i niezakazne (wszystkie oprdocz A09) 51067 58 374 60 834 52 405 55203
\% Rotawirusy /zakaZzne i niezakazne (A08.0 / IV) 40,00% | 47,89% | 43,60% | 31,63% | 45,68%
Vi Szacowana liczba A08.0 w A09 (V * A09) 12 837 16 187 15 340 10 960 13014

Liczba hospitalizacji z powodu zakazen rotawirusowych 48 619 42 694 53327 51302 36 634

(A08.0+I11+V1)
% zachorowan u dzieci w wieku 0-4 lat 78,6%
Szacowana roczna liczba hospitalizacji z powodu zakazen rotawirusowych (dzieci 0-4 lat) 36 267
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Tak jak wskazano powyzej, dane o przypadkach zakazen rotawirusowych leczonych ambulatoryjnie

lub w warunkach domowych sg bardzo skgpe.

Nie odnaleziono polskich danych umozliwiajgcych oszacowanie liczby wizyt w szpitalnym oddziale
ratunkowym albo izbie przyje¢ (SOR) z powodu zakazenia rotawirusami u dzieci, dlatego do
oszacowania wielkosci tych parametréw wykorzystano wyniki badania van Damme 2007 [30].
W badaniu tym przedstawiono wspotczynniki czestosci korzystania ze swiadczen opieki zdrowotnej:
wizyta w POZ, wizyta w SOR oraz hospitalizacja z powodu zakazenia rotawirusami w 7 krajach
europejskich (w przypadku 5 z nich dostepne sg wspodtczynniki dla kazdej z analizowanych kategorii
Swiadczen zdrowotnych). Na podstawie tych danych oszacowano, ze srednio czestos¢ korzystania
z konsultacji medycznych w ramach wizyty w SOR oraz w ramach wizyty u lekarza POZ jest
odpowiednio 2,21 i 3,30 razy wyzsza niz czesto$¢ hospitalizacji z powodu zakazenia rotawirusami

(Tabela 13).

Uwzgledniajac powyzisze, a takze wczesniej oszacowang roczng liczbe hospitalizacji z powodu
zakazenia rotawirusami u dzieci w wieku do 5 lat w Polsce (Tabela 12), oszacowano, iz zakazenia
rotawirusami wymagatyby rocznie tgcznie 236 245 interwencji medycznych, w tym okoto 119,8 tys.
wizyt u lekarza POZ oraz ponad 80,2 tys. konsultacji w SOR, a takze 36,3 tys. hospitalizacji (Tabela 14).
Oszacowana w ten sposéb liczba koniecznych wizyt u lekarza POZ jest nizsza od tej oszacowanej
w pracy Tichopad 2016 [29], ktdra wynosi 142,4 tys. RVGE wymagajacych wizyty u lekarza POZ.
Opinie ekspertow wskazujg rowniez na wyzszg wartos¢, ktéra wynosi¢ moze nawet 170 tys. rocznie,
ztego wzgledu w analizie, zgodnie z danymi z pracy Tichopad 2016, przyjeto roczng liczbe

koniecznych wizyt w POZ na poziomie okoto 142,4 tys. wizyt.

Przyjeta w niniejszej analizie liczba koniecznych interwencji medycznych spowodowanych
zakazeniami rotawirusowymi w Polsce rdézini sie od tej szacowanej w innych odnalezionych
doniesieniach naukowych, szczegdlnie w odniesieniu do liczby hospitalizacji. W odnalezionych
pracach liczbe hospitalizacji podawano czesto, opierajac sie na danych NIZP-PZH, jednak, tak jak
wskazano powyzej, ocenia sie, iz sg to wartosci znacznie niedoszacowane. Uwzgledniajgc catkowitg
liczbe hospitalizacji rozliczong w ramach grupy JGP P22 (Infekcyjne i nieinfekcyjne zapalenie zotgdka
i jelit) w 2017 roku tj. 85 162 hospitalizacji, a takze udziat zakazen rotawirusowych w ogdlnej liczbie
zakazen powodujacych zapalenie zotadka i jelit na podstawie odnalezionych doniesiern naukowych,
ktéry wynosi najczesciej od 40% do 50% (Tabela 9), tak szacowana roczna liczba hospitalizacji

z powodu zakazen rotawirusowych u dzieci do 5 r.z. wynositaby od 34,1 do 42,6 tysiecy.

Catkowita liczba wirusowych zakazen jelitowych wywotanych przez rotawirusy, uwzgledniajgca
przypadki, ktore nie wymagajg konsultacji medycznych, nie jest do korica znana. W niniejszej analizie
zatozono, ze liczba zdarzen RVGE wynosi rocznie 569 408 przypadkow, zgodnie z oszacowaniami

przedstawionymi w pracy Tichopad 2016 [29].
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Tabela 13. Wspoétczynnik czestosci interwencji medycznych z powodu wirusowego zakazenia jelitowego wywotanego
przez rotawirusy /100 dzieci - van Damme 2007 [30]

Kraj | Hospitalizacja (H) | Izba przyjeé (1zP) | POz [ 1zP / H POZ /H
Belgia 0,99 0,79 1,59 79,8% 160,6%
Francja 0,87 2,65 1,45 304,6% 166,7%
Wiochy 0,52 1,9 2,28 365,4% 438,5%
Hiszpania 0,65 1,89 2,19 290,8% 336,9%
Wielka Brytania 0,29 0,19 1,59 65,5% 548,3%
Wspétczynnik czestosci korzystania z ?onstal_yclj éw.i.adczer’\ zdrowotnych 221,2% 330,2%
wzgledem czestosci hospitalizacji

Tabela 14.Szacowana roczna liczba interwencji medycznych z powodu RVGE oraz liczba przypadkéw RVGE u dzieci do
5 lat w Polsce przyjeta w analizie

Szpitalny oddziat Potlstiaewk:wa Przvoadki
Szacowana roczna liczba interwencji medycznych | Hospitalizacja (H) | ratunkowy / izba P P
rzyjeé (SOR) zdrowotna RVGE
przyje (POZ)

Na podstawie danych NFZ oraz NIZP-PZH 36 267 - - -

Na podstawie badania van Damme 2007 [30] - 80223 119 754 -
Na podstawie badania Tichopad 2016 [29] 17 794 - 142 352 569 408
Wartosci przyjete w analizie 36 267 80223 142 352 569 408

Zgony z powodu zakazenia rotawirusami

Zgodnie z danymi NIZP-PZH [12] w latach 2010-2016 w populacji dzieci do 5 roku zycia odnotowano
5 zgondéw z powodu wirusowego lub innego okreslonego zakazenia jelitowego (rozpoznanie A0S8)
oraz 2 zgony z powodu biegunki i zapalenia zotagdkowo-jelitowego o prawdopodobnie zakaznym
pochodzeniu (A09). tacznie z tych dwdch przyczyn w badanym okresie zmarto 7 dzieci w wieku do
5 lat. W statystykach NIZP-PZH brak szczegétowych danych o liczbie zgondw z powodu niezytu

jelitowego wywotanego przez rotawirusy (A08.0).

W ramach przegladu literatury odnaleziono kilka doniesien naukowych, w ktérych podano szacowang
liczbe zgondéw z powodu zakazenia rotawirusami u dzieci do 5 roku zycia w Polsce (Tabela 9).
W przypadku dwéch doniesien naukowych (Soriano-Gabarro 2006 [28], Van Damme 2006 [31])
szacowana liczba zgonéw wynosi 87 zgondw lub 112 zgondw rocznie i odbiega znacznie od danych
NIZP-PZH. W innych dwdch doniesieniach naukowych (Meszner 2013 [24], Ogilvie 2011 [25])
wskazano odpowiednio, iz w badanym okresie nie raportowano zgonu z powodu zakazenia
rotawirusami lub wspodtczynnik zgondw z tego powodu wynosi mniej niz 1 na 100 000/rok.
W opiniach AOTMIT dotyczacych projektéw programdw samorzgdowych dotyczacych zapobiegania
zakazeniom rotawirusami wskazywano, ze u dzieci ponizej 5 r.z. kazdego roku w Polsce rotawirusy

mogg by¢ przyczyng okoto 13-172 zgondw. Zgodnie natomiast z opinig eksperckg przekazang
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do AOTMIT zgony spowodowane przez rotawirusy sg w Polsce rzadkie (kilkanascie przypadkow

rocznie) [1].

W niniejszej analizie, opierajac sie na najbardziej aktualnych danych NIZP-PZH, przyjeto, ze w Polsce
z powodu zakazenia rotawirusami umiera jedno dziecko rocznie (w ostatnich latach nie odnotowano
zadnych zgondw z powodu AQ09 (grupy, w ktorej potencjalnie mogtyby sie znajdowac nie
zdiagnozowane / zle zdiagnozowane przypadki wirusowego zakazenia jelitowego wywotanego przez

rotawirusy) (Tabela 15).

Tabela 15. Zgony w Polsce z powodu wirusowego zakazenia jelitowego wywotanego przez rotawirusy (A08) lub z powodu
biegunki i zapalenia zotagdkowo-jelitowego o prawdopodobnie zakaznym pochodzeniu (A09) - dane NIZP-PZH [12] oraz
zatozenia analizy ekonomicznej

Liczba zgondw (dzieci w wieku 0-4 lat)
Rok

z powodu wirusowego i innego okreslonego z powodu biegunki i zapalenia zotagdkowo-jelitowego
zakazenia jelitowego (A08) o prawdopodobnie zakaznym pochodzeniu (A09)

Wiek <5 0 2 3 4 Razem # <5 | 0 1 2 3 4 Razem #
2010 1 0 0 0 1 0 3 (>75 lat) 1 1 0 0 0 0 47 (>40 lat)
2011 1/0|1/0/|01|oO 4 (>75 lat) 1/0|1|0|0]|o0O 50 (>30 lat)
2012 o|loflo|o|o0o]|oO 5 (>65 lat) olo|o|o|o0]|oO 2 (>65 lat)
2013 1/0|0|0/|0/|1 16 (>35 lat) bd | bd | bd | bd | bd | bd bd

2014 1/0|1/0/|01|oO 8 (>75 lat) bd | bd | bd | bd | bd | bd bd

2015 o|loflo|o|o]|oO 9 (>20 lat) olo|o|o|o0]|oO 6 (>70 lat)
2016 1 1 0 0 0 0 4 (>55 lat) 0 0 0 0 0 0 1 (>65 lat)

Przyjete
w modelu 1 zgon/rok

# - w nawiasach podano wiek, w ktdrym pojawiaty sie zgony poza grupa dzieci ponizej 5 roku zycia

Zakazenia rotawirusowe wewnatrzszpitalne

Dzieci przyjete do szpitala z powodu zakazenia rotawirusowego stanowig zrddto zakazenia dla dzieci
hospitalizowanych z innych powoddéw niz rotawirusowe zapalenie zotadka i jelit. Szpitalne zakazenia
rotawirusowe stanowig istotny problem. Szacowany odsetek dzieci, ktdére ulegajg zakazeniu
szpitalnemu rotawirusami, rdzni sie znacznie pomiedzy badaniami. Niektérzy wskazujg, ze nawet
co piagte dziecko hospitalizowane zinnego powodu niz zakazenie rotawirusowe, zostaje zakazone
rotawirusami podczas pobytu w szpitalu (Tabela 9). W ramach analizy odnaleziono przeglad
systematyczny z metaanalizg dotyczacy czestosci wystepowania szpitalnych zakazen rotawirusowych
u dzieci w Polsce (Kuchar 2012 [10]). W pracy tej, na podstawie metaanalizy 5 badan, wykazano,
ze szpitalnemu zakazeniu rotawirusami ulega w Polsce 0,62% [Clgsy: 0,58%; 0,66%] dzieci przyjetych
do szpitala z innych powoddw. Uwzgledniajgc powyzsze, a takze catkowity roczng liczbe hospitalizacji
u dzieci w wieku do 5 lat, zatozono, iz rocznie szpitalnemu zakazeniu rotawirusami ulega srednio

5 364 dzieci w wieku do 5 lat (Tabela 16).
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Tabela 16. Szacowana liczba rotawirusowych zakazen szpitalnych u dzieci do 5 lat w Polsce

Liczba zakazen szpitalnych

Parametr [
‘ Srednia MIN MAX
Liczba hospitalizacji ogétem u dzieci ponizej 5 r.z. [11] (pomniejszona o 865 157
oszacowang w analizie liczbe hospitalizacji z powodu RVGE)
% dzieci przyjetych do szpitala z innych powodoéw, ulegajgcych szpitalnemu 0 62% 058% 0.66%
zakazeniu rotawirusami it e st
Roczna liczba rotawirusowych zakazen szpitalnych 5364 5018 5710

4.10. Ocena kosztow

Zatozenia i oszacowania dla poszczegdlnych kategorii kosztowych przedstawiono w podrozdziatach
ponizej. W obliczeniach, zgodnie z §2. Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r.,
wykorzystano aktualne dane odnosnie cen oraz poziomu i sposobu finansowania technologii
medycznych.

W analizie uwzgledniono koszty odpowiadajgce zuzyciu zasobéw w praktyce klinicznej w Polsce.
Wszystkie réznice w kosztach ujawniajg sie w przyjetym dla analizy horyzoncie czasowym oraz
ponoszone sg przez podmiot zobowigzany do finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych —

ptatnik publiczny (Narodowy Fundusz Zdrowia lub Minister Zdrowia).

W analizie uwzgledniono jedynie bezposrednie koszty medyczne. Koszty bezposrednie niemedyczne
oraz koszty posrednie nie byty oceniane w ramach niniejszej analizy. Do kategorii kosztowych
zaliczono:

o koszt szczepionki (koszt produktow leczniczych Rotarix® oraz RotaTeq®) oraz koszt jej

podania (rozdziat 4.10.1),
e koszt porady u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej (rozdziat 4.10.2),
e koszt wizyty w szpitalnym oddziale ratunkowym/izbie przyje¢ (rozdziat 4.10.3),
e koszt hospitalizacji (rozdziat 4.10.4).

W analizie rozwazano mozliwos¢ uwzglednienia dodatkowo kosztéw wizyty domowej, kosztéw
wyjazdu podstawowego zespotu ratownictwa medycznego oraz kosztéw lekdw stosowanych
w warunkach domowych, natomiast zastosowany model ekonomiczny niewyodrebnia takich
kategorii kosztowych. Niemniej nieuwzglednienie tych kategorii kosztowych nie wptywa istotnie na
wyniki analizy ekonomicznej, poniewaz koszty te rozliczane sg przez ptatnika publicznego bez
wzgledu na liczbe wykonanych swiadczen (Swiadczenia w ramach gotowosci zespotéw ratownictwa
medycznego finansowane sg na podstawie ryczattu, okreslonego dla odpowiedniego zakresu
Swiadczen (rozdziat 4.10.5), natomiast wizyty domowej (rozdziat 4.10.6) mieszczg sie w zakresie POZ
rozliczanej stawka kapitacyjng) albo sg bardzo niskie w przypadku kosztéw lekéw stosowanych przez

Swiadczeniobiorce w warunkach domowych (rozdziat 4.10.7).
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Koszty jednostkowe dla poszczegdlnych Swiadczen zdrowotnych ustalono w oparciu o odpowiednie
zarzadzenia Prezesa NFZ. Szczegétowe informacje odnosnie zrédet danych dotyczgcych cen

jednostkowych poszczegdlinych swiadczen zestawiono w tabeli ponizej (Tabela 17).

Tabela 17. Zrédta danych kosztowych wykorzystane w analizie do wyceny jednostek zuzytych zasobéw opieki zdrowotnej
Kategoria ‘ Zrédto danych

Cena szczepionki Rotarix® - dane od Zamawiajgcego /

Cena szczepionki RotaTeq® - na podstawie danych sprzedazowych IQVIA /
Zarzgdzenie Nr 120/2018/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 29
listopada 2018 r. w sprawie warunkdw zawarcia i realizacji umow o udzielanie swiadczen
opieki zdrowotnej w zakresie podstawowe] opieki zdrowotnej [13]

Szczepienie przeciwko
rotawirusom

Porada u lekarza Zarzgdzenie Nr 120/2018/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 29
podstawowej opieki listopada 2018 r. w sprawie warunkdw zawarcia i realizacji umow o udzielanie swiadczen
zdrowotnej opieki zdrowotnej w zakresie podstawowej opieki zdrowotnej [13]

Zarzadzenie Nr Nr 16/2018/DSM Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 28 lutego
2018 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umoéw o udzielanie
Swiadczen opieki zdrowotnej w rodzaju leczenie szpitalne w zakresie: swiadczenia w
szpitalnym oddziale ratunkowym oraz w zakresie: $wiadczenia w izbie przyjec [14]

Wizyta w szpitalnej izbie
przyjeé / szpitalnym oddziale
ratunkowym

Zarzadzenie Nr 120/2018/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 29
Wizyta domowa listopada 2018 r. w sprawie warunkdw zawarcia i realizacji umow o udzielanie swiadczen
opieki zdrowotnej w zakresie podstawowej opieki zdrowotnej [13]

Zarzadzenie Nr 14/2019/DSM Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 7 lutego
2019 r. w sprawie okreslenia warunkéw zawierania i realizacji umoéw w rodzaju
ratownictwo medyczne [15]

Wyjazd podstawowego zespotu
ratownictwa medycznego

Ceny dietetycznych srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia medycznego
Leki stosowanych wspomagajaco przy nawadnianiu doustnym dostepne na stronach
internetowych aptek

Zarzadzenie Nr 119/2017/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia z dnia 30
Hospitalizacja listopada 2017 r. zmieniajgce zarzadzenie w sprawie okreslenia warunkow zawierania i
realizacji uméw w rodzaju: leczenie szpitalne [16]

4.10.1. Koszt szczepienia - koszt szczepionki i jej podania

Aktualnie zadna ze szczepionek przeciwko rotawirusom nie jest finansowana ze srodkéw publicznych
w Polsce ani w ramach szczepien populacyjnych (ogélnokrajowych) ani w ramach wykazu lekéw
refundowanych, a zakup szczepionki catkowicie finansowany jest przez Swiadczeniobiorce lub
ewentualnie finansowany jest w ramach programéw polityki zdrowotnej realizowanych przez

jednostki samorzadu terytorialnego.

W analizie przyjeto, ze oba produkty lecznicze mogg by¢ stosowane w ramach programu szczepien
ochronnych jako szczepienia obowigzkowe ze wzgledu na takie samo wskazanie do stosowania
w przypadku obu produktow (dla szczepionki Rotarix® - czynna immunizacja niemowlat w wieku od
6do 24 tygodni w celu zapobiegania zapaleniu Zofadka i jelit spowodowanemu zakazeniem

rotawirusem, natomiast dla szczepionki RotaTeq® - czynne uodpornienie niemowlagt w wieku od
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6 tygodni do 32 tygodni w celu zapobiegania wystgpieniu zapalenia zotadka i jelit wywotanego
zakazeniem rotawirusem). O tym, ktéry produkt bedzie stosowany w danym roku, bedzie decydowat
wynik postepowania przetargowego prowadzonego przez Zaktad Zamdwien Publicznych przy
Ministrze Zdrowia. W analizie przyjeto brak odptfatnosci swiadczeniobiorcy za produkty lecznicze
stosowane wramach szczepienia przeciwko rotawirusom (zaréwno w przypadku szczepionki
Rotarix®, jak rowniez RotaTeq®), tak jak w przypadku wszystkich szczepien obowigzkowych w Polsce

(rozdziat 1.5).

Koszt produktu Rotarix® zostat okreslony na podstawie ceny zbytu netto zaproponowanej przez

Podmiot odpowiedzialny - firme GSK Services Sp. z o.o._

szczepionki RotaTeq® za peten cykl szczepienia bedzie podobna do ceny szczepionki Rotarix®,

uwzgledniajac rézne schematy dawkowania (Tabela 18).

Podanie szczepienia przeciwko rotawirusom nie generuje dodatkowego kosztu poza kosztem
produktow leczniczych, poniewaz szczepienia ochronne dla dzieci wedtug aktualnych rozwigzan
prawnych realizowane sg w ramach podstawowej opieki zdrowotnej — rozliczane sg wedtug stawki
kapitacyjnej [13]. Przed podaniem szczepionki przeciwko rotawirusom nie wykonuje sie zadnych
dodatkowych badan kwalifikujgcych do szczepienia niz w przypadku innych szczepien ochronnych
i zatozono, iz szczepionka bedzie podawana podczas wizyty u lekarza, w ramach ktérej podawane s3
szczepienia obowigzkowe zgodnie z aktualnym harmonogramem PSO (rozdziat 4.1). Majac powyisze
na uwadze, koszt zaszczepienia jedng dawka produktu Rotarix® lub Rotateq® réwny jest kosztowi

danego produktu leczniczego.

Przyjete w analizie ceny za jedng dawke szczepionek przeciwko rotawirusom oraz zaktadany koszt

petnego cyklu szczepien zestawiono w tabeli ponizej (Tabela 18).

Tabela 18. Koszty produktow leczniczych Rotarix® oraz Rotateq®

Cena brutto / cykl

Szczepionka | Cena netto [zf] Cena brutto [zf]

szczepienia [zi]

Rotarix® zawiesina doustna; 1 dawka (1,5 ml); aplikator doustny

RotaTeq® roztwor doustny; 1 tubka 2 ml
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4.10.2.Koszt porady u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej

Jak wskazano powyzej, zakazenia rotawirusowe stanowig duze obcigzenie dla systemu opieki
zdrowotnej, w tym dla systemu podstawowej opieki zdrowotnej w Polsce. Dla celéw rozliczania
udzielonych $Swiadczen z NFZ w rodzaju Podstawowa Opieka Zdrowotna stosuje sie jednak
kapitacyjng stawke roczng, dlatego wizyta u lekarza pacjenta z wirusowym zakazeniem jelitowym
wywotanym przez rotawirusy nie generuje dodatkowego kosztu dla ptatnika publicznego [13]. Z tego
wzgledu w analizie przyjeto konserwatywne podejscie i pominieto koszt porady u lekarza POZ (koszt

ten ustalono na poziomie 0,00 zt).

4.10.3. Koszt wizyty w szpitalnym oddziale ratunkowym/izbie przyjeé

W przypadku $wiadczen udzielanych w szpitalnym oddziale ratunkowym/izbie przyje¢ zakazenia
rotawirusowe réwniez stanowig duze obcigzenie dla systemu opieki zdrowotnej, jednak finansowanie
Swiadczen udzielanych w szpitalnej izbie przyjec lub szpitalnym oddziale ratunkowym odbywa sie
w oparciu o ryczatt [14], co oznacza, ze koszt ich funkcjonowania nie zalezy bezposrednio od ilosci
udzielonych swiadczen. Z tego wzgledu w analizie przyjeto konserwatywne podejscie i pominieto
koszt wizyty w szpitalnej izbie przyje¢ lub szpitalnym oddziale ratunkowym pacjenta z wirusowym

zakazeniem jelitowym wywotanym przez rotawirusy (koszt ten ustalono na poziomie 0,00 zi).

4.10.4.Koszt hospitalizacji

52

Leczenie szpitalne dzieci z wirusowym zakazeniem jelitowym wywotanym przez rotawirusy rozliczane
jest poprzez grupe JGP P22 z katalogu grup (Infekcyjne i nieinfekcyjne zapalenie Zotadka i jelit).
Wartosé tego swiadczenia wyceniana jest na 2 700 punktéw, dlatego koszt hospitalizacji pacjenta
wynosi 2 700,00 zt (przyjmujac wartos¢ 1 punktu rozliczeniowego na poziomie 1,00 zt) (Tabela 19)

[16].

Tabela 19. Koszt hospitalizacji - Infekcyjne i nieinfekcyjne zapalenie zotadka i jelit (JGP - P22)

Wartosé Liczba dni pobytu

finansowana Wartosc¢ punktu Koszt
Kod grupy Nazwa gru punktowa - rupa - typ umowy | rozliczeniowego | hospitalizacji
(Kod produktu) grupy hospitalizacja grupa .yp. . v g P )
[pkt] hospitalizacja [zt] [zt]
B [dzien]
P22 Infekcyjne
i nieinfekcyjne zapalenie 2700 10 1,00 2700

(5.51.01.0014022) sotadka i jelit
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Analiza najbardziej aktualnych danych ze Statystyki JGP (lata 2011-2016) dotyczacych sredniej
wartosci hospitalizacji w grupie JGP P22 wskazuje, ze w ostatnich latach srednia wartos¢ hospitalizacji

w ramach grupy P22 wynosita okoto 2 387 zt i takg wartos¢ przyjeto dla kategorii hospitalizacja.

Tabela 20. Koszt hospitalizacji — statystyka JGP

Srednia wartosé [zt]
Mediana czasu | _________________________________|

o | i )
ICD 10 - Nazwa Udziat [%] e G| erupy S

2011 28,34 4 2062,93 2068,01
2012 23,35 4 2100,96 2104,85
2013 22,91 3 2234,17 2238,82

A08.0 2014 28,52 3 2381,49 2385,66

Niezyt jelitowy wywotany

przez rotawirusy 2015 26,15 3 2385,20 2388,02
2016 18,12 3 2380,93 2387,02
2017 28,25 3 bd bd
2018 bd bd bd bd

4.10.5. Koszt wyjazdu zespotu ratownictwa medycznego

4.10.6.

4.10.7.

Swiadczenia w ramach gotowosci zespotéw ratownictwa medycznego finansowane s3 na podstawie
ryczattu, okreslonego dla odpowiedniego zakresu Swiadczen. Z tego wzgledu w analizie nie

uwzgledniono tej kategorii kosztow [15].

Koszt wizyty domowej

Swiadczeniodawca udzielajgcy $wiadczenia w rodzaju Podstawowa Opieka Zdrowotna udziela je
w warunkach ambulatoryjnych, a w przypadkach uzasadnionych medycznie — w warunkach
domowych, dlatego koszt wizyty domowej u pacjenta z wirusowym zakazeniem jelitowym
wywotanym przez rotawirusy, tak jak koszt porady u lekarza POZ, wynosi 0,00 zt i z tego wzgledu

w analizie nie uwzgledniono tej kategorii kosztow [13].

Koszt lekdw stosowanych w warunkach domowych

Brak metody swoistego leczenia rotawirusowego zapalenia zotadka i jelit. Podstawg leczenia jest
nawadnianie (doustne lub dozylne). Wskazaniem do hospitalizacji jest m.in. odwodnienie znacznego
stopnia, ciezki stan ogdlny chorego, stany uniemozliwiajgce nawadnianie doustne lub niepowodzenie

nawadniania doustnego [1].

Koszt nawadniania przeprowadzonego w ramach hospitalizacji jest uwzgledniony w kosztach tej

hospitalizacji (rozdziat 4.10.4).
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Nawadnianie doustne w warunkach domowych moze byé wsparte poprzez podawanie dziecku
doustnych ptynéw nawadniajgcych, ktorych gtéwnym sktadnikiem jest glukoza (bedacych zywnoscig
specjalnego przeznaczenia medycznego). Produkty te sg wskazane do stosowania nie tylko w celu
zmniejszenia ryzyka odwodnienia organizmu, szczegdlnie podczas biegunki lub wymiotdw o rdzinej
etiologii, lecz takze w celu uzupetnienia niedoboréw wodno-elektrolitowych np.: w okresie upatéw,
w okresie podrézy lub w trakcie intensywnego wysitku fizycznego. Ich koszt w zaleznosci od
producenta wynosi od kilku do kilkunastu ztotych za opakowanie zawierajgce 10 saszetek produktu
ijest w catosci pokrywany przez $wiadczeniobiorce (brak wspétfinansowania ze sSrodkéw

publicznych).

W niniejszej analizie, przyjmujgc konserwatywne podejscie, nie uwzgledniono kosztéw nawadniania
doustnego w warunkach domowych dziecka, u ktérego doszto do zakazenia rotawirusami ze wzgledu
na to, iz m.in. brak danych odnosnie do odsetka dzieci z biegunkg rotawirusowg, ktérym podawane
sg specjalne ptyny nawadniajgce podczas choroby leczonej w warunkach domowych. Dodatkowo
w warunkach domowych leczone sg dzieci otagodniejszym przebiegu choroby, ktére mogg nie
wymagac nawadniania z uzyciem ptynéw nawadniajgcych, a w przypadku dzieci, u ktérych takie ptyny

sie podaje szacowany koszt tych produktéw jest stosunkowo niski i wynosi okoto 10 zt.

4.10.8. Zestawienie kosztow uwzglednionych w analizie

Ponizej w tabeli zestawiono wartosci kosztow jednostkowych dla poszczegdlnych kategorii Swiadczen

zdrowotnych, ktére zostaty uwzglednione w analizie.

Tabela 21. Zestawienie kosztow uwzglednionych w analizie

L. , Zrédto
Kategoria swiadczen zdrowotnych Koszt [z1] D
. . - ix®
. Szczepl.enle (1 dawkaf) o ) Rotarix - rozdziat
perspektywa podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze 4101
srodkéw publicznych (perspektywa ptatnika publicznego) RotaTeq® - T
dziat
Porada u lekarza podstawowej opieki zdrowotnej 0,00 rzzl é I;
. . s N . . rozdziat
Wizyta w szpitalnej izbie przyjeé / szpitalnym oddziale ratunkowym 0,00 4103
Hospitalizacja 2 387,00 rozdziat
: ! ' 4.10.4

4.11. Zestawienie danych wejsciowych

W tabelach ponizej zestawiono dane wejsciowe do modelu ekonomicznego w scenariuszu

podstawowym oraz w scenariuszach jednokierunkowej analizy wrazliwosci (Tabela 22).
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Tabela 22. Dane wejsciowe w scenariuszu podstawowym analizy (scenariuszu najbardziej prawdopodobnym) oraz w analizie wrazliwosci

S Wa.rtoscn przyjete w War'.co.su prz.y§qte’ . rédio
scenariuszu podstawowym | w analizie wrazliwosci
Kohorta urodzeniowa 400 000 - rozdziat 4.1
Schemat szczepienia [tyg. zycia dziecka] 7;15; 23 + 1 tydz. rozdziat 4.1
Przecietne dalsze trwanie zycia w wieku 0 lat [dni] 28522 25 669,8; 31 374,2 rozdziat 4.2
Zapalenie zotadka i jelit / biegunka 4 3,6;4,4
Konsultacja medyczna w POZ 1 0,9;1,1
Czas trwania [dni] Wizyta w SOR 1 0,9;1,1 rozdziat 4.3
Hospitalizacja 3 2,7;3,3
Zakazenie szpitalne 3 2,7;3,3
dzieci <18 m. z. -0,109 -0,0981;-0,1199
Zapalenie zotadka i jelit / Biegunka
dzieci >18 m. z. -0,156 -0,1404;-0,1716
e e dzieci <18 m. 2. -0,219 -0,1971; -0,2409
POz dzieci >18 m. 2. -0,312 -0,2808; -0,3432
Utrata uzytecznosci 3 - dzieci <18 m. 7. -0,575 -0,5175; -0,6325
stanéw zdrowia Za?alenlke zofadka '.jeht_/ - Wizyta w SOR rozdziat 4.3
(Disutility) Biegunka wymagajaca: dzieci >18 m. 7. -0,575 -0,5175; -0,6325
dzieci <18 m. z. -0,575 -0,5175; -0,6325
- Hospitalizacja
dzieci >18 m. z. -0,800 -0,7200; -0,8800
00000
dzieci <18 m. z. -0,575 -0,5175; -0,6325
Zakazenie wewnatrzszpitalne rotawirusami
dzieci >18 m. z. -0,800 -0,7200; -0,8800
1
Biegurka C .
poz C I
Skuteczno$é szczepieri Rotarix® 1 dawka SOR [ ] ] rozdziat 4.4
Hospitalizacja - _
Zakazenie szpitalne - _
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Wartosci przyjete w Wartosci przyjete

Parametr . .. A P2
scenariuszu podstawowym | w analizie wrazliwosci

Zgon

Biegunka
POz
SOR
2 dawka
Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne
Zgon
Biegunka
POz
SOR
1 dawka
Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne
Zgon
Biegunka
POz

Skutecznos¢ szczepien Rotateq® SOR rozdziat 4.4

2 dawka
Hospitalizacja
Zakazenie szpitalne
Zgon
Biegunka
POz
3 dawka SOR

Hospitalizacja

Zakazenie szpitalne
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Wartosci przyjete w Wartosci przyjete
scenariuszu podstawowym | w analizie wrazliwosci

Zrédto

Parametr

Zgon

Dzieci w wieku do 2 mies. zycia

Ochrona populacyjna Dzieci w wieku powyzej 6 mies. zycia

Spadek efektu ochrony populacyjnej w czasie

1 dawka (coverage)

Poziom wyszczepialnosci populacji 2 dawka (compliance) rozdziat 4.6

3 dawka (compliance)

I
[
_ rozdziat 4.5
[
[ ]
I
[ ]

% 0s6b z RVGE w populacji dzieci do lat 5 w Polsce 0,2847 0,2562; 0,3132 rozdziat 4.7
wizyty u lekarza POZ 0,0712 0,0641; 0,0783
% 0s6b wymagajacych interwencji medycznych z powodu RVGE u dzieci do 5 wizyty w SOR 0,0401 0,0361; 0,0441 rozdziat 4.7
lat w Polsce hospitalizacje 0,0181 0,0163; 0,0199
Zakazenia szpitalne 0,0027 0,0024; 0,0030 rozdziat 4.9
Roczna liczba zgondw z powodu wirusowego zakazenia jelitowego wywotanego przez rotawirusy (A08) u dzieci do lat 5 1 0;2 rozdziat 4.8
D -
Koszt szczepienia sl - .
rozdziat 4.10.1
(1 dawka) [zt] RotaTeq® - R
porada u lekarza POZ 0,00 - rozdziat 4.10.2
Koszt interwencji medycznych zwigzanych z wizyta w SOR 0.00 ) rozdziat 4.10.3
wystgpieniem zakazenia rotawirusami [z1] !
Hospitalizacja / zakazenie wewnatrzszpitalne 2387,00 2148,30; 2 625,70 rozdziat 4.10.4
koszty 5% 0%
Dyskontowanie rozdziat 2.5
wyniki zdrowotne 3,5% 0%

PracowniaHTA 2019 57



5.1.

5.2.

58

Walidacja

Walidacja wewnetrzna

W celu ujawnienia btedéw zwigzanych z wprowadzaniem danych oraz strukturg obliczen
przeprowadzono systematyczne testowanie modelu. Analizowano wyniki symulacji w przypadku
uzycia zerowych i skrajnych wartosci parametrow wejsciowych. Analizowano réwniez kod programu.

Nie wykryto btedéw podczas walidacji wewnetrzne;j.

Walidacja konwergencji

W ramach analizy przeprowadzono walidacje konwergencji i oceniono zgodnos¢ uzyskanych wynikéw
z wynikami innych analiz ekonomicznych dotyczacych ocenianego problemu zdrowotnego.
Przeprowadzono przeglad systematyczny wybranych baz informacji medycznej (Medline, Embase
oraz CRD, a takze CEA Registry), odnajdujgc 80 pierwotnych analiz ekonomicznych oraz 6 przeglgdéw
systematycznych analiz ekonomicznych dotyczacych oceny efektywnosci kosztowej szczepien

przeciwko rotawirusom (rozdziat 13.2).

Odnalezione modele dotyczg wielu krajow, w tym krajéw europejskich oraz krajow Ameryki
Potudniowe] i Ameryki Pétnocnej, a takze Azji, Australii i Oceanii. Zadna z analiz nie dotyczy krajéw
Afryki ze wzgledu na to, iz zaden z tych krajéw nie jest zakwalifikowany do kategorii od A do C
zgodnie z klasyfikacjag WHO. Wiekszo$¢ odnalezionych modeli ekonomicznych, w odréznieniu od
modelu ekonomicznego wykorzystanego w niniejszej analizie, to modele kohortowe z 5-letnim
horyzontem czasowym. Ws$réd odnalezionych prac znajdujg sie réwniez analizy ekonomiczne oparte

na modelu dynamicznym. Zadnej z analiz nie przeprowadzono z uwzglednieniem warunkdéw polskich.

We wszystkich analizach, w tym w niniejszej pracy, uzyskano wyniki wskazujgce na istotne
zmniejszenie liczby przypadkéw RVGE oraz ciezkich RVGE wymagajacych hospitalizacji, a tym samym
zmniejszenie liczby utraconych QALY w grupie dzieci, ktdre zostaty zaszczepione (szczepionka

Rotarix® lub RotaTeq®) wzgledem grupy dzieci niepoddanych szczepieniu przeciwko rotawirusom.

W czesci z analiz brano pod uwage wystepowania ochrony populacyjnej (herd immunity effect), ktérg
rowniez uwzgledniono w niniejszej analizie. W niniejszej analizie nie wzieto pod uwage kosztéw

posrednich ani kosztéw bezposrednich niemedycznych zwigzanych z zakazeniami rotawirusami, ktére

byty szacowane w wielu z odnalezionych modeli. Z tego wzgledu, _
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_ z perspektywy spotecznej, w ramach niniejszej analizy z perspektywy ptatnika
publicznego uzyskano mniej korzystne wyniki. Uwzglednienie kosztow posrednich i kosztow
bezposrednich niemedycznych, a takze utraty QALY opiekunéw chorego dziecka w przypadku oceny
szczepien przeciwko rotawirusom istotnie poprawia wyniki analizy ekonomicznej, szczegdlnie
z perspektywy spotecznej. Wiekszos¢ przypadkéw rotawirusowego zakazenia zotgdka i jelit leczonych
jest w warunkach domowych. Objawowe zakazenia rotawirusowe dotyczg przede wszystkim matych
dzieci (0-2 lat), z tego wzgledu nawet w przypadku hospitalizacji rodzic dziecka przebywa z nim
w szpitalu. Podejmujac opieke nad chorym dzieckiem osoby uprawnione do $wiadczen
z ubezpieczenia chorobowego otrzymujg zasitek opiekuiczy wyptacany z Funduszu Ubezpieczen
Spotecznych. Koszty absencji chorobowej, w tym absencji chorobowej z tytutu choroby dziecka,

stanowig duze obcigzenie dla systemu ubezpieczen spotecznych w Polsce.

W ramach niniejszej analizy, uwzgledniajgc uwarunkowania polskie, zatozono, iz z perspektywy
ptatnika publicznego konsultacja lekarska w ramach POZ lub SOR zwigzana z zakazeniem
rotawirusowym, a takze wizyta u lekarza POZ zwigzana z podaniem szczepienia nie wigzg sie
z zadnymi kosztami, natomiast w odnalezionych analizach koszty ambulatoryjnych konsultacji

lekarskich oraz koszty podania szczepien stanowity istotny element kosztow catkowitych.

W wiekszosci odnalezionych pierwotnych analiz ekonomicznych wykazano, iz powszechne
szczepienie dzieci szczepionkag przeciwko rotawirusom (zaréwno Rotarix®, jak réwniez RotaTeq®)
moze by¢ kosztowo efektywne, a nawet moze przynies¢ oszczednosci (tak jak wskazano powyzej,
wyniki z perspektywy spotecznej byly najczesciej korzystniejsze niz te uwzgledniajgce wytacznie
perspektywe ptatnika za $wiadczenia zdrowotne). Odnaleziono réwniez analizy ekonomiczne,
w ktérych wskazano, iz powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom, przy obecnej cenie, nie jest
efektywne kosztowo. W niniejszej pracy wyniki z perspektywy ptatnika publicznego, przy zatozeniu
wprowadzenia szczepien przeciwko rotawirusom do kalendarza obowigzkowych szczepien
ochronnych u dzieci i tym samym braku wspédtptacenia pacjenta za szczepionke, wskazujg
na optacalnos¢ kosztowa szczepien przeciwko rotawirusom w warunkach polskich. Nalezy zaznaczy¢
jednak, tak jak wskazano réwniez powyzej, ze w analizie uwzgledniono wytgcznie bezposrednie

koszty medyczne.

W jednym z odnalezionych przegladéow systematycznych (Aballea 2013 [115]) wskazano,
iz szczepionki przeciwko rotawirusom sg efektywne kosztowo w krajach rozwijajgcych sie, natomiast
analizy ekonomiczne przeprowadzone dla krajow rozwinietych wskazujg na rézne wyniki. W wielu
analizach wskazuje sie, ze szczepienie moze by¢ efektywne kosztowo przy przyjeciu okreslonych
zatozen, szczegdlnie w odniesieniu do nizszej ceny szczepienia, przy uwzglednieniu ochrony
populacyjnej, atakze biorgc pod uwage perspektywe spoteczng. Innymi przyczynami réznic

w wynikach pomiedzy poszczegélnymi analizami sg rozbieznosci w przyjetych wartosciach
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dotyczacych uzytecznosci standw zdrowia, a takie czestosci interwencji medycznych z powodu

zakazenia rotawirusami.

Poziom efektywnosci kosztowej szczepien przeciwko rotawirusom w odnalezionych analizach
ekonomicznych zalezat w duzej mierze od zatozonej w modelach ceny szczepionki (przyjmowana
w analizach cena szczepionek réznita sie znacznie pomiedzy poszczegdlnymi pracami), a takze od
wyjsciowych zatozen i parametréw takich jak zatozenia dotyczace: kosztu hospitalizacji oraz liczby
konsultacji medycznych, w tym hospitalizacji z powodu zakazenia rotawirusami (de la Hoz 2010 [48],
Martin 2009 [74]), liczby zakazen i progresji choroby oraz wartosci uzytecznosci standw zdrowia
(Imaz 2014 [60], Isakbaeva 2007 [61], Melliez 2008 [75], Milne 2009 [76], Newall 2007 [78],
Standaert 2008 [86]), a takze wystepowania efektu ochrony populacyjnej (Rozenbaum 2011 [83],
Syriopoulou 2011 [89]) oraz od uwzglednienia utraty QALY opiekundw chorych dzieci i kosztéw utraty
produktywnosci (Bruijning-Verhagen 2013 [41]). Strategia szczepien przeciwko rotawirusom ze
wzgledu na swdj charakter (interwencja profilaktyczna, w przypadku ktdrej wiekszo$é kosztow
ponoszonych jest na poczgtku okresu dla okreslonej kohorty — jednego rocznika dzieci, natomiast
efekty zdrowotne uzyskiwane sg po kilku a nawet kilkudziesieciu miesigcach) jest réwniez bardziej
efektywna kosztowo w przypadku przyjecia nizszej stopy dyskontowej badZ niedyskontowania
efektow zdrowotnych. Otrzymane w niniejszej analizie wyniki sg spdjne i charakteryzujg sie
stosunkowo nieduzym rozrzutem przy przyjeciu skrajnych wartosci parametréw uwzglednionych
w analizie wrazliwosci. Rozrzut wynikéw dla ICUR nie przekracza _ Pierwszg grupg
zmiennych, ktére w najwiekszym stopniu wptywaty na wyniki analizy, byty zmienne dotyczace
hospitalizacji: koszt hospitalizacji (zmienna ta zostata uwzgledniona w analizie, jednak nalezy
zaznaczyd, iz parametr ten nie jest zwigzany z ryzykiem btedu oszacowania i opiera sie na wycenie
Swiadczenia zdrowotnego w ramach grupy JGP P22 przez NFZ; parametr ten uwzgledniono w analizie
wrazliwosci, poniewaz byt wskazywany w innych modelach ekonomicznych jako zmienna wptywajaca
istotnie na wyniki analizy ekonomicznej), liczba hospitalizacji oraz zaktadany poziom skutecznosci
szczepienia w zapobieganiu zdarzeniom wymagajgcym hospitalizacji. Dodatkowo zmiennymi
wptywajacymi na wyniki byty zmienne dotyczgce zdarzen RVGE, w tym liczba zdarzen, czas trwania
zdarzenia oraz skuteczno$é szczepienia w zapobieganiu RVGE, a takie poziom compliance (odsetek
dzieci, u ktdrych zostanie zastosowana druga dawka szczepienia w grupie dzieci, ktorym podano
pierwszg dawke szczepienia). Dla scenariusza, w ktdrym otrzymano najbardziej niekorzystny, dla

poréwnania szczepienia przeciwko rotawirusom szczepionkg Rotarix® wzgledem braku szczepien,

stosunek kosztow do efektéw zdrowotnych, wartos¢ ICUR wynosita _,
natomiast w scenariuszu bazowym wartos$¢ ta wynosita _

W odnalezionych pracach wskazywano czesto warto$¢ progowg ceny szczepionki, przy ktérej

szczepienie przeciwko rotawirusom zaczyna byc¢ efektywne kosztowo lub przy ktérej szczepienie to
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5.3.

zaczyna przynosi¢ oszczednosSci. Warto$¢ progowa ceny szczepienia znacznie sie rézni pomiedzy
krajami, dla ktérych odnaleziono analizy ekonomiczne. W niniejszej pracy cena progowa szczepionki

Rotarix® jest

Poréwnanie wynikdw dla obu szczepionek wskazuje, iz dla szczepionki Rotarix® w odnalezionych

analizach uzyskiwano najczesciej korzystniejszy wynik ICUR/ICER niz dla szczepionki RotaTeq®, jednak
na uzyskiwane wyniki miat czesto wptyw przyjety w modelu koszt obu szczepionek w przeliczeniu na
peten cykl szczepienia, ktéry jest najczesciej wyzszy w przypadku szczepionki RotaTeq® (szczepionka
podawana w schemacie 3-dawkowym). W niniejszej analizie koszty produktu leczniczego RotaTeq®
(peten cykl szczepienia) przyjeto na poziomie kosztu szczepienia z zastosowaniem Rotarix®.
W odnalezionych pracach, tak jak w niniejszej analizie, ocena kosztéw i efektéw zdrowotnych obu
szczepionek polegata na zestawieniu uzyskanych wynikéw dla poréwnania kazdej z nich wzgledem
braku szczepienia. Nie przeprowadzano analizy uzytecznosci-kosztow dla bezposredniego

porownania obu produktéw leczniczych.

Walidacja zewnetrzna

W celu oszacowania stopnia zgodnosci danych wyjsciowych procesu modelowania z obserwowang

praktyka kliniczng przeprowadzono walidacje zewnetrzng modelu. Model jest weryfikowalny.

W ramach analizy ekonomicznej poréwnano dane wyjsciowe modelu z opublikowanymi wynikami
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6.1.

Wyniki analizy ekonomicznej — Rotarix® vs brak szczepienia

Wyniki zdrowotne

Wyniki analizy wskazujg, ze szczepienie przeciwko rotawirusom z zastosowaniem szczepionki
Rotarix® wzgledem braku szczepienia w przyjetym w analizie horyzoncie czasowym wigze sie
z dodatkowymi efektami zdrowotnymi mierzonymi parametrem QALY. W modelu oszacowano,

ze w odniesieniu do lat zycia skorygowanych o jako$¢ zastosowanie szczepien przeciwko rotawirusom

skutksie. amnieszeniem wraty oAl o |
L ———

Tabela 23. Wyniki zdrowotne — RV1 vs brak szczepienia

Kategoria wynikow ' RV1 | Brak szczepienia ' Wynik inkrementalny

/ pacjent

Utrata QALY

I I
/ kohorta - - -

Ponizej przedstawiono dodatkowo niezdyskontowane wyniki analizy dotyczgce efektéw zdrowotnych
(liczba zapobiezonych przypadkéw okreslonych zdarzen). W poréwnaniu do braku szczepienia
scenariusz zakfadajgcy zastosowanie szczepien przeciwko rotawirusom szczepionkg Rotarix®
zapobiega wystepowaniu zakazen rotawirusowych ogoétem, w tym zakazen rotawirusowych

wymagajgcych poszczegdlnych interwencji medycznej (Tabela 24).

Tabela 24. Wyniki zdrowotne — roczna liczba zapobiezonych zdarzen z powodu RVGE (wartosci niezdyskontowane)
w 10 roku horyzontu czasowego analizy - RV1 vs brak szczepienia

Zapobiezone przypadki

Brak

Liczba przypadkow SR GTETE

Zachorowania na RVGE

Interwencje medyczne w ramach POZ

Interwencje medyczne w ramach SOR

Hospitalizacje — zakazenia pozaszpitalne

Hospitalizacje — zakazenia wewnatrzszpitalne

llllllz

Zgony z powodu RVGE
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Ponizej na rysunku zilustrowano liczbe uniknietych przypadkéw zdarzen zwigzanych z zakazeniami
rotawirusowymi - zakazen rotawirusowych ogoétem oraz tych wymagajgcych interwencji medycznych,

a takze zgondw, ktére wystapityby w przypadku braku szczepienia (Rysunek 5).

Rysunek 5. Skumulowana roczna liczba zapobiezonych przypadkéw zdarzen zwigzanych z zakazeniami rotawirusowymi
(wartosci niezdyskontowane) w horyzoncie czasowym analizy - RV1 vs brak szczepienia

6.2. Wyniki ekonomiczne

Wyniki analizy kosztéw z perspektywy pfatnika publicznego dotyczace zastosowania szczepien
przeciwko rotawirusom szczepionkg Rotarix® w ramach PSO w poréwnaniu z brakiem szczepien

w analizowanym horyzoncie czasowym przedstawiono w tabeli ponize;j.

Wydatki pfatnika w scenariuszu uwzgledniajgcym szczepienia _

I -t 5)

Tabela 25. Wyniki ekonomiczne — RV1 vs brak szczepienia

Wynik inkrementalny

Kategoria wynikow RV1 [zt] Brak szczepienia [zt] [2f]

p—— E— - E—
Koszty interwencji medycznych w ramach POZ [ ] [ ] [ ]

Koszty interwencji medycznych w ramach SOR - - -
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Kategoria wynikéw RV1 [z4] Brak szczepienia [z1] Wyni '“'E:‘:]memamv

Koszty hospitalizacji

Zakazenia wewnatrzszpitalne

/pacjent [ ]
poousca |

Koszty catkowite

Wyniki analizy uzytecznosci kosztow

Wyniki analizy uzytecznosci kosztéw w analizowanym horyzoncie czasowym dla pordwnania
scenariusza obejmujacego szczepienia przeciwko rotawirusom szczepionkg Rotarix® w ramach PSO

wzgledem scenariusza zakfadajgcego brak szczepien przedstawiono w tabelach ponizej.

Szczepienie przeciwko rotawirusom jest interwencjg skuteczniejsza, lecz drozszg wzgledem braku
szczepienia. Koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢ (ICUR), wynikajacy

z wprowadzenia obowigzkowych szczepien przeciwko rotawirusom do PSO w Polsce, wynosi

Na rysunku ponizej przedstawiono wartos¢ ICUR uzyskiwang w catym analizowanym horyzoncie

czasowyr.
[ ——]——

Rysunek 6. Wyniki analizy uzytecznosci w kolejnych latach od wprowadzenia szczepien - RV1 vs brak szczepienia
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6.5.

6.5.1.

66

Progowa analiza dla ceny zbytu netto szczepionki Rotarix

W analizie ekonomicznej wykazano, ze warto$¢ ICUR dla poréwnania szczepienia przeciwko

rotawirusom z zastosowaniem szczepionki Rotarix® wzgledem braku szczepien

Tabela 26. Progowa cena zbytu netto szczepionki Rotarix® - RV1 vs brak szczepienia

Przyjeta CZN / 1 dawka Rotarix [z1] Progowa CZN / 1 dawka Rotarix [zt]

Wyniki analizy wrazliwosci

Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

W ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci oceniono wptyw zmiany wszystkich parametréw

opisanych w rozdziale 2.6 na wyniki analizy ekonomicznej.

W tabeli ponizej (Tabela 27) zestawiono wyniki analizy, w tym koszt uzyskania dodatkowego roku
zycia skorygowanego o jakos$¢ (ICUR) wynikajacy z wprowadzenia szczepien przeciwko rotawirusom
do kalendarza obowigzkowych szczepien ochronnych w Polsce, dla poszczegdlnych scenariuszy

analizy.

Otrzymane w niniejszej pracy wyniki sg spdjne i charakteryzujg sie stosunkowo nieduzym rozrzutem
przy przyjeciu skrajnych wartosci parametréw uwzglednionych w analizie wrazliwosci (rozrzut
wynikéw dla ICUR _). Tym samym, wyniki analizy wrazliwosci
potwierdzity stabilnosé wynikéw analizy podstawowej. Wykazano, iz zmiana wiekszosci z ocenianych

w analizie wrazliwosci parametréw w przyjetych zakresach ich zmiennosci nie zmienia kierunku
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Rysunek 7. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — RV1 vs brak szczepienia
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Tabela 27. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci — RV1 vs brak szczepienia

Koszty catkowite [zt] Efekty zdrowotne [utrata QALY]

Zmiana
progowej
CZN) [%]

Wartos¢
parametru

Zmiana | Progowa
Brak Réznica ICUR [%]| CZN [zt]

efektow
I

Parametr
RV1 Brak szczepienia|R6znica kosztow RV1

Wariant BAZOWY

Koszt T
. . Hospitalizacja
interwencji
medycznych
zwigzanych z
wystgpieniem Zakazenie
RVGE [zt] wewnatrzszpitalne
Zapalenie zotadka i jelit
/ Biegunka
w POz
Wartos¢
Disutility — Wizyta w SOR

dzieci €18 m.z.

Hospitalizacja

Zakazenie
wewnatrzszpitalne

Wartos¢ Zapalenie zotadka i jelit

w
N
0
N
)
=
o
=
)

|
I
I
I
I
I
I
Konsultacja medyczna e
I
I
I
I
I
I
I
I
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Koszty catkowite [z1] Efekty zdrowotne [utrata QALY] Zmiana

progowej

Wartos¢
parametru

Zmiana | Progowa
Réznica ICUR [%]| CZN [zt]

Parametr
Brak

RV1 Brak szczepienia Réznica kosztéw RV1 szczepienia | efektow CZN) [%]

Wariant BAZOWY I IS N N e e | Em |

Disutilty - / Biegunka I DI I N B N B B B B .

dzieci >18 m.z.

consatacamesrers, N NN HEEN IEEE DN BEE BDE BN I BN .

o I DI I N B N B B B B .

ey | |HH IS EEEE BN B BN B BEE N B .

I DI I N B N B B B B .

o, | I BN EEEE BN BN B BN W B .

I DI I N D N B B B B .

Jakatenie I DI S N D BN B S I B .
wennamRtEe | o N EEEEE DN B N BN BN B EE .
roomenerongaery. NN I NN BN DN BEE BN B B .

/ Begunie H I D DS BN S BN B B B .

coas trwania | Konsatacpmeyers NN DN NN BEE DN DN BN B BN
o POz I I I I I D B B B B .
S H DI D DS BN S BN B I B .

H I D DS BN S BN B B B .
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Koszty catkowite [z1] Efekty zdrowotne [utrata QALY] Zmiana

progowej
CZN) [%]

Wartos¢
parametru

Zmiana | Progowa
Réznica ICUR [%]| CZN [zt]

Parametr Brak
RV1 Brak szczepienia|R6znica kosztow RV1

Wariant BAZOWY

Hospitalizacja

Zakazenie
wewnatrzszpitalne

Przecietne dalsze trwanie zycia w
wieku 0 lat [dni]

Zapalenie zotadka i jelit
/ Biegunka

Konsultacja medyczna

w POz
Skutecznos¢
szczepien
Rotarix® - .
1 dawka Wizyta w SOR

Hospitalizacja

'd
N
(e}
N
o
=
)
=
)
o
o,
o
=
g
O
g

Zakazenie
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Koszty catkowite [z1] Efekty zdrowotne [utrata QALY] Zmiana

progowej

Wartos¢
parametru

Zmiana | Progowa
Réznica ICUR [%]| CZN [zt]

Parametr
Brak

RV1 Brak szczepienia Réznica kosztéw RV1 szczepienia | efektow CZN) [%]

Wariant BAZOWY I IS N N e e | Em |
wewngrzszoiaine | N N DN NN NN DN N BEEE B EE .

- I I D D B N B B B B .

I I D DS B S B B B B .

roomenerongeer HH TN IEEE DN BEN DN BEE BN N B .

/ Begunie I I D DS B S B B B B .
onsatacamesrers, HH NN HEEE DN DN BEE BDE BN I BN .

o I I DS DS B N B B B B .
e, || IS BN BN N BN BN BN W B .
e I I I D I S B B B B .
Towa | .o HE HEEEN EEEN EEEN INN BEN BN NN W BN .
I I D D BN S BN B B B .

Jakatenie I I I DS DN S B B I B .
wennamRtEe | o DN EEEEE DI B I B BN B B .

- I I D DS B S B S I B .

I I D DS B S B S N B .
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Koszty catkowite [z1] Efekty zdrowotne [utrata QALY] Zmiana

progowej
CZN) [%]

Wartos¢
parametru

Zmiana | Progowa
Réznica ICUR [%]| CZN [zt]

Parametr Brak
RV1 Brak szczepienia|R6znica kosztow RV1

Wariant BAZOWY

1 dawka (coverage)

Poziom
wyszczepialno
Sci populacji
2 dawka (compliance)
Dzieci w wieku do 2
mies. zycia
Efekt ochrony

populacyjnej
Dzieci w wieku do 2
mies. zycia

Zmniejszenie efektu ochrony
populacyjnej w czasie

Zapalenie zotgdka i jelit

% os6b / Biegunka

wymagajacych
interwencji

medycznych z

powodu RVGE
u dziecido 5
lat w Polsce

Konsultacja medyczna
w POZ

'd
N
(e}
N
o
=
)
=
)
o
o,
o
=
g
O
g

Wizyta w SOR
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Koszty catkowite [z1] Efekty zdrowotne [utrata QALY] Zmiana

progowej
CZN) [%]

Wartos¢
parametru

Zmiana | Progowa
Réznica ICUR [%]| CZN [zt]

Parametr Brak
Brak szczepienia|R6znica kosztow RV1

Wariant BAZOWY

Hospitalizacja

Zakazenie
wewnatrzszpitalne

Roczna liczba zgondéw z powodu
wirusowego zakazenia jelitowego
wywotanego przez rotawirusy (A08)
u dzieci do lat 5 w Polsce

1 dawka
Schemat
szczepienia
[tyg. zycia
dziecka]
2 dawka

'd
N
(e}
N
o
=
)
=
)
o
o,
o
=
g
g
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6.5.2. Analiza wariantéw

74

W ramach niniejszej pracy, obok jednokierunkowej analizy wrazliwosci, rozwazono dodatkowe

zgodnie zwymogami Wytycznych AOTMIT, w analizie wrazliwosci uwzgledniono inne niz

W scenariuszu  bazowym wartosci stopy dyskontowania kosztow iwynikéw zdrowotnych

(rozdziat 2.5).

Niezaleznie od przyjetych zatozen co do wartosci stopy dyskontowej wartos¢ ICUR zawsze

wskazywiato |
I ' 72ysticis2y wyni

otrzymuje sie przy przyjeciu braku dyskontowania, zardwno kosztéw, jak réwniez efektéw
zdrowotnych. Wynika to z tego, ze oceniana interwencja jest interwencjg profilaktyczng, w przypadku
ktdrej najwieksze koszty ponosi sie na poczatku horyzontu czasowego, natomiast efekty zdrowotne

uzyskiwane sg w pézniejszym czasie (Tabela 28).

pray prayieciu zatozenia [
I ("<c'a 25).

www.pracowniaHTA.pl



Tabela 28. Wyniki dla poszczegélnych wariantéw analizy — RV1 vs brak szczepienia

Koszty catkowite [zt]
Parametr

Brak szczepienia | Rodznica kosztow

Efekty zdrowotne [utrata QALY]

Brak szczepienia

Roéznica efektow

Wariant BAZOWY

ICUR
[z1]

Zmiana
| progowej
CZN [%]

Zmiana | Progowa
ICUR [%]| CZN [zt]

K:0%; W:3,5%

Stopa

LCO0/- \A/-(O,
dyskontowa K:5%; W:0%

K:0%; W:0%

Brak efektu ochrony
populacyjnej
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Wyniki analizy ekonomicznej — Rotarix® vs Rotateq®

Ze wzgledu na to, iz w analizie klinicznej nie wykazano istotnych statystycznie réznic w efektywnosci
klinicznej obu szczepionek, w ramach analizy ekonomicznej dla poréwnania RV1 wzgledem RV5

przeprowadzono analize konsekwencji kosztow.

W modelu zatozono takg samg skuteczno$¢ obu szczepionek.

Ponizej w tabeli przedstawiono niezdyskontowane wyniki analizy dotyczgce efektéw zdrowotnych
(liczba zapobiezonych przypadkéw okreslonych zdarzen), a takze wartosci zdyskontowane utraconych

QALY, koszty catkowite i wartosci ICUR dla kazdej ze szczepionek wzgledem braku szczepienia.

www.pracowniaHTA.pl



(Tabela 29).

Tabela 29. Zestawienie kosztow i konsekwencji zdrowotnych - RV1 vs RV5

Kategoria wynikow RV1 RV5
Zachorowania na RVGE

Interwencje medyczne w ramach POZ

Liczba
zapoblezon’ych Interwencje medyczne w ramach SOR
przypadkéw
(w 10 roku Hospitalizaci Kazeni ital
horyzonti ospitalizacje — zakazenia pozaszpitalne

czasowego analizy): o o .
Hospitalizacje — zakazenia wewnatrzszpitalne

Zgony z powodu RVGE
Utrata QALY/pacjent
Utrata QALY/kohorta
Koszt catkowity [zt/pacjent]

Koszt catkowity [zt/kohorta]

ICUR [zt/QALY] (vs brak szczepienia)

Ponizej na rysunku zilustrowano liczbe uniknietych przypadkéw zdarzen zwigzanych z zakazeniami
rotawirusowymi - zakazen rotawirusowych ogdétem oraz tych wymagajacych interwencji medycznych,
a takze zgonodw, ktdre wystapityby w przypadku szczepienia RV5 w pordwnaniu ze szczepieniem RV1,
a takze wartosci ICUR dla porédwnania obu szczepionek wzgledem braku szczepienia (Rysunek 8,

Rysunek 9).
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Rysunek 8. Skumulowana roczna liczba zapobiezonych przypadkéw zdarzen zwigzanych z zakazeniami rotawirusowymi
(wartosci niezdyskontowane) w horyzoncie czasowym analizy - RV1 vs RV5

Rysunek 9. Wyniki analizy uzytecznosci w kolejnych latach od wprowadzenia szczepien - RV1 vs brak szczepienia oraz RV5
vs brak szczepienia
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Podsumowanie wynikdw analizy oraz wnioski koncowe

Wyniki analizy dla poréwnania RV1 vs brak szczepienia

W zakresie efektdw zdrowotnych wykazano, ze szczepienie przeciwko rotawirusom z zastosowaniem
szczepionki Rotarix® _ wzgledem braku szczepienia u niemowlat
w wieku od 6 do 24 tygodni w analizowanym horyzoncie czasowym wigze sie z dodatkowymi
efektami zdrowotnymi mierzonymi parametrem QALY. Oszacowana w modelu efektywnos¢ ($rednia

utrata wartosci QALY) wynosita

Progowa cena zbytu netto

Q 2
~ g
T §
3 9
Q
=
® 3
N.
g =
3. 8
S 2
.
o &
N
D
D,
©
=
Q
(@]
~<
s
~<< .
=2
=.
(%]
Q)
[%2]
©
O~
S
>
D
(@]
>
Q
=
Q
=
—+
D
=
~
N
L.
Q)
v,
D
(7]
—+
(@]
(7]
C
>
=3
@]
3
(@]
=2
(0]
o
[
S
~<
3
=
@]
N
=
N
C
—+
D
3

przy przyjeciu skrajnych wartosci parametréow uwzglednionych w analizie wrazliwosci. Tym samym,

wyniki analizy wrazliwosci potwierdzity stabilnos¢ wynikdw analizy podstawowe].
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Wyniki analizy dla poréwnania RV1 vs RV5

Whioski korcowe
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Dyskusja i ograniczenia

Biegunki stanowig istotny problem epidemiologiczny oraz kliniczny zaréwno w krajach rozwinietych,
jak i rozwijajacych sie. Biegunka infekcyjna o réinej etiologii jest drugg pod wzgledem czestosci
(po chorobach uktadu krazenia) przyczyng chordb i zgondw na Swiecie. Wystepuje czeSciej w krajach
rozwijajgcych sie. W Polsce, podobnie jak w innych krajach, zakazenia rotawirusami stanowig wazny
problem zdrowia publicznego. Zakazenia rotawirusowe sg bardzo powszechne i szacuje sie, ze do 4. -

5.r.z. u kazdego dziecka wystgpi co najmniej jedna infekcja rotawirusowa [6].

W Polsce dostepne sg dwie szczepionki przeciwko rotawirusom - oceniana interwencja (Rotarix®)
oraz komparator (RotaTeq®). Obie szczepionki s podawane doustnie - pierwsza z nich w schemacie
2-dawkowym, natomiast druga w schemacie 3-dawkowym. Zadna ze szczepionek przeciwko
rotawirusom nie jest obecnie finansowana ze $rodkéw publicznych. W przegladzie systematycznym
przeprowadzonym w ramach analizy klinicznej wykazano, ze zaréwno szczepionka Rotarix®, jak
réwniez szczepionka RotaTeq® w pordwnaniu z brakiem szczepienia/placebo sg preparatami
skutecznymi w prewencji zakazen rotawirusami oraz charakteryzujg sie wysokim profilem
bezpieczenstwa. Zaréwno szczepionka Rotarix®, jak rowniez szczepionka Rotateq® sg preparatami
skutecznymi w prewencji rotawirusowego zapalenia zotadka i jelit w tym jego ciezkich postaci
(w okresie obserwacji do 3 lat dla Rotarix® oraz do 2 lat dla RotaTeq®). Wykazano, ze obie szczepionki
wptywajg rowniez istotnie na redukcje ryzyka hospitalizacji i interwencji medycznych na skutek

zakazen rotawirusowych. Sita ocenianych interwencji w poréwnaniu do placebo jest bardzo duza [2].

W celu oszacowania stopnia zgodnosci danych wyjsciowych procesu modelowania z obserwowang
praktyka kliniczng przeprowadzono walidacje zewnetrzng, pordwnujgc wyniki modelowania
z wynikami dtugookresowych badan obserwacyjnych. Nie zaobserwowano rozbieznosci pomiedzy
otrzymanymi wynikami analizy ekonomicznej a bezposrednimi dowodami empirycznymi. Skutecznosc
szczepienia przeciwko rotawirusom w zapobieganiu zakazen rotawirusowych oraz interwencji
medycznych z nimi zwigzanymi zalezy m.in. od poziomu wyszczepialnosci populacji. Przy wysokim
poziomie wyszczepienia kohorty dzieci wyniki z badan obserwacyjnych sg zbiezne z tymi

otrzymywanymi w eksperymentalnych badaniach klinicznych.

W analizie, zgodnie z obowigzujgcymi z Polsce przepisami dotyczgcymi rozliczania $wiadczen
realizowanych w ramach POZ oraz SOR, przyjeto zerowy dodatkowy koszt generowany dla systemu
ochrony zdrowia w przypadku korzystania z tych swiadczen. Tym samym, oszczednosci wynikajgce ze
zmniejszenia liczby udzielanych konsultacji i porad medycznych w formie ambulatoryjnej s3

niedoszacowane.
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Dane dotyczace liczby hospitalizacji z powodu zakazenia rotawirusami w niniejszej analizie oparto na
danych pochodzacych ze Statystyki JGP dla grupy P22 (grupa JGP P22 - Choroby dzieciece. Infekcyjne
i nieinfekcyjne zapalenie zotgdka i jelit). Nalezy wskazaé, ze dane, na ktdrych oparto wyliczenia, s3
niepetne i odzwierciedlaja tylko 95,42% przypadkow rozliczonych tg grupg w 2017 roku (dla 2017
roku w przypadku 4,58% hospitalizacji, tj. 4 088 przypadkdéw, nie podano kodu rozpoznania; czes$¢
tych oséb byta najprawdopodobniej hospitalizowana z powodu zakazenia rotawirusami). Zgodnie
zdanymi NFZ w 2017 roku 25 214 oséb ponizej 18 roku zycia byto hospitalizowanych z powodu
niezytu jelitowego wywotanego przez rotawirusy (rozpoznanie ICD-10: A08.0). Dodatkowo
w przypadku 9 299 hospitalizacji nie okreslono doktadnie etiologii zakazenia wirusowego jelit
(rozpoznanie A.08.4), natomiast w przypadku 28 493 hospitalizacji wskazano tylko na
prawdopodobnie zakazny charakter biegunki i zapalenia zotgdkowo-jelitowego (rozpoznanie AQ09).
Dodatkowo nalezy zwréci¢ uwage, ze obecnie raportowana liczba hospitalizacji z powodu zakazen
rotawirusami uwzglednia ponad 25% poziom wyszczepialnosci w ramach zakupu z wtasnych srodkéw
szczepionek przeciwko rotawirusom. Przyjecie obecnie wystepujacej rocznej liczby hospitalizacji
z powodu zakazen rotawirusami jako liczby hospitalizacji dla scenariusza zaktadajgcego brak
szczepienia (naturalny przebieg choroby), jest podejsciem konserwatywnym. Zatem przyjecie
W niniejszej analizie 36 267 hospitalizacji rocznie z powodu zakazen rotawirusowych wydaje sie by¢

uzasadnione.

Catkowita liczba wirusowych zakazen jelitowych wywotanych przez rotawirusy, uwzgledniajgca
przypadki, ktére wymagajg konsultacji medycznej w POZ lub SOR badZ nie wymagajg konsultacji
medycznych, nie jest do korica znana. Nie odnaleziono polskich danych umozliwiajacych oszacowanie
liczby wizyt w SOR z powodu zakazenia rotawirusami u dzieci, dlatego do oszacowania wielkosci tych
parametréw wykorzystano wyniki badania van Damme 2007 - szacujgc wspotczynniki czestosci
korzystania z konsultacji medycznych w ramach wizyty w SOR oraz w ramach wizyty u lekarza POZ w
porownaniu do czestosci hospitalizacji. Przy oszacowaniu czestosci wizyt u lekarza POZ przyjeto dane
z pracy Tichopad 2016 [29] i na te] podstawie szacowana roczna liczba wizyt u lekarza POZ wynosi
142,4 tys., co mozna uznac rowniez za konserwatywne z uwagi na wyzsze liczby, nawet 170 tys. wizyt

rocznie, wskazywane w opiniach ekspertow.
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13. Aneks

13.1. Proces selekcji doniesien naukowych i strategie wyszukiwania

13.1.1. Analizy ekonomiczne

Wyszukiwanie analiz ekonomicznych dotyczacych badanego w niniejszej pracy problemu
zdrowotnego i interwencji w bazach informacji medycznej Medline i Embase przeprowadzono
10 maja 2019 roku, natomiast w bazie CRD i CEA Registry w dniu 14 maja 2019 roku (data ostatniego
przeszukania). Uzyskano 887 doniesien naukowych w bazie Medline, 660 prac w bazie Embase oraz

114 i 67 doniesien naukowych w bazie CRD i CEA Registry, odpowiednio.

Szczegdtowy strategie wyszukiwania analiz ekonomicznych w poszczegélnych bazach informacji
medycznej oraz proces selekcji prac w postaci diagramu przedstawiono ponizej. Szczegdtowe
przyczyny wykluczenia prac na etapie analizy petnych tekstéw publikacji opisano natomiast

w rozdziale 13.4.

Tabela 30. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych w bazie Medline (przez Pubmed)

Lp. ' Zapytanie } Wynik
#12 #10 AND #11 887
cost OR cost-effectiveness OR cost-benefit OR cost-utility OR cost-comparison OR cost-
#11 consequence OR cost of illness OR cost* OR economic OR HTA OR health technology 1253964
assessment OR pharmacoeconomic OR pharmacoeconom*
#10 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #9 5367
#9 #7 AND #8 5085
#8 vaccine OR vaccination OR vaccine* 359613
#7 rotavirus OR HRV 25197
#6 RV5 339
#5 RV1 213
#4 RIX 4414 1
#3 Rotateq 439
#2 Rotarix 512
#1 "Rotavirus Vaccines"[Mesh] 2194
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Tabela 31. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych w bazie Embase (Elsevier B.V.)

Lp. ‘ Zapytanie Wynik

#12 #10 AND #11 630

cost OR cost-effectiveness OR cost-benefit OR cost-utility OR cost-comparison OR cost-

#11 consequence OR cost of iliness OR cost* OR economic OR HTA OR health technology 178175

assessment OR pharmacoeconomic OR pharmacoeconom*

#10 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #9 8251
#9 #7 AND #8 7943
#8 vaccine OR vaccination OR vaccine* 471158
#7 rotavirus OR HRV 35615
#6 RV5 337
#5 RV1 287
#4 rix AND 4414 80
#3 Rotateq 1107
#2 Rotarix 1276
#1 'rotavirus'/exp OR rotavirus AND ('vaccine'/exp OR vaccine) 7142

Tabela 32. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych w pozostatych zrédtach informacji medycznej

Zrédto informacji 5 . . .
Sposob przeszukania / zapytanie Wynik

Data ostatniego
wyszukiwania

CRD
(Centre for Reviews and Rotarix OR Rotateq OR rotavirus 114 14V 2019r
Dissemination)
Rotarix 17
CEA Registry Rotateq 15 14V 2019
rotavirus 35
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Rysunek 10. Proces prowadzacy do ostatecznej selekcji analiz ekonomicznych

A 4

Medline (PubMed) Embase CRD CEA Registry
N = [887] N =[630] N =[114] N =[67]
1595 pozycji odrzucono na

podstawie weryfikacji tytutow/
abstraktéw i odrzuceniu duplikatéw

103 pozycje zakwalifikowano do
dalszej weryfikacji na podstawie
petnych tekstéw

2 dodatkowe pozycje uzyskane
z odniesien bibliograficznych

\ 4

\ 4

'

19 pozycji wykluczono na podstawie

analizy petnych tekstow:

e prace
poglagdowe/niesystematyczne
(n=5)

e przeglady AE przed 2008 r. (n=2)

e brak analizy kosztéw (n=2)

e kraje rozwijajgce sie (n=3)

e brak modelowania efektywnosci
kosztowej szczepienia przeciwko
rotawirusom (n=2)

e inne (n=5)

86 doniesien naukowych
(80 pierwotne AE i 6 PS AE)
uwzgledniono w niniejszej pracy
(opis prac przedstawiono
w rozdziale 13.2)
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13.1.2. Uzytecznosci standw zdrowia i jakos¢ zycia

W celu weryfikacji i ewentualnego ustalenia innych, niz te wykorzystane w modelu, wartosci
uzytecznosci poszczegdlnych standw zdrowia oraz jakosci zycia dzieci, u ktérych doszto do zakazenia
rotawirusami przeprowadzono systematyczne przeszukanie bazy danych Cost-Effectiveness Analysis
Registry (The CEA Registry) oraz Medline (przez PubMed). Wyszukiwanie doniesien naukowych
przeprowadzono w bazie Medline 10 maja 2019 roku i w bazie CEA Registry 14 maja 2019 roku.
Odnaleziono tacznie 18 doniesien naukowych w bazie CEA Registry (po wykluczeniu powtdrzen dla
poszczegoélnych ID) dotyczacych wartosci uzytecznosci poszczegdlnych standéw zdrowia w ocenianym
wskazaniu — zakazenia rotawirusami u dzieci (zaktadka Weights — utility weight). W bazie PubMed nie

odnaleziono dodatkowych doniesien naukowych spetniajgcych kryteria wigczenia do analizy.

W rozdziale 13.3 zestawiono wartosci uzytecznosci standw zdrowia i jakosSci zycia na podstawie
wszystkich 18 uwzglednionych w analizie doniesien naukowych pochodzacych z bazy CEA Registry.
W ramach weryfikacji prac na podstawie petnego tekstu nie wykluczono z analizy Zadnego

doniesienia naukowego.

Szczegbtowy strategie wyszukiwania w bazie CEA Registry i PubMed oraz proces selekcji prac

w postaci diagramu przedstawiono ponizej.

Tabela 33. Strategia wyszukiwania doniesierr naukowych dla uzytecznosci stanoéw zdrowia i jakosci zycia w CEA Registry

A s .. . Sposob przeszukania / Wynik Data ostatniego
A DU I T, zapytanie (zaktadka Weight) wyszukiwania

rotavirus 67
(17 publikaciji)
. . 42
CEA Registry rotarix (10 publikacji) 14V 2019r.
rotate 21
a (6 publikacje)

Tabela 34. Strategia wyszukiwania doniesiern naukowych dla uzytecznosci stanow zdrowia i jakosci Zzycia w bazie Medline
(przez Pubmed)

Lp. \ Zapytanie Wynik

#12 #10 AND #11 127

#11 galy OR qualy OR (quality adjusted life) OR (quality AND (life OR wellbeing)) OR (health gain) 464136
OR disutility OR hrgol OR ((state OR health OR health state) AND (utility OR utilities))

#10 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #9 5367
#9 #7 AND #8 5085
#8 vaccine OR vaccination OR vaccine* 359613
#7 rotavirus OR HRV 25197
#6 RV5 339
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Lp. Zapytanie Wynik
#5 RV1 213
H4 RIX 4414 1
#3 Rotateq 439
#2 Rotarix 512
#1 "Rotavirus Vaccines"[Mesh] 2194

Rysunek 11. Proces prowadzacy do ostatecznej selekcji doniesiert naukowych dot. uzytecznosci stanéw zdrowia
i jakosci zycia

CEA Registry
“rotavirus”
N = [67]

CEA Registry

CEA Registry

18 pozycji — dalsza weryfikacja na
podstawie petnego tekstu

0 dodatkowych pozycji uzyskanych
z bazy PubMed oraz z przegladu
odniesien bibliograficznych

\ 4

,rotarix” ,rotateq”
N =[42] N =[21]
- 112 pozycji odrzucono na podstawie
v weryfikacji tytutdéw/abstraktow
(oraz odrzucenie powtorzen)
\ 4

Y

\ 4

0 pozycji wykluczono na podstawie
analizy petnego tekstu

18 doniesien naukowych
dotyczacych uzytecznosci stanow
zdrowia i jakosci zycia pacjentow

(opisane w rozdziale 13.3)
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13.2. Odnalezione analizy ekonomiczne

tacznie do analizy wtgczono 86 doniesien naukowych dotyczacych oceny efektywnosci kosztowej
szczepienia przeciwko rotawirusom, ktdre odnaleziono w wyniku systematycznego przeszukiwania
baz informacji medycznej. Opis 80 pierwotnych analiz ekonomicznych przedstawiono w Tabela 35.
W tabeli tej zestawiono najwazniejsze wyniki oraz wnioski dotyczgce efektywnosci kosztowej
ocenianych interwencji, zardwno szczepionki Rotarix®, jak rowniez szczepionki RotaTeq®.
Odnalezione publikacje miaty w wiekszosci charakter analiz kosztoéw-uzytecznosci i/lub analiz
kosztow-efektywnosci i byly przeprowadzone najczesciej dla 5-letniego horyzontu czasowego.
Przedstawione modele dotyczg wielu krajow, w tym krajow europejskich oraz krajow Ameryki
Potudniowej i Ameryki Pétnocnej, a takze Azji, Australii i Oceanii. Zadna z analiz nie dotyczy krajéw
Afryki ze wzgledu na to, iz zaden z tych krajéw nie jest zakwalifikowany do kategorii od A do C

zgodnie z klasyfikacjg WHO.

Sposréd 80 pierwotnych analiz ekonomicznych 14 prac dotyczyto szczepionki Rotarix®, 18 prac
dotyczyto szczepionki RotaTeq®, natomiast w pozostatych 48 doniesieniach naukowych oceniano
obie szczepionki albo praca dotyczyta oceny efektywnosci kosztowej szczepienia przeciwko

rotawirusom, bez wskazania konkretnego produktu leczniczego, wzgledem braku szczepienia.

Dodatkowo w Tabela 36 przedstawiono 6 przeglagddw systematycznych, w ktérych zestawiono wyniki
modeli ekonomicznych dotyczacych szczepien przeciwko rotawirusom na Swiecie. W niniejszej
analizie uwzgledniono opracowania wtdrne opublikowane po 2007 roku (we wczesniej
opublikowanych pracach omawiano gtéwnie wyniki dotyczace szczepied przeciwko rotawirusom

z zastosowaniem niedostepnych obecnie na rynku szczepionek, w tym szczepionki Rotashield®).

W wiekszosci odnalezionych pierwotnych analiz ekonomicznych wykazano, iz powszechne
szczepienie dzieci szczepionkg przeciwko rotawirusom (zaréwno Rotarix®, jak réwniez RotaTeq®)
moze by¢ kosztowo efektywne, a nawet moze przynies¢ oszczednosci (wyniki z perspektywy
spotecznej byty korzystniejsze niz te uwzgledniajgce wytacznie perspektywe ptatnika za $wiadczenia
zdrowotne), cho¢ odnaleziono réwniez analizy ekonomiczne, w ktdrych wskazano, iz powszechne
szczepienie przeciwko rotawirusom nie jest efektywne kosztowo. Efektywnos$¢ kosztowa szczepien
przeciwko rotawirusom zalezy w duzej mierze od ceny szczepionki, a takze takich parametréw jak:
zapadalno$¢ RVGE, czesto$¢ hospitalizacji/interwencji medycznej z powodu RVGE, koszt leczenia
RVGE oraz uzytecznos$¢ standw zdrowia analizowanych w modelach, a takze poziom wyszczepialnosci
populacji iskutecznosé szczepienia. Na wyniki analiz majg wptyw réwniez przyjete w analizach
wartosci stopy dyskontowej dla kosztéw i efektéw zdrowotnych. W odnalezionych pracach
wskazywano czesto wartos¢ progowa ceny szczepionki, przy ktérej szczepienie przeciwko

rotawirusom zaczyna by¢ efektywne kosztowo lub przy ktérej szczepienie to zaczyna przynosié
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oszczednosci. Warto$¢ progowa ceny szczepienia znacznie sie rézni pomiedzy krajami, dla ktérych

odnaleziono analizy ekonomiczne.

Poréwnanie posrednie wynikow dla obu szczepionek wskazuje, iz dla szczepionki Rotarix®
w odnalezionych analizach uzyskiwano najczesciej korzystniejszy wynik ICUR/ICER niz dla szczepionki
RotaTeq®, jednak na uzyskiwane wyniki miat czesto wptyw przyjety w modelu koszt obu szczepionek
w przeliczeniu na peten cykl szczepienia, ktéry jest najczesciej wyziszy w przypadku szczepionki

RotaTeq® (szczepionka podawana w schemacie 3-dawkowym).
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Tabela 35. Charakterystyka odnalezionych analiz ekonomicznych - opracowania pierwotne

Badanie

Typ modelu

Horyzont analizy

Kraj

Rotarix vs brak szczepienia

Whioski

Bakir 2013 [38]

Kohortowy model
Markova
statyczny oraz
drzewo decyzyjne

5 lat

Turcja

Zastosowanie szczepien przeciwko rotawirusom przyniesie

oszczednosci w wysokosci okoto 29 min $ z perspektywy ptatnika za
Swiadczenia zdrowotne oraz mniej utraconych QALY z powodu zakazen
rotawirusami (roznica: okoto 2400-2600 QALY zyskanych dzieki

szczepieniom w zalezno$ci od modelu)

Modele wskazuja, ze wprowadzenie szczepien
przeciwko rotawirusom poprawi stan zdrowia
populacji (mniej utraconych QALY w zwigzku
z zakazeniami rotawirusami) oraz moze prowadzi¢
do oszczednosci w kosztach bezposrednich na
Swiadczenia zdrowotne.

Constenla 2009 [45]

Model decyzyjny
kohortowy

5 lat

Meksyk

93% wyszczepialnos¢;
Cena 1 cyklu szczepienia: 165 (2 dawki)
ICER=1 139$/unikniete DALY
ICER=39 102 $/unikniety zgon
ICER= 1 839 $/uniknieta hospitalizacja
ICER=61S$/uniknieta interwencja medyczna

Program szczepien przeciw rotawirusom moze
spowodowac zmniejszenie zapadalnosci i
Smiertelnosci spowodowanej rotawirusami i jest
bardzo efektywny kosztowo, biorgc pod uwage
prég efektywnosci kosztowej wg WHO.

Constenla 2008 [46]

Model decyzyjny
kohortowy

5 lat

Brazylia

96% wyszczepialnos¢;

Cena 1 dawki szczepionki: 7-8$
ICER=643$/unikniete DALY
ICER=21 643 $/unikniety zgon
ICER= 428 $/uniknieta hospitalizacja
ICER=70$/uniknieta interwencja medyczna

Szczepienie zmniejsza obcigzenie chorobg (RVGE)
i moze by¢ efektywne kosztowo.

Fischer 2005 [52]

Model kohortowy

5 lat

Wietnam

94%; 93% - wyszczepialnosé (kolejne dawki)
Szczepienie jest efektywne kosztowo z perspektywy ptatnika
publicznego przy cenie <7,265/dawke szczepionki.

Szczepienie jest efektywne kosztowo, biorac pod
uwage prog efektywnosci kosztowej wg WHO.

Goossens 2008 [56]

Kohortowy model
Markova

Dozywotni
horyzont analizy

Holandia

Koszt szczepienia / ICUR:
90 euro / 21 900 euro/QALY
100 euro / 28 488 euro/QALY
110 euro / 35 076 euro/QALY

Autorzy wskazuja, ze wartos¢ progu optacalnosci
oscyluje w Holandii w okolicach 20 000 euro z
perspektywy spotecznej, a dla UK prég ten wynosi
w granicach 29-43 tys. euro. W zaleznosci od
przyjetego progu optacalnosci szczepienie moze
by¢ efektywne kosztowo.
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Badanie

Jit 2011 [65]

Typ modelu

Kohortowy model
Markova

Horyzont analizy

Dozywotni
horyzont analizy /
5 lat

Kraj

Armenia

ICER:
perspektywa ptatnika publicznego (ministerstwo zdrowia) = 650$/DALY
perspektywa ptatnika publicznego + GAVI Alliance = 850$/DALY
perspektywa spoteczna = 820$ (bez uwzglednienie kosztéw
posrednich)
perspektywa spoteczna = 44S (bez uwzglednienie kosztéw posrednich)

Whioski

Wspotfinansowanie szczepien przez GAVI Alliance
(globalne partnerstwo na rzecz szczepien) zwieksza
efektywnosé kosztowa szczepien w krajach
rozwijajacych sie i biednych.

Autorzy wskazujg na wysokg efektywnosc kosztowg
szczepien (PKB na mieszkarica w 2008 roku wynosit
w Armenii 3 800S).

Kim 2009 [69]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Wietnam

PKB Wietnamu = 580$ per capita
85% wyszczepialno$é; koszt 1 dawki szczepionki: 55
ICER: 5505/unikniete DALY — perspektywa ptatnika publicznego za
Swiadczenia zdrowotne
ICER: 5405/unikniete DALY — perspektywa spotfeczna

Szczepienie przeciwko rotawirusom jest bardzo
efektywne kosztowo.

Knoll 2013 [70]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Niemcy

Wyniki z perspektywy obowigzkowego ubezpieczenia zdrowotnego:
uwzgledniajac tylko bezposrednie koszty medyczne - dodatkowe
wydatki w wysokosci 9,8 min euro (100% wyszczepialnos$¢), natomiast
uwzgledniajac koszty bezposrednie i koszty posrednie m.in. utrate
produktywnosci - oszczednosci w wysokosci 9,2 min euro (100%
wyszczepialnosci) oraz 6,9 min euro (75% wyszczepialnosci).

Zastosowanie rutynowego szczepienia przeciwko
rotawirusom zmniejsza liczbe hospitalizacji oraz
wizyt lekarskich, zmniejsza liczbe przypadkéw RVGE
oraz infekcji szpitalnych, zmniejszajgc koszty RVGE
(przy uwzglednieniu kosztow bezposrednich
i posrednich).

Martin 2009 [74]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Wielka
Brytania

88% wyszczepialnos¢; koszt 1 dawki szczepionki: 41,38 funtéw

Prog efektywnosci kosztowej (NICE) = 20-30 tys. funtow / QALY

ICUR=23 298 funtéw/QALY — perspektywa ptatnika publicznego
ICUR=11 459 funtéw/QALY — perspektywa spoteczna

Szczepienie przeciwko rotawirusom dodane do
kalendarza szczepien dzieci w Wielkiej Brytanii jest
strategig kosztowo-efektywng, biorgc pod uwage

prég optacalnosci stosowany przez NICE.
Na wyniki analizy wptywajg przede wszystkim
zatozenia dotyczace kosztu hospitalizacji oraz liczby
konsultacji medycznych.

Panatto 2009 [79]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Wtochy

90% wyszczepialnos¢
Cena 1 dawki szczepionki: 40 euro
ICUR=9 186 euro/QALY — perspektywa ptatnika publicznego
ICUR= szczepienie jest strategig dominujgca — tanszg i skuteczniejszg
niz brak szczepienia (-41,114 euro/QALY) — perspektywa spoteczna

Szczepienie przeciwko rotawirusom z perspektywy
ptatnika publicznego jest bardzo efektywne
kosztowo (prog optacalnosci na poziomie 50 tys.
euro/QALY) oraz z perspektywy spotecznej jest
strategig dominujaca.

Standaert 2008 [86]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Francja

85% wyszczepialnos¢
prég efektywnosci kosztowej = 50 000 euro/QALY
Koszt 1 dawki szczepionki: 57 euro
ICUR=44 583 euro/QALY
ICER=2 656 euro/unikniecie hospitalizacji
ICER=5 642 719 euro/unikniety zgon

Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
moze by¢ efektywne kosztowo z perspektywy
spotecznej, w zaleznosci od przyjetych zatozen

dotyczacych progresji choroby oraz wartosci
uzytecznosci standw zdrowia.
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Badanie

Typ modelu

Kohortowy model

Horyzont analizy

Kraj

W pracy poréwnano wyniki modelu ekonomicznego, ktdre zostaty
wczesniej opublikowane i opieraty sie na wynikach badan klinicznych

Whioski

ICER=51 000 euro (model uwzgledniajacy
efektywnosc szczepienia na podstawie badan
klinicznych)

ICER=44 828 euro (po dostosowaniu wynikéw

Standaert 2013 [87] Markova 5 lat Belgia z wyn!kaml modelu przy uvx{zgle;dnle.nulj efektywnosu rze.czyW|steJ dotyczacych efektywnosci szczepienia,
szczepienia po wprowadzeniu szczepien przeciwko rotawirusom do e e
L " uwzgledniajac efektywnos¢ praktyczng po
programu szczepien w Belgii. ) o . )
wprowadzeniu szczepienia przeciwko rotawirusom
do programu szczepien w Belgii)
Przy zatozeniu wyszczepialnosci na poziomie 50%, od drugiego roku od - S L .
. - . . Szczepienie umozliwia zmniejszenie liczby
wprowadzenia szczepienia wykazano oszczednosci dla ptatnika za . -
Statyczny L, . zachorowan zwigzanych z zakazeniem
Gualano 2018 [102] | kohortowy model 5 lat Witochy Swiadczenia. rotawirusami, tym samym przynosi oszczednosci
W okresie 5 lat oszczednosci powinny wynosi¢ okoto 503 tys.€. L L o e
Markova . o - . PO dla ptatnika za swiadczenia, jak réwniez z
Wykazano, ze szczepienie jest interwencja dominujaca (tansza i erspektvwy soofecznei
efektywniejszg). ICER=-12 197€/QALY. perspextywy sp )-
Przy oszacowanym wskazniku hospitalizacji na poziomie 0,05,
wskazniku wizyt ambulatoryjnych na poziomie 0,23 przypadkéw na
osobo-rok, zaszczepienie kohorty 1 231 735 dzieci 2 dawkami
szczepionki Rotarix® moze zapobiegac 32 092 hospitalizacjom,
158 750 wizytom u lekarza oraz 1 591 zgonom w okresie 5 lat. o
Kohortowy model Przy cenie 10$ za szczepienie, program szczepienia kosztowatby Interwencja jest efektywna kosztowo z
Jarrahi 2016 [103] Markova 5 lat Iran dodatkowo okofo 1 min$ z perspektywy patnika, natomiast perspektywy ptatnika i domm.Ucha z perspektywy
9 . . spotecznej.
przynidstby oszczednos$ci w wysokosci okoto 15 mIn$ z perspektywy
spotecznej. Zapobiegtby okoto 55 tys. DALY.
Z perspektywy ptatnika ICUR wynosi 195/DALY, natomiast z
perspektywy spotecznej interwencja jest dominujaca (oszczednosci
278S/DALY).
RotaTeq vs brak szczepienia
Zastosowanie rutynowego szczepienia
z zastosowaniem RV5 zmniejsza koszty zwigzane
. Kohortowy model . L . . - . .
Al Awaidy 2014 [36] Markova 5 lat Oman ICUR: 2 964S z perspektywy ptatnika za $wiadczenia zdrowotne z leczeniem RVGE. Szczepienie moze by¢ kosztowo
efektywne z perspektywy ptatnika i przynies¢
oszczednosci z perspektywy spoteczne;j.
Model ICUR: 27 133 funtdw/QALY z pespektywy ptatnika za $wiadczenia SZclf:ifonvlveopr:zeczzl:]?erg;af\’::t%svtTajizz::e:::i\zne
Atkins 2012 [37] | dynamiczny oraz 5 lat Anglia i Walia zdrowotne (przy koszcie szczepienia 60 funtéw / cykl) (model przy P

model statyczny

dynamiczny)

(cykl). W przypadku niektérych scenariuszy
szczepienie przynosi nawet oszczednosci.
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Badanie

Typ modelu

Horyzont analizy

Kraj

Dhont 2008 [50]

Model decyzyjny

5 lat

Belgia

90% wyszczepialnosé
Koszt 3 dawek Rotateq: 132,365
Redukcja kosztow RVGE o:
7,1 mIn $ - perspektywa ptatnika za $wiadczenia zdrowotne
12 min S - perspektywa spoteczna

Whioski

Liczba uniknietych hospitalizacji — 4 852
Liczba uniknietych zgondéw — 2
Szczepienie przeciwko rotawirusom zmniejsza
utrate produktywnosci zwigzang z leczeniem RVGE
u dzieci i prowadzi do oszczednosci.

Diez-Domingo 2010

[51]

Model kohortowy

5 lat

Hiszpania

90% wyszczepialnos¢
Whprowadzenie szczepien zmniejszy koszty o0 21,77 min euro z
perspektywy ptatnika za Swiadczenia zdrowotne oraz o 38,19 min euro
z perspektywy spotecznej.

Szczepienie przeciwko rotawirusom zmniejszy
obcigzenie RVGE zaréwno pod wzgledem efektow
zdrowotnych, jak i kosztow.
Zmniejszanie hospitalizacji o 10 987/rok.

Huet 2007 [59]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Francja

90% wyszczepialnosé
Redukcja kosztéw RVGE dzieki wprowadzeniu szczepien:
0 47 min euro (z 63 min euro) - perspektywa ptatnika
0 88 min euro (ze 117 min euro) — perspektywa spoteczna

Szczepienie przeciwko rotawirusom istotnie
zmniejsza obcigzenie kosztami RVGE zaréwno
z perspektywy ptatnika publicznego, jak réwniez
z perspektywy spotecznej.

Zapobiega 249 400 przypadkom RVGE, okoto
25 700 hospitalizacjom, 81 200 wizytom na
oddziale ratunkowym, 39 900 konsultacjom
u lekarza rodzinnego / pediatry oraz 11 zgonom
i 206 700 dniom nieobecnosci w pracy rodzicow
dzieci, ktére ulegty zakazeniu rotawirusami.

Imaz 2014 [60]

Kohortowy model
Markova
statyczny

5 lat

Hiszpania

Koszt 1 dawki szczepionki: 44,5 euro
Prég efektywnosci kosztowej = 30 000 euro / QALY
Wyszczepialnos¢: 96%
Wyniki:
ICUR=280 338 euro/QALY perspektywa ptatnika publicznego
ICUR=210 167 euro/QALY perspektywa spoteczna
Wzrost wydatkow ptatnika publicznego: 10,43 min euro / rok

Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
istotnie wptywa na wzrost wydatkow ptatnika za
Swiadczenia zdrowotne i nie jest efektywne
kosztowo, chyba, ze istotnej zmianie ulegna
zatozenia dotyczace ceny szczepienia, jego
efektywnosci i/lub przyjetych wartosci uzytecznosci
standw zdrowia.

Isakbaeva 2007 [61]

Model decyzyjny

5 lat

Uzbekistan

Szczepienie przeciwko rotawirusom umozliwia redukcje liczby
hospitalizacji i zgonéw z powodu zakazen rotawirusami o 91%, tym
samym zmniejsza koszty hospitalizacji z powodu RVGE.

Szczepienie przeciwko rotawirusom jest efektywne
kosztowo przy cenie szczepienia od 25 do 255 /
dziecko w zaleznosci od przyjetego wspotczynnika
zgondw z powodu zakazen rotawirusami w
Uzbekistanie. Wyniki analizy zalezg rowniez

od ceny szczepionki oraz od jej skutecznosci.
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Badanie

Typ modelu

Kohortowy model

Horyzont analizy

Kraj

Koszt 1 dawki Rotateq: 5700 jenow
(+koszt podania 1 dawki: 2500 jendw) (razem: 24600 jendw /
szczepienie)
Z uwzglednieniem QALY dzieci i rodzicow:

Whioski

Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
moze by¢ efektywne kosztowo pod warunkiem
uwzglednienia w wynikach utraconych QALY

Itzler 2013 [62] Markova 5 lat Japonia ICUR=4 min jendéw — perspektywa ptatnika dla rodzicow.
ICUR=2 min jendéw — perspektywa spoteczna Zmniejszenie liczby hospitalizacji 0 92%, wizyt
Tylko QALY dzieci: ambulatoryjnych o 74%, liczby utraconych dni
ICUR=8 min jenéw — perspektywa ptatnika pracy o 73%.
ICUR=4 min jenéw — perspektywa spoteczna
(ohortowy model Koszt 1 dawki Rotateq: 255 oostradnete 2 parspektyy phatna 0,
Itzler 2011 [63] v 5 lat Tajwan ICUR =2 2618 - perspektywa ptatnika " perspektywy p .
Markova ICUR = dominuiacy — persoektvwa spofeczna <21,80$/dawke oraz z perspektywy spotecznej
- Jacy — perspektywa sp to £26,205/dawke
Koszt petnego cyklu szczepienia: 2505; 100% wyszczepialnosé
Perspektywa spoteczna:
Kohortowy model Korea ICER=313$/ unllkn.IE;C.Ie blegl.mk.l ) Oszc.zed.nosu uzyska,nc.) przy cenie za pe’m.y cykI.
Kang 2013 [68] 5 lat . ICER =2 223,65 / unikniecie hospitalizacji szczepienia w wysokosci 46,72S. Szczepienie moze
Markova Potudniowa . , . . .
Perspektywa systemu ochrony zdrowia (tylko koszty medyczne): by¢ kosztowo efektywne w Korei Potudniowej.
ICER = 414,9$ / unikniecie biegunki
ICER =2 9475 / unikniecie hospitalizacji
ICUR wrazliwy na zatozenia dotyczgce zapadalnosci
RVGE, ceny i efektywnosci szczepienia, wartosci
Wyszczepialnosé: 91%; 89%;85% dla kolejnych dawek stanéw uzytecznosci, wspotczynnika zgonéw
Model Koszt 1 szczepionki: 50SNZ z powodu RVGE oraz utraty produktywnosci
balllredo B ek;g:)n;lizny > lat Nowa Zelandia ICUR=46 092 SNZ/QALY Z perspektywy spotecznej dodanie szczepien
yezny Przy cenie 1 dawki szczepionki 32,39SNZ oszczednosci. przeciwko rotawirusom do programu szczepien
w Nowej Zelandii przyniesie korzysci kliniczne przy
niewielkich kosztach interwencji.
Koszt 2 dawek Rotarix razem z kosztami podania: 225$ Prég optacalnosci: 3x43 800 S/per capita
ICUR=148 2705/QALY (tylko dziecko) Rotateq: prég optacalnosci osiggany jest przy cenie
Model ICUR=80 740 $/QALY (dziecko i opiekun) 2165 lub 270$ (Rotateq) w zaleznosci od
Shim 2009 [85] dynamiczny 20 lat USA perspektywy.

Koszt 3 dawek Rotateq razem z kosztami podania: 245$
ICUR=192 100 $/QALY (tylko dziecko)
ICUR=104 610 $/QALY (dziecko i opiekun)

Szczepienie moze byc efektywne kosztowo
z perspektywy ptatnika, a przynosi¢ oszczednosci
z perspektywy spotecznej.
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Badanie

Typ modelu

Horyzont analizy

Whioski

Suwantika 2013 [88]

Model decyzyjny
kohortowy

5 lat

Indonezja

94% wyszczepialnosé
Koszt szczepienia szczepionka Rotateq (3 dawki) razem z kosztami
podania: 15,50$ (jedna dawka szczepionki 55)
ICUR=181S$/QALY — perspektywa ptatnika
ICUR=174$/QALY - perspektywa spofeczna

Szczepienie jest bardzo efektywne kosztowo z obu
perspektyw, ptatnika oraz spotecznej.

Tu 2012 [92]

Model kohortowy
(Concensus
Model on
Rotavirus
Vaccination)

5 lat

Wietnam

93% wyszczepialnosé
Koszt 3 dawek: 15,21$
Koszt 3 dawek z uwzglednieniem dofinansowania GAVI: 1,11$
ICUR=665$/QALY — perspektywa ptatnika
ICUR=556$/QALY — perspektywa spofeczna

Szczepienie jest bardzo efektywne kosztowo z obu
perspektyw (PKB Wietnamu to 1 159$ / osobe).
Uwzgledniajac dofinansowanie GAVI szczepienie

przynosi oszczednosci z obu rozwazanych
perspektyw.

Cena szczepionki, przy ktérej uzyskano by
oszczednosci z perspektywy ptatnika to
<0,9S/dawke oraz z perspektywy spotecznej
to <1,65/dawke.

Szczepienie przeciwko rotawirusom jest efektywne
kosztowo i moze przynies¢ oszczednosci
uwzgledniajac dofinansowanie GAVI.

Valencia-Mendoza
2008 [93]

Model decyzyjny
kohortowy

5 lat

Meksyk

94% wyszczepialnosé
Koszt 1 dawki szczepionki: 10
ICER=14 814,88 $/uniknieta hospitalizacja
ICER=122 058,40 $/unikniety zgon
ICER=4 283,75 $/LYG (warto$¢ zdyskontowana)

Przy cenie 1 dawki szczepionki ponizej 15$ koszt
jednego LYG znajduje sie ponizej 1PKB per capita,
€0 0znacza, iz przy tym koszcie szczepienie jest
efektywne kosztowo.

Widdowson 2007
[96]

Model kohortowy
probabilistyczny

5 lat

USA

Przy obecnej cenie szczepienia (62,508) —
470 729S / LYG (perspektywa ptatnika)
197 190S$ / LYG (perspektywa spoteczna)

Uwzgledniajgc koszt podania szczepionki na
poziomie 10$/podanie, prég rentownosci
(szczepienie przynosi oszczednosci) uzyskano przy
cenie 12$ z perspektywy ptatnika oraz
425 z perspektywy spoteczne;j.

Javanbakht 2015
[97]

Model decyzyjny
kohortowy

10 lat

Iran

97-99% wyszczepialnosé
Koszt 1 dawki szczepionki: 10$
ICER =2 8685/DALY (perspektywa ptatnika)
ICER = 3825/DALY (perspektywa spoteczna)

Catkowity koszt szczepien 10 kolejnych kohort
oszacowano na poziomie 499,91 min $, natomiast
oszczednosci z perspektywy spotecznej na
poziomie 470,61 min S. Przy zatozonym koszcie
szczepionki na poziomie 10$ za dawke, szczepienie
jest efektywne kosztowo (1PKB per capita zgodnie
z danymi WHO za 2013 r. wynosi 4 763S)
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Badanie

Typ modelu

Horyzont analizy

Kraj

Whioski

Yamin 2017 [101]

Dynamiczny
model
populacyjny

6 lat

Francja

Perspektywa (third-party payer) — prywatne i publiczne instytucje
ubezpieczenia zdrowotnego i jednostki administracji rzgdowej
odpowiedzialne za finansowanie okreslonych swiadczen zdrowotnych
(pokrywajg 65% ceny szczepionki)

Przy cenie za szczepienie = 115€ - ICUR=12 500 €/QALY
(16 000 €/QALY wynik modelu statycznego)

Przy cenie za szczepienie = 135€ - ICUR=20 000 €/QALY
(24 000 €/QALY wynik modelu statycznego)
Perspektywa spoteczna:

Przy cenie za szczepienie = 115€ - ICUR=28 500 €/QALY
(34 000 €/QALY wynik modelu statycznego)

Przy cenie za szczepienie = 135€ - ICUR=39 500 €/QALY
(46 500 €/QALY wynik modelu statycznego)

Whprowadzenie szczepien RV5 moze skutkowaé
znaczacym zmniejszeniem zdarzen wywotanych
rotawirusami i moze by¢ strategig efektywna
kosztowo.

Na wyniki analizy wptywaja zatozenia dotyczace
liczby hospitalizacji i wizyt u lekarza w zwigzku
z zakazeniem rotawirusami oraz przyjete wartosci
uzytecznosci standéw zdrowia.

Szczepienie (Rotarix i Rotateq / schemat 2-dawkowy i 3-dawkowy) vs brak szczepienia

Aidelsburger 2014
[35]

Kohortowy model
Markova

5 lat

Niemcy

80% wyszczepialnos¢
Koszt 1 dawki Rotarix: 67,51 euro
Koszt 1 dawki RotaTeq: 45,09 euro
Rotarix - ICUR=116 973 euro / QALY (z perspektywy ptatnika)
RotaTeq — ICUR=142 732 euro / QALY (z perspektywy ptatnika)

Powszechne szczepienia przeciwko rotawirusom sg
skuteczne i zmniejszajg obcigzenie choroba, jednak
oszczednosci w kosztach leczenia RVGE nie
pokrywajg kosztow szczepien.
Obnizenie o okoto 62-66% kosztéw szczepionki
sprawitoby, ze szczepienia przynosityby
oszczednosci.

Bilcke 2007 [39]

Model kohortowy

Brak danych

Belgia

Przy poziomie finansowania 100%; 100% wyszczepialnos¢:
Rotarix:

ICUR = 50 024 euro/QALY - perspektywa ptatnika publicznego
ICUR = oszczednosci w kosztach — perspektywa spoteczna
Rotateq:

ICUR = 68 321 euro/QALY - perspektywa ptatnika publicznego
ICUR =29 618 euro/QALY — perspektywa spoteczna

Przy zatozeniu czesciowego wspdtfinansowania
przez pacjentow oraz wyszczepialnosci na Srednim
poziomie szczepienia s mniej efektywne kosztowo

(ICUR =80 709 euro/QALY) niz w przypadku
catkowitego finansowania ze srodkéw publicznych i
wysokiej wyszczepialnosci.

Bilcke 2009 [40]

Model kohortowy

7 lat

Belgia

Cena 1 szczepionki Rotarix: 56 euro
ICUR: 51 030 euro/QALY perspektywa ptatnika
ICUR: 7 572 euro/QALY perspektywa spoteczna
Cena 1 szczepionki Rotateq: 37 euro
ICUR: 65 767 euro/QALY
ICUR: 30 227 euro/QALY perspektywa spoteczna

Przy aktualnych cenach szczepionki szczepienie
przeciwko rotawirusom nie jest kosztowo-
efektywne z perspektywy ptatnika publicznego.
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Typ modelu

Horyzont analizy

Whioski

Bruijning-Verhagen

Model decyzyjny
wielokohortowy
(uwzgledniono

Powszechne szczepienie:
ICUR =60 200 euro/QALY

Prog efektywnosci kosztowej = 35 000 euro / QALY
Szczepienie powszechne jest efektywne kosztowo
po uwzglednieniu efektu herd immunity oraz

I 20 lat Holandia Celowane szczepienie: L . ,
AU . rownlez. ICUR ponizej 20 000 euro/QALY we wszystkich scenariuszach, a nawet uwzglednieniu straty QALY opiekundw chorych
niezaszczepiong moze przynosi¢ oszczednosci z perspektywy ptatnika publicznego dzieci
kohorte) ’ (ICUR 21 309 euro/QALY).
Szczepienie 2-dawkowe jest efektywne kosztowo do ceny
45,655/dawke (91,305/cykl), bardzo efektywne kosztowo do ceny Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
24,085 /dawke (48,165/cykl) oraz przynoszace oszczednosci do ceny moze istotnie zredukowac obcigzenie chorobg
. . 13,30$/dawke (26,605/cykl). rotawirusowa w populacji tajwanskiej.
Chang 2013 [42] | Model decyzyjny >lat Tajwan Szczepienie 3-dawkowe jest efektywne kosztowo do ceny W zaleznosci od ceny szczepionki, moze rowniez
29,595/dawke (88,775/cykl), bardzo efektywne kosztowo do ceny by¢ kosztowo-efektywne, a nawet przynosic¢
15,18S/dawke (45,545/cykl) oraz przynoszace oszczednosci do ceny oszczednosci.
7,985/dawke (23,94S/cykl).
94% wyszczepialnos¢ Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
Cena 1 szczepionki Rotarix: 2525 moze by¢ interwencjg efektywna kosztowo,
Model decvavin ICUR=31 3965/QALY - perspektywa ptatnika w zaleznosci od przyjetej ceny szczepionki.
Chodick 2009 [43] yzylny 5 lat Izrael ICUR=10 9955/QALY — perspektywa spoteczna Szczepienia zapobiegajg wizytom ambulatoryjnym
Markova L T .
Cena 1 szczepionki Rotateq: 234$ oraz hospitalizacjom z powodu zakazenia
ICUR=50 848$/QALY - perspektywa ptatnika rotawirusem (liczba uniknietych hospitalizacji dla
ICUR=30 674$/QALY — perspektywa spofeczna RV1/RV5 to 645/535 odpowiednio).
Szczepienie jest efektywne kosztowo przy cenie
96% wyszczepialnos¢ szczepionki do 735/dawke (przy zatozeniu progu
Chotivitayatarakorn . . . Koszt 1 dawki szczepionki: 7$ optacalnosci na poziomie 1 PNB/osobe), natomiast
2010 [44] Model decyzyjny > lat Tajlandia ICER=3705/unikniete DALY ponizej 10$ za dawke przy kryteriach Banku
ICER=11 800S/unikniety zgon Swiatowego (prog optacalnoéci dla ICER/DALY
uniknigte — 185-7598S).
Obie strategie powszechnego szczepienia
94% wyszczepialnosé przeciwko rotawirusom (RV1/RV5) nie sg
Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: 93,43$ efektywne kosztowo z perspektywy ptatnika za
Kohortowy model ICUR=108 OQO §/QALY — perspektywa ptatnika Swiadczenia zdrowotne ze wzgledu na to,
Coyle 2012 [47] 5 lat Kanada ICUR=dominujaca — perspektywa spoteczna

Markova

Cena 1 szczepionki Rotateq: 69,84$
ICUR=122 000 $/QALY — perspektywa ptatnika
ICUR=dominujaca — perspektywa spoteczna

iz wiekszosc¢ zakazen nie wymaga interwencji
medycznej ani hospitalizacji, natomiast z
perspektywy spotecznej szczepienie przeciwko
rotawirusom jest dominujgce w poréwnaniu do
braku szczepienia.
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Badanie

de la Hoz 2010 [48]

Typ modelu

Model Markova

Horyzont analizy

2 lat

Kolumbia

94% wyszczepialnosé

Cena szczepienia Rotarix: 155

ICER=663 S/unikniete DALY
ICER=18 414 S/ unikniety zgon
Cena szczepienia Rotateq: 21$
ICER=1 391 S/unikniete DALY
ICER=38 649 S/ unikniety zgon

Rotateq/Rotarix:

ICER=7 787 $/unikniete DALY

ICER=217 306 S/ unikniety zgon

Whioski

Z perspektywy spotecznej szczepienia przeciwko
rotawirusom w Kolumbii moga by¢ bardzo
efektywne kosztowo, a przy cenie ponizej 3$
za dawke szczepionki mogtyby przynies¢
oszczednosci.

Wyniki analizy zalezg przede wszystkim od ceny
szczepionki oraz od kosztu hospitalizacji.

de Soarez 2008 [49]

Model decyzyjny
kohortowy

5 lat

Brazylia

90% wyszczepialnos¢

Cena 1 dawki szczepionki: 18,6RS
Perspektywa ptatnika za $wiadczenia zdrowotne

ICER=138 947 RS/unikniety zgon

ICER= 2 014 R$/LYG

Perspektywa spoteczna

ICER=91 670 RS/unikniety zgon

ICER=1 329 R$/LYG

Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
jest efektywne kosztowo z obu analizowanych
perspektyw, jednak na uzyskiwane wyniki wptywaja
szczegOlnie zatozenia dotyczace wysokosci
wspotczynnika zapadalnosci na biegunke
rotawirusowa, udziatu ciezkich przypadkdw,
poziomu wyszczepialnosci oraz ceny szczepionki.

Fisman 2012 [53]

Model Markova

5 lat

Kanada

93,2% wyszczepialnos¢
Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: 235CAD
ICUR=2400 SCAD/QALY
Cena 1 szczepionki Rotateq: 19SCAD
ICUR=14300 SCAD/QALY

Szczepienie przeciwko rotawirusom jest wysoce

efektywne kosztowo wzgledem braku szczepienia.

Szczepienie z zastosowaniem szczepionki RotaTeq

jest drozsze i mniej skuteczne, dlatego nie jest
zalecane.

Flem 2009 [54]

Model kohortowy

5 lat

Kirgistan

95% wyszczepialnos¢
Cena 1 cyklu szczepienia — 0,605
Przy cenie 0,605 za szczepienie — oszczednosci z obu perspektyw
(perspektywa ptatnika publicznego oraz perspektywa spoteczna)
Szczepienie jest efektywne kosztowo do ceny za szczepionke nie
wyzszej niz 9,415 za dawke (przy 2-dawkowym schemacie szczepienia)

Dodanie szczepienia przeciwko rotawirusom do
programu szczepien w Kirgistanie moze znaczaco
zmniejszy¢ obcigzenie chorobg oraz przyniesc
oszczednosci. Z perspektywy ptatnika publicznego
szczepienie bedzie efektywne kosztowo do ceny
9,41S za 1 dawke szczepienia.

Giammanco 2009
[55]

Model decyzyjny
kohortowy

5 lat

Wtochy

90% wyszczepialnos¢
Koszt petnego cyklu szczepienia: 65,60 euro
ICER = 96,44 euro /uniknieta infekcja — perspektywa ptatnika
publicznego

Szczepienie jest efektywne kosztowo, ale nie jest
interwencjg dominujaca.
Szczepienie przeciwko rotawirusom zaczyna by¢
strategig dominujgcg dla kosztow szczepienia
z perspektywy ptatnika na poziomie 46,25 euro

oraz z perspektywy spotecznej 117,5 euro.
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Badanie

Hacimustafaoglu

Typ modelu

Horyzont analizy

Kraj

85% wyszczepialnosé
Cena 1 dawki Rotarix: 30TL (15,3 euro)

Whioski

Szczepienie obiema szczepionkami jest kosztowo-
efektywne, a nawet moze przynies¢ oszczednosci
z perspektywy ptatnika publicznego za Swiadczenia

Model d j 59 miesi Turcj ICER=3 248 TL/LYG
2013 [57] odel decyzylny miesiecy urda . / zdrowotne w Turcji, co wspiera rekomendacje
Cena 1 dawki Rotateq: 30TL (15,3 euro) szczepien i ich petne finansowanie ze Srodkéw
ICER=2 350 TL/LYG P pene
publicznych.
I scenariusz (kazdego roku szczepieniu zostaje poddana kohorta 50 tys.
dzieci — facznie w modelu analizowanych jest 250 tys. dzieci po 5 latach
Kohortowy model od rozpoczecia modelowania): Szczepienie przeciwko rotawirusom generuje
Ho 2008 [58] Markova 5 lat Hong Kong oszczednosci przy cenie szczepienia 40-70S oszczednosci przy cenie 40-92S za peten cykl
dynamiczny Il scenariusz (w pierwszym roku szczepieniu zostaje poddana kohorta szczepienia.
50 tys. dzieci — tacznie analizowanych 50 tys. dzieci po 5 latach od
rozpoczecia modelowania): oszczednosci przy cenie szczepienia 53-92$
95% wyszczepialnos¢ . . : .
T . ) Zastosowanie szczepien przeciwko rotawirusom
Cena 1 szczepionki Rotarix: 35 funtow spowoduje zmniejszenie $miertelnosci zwigzanej
Jit2007 [64] | Model kohortowy 5 lat Anglia i Walia ICUR=61 000 funt6w/QALY powocu 152¢ . azane]
L , z zakazeniem rotawirusami. Przy aktualnej cenie
Cena 1 szczepionki Rotateq: 25 funtow szczepionki szczepienia nie sg kosztowo efektywne
ICUR=79 900 funtéw/QALY P P 2 ywne.
W scenariuszu podstawowym (szczepienie szczepionkg Rotarix, stopa
Belgia. Anglia dyskontowa 3%, perspektywa ptatnika za swiadczenia zdrowotne, brak | Cena za 1 dawke szczepionki Rotarix, przy ktorej
igWIaliag ochrony populacyjnej, obnizenie jakosci zycia tylko jednego opiekuna szczepienie staje sie efektywne kosztowo to:
Jit 2009 [66] Model kohortowy 5 It FinIandila, osoby %ak.aionej) przy progu _opfacalr_'nos’ci na poziomie 30 tys. euro, 41 eur.o w Bg_lgii, 28 eurow Angl_i.i i Walii, 51 euro
Francja szczepienie przeciwko rotawirusom jest efektywne kosztowo tylko w Finlandii, 36 euro we Francji oraz 46 euro
.' w Finlandii. w Holandii. Nie podano doktadnych wynikéw dla
Holandia . . . s _— . . Lo
Zmiana jednego z parametréw sprawia, ze szczepienie moze by¢ szczepionki Rotateq.
efektywne kosztowo rowniez w Belgii oraz Holandii.
Cena za 1 dawke szczepionki Rotarix, przy ktérej
szczepienie staje sie efektywne kosztowo to:
. . Aktualizacja analizy Jit 2009 [66] 47,80 euro w Belgii, 35,00 euro w Anglii i Walii,
Belgia, Anglia . , . . . . "
i Walia W scenariuszu podstawowym przy progu optacalnosci na poziomie 58,10 euro w Finlandii, 46,80 euro we Francji oraz
. . N 30 tys. euro, szczepienie przeciwko rotawirusom jest efektywne 33,50 euro w Holandii.
Jit 201 7 Model kohort 5 lat Finland -
it 2010 (67] odet kohortowy @ lLr:aanrl';a’ kosztowo tylko w Finlandii (Rotarix - ICER=5 800 euro; Rotateq — Cena za 1 dawke szczepionki RotaTeq, przy ktérej
Holan::lila ICER=17 000 euro). W pozostatych krajach ICER od 48 do 76 tys. euro szczepienie staje sie efektywne kosztowo to:

(Rotarix) oraz od 57 do 110 tys. euro (RotaTeq).

30,40 euro w Belgii, 22,60 euro w Anglii i Walii,
37,60 euro w Finlandii, 30,40 euro we Francji oraz
21,10 euro w Holandii.
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Badanie

Typ modelu

Model decyzyjny

Horyzont analizy

95%; 93% - wyszczepialnosé (kolejne dawki)
Szczepienie jest wysoce efektywne kosztowo z perspektywy spotecznej

Whioski

Powszechne szczepienie przeciwko rotawirusom
moze by¢ efektywne kosztowo, redukujac liczbe

Liu 2012 [71] kohortowy 5 lat Chiny przy cenie za dawke szczeplon_kl w wys_okos_u 2,508$-5S, oraz efektywne 280n6w, hospitalizacji oraz wizyt ambulatoryjnych
kosztowo przy cenie szczepionki 10$-205/dawke .
. L o z powodu RVGE w Chinach.
Przy cenie 1,195 za dawke uzyskuje sie oszczednosci.
91% wyszczepialnos¢; koszt petnego cyklu szczepienia 60 funtéw
. . Wyniki z perspektywy ptatnika za swiadczenia zdrowotne: — . . .
o207z | VS| | et 1731 o
¥ ¥ ICER =2 526,54 funtow/unikniecie hospitalizacji 13cy z perspextywy sp )-
ICER = 60,41 funtéw / unikniecie RVGE
97% wyszczepialnosc Obie strategle,szczeplgnlé nie s efekty\A{ne
. . S . kosztowo, choé szczepienie z zastosowaniem
Model decyzyjny Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: 45 euro L. . . . L
. o . szczepionki Rotarix® w poréwnaniu do szczepionki
(uwzgledniono ICUR=53 000 euro/unikniete DALY — perspektywa ptatnika . L S
oo . . RotaTeq® daje lepsze wyniki w odniesieniu do
Mangen 2010 [73] réwniez 20 lat Holandia ICUR=49 000 euro/ unikniete DALY — perspektywa spoteczna , ) , . .
. . . L efektéw zdrowotnych i kosztéw. Na wyniki analizy
niezaszczepiong Cena 1 dawki szczepionki Rotateq: 28 euro wolvwaia naibardziei: kosztv szczepief. liczba
kohorte) ICUR=58 000 euro/unikniete DALY — perspektywa ptatnika rzp yadli%w iachorO\JA./ah or:z ozicr))m o’chron
ICUR=54 000 euro/ unikniete DALY — perspektywa spoteczna Przyp , . P v
posrednie;j.
Zastosowanie szczepienia pozwala uniknac¢ 89 tys.
biegunek, 10,5 tys. hospitalizacji oraz 8 zgonow
rocznie.
. Kohortowy model . Koszt 1 cyklu szczepienia: 150 euro; 75% wyszczepialnosc¢ Szczepienie nie bedzie jednak efektywne kosztowo
Il 208 ) Markova 3lata Francja ICUR: 138 tys. euro/QALY bez znacznego obnizenia ceny szczepionki.
Na wyniki analizy maja najwiekszy wptyw:
zapadalnosé RVGE, liczba zgondw z powodu RVGE
oraz cena szczepionki.
98,6% wyszczepialnos¢
Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: - 42,13$
ICER = 5,9 mln $/unikniety zgon — perspektywa $wiadczeniodawcy By szczepienia przeciwko rotawirusom byty
ICER = 5,1 mIn S/unikniety zgon — perspektywa spoteczna optacalne, przyjmujgc prég optacalnosci na
. ICER = 135 036 $/unikniete DALY— perspektywa swiadczeniodawcy poziomie 1 PKB/osobe/unikniete DALY,
Muangchana 2012 | Model decyzyjny 5 lat Tajlandia ICER = 128 063 $/unikniete DALY— perspektywa spoteczna koszt Rotarix oraz Rotateq za dawke z perspektywy

[77]

kohortowy

Cena 1 dawki szczepionki Rotateq: - 30,895
ICER = 6,6 mln $/unikniety zgon — perspektywa $wiadczeniodawcy
ICER = 5,7 miIn $/unikniety zgon— perspektywa spoteczna
ICER = 149 118 S/unikniete DALY- perspektywa $wiadczeniodawcy
ICER = 142 144 $/unikniete DALY- perspektywa spoteczna

$wiadczeniodawcy powinien wynosi¢ 2,905 oraz
1,93$ odpowiednio, a z perspektywy spotecznej
4,98$ oraz 3,32$ odpowiednio.
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Badanie Typ modelu

Horyzont analizy

Whioski

Kohortowy model

Newall 2007 [78] Markova

5 lat

Australia

90% wyszczepialnosé

Perspektywa ptatnika publicznego za Swiadczenia zdrowotne:

Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: 80$
ICUR=60 073 $/QALY

Cena 1 dawki szczepionki Rotateq: 60$
ICUR=67 681 $/QALY

Z perspektywy spotecznej obie szczepionki sg dominujaca strategia

Przyjmujac maksymalng wartosé progu
opfacalnosci 69 tys. $/QALY, szczepienie przeciwko

rotawirusom jest kosztowo efektywne (prég
optacalnosci = 37-69 000 $/QALY). Efektywnosé
kosztowa szczepien przeciwko rotawirusom zalezy
od przyjetej ceny szczepionki oraz zatozen
dotyczacych utraty jakosci zycia w zwigzku

z zakazeniem rotawirusami.

Perez-Rubio 2011

(80] Model decyzyjny

5 lat

Hiszpania

100% wyszczepialnos¢;

Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: 93,66 euro
ICUR=52 603,33 euro/QALY — perspektywa ptatnika
ICUR=23 435,93 euro/QALY — perspektywa spoteczna
Cena 1 dawki szczepionki Rotateq: 69,50 euro
ICUR=74 958,99 euro/QALY — perspektywa ptatnika
ICUR=45 624,83 euro/QALY — perspektywa spoteczna

Przy progu optacalnosci na poziomie

30 000 euro/QALY szczepienie przeciwko

rotawirusom z perspektywy ptatnika jest
nieefektywne kosztowo

(niezaleznie od zastosowanej szczepionki),

natomiast z perspektywy spotecznej szczepienie

z zastosowaniem szczepionki Rotarix moze

by¢ efektywne kosztowo.

Podewils 2005 [81] |Model kohortowy

5 lat

Azja (kraje:
o niskim,
srednim
i wysokim

dochodzie)

W krajach o wysokim dochodzie — oszczednosci lub ICER=15 4285/DALY
przy przyjeciu kosztéw szczepienia od 2$ do 60$ za cykl odpowiednio.
W krajach o $rednim dochodzie — ICER= od 15,325 do 1 3645/DALY przy
przyjeciu kosztéw szczepienia od 2S$ do 60S za cykl odpowiednio.
W krajach o niskim dochodzie — ICER= od 19,47$ do 638$/DALY przy
przyjeciu kosztéw szczepienia od 2$ do 60$ za cykl odpowiednio.

Szczepienie przeciwko rotawirusom moze by¢
efektywne kosztowo, a nawet moze przynosic¢
oszczednosci w zaleznosci od poziomu dochodu
w danym kraju, ceny szczepionki oraz przyjetego
progu efektywnosci kosztowej.
Rozwazajgc wprowadzenie szczepien przeciwko
rotawirusom nie powinno sie bra¢ pod uwage
wytgcznie oszczednosci dla systemu, ale réwniez
wptyw szczepien na zmniejszenie obcigzenia
populacji choroba.

Model decyzyjny

Rheingans 2007 [82] kohortowy

5 lat

8 krajow
latyno-
amerykanskich
/ karaibskich
(kraje kat. B wg
WHO)

Poziom wyszczepialnosci od 65 do 99% w zaleznosci od kraju. Cena

szczepienia (2 dawki) — 248S.

ICER wynidst od 269$/DALY (dla Hondurasu) do 10 6565/DALY

(dla Chile).

Warto$¢ ICER/DALY rézni sie pomiedzy krajami
(Argentyna, Brazylia, Chile, Dominikana, Honduras,
Meksyk, Panama, Wenezuela). Na wyniki analizy
majg wptyw przyjete zatozenia dotyczgce przede
wszystkim ceny szczepienia, umieralnosci oraz
skutecznosci szczepien.

Z perspektywy systemu ochrony zdrowia
szczepienia przeciwko rotawirusom wydajg sie by¢
interwencjg efektywna kosztowo.
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Badanie

Rozenbaum 2011

Typ modelu

Model decyzyjny

Horyzont analizy

95% wyszczepialnos¢; cena petnego cyklu szczepienia: 75 euro

Whioski

Wprowadzenie szczepien przeciwko rotawirusom
do programu szczepien w Holandii moze by¢
efektywne kosztowo w zaleznosci od przyjetej ceny
szczepionki oraz zatozen dotyczacych wptywu
zakazenia rotawirusami na jakos¢ zycia, liczby

(83] kohortowy 5 lat Holandia ICUR=46 717 euro/QALY zgo,né_w z powodu zakaieﬁ oraz uwzglednie.nia
badz nie ochrony populacyjnej (herd protection).
Szczepienie jest efektywne kosztowo przy cenie
za szczepionke (peten cykl) od 57,76 do 77,71 euro
dla progu efektywnosci kosztowej od 20 000 do
50 000 euro/QALY odpowiednio.
100% wyszczepllalrl'nosc; L, Szczepienie nie jest efektywne kosztowo
Sato 2011 [84] Kohortowy model 5 lat Japonia Koszt pefnego cyklu szczepienia: 20 000 jenow z perspektywy ptatnika, natomiast wysoce
Markova ICUR=9 780 524 jeny/QALY — perspektywa ptatnika fekt Koszt ’ Kt ! .
ICUR=863 624 jeny/QALY — perspektywa spoteczna elextywne Koszlowo z perspeklywy spotecznel.
88% wyszczepialnos¢; Wprowadzenie powszechnego szczepienia
Koszt petnego cyklu szczepionki: 126,81 euro przeciwko rotawirusom w Grecji moze przynies¢
Syriopoulou 2011 | Model decyzyjny 5 lat Greja Oszczednosci dla ptatnika 5,9 min euro (-78%) (bez uwzglednienia korzysci zdrowotne i ekonomiczne z perspektywy
[89] kohortowy kosztéw szczepionki) ptatnika i spotecznej. Uwzglednienie w analizie
Koszt szczepien: 9,7 min euro / rok ochrony populacyjnej (herd immunity) poprawia
Unikniete hospitalizacje: 1 698 (-83%) wyniki analizy na korzysc szczepien.
90% wyszczepialnos¢ Przy cenie 70 euro za cykl szczepienia, powszechne
Koszt 1 podania szczepionki: 10 euro szczepienie przeciwko rotawirusom moze przyniesé
Rotarix: oszczednosci we wszystkich scenariuszach analizy.
Koszt szczepionki Rotarix (1 dawka) — 40 euro (koszt petnego cyklu Wyniki zalezg w duzej mierze od ceny szczepienia,
szczepienia 100 euro) czestosci wystepowania zakazen rotawirusami oraz
Tilson 2011 [90] [Model kohortowy 5 lat Irlandia ICUR=112 048 euro/QALY — perspektywa ptatnika od wysokosci bezposrednich kosztéw medycznych.

ICUR=72 736 euro/QALY — perspektywa spoteczna
Rotateq:
Koszt szczepionki RotaTeq (1 dawka) — 16,67 euro (koszt petnego cyklu
szczepienia 80 euro)
ICUR=119 298 euro/QALY

Przy obecnej cenie szczepien interwencja nie jest
efektywna kosztowo, ale po obnizeniu ceny
szczepionki albo uwzgledniajgc perspektywe

spoteczng szczepienie przeciwko rotawirusom
moze by¢ efektywne kosztowo.
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Badanie

Typ modelu

Model decyzyjny

Horyzont analizy

Aktualizacja analizy Rozenbaum 2011 [83]

Whioski

W poréwnaniu do wynikow analizy
Rozenbaum 2011 [47], w pracy uzyskano
korzystniejsze dla szczepien przeciwko
rotawirusom wyniki (wartos$¢ ICUR jest nizsza).

(RS kohortowy > lat Holandia 95% wyszczepialnosé Szczepienie jest efektywne kosztowo przy cenie
ICUR=3 000 do 4 000 euro/QALY za szczepionke (peten cykl) nie wyzszej niz
wynoszacej od 92 do 122 euro w zaleznosci od
scenariusza analizy.
90% wyszczepialnosé
. Chiny Cena 1 cyklu szczepienia: 10S - . . . L
Wang 2009 [94] Molzj()er::re;nzlyjny 5 Jat (obszary Oszczednosc: Szczepienie przeum;l(sc;cr:tznw;rél:isom moze przynies¢
¥ wiejskie) 14 112S z perspektywy spotecznej N '
34 7515 z perspektywy pacjenta
Rotarix zapobiega wiekszej liczbie zdarzen (RVGE,
100% wyszczepialnos¢ hospitalizacje, interwencje medyczne) w
. Cena 1 dawki szczepionki Rotarix: 101,75$ poréwnaniu z RotaTeq (mniej zdarzen
Model decyzyjny Cena 1 dawki szczepionki Rotateq 68,84$ 0 4-23% wzgledem RotaTeq)
Weycker 2009 [95] kohortowy 5 lat USA L P , q 25 o Wegleaem 4
robabilistyczny Oszczednosci: 77,2 min$ ogdtem; 18S/dziecko We wszystkich symulacjach szczepienie
P (Rotarix wzgledem Rotateq) z zastosowaniem szczepionki Rotarix wzgledem
szczepionki RotaTeq przynosi oszczednosci
(o okoto 8% nizsze koszty).
Szczepienie z perspektyw ptatnika oraz
el decunyin 80% wyszczepialnosc perspektywy spoigz:?oe\il\gysoce efektywne
Wilopo 2009 [98] kohorto(lvyj v 5 lat Indonezja Cena 1 cyklu szczepienia: 145 Koszt szczepienia 2 pers el.<t Wy olatnika na
y ICER=120,46 $/unikniete DALY 2% S7C26P PErspextywy p .
poziomie 2,70S$ oraz z perspektywy spotecznej
3,79$ moze generowac oszczednosci.
Cena 1 szczepionki Rotarix: 80S$ - koszt programu szczepieri wynosi Cena 1 dawki szczepionki, przy ktdrej uzyskano by
Model decyzyjny . 32,7min$ oszczednosci z perspektywy spotecznej to: Rotarix
e k2l kohortowy > lat Tajwan Cena 1 szczepionki Rotateq: 60$ - koszt programu szczepien wynosi — 418, Rotateq — 29$, z perspektywy patnika to:
354min$ Rotarix — 27$, Rotateq — 205.
Koszt zaszczepionego dziecka = 54 € - bez wzgledu na rodzaj uzytej Cena szczepienia/dziecko, przy ktdrej szczepionka
Model . szczepionki dominowataby nad brakiem szczepienia z
REIIE AL () dynamiczny >lat Norwegia Rotarix: ICUR=47 447 €/QALY (efektywna kosztowo) perspektywy spotecznej oraz systemu ochrony

Rotateq: ICUR=52 709 €/QALY (efektywna kosztowo)

zdrowia to 25 € dla RV1i 22 € dla RV5.
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Whioski

Badanie Typ modelu Horyzont analizy
Szczepienie przeciwko rotawirusom moze by¢
Kohortowy model Koszt szczepienia = 283$ kosztowo efektywne z perspektywy ptatnika oraz
Hoshi 2017 [104] Markaa 5 lat Japonia ICUR = 64 877 $/QALY — perspektywa ptatnika przynosi¢ oszczednosci z perspektywy spotecznej.
ICUR =3 179 $/QALY — perspektywa spoteczna Na wyniki analizy najwiekszy wptyw ma koszt
szczepienia.
Koszt 1 dawki szczeplenlaszzczzzii-o:i? wzgledu na rodzaj uzytej Uzyskany wynik znajduje sie ponizej wartosci
Alkoshi 2014 [105] Proste dr.zewo 5 lat Libia ICUR = 8 972 $S/QALY — perspektywa systemu ochrony zdrowia 1xPKB dla Ll.b“ 2 rok. 2012 wy.no§za!cej 101323, co
decyzyjne . . L . . wskazuje na to, ze szczepienie jest bardzo
Z perspektywy spotecznej wprowadzenie szczepien skutkowaé moze
T . . efektywne kosztowo.
oszczednosciami wynoszgcymi okoto 16S /dziecko
Koszt szczepionki RV1 (wraz z kosztem podania) = 32,8 Peso
Koszt szczepionki RV5 (wraz z kosztem podania) = 24,6 Peso
RV1 vs brak szczepienia: ICUR= -6 481 Peso /QALY RV1 i RVS5 sg strategiami dominujgcymi wzgledem
. Kohortowy model RV1 vs brak szczepienia: ICUR=-16 533 Peso /LY braku szczepienia (tansze i bardziej efektywne).
LR ] Markova >lat Argentyna RV5 vs brak szczepienia: ICUR= -1 582 Peso /QALY RV1 wzgledem RVS5 jest tansza i bardziej efektywna
RV5 vs brak szczepienia: ICUR= -4 048 Peso /LY (strategia dominujaca).
RV1 vs RV5 — RV5 zdominowana (drozsza i mniej skuteczna) —w PSA
RV1 dominuje w 91% symulacji
Przy przyjeciu stopy dyskontowej na poziomie 3% dla kosztéw i
efektow, w okresie 2013-2022 szczepienie moze zapobiec Szczepienie jest efektywne kosztowo z
51 172 wizytom u lekarza, 14 200 hospitalizacjom, 27 zgonom, perspektywy ptatnika publicznego i wysoce
. Model decyzyjny . 950 DALY oraz umozliwia zyskanie 801 LY. efektywne kosztowo z perspektywy spotecznej.
A AT (107 TRIVAC 10 fat Albania W poréwnaniu z brakiem szczepienia ICUR z perspektywy ptatnika |Wprowadzenie szczepien z zastosowaniem RV1 jest
publicznego dla RV1 wynosi 2008USS$/unikniete DALY, natomiast dla korzystniejsze niz RV5 (RV1 jest tansza i przynosi
RV5 5047 USS /unikniete DALY. Z perspektywy spotecznej odpowiednio podobne efekty do RV5).
wartos$ci te wynoszg 517 USS i 3556 USS.
ICER= 51 277 € przy zatozonej cenie szczepionki 75 €/dziecko, przy
zastosowaniu perspektywy spotecznej i stopy dyskontowe]j na poziomie
o Lo . .
3%. Szc_zepleme jest ngutralne podlw_zgledem I_<os.zt<.3w przy cenie Szczepienie przynosi dodatkowe korzyéci
. . 32 €/dziecko. Przy zatozonym wskazniku wgtobienia indukowanym . i L
Bruijning-Verhagen | Model decyzyjny . . o . L zdrowotne i pozwala uzyska¢ oszczednosci w
. 20 lat Holandia przez szczepionke na poziomie 1/50 000 oszacowano, ze szczepienie . . , .
2018 [108] wielokohortowy o e , . systemie ochrony zdrowia. Stosunek korzysci do
pozwala unikng¢ 1707 hospitalizacji i 21 zgondéw z powodu zakazenia . -
. . . . . s ryzyka jest korzystny dla szczepienia.
rotawirusami, natomiast powoduje konieczno$¢ dodatkowych
571 hospitalizacji i prowadzi do <1 dodatkowego zgonu u zdrowych
dzieci z powodu ryzyka wgtobienia wywotanego szczepionka.
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Badanie Typ modelu Horyzont analizy Whioski
Moedel ICUR dla Rotateq i Rotarix wzgledem szczepionki przeciwko RV1 i RV5 sg znacznie skuteczniejsze niz
i 20 [ k’(\J/lhac:ll’(t:\:/;y 5 lat Chiny rotawirusom Lanzhou Lamb wynosi 1715,115/QALY i 2105,665/QALY. |szczepionka przeciwko rotawirusom Lanzhou Lamb.
Dla kohorty 1,25 min dzieci w ciggu 5 lat szczepienie moze zapobiega¢ - . . .
. . . o Szczepienie przeciwko rotawirusom jest skuteczne.
okoto 211 tys. wizyt ambulatoryjnych i 43 tys. hospitalizacjom. Przy Prav 85% poziomie wyszczenialnodci szczepienie
Koksal 2017 [110] |Model kohortowy 5 lat Turcja zatozeniu kosztéw szczepienia dla RV1 i RV5 odpowiednio na poziomie Yest e?gkt whe kosyztowopi moe brz noiié
31,5 USS i 38 US$/szczepienie, ICER wynositby dla RV i RV5 é o dngéci o T Szfzeyienia
odpowiednio 3 667 US$/LY i 4 615 USS/LY. ¢ gl plenia.
Szczepienie moze zapobiegac okoto 95 tys. zakazen rotawirusowych i
271 zgonom w okresie 10 lat. Dzieki zmniejszeniu liczby wizyt u lekarza
i hospitalizacji mozliwe sg oszczednosci dla systemu ochrony zdrowia.
Model decyzyjn Program szczepieri kosztowat moze 0d 6 do 11 min dolaréw w Strategia wprowadzenia szczepien jest interwenc;j
Lusvan 2019 [111] stat cz\r/1 iny 10 lat Mongolia zaleznosci od wybranej do programu szczepionki. \5 socz ofektvwn koszto?/vovjv Mongolii 1
yezny Z perspektywy ptatnika wartos$¢ ICER wynosi od 412 do ¥ ywna goll.
1050$/unikniete DALY, natomiast z perspektywy spotecznej od 77 do
715S/unikniete DALY. Na wyniki analizy najwiekszy wptyw ma przyjeta
w analizie cena szczepionki.
Model Przy poziomie wyszczepialnosci 99%, szczepienie znacznie redukuje
populacyjny . . liczbe chordb zwigzanych z zakazeniem rotawirusami. Szczepienie przeciwko rotawirusom jest strategia
Setel ety Al [ statyczny, > lat Tajlandia ICUR wynosi 49 923 THB/QALY przy progu optacalnosci kosztowej na wysoce efektywng kosztowo.
deterministyczny poziomie 160 tys. THB/QALY w Tajlandii.
W scenariuszu podstawowym przyjeto poziom wyszczepialnosci 98% i
cene szczepienia wynoszaca 7 dolaréw za jedng dawke szczepionki.
. ICER wynosi odpowiednio 12 760 i 7 404 $/uniknigte DALY dla RV5 i
. Model decyzyjny . . , . - .- - . . . .
Shakerian 2015 (drzewo 5 lat ran RV1. Przy zatozeniu wyzszego wskaznika zachorowalnosci wartosci te Szczepienie przeciwko rotawirusom moze by¢
[113] decyzyine) wynoszg odpowiednio 2395 i 3545 /unikniete DALY dla RV5 i RV1, co strategig wysoce efektywng kosztowo.
vzl wskazuje na wysokg efektywnos¢ kosztowa szczepienia (prég
optacalnosci na poziomie 1 PKB/osobe wynosi 4525 dolaréw).
Oszacowano, ze mozliwe jest zyskanie dodatkowych 3533 lat zycia.
Przyjete cena szczepionki to 7,50 US$ za RV1 oraz 5,15 USS za RV5. Szczzepienie RV1 i RV5 jest wysoce efektywne
Liczba zyskanych LY to 5962 dla RV1 oraz 6440 dla RV5. kosztowo.
Uruena 2015 [114] | Model TRIVAC 5 lat Argentyna W pordéwnaniu z brakiem szczepienia z perspektywy ptatnika oraz z Najwiekszy wptyw na wyniki majg zatozenia

perspektywy spotecznej wartos$¢ ICER/unikniete DALY wynosi
odpowiednio: 3870 USS oraz 1802 USS$ dla RV1, a takze 2414 USS oraz
358 USS dla RV5 (préb 1 PKB wynosi 9090 USS).

dotyczace skutecznosci szczepien, liczby zgonow
oraz cena szczepionki i wysokos$¢ przyjetej stopy
dyskontowej.
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Przeglad

Aballea 2013
[115]

analiz

68

Cel / oceniana interwencja

Przeglad i krytyczna ocena dostepnych

analiz ekonomicznych dla RV1 oraz RV5

w krajach rozwinietych oraz krajach
rozwijajacych sie

Tabela 36. Charakterystyka odnalezionych analiz ekonomicznych — przeglady systematyczne

Liczba
wiaczonych

Kraje

Kraje rozwiniete i kraje rozwijajgce sie
(réwniez te nalezgce do kategorii D/E wg WHO)

Wyniki / Wnioski

Szczepionki przeciwko rotawirusom sg efektywne kosztowo w krajach
rozwijajgcych sie, natomiast analizy ekonomiczne przeprowadzone dla
krajow rozwinietych wskazujg na rézne wyniki. W wielu analizach
wskazuje sie, ze szczepienie moze byc¢ efektywne kosztowo przy
przyjeciu danych zatozen, szczegdlnie w odniesieniu do nizszej ceny
szczepienia, przy uwzglednieniu ochrony populacyjnej (herd protection),
a takze biorgc pod uwage perspektywe spoteczng. Innymi przyczynami
réznic w wynikach pomiedzy poszczegdlnymi analizami sg rozbieznosci
w przyjetych wartosciach dotyczgcych uzytecznosci stanow zdrowia,
a takze czestosci interwencji medycznych z powodu zakazenia
rotawirusami.

Bilcke 2009
[116]

19

Ocena przyczyn réznic wynikow oraz
whnioskdw (réznice w metodyce,
modelowaniu, danych wejsciowych, ze
wzgledu na kraj, ktérego dotyczy analiza)
pomiedzy analizami dotyczgcymi oceny
efektywnosci kosztowej szczepien
przeciwko rotawirusom / rézne
szczepionki przeciwko rotawirusom w
tym RV1 oraz RV5

Rotarix® - Azja (1 publikacja), Holandia (1), Brazylia (1),
Chile (1), Argentyna, Brazylia, Chile, Dominikana,
Honduras, Meksyk, Panama, Wenezuela (1), Panama
(1), Uzbekistan (1), Wenezuela (1), Wietnam (1)
Rotateq® - Hong Kong (1), USA (1)

Rotarix® i Rotateq® - Australia (1), Belgia (1), Francja
(1), Anglia i Walia (1), UK (1)

Rotashield® - Australia (1), USA (2)

W ramach przegladu odnaleziono analizy wskazujgce zaréwno na
efektywnosc¢ kosztowa, jak réwniez jej brak dla szczepierr uniwersalnych
przeciwko rotawirusom.

W analizach ekonomicznych dla krajéw o wysokich dochodach
wskazywano, iz szczepienie przeciwko rotawirusom wydaje sie by¢
efektywne kosztowo z wyj. 3 analiz, w ktdérych oceniono, iz szczepienie
przeciwko rotawirusom nie bedzie najprawdopodobniej efektywne
kosztowo (analizy dla Belgii, Francji oraz Anglii i Walii).

Plosker 2011
[117]

13

Przeglad systematyczny analiz
ekonomicznych dla RV1 w krajach
rozwinietych

Kraje rozwiniete, gtéwnie kraje europejskie
(Belgia, Holandia, Anglia i Walia, Finlandia, Francja,
Wielka Brytania, Wtochy, Izrael, Australia)

Wyniki poszczegdlnych analiz ekonomicznych w scenariuszu
podstawowym znacznie sie réznity, nawet jesli dotyczyty tego samego
kraju. Wyniki byty wrazliwe na zmiane wielu z przyjetych parametréw.

Z tego wzgledu trudno jednoznacznie wskazaé, czy szczepienie
przeciwko rotawirusom z zastosowaniem RV1 w krajach rozwinietych
jest efektywne kosztowo czy nie, choé w czesci analiz wskazywano,
iz RV1 moze by¢ efektywne kosztowo.

Trudno réwniez wskaza¢ jednoznacznie, czy RV1 jest efektywna
kosztowo wzgledem RVS5, ktdra jest podawana w schemacie
3-dawkowym. Poréwnanie posrednie wynikow dla obu szczepionek
wskazuje, iz dla RV1 uzyskuje sie najczesciej korzystniejszy wynik niz dla
RV5, jednak na uzyskiwane wyniki ma wptyw przyjety poziom kosztow

obu szczepien.
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Przeglad

Rheingans
2014 [118]

Liczba
wiaczonych
analiz

105

Cel / oceniana interwencja

Przeglad systematyczny analiz
ekonomicznych dotyczacych szczepien
zapobiegajacych biegunce

W ocenie uwzgledniono réwniez analizy dotyczgce
innych czynnikdw wywotujacych biegunke zakazng, w
tym np. analizy dotyczgce szczepien przeciwko
cholerze.

Sposrod 105 analiz wtgczonych do oceny, 84 prace
dotyczyty oceny szczepien przeciwko rotawirusom,
a 63 z nich przeprowadzono dla krajow
zakwalifikowanych do kategorii A, B i/lub C zgodnie
z klasyfikacjg WHO.

Wszystkie analizy, spetniajace kryteria wigczenia do
niniejszej analizy, zostaty przedstawione powyzej
(Tabela 35).

Wyniki / Wnioski

W wiekszosci analiz ekonomicznych dotyczacych oceny efektywnosci
kosztowej szczepien przeciwko rotawirusom wskazywano, iz szczepienie
to moze by¢ efektywne kosztowo a nawet moze przynosi¢ oszczednosci.

Przyjmowana w analizach cena szczepionek réznita sie znacznie
pomiedzy poszczegdlnymi pracami.

Takemoto
2013 [119]

21

Przeglad systematyczny analiz
ekonomicznych dotyczacych szczepienia
przeciwko rotawirusom w krajach
latynoamerykanskich oraz karaibskich

Kraje latynoamerykanskie oraz karaibskie
(réwniez te nalezgce do kategorii D/E wg WHO)

Wyniki analiz sg zréznicowane. W odnalezionych pracach szacowane
koszty w poszczegdlnych kategoriach bardzo sie réznity
(np. opieka ambulatoryjna od 79,91 do 858,408, opieka szpitalna
od 13,06 do 64,108).

Kotirum
2017 [120]

104
(103
szczepienie
RV1 lub RV5
vs brak
szczepienia,
1 badanie
RV1 vs RV5)

Przeglad systematyczny analiz
ekonomicznych dotyczacych szczepien
zapobiegajacych biegunce

33 badania — Europa
16 badan — Ameryka Pétnocna i Potudniowa
13 badan - Region Azji Potudniowo-Wschodniej
11 badan - Region Zachodniego Pacyfiku
10 badan - Wschodni Region Srédziemnomorski
9 badan — Afryka
12 badan — wiele krajéw/rdézne kontynenty

Powszechne szczepienia przeciwko rotawirusowi uznano ogdlnie za
optacalne, zwtaszcza w krajach o niskim i srednim dochodzie, gdzie cena
szczepionek jest subsydiowana. W niektérych krajach o wysokich
dochodach moze to nie by¢ optacalna kosztowo interwencja, z
uwzglednieniem rynkowej ceny szczepionek.
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13.3. Doniesienia naukowe dotyczace uzytecznosci standw zdrowia i jakosci zycia

W tabeli ponizej zestawiono wartosci uzytecznosci standw zdrowia i jakosci Zzycia na podstawie

wszystkich 18 odnalezionych doniesien naukowych. W wykorzystanym w niniejszej analizie modelu

w odniesieniu do uzytecznosci analizowanych stanéw zdrowia uwzgledniono wyniki opisane w pracy

Martin 2008 [139], ktore najpetniej odzwierciedlajg uwzglednione w modelu ekonomicznym stany

zdrowia oraz byty wykorzystane takze w wielu odnalezionych analizach ekonomicznych. W ramach

niniejszej analizy nie odnaleziono innych danych dotyczacych uzytecznosci standw zdrowia, ktére

mozna by zaimplementowac do modelu.

Tabela 37. Wartosci uzytecznosci standw zdrowia i jakosci zycia w odnalezionych publikacjach

Zrédto

Uzytecznosc

Caregivers of home/primary care patients -0,00145
Caregivers of inpatients -0,0082
Hansen 2017 [121] |Caregivers of outpatients -0,0046 Wykorzystanie wynikéw
2017-01-24866  |Home and primary care patients -0,00115 badania Marlow 2015 [140]
Inpatient -0,0034
Outpatients -0,0029
Yamin 2016 [122] |Daily utility for mild case 0,816 Nie analizowane w niniejszym
2016-01-21992 | paily utility for severe case 0,884 modelu punkty koricowe
Hospitalizaton for patients <=18 months 0,425
Hoshi 2017 [123] |Neurological sequelae 0,57 Wykorzystanie wynikéw
2016-01-21883  |Hospitalization for patients > 18 months 0,2 badania Martin 2008 [139]
Outpatient for patients > 18 months 0,688
Home-cared RV-cases (mild course) 0,08203
Home-cared RV-cases (mild course) 0,08243
gg:}lsburger 2014 Hospitalized RV-cases (severe course) 0,07667 Wykorzystanie wynikéw
2014-01-16976 Hospitalized RV-cases (severe course) 0,07854 badania Martin 2008 [139]
Outpatient-cared RV-cases (moderate course) 0,08073
Outpatient-cared RV-cases (moderate course) 0,08151
Mild rotavirus-diarrhea (home treatment) 0,99836
?;;;?ntlka 2013 Moderate rotavirus-diarrhea (general practitioner 099452 Nie analizowane w niniejszym
2013-01-14792 treatment) modelu punkty koricowe
Severe rotavirus-diarrhea (hospitalization) 0,9789
o )| Seede sl 068 b sk dopenens
2013-01-11775 | o M2 e g ' tesktu
involvement of healthcare
Suwantika 2013a Mild rotavirus-diarrhea 0,98836 Nie analizowane w ninieiszvm
[127] Moderate rotavirus-diarrhea 0,98452 X 152y
2013-01-11402 modelu punkty koricowe
E S Severe rotavirus-diarrhea 0,9789
Hospitalisation, age >18 month 0,905 Wykorzystanie wynikow
Bakir 2013 [128] " . badania Martin 2008 [139]
2013-01-10123 General practitioner (GP) visit, age >18 month 0,993
ER visit, age >18 month 0,981
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Zrédto Stan Uzytecznosé Opis
Diarrhoea, age >18 month 0,973
Hospitalisation, age <18 month 0,873
General practitioner (GP) visit, age <18 month 0,99
ER visit, age <18 month 0,981
Diarrhoea, age <18 month 0,957
Caregiver of child with rotavirus 0,91 Nie analizowane w niniejszym
Coyle 2012 [129] |Child with rotavirus 0,927 modelu punkty koricowe
2012-01-10419  |Healthy caregiver 0,967
Healthy child 0,986
Tilson 2011 [130] |Caregiver with child receiving the vaccine 0,9982 Nie analizowane w niniejszym
2011-01-07776  |Child receiving vaccine 0,9978 modelu punkty koricowe
Episode of rotavirus not presented at health service Nie analizowane w niniejszym
. e 0,999408 .
(caregiver utility) modelu punkty koncowe
Episode of rotavirus in children not presented at health 09989
Jit 2009 [131] service '
2009-01-05930 i i i
2009-01-05950 Eplsot:!e of ro_t'awrus presented at health service 0,998161
(caregiver utility)
Epls9de of rotavirus in children presented at health 0,9978
service
Chodick 2009 Nie analizowane w niniejszym
[132] RVGE episode 0,9978 modelu punkty koncowe
2009-01-05210
children aged < 18 months to 5 years with diarrhoea 02 Wykorzystanie wynikow
hospitalized ! badania Martin 2008 [139]
children aged < 18 months to 5 years with diarrhoea
o 0,688
not hospitalized
Martin 2009 [133] S o
2009-01-04918 Infants aged < 18 months with diarrhoea hospitalised 0,425
Infants aged < 18 months with diarrhoea not
s 0,781
hospitalised
Infants aged <18 months without diarrhoea and 1
children aged 18 months to 5 years without diarrhoea
Milne 2009 [134] |Caregiver of child with rotavirus infection 0,9982 Nie analizowane w niniejszym
2009-01-04879  |child infected with rotavirus 0,9978 modelu punkty koricowe
Hospitalized children with rotavirus-induced 02 Wykorzystanie wynikow
gastroenteritis, age >18 months ! badania Martin 2008 [139]
Hospitalized children with rotavirus-induced
L 0,425
gastroenteritis, age <18 months
Standaert 2008 |f;\ i jine visit for children with rotavirus-induced 0688
(135] gastroenteritis, age >18 months !
2008-01-13353
First-line visit for children with rotavirus-induced
. 0,781
gastroenteritis, age <18 months
Mild rotavirus-induced gastroenteritis, age >18 months 0,844
Mild rotavirus-induced gastroenteritis, age <18 months 0,891
Melliez 2008 [136] |Severe rotavirus diarrhoea 0,816 Nie analizowane w niniejszym
2008-01-02895 | Mild rotavirus diarrhoea 0,884 modelu punkty koricowe
Severe rotavirus infection, with hospitalization 0,425 Wykorzystanie wynikow
Severe rotavirus infection, with hospitalization 0,2 badz?i; M-Tag (wyniki Marti
opublikowane w pracy Martin
Goossens 2008 Moderate rotavirus infection, with GP consultation 0,688 P pracy
(137] 2008 [139])
2008-01-02888 Moderate rotavirus infection, with GP consultation 0,781
Mild rotavirus infection, without GP consultation 0,844
Mild rotavirus infection, without GP consultation 0,891
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Zrédto

Uzytecznosc

Care giver's utility for child's rotavirus hospitalization/ 0998 Nie analizowane w niniejszym
Newall 2007 [138] |emergency department visit/ general practictioner visit ’ modelu punkty koricowe
2007-01-02960  |rotavirus hospitalization/emergency room visit/general 0.9814

practicioner visit !

13.4. Wykluczone doniesienia naukowe wraz z przyczyng wykluczenia

Tabela 38. Zestawienie wykluczonych na podstawie petnego tekstu doniesien naukowych w ramach przegladu
systematycznego analiz ekonomicznych

Autor ’ Przyczyna wykluczenia
Briiggenjurgen
2014 [141] Praca pogladowa
Centenari Analiza efektywnosci oraz kosztow / oszczednosci szczepien przeciwko rotawirusom przed i po
2010 [142] wprowadzeniu do programu szczepien szczepienia przeciwko rotawirusom w 2006 roku w Brazylii
Clark 2013 Opis struktury modelu TRIVAC oraz parametréw, ktére w najwiekszym stopniu wptywaja na uzyskiwane
[143] wyniki. Brak wynikow analizy dla konkretnego kraju / regionu.
Clark 2014 . PSP I . . .
[144] Ocena ryzyka i korzysci zwigzanych ze szczepieniem przeciwko rotawirusom. Brak oceny kosztow.
De la Hoz- Przeglad systematyczny analiz ekonomicznych dotyczgcych szczepien przeciwko rotawirusom oraz
Restrepo 2013 | przeciwko pneumokokom pod katem oceny zatozen i oszacowan dotyczacych kosztéw szczepienia innych
[145] niz koszt szczepionki.
Hal’[qz;]om Ocena obcigzenia chorobg (RVGE) w Anglii i Walii. Brak analizy kosztow-efektywnosci.
Kim 2010 Poréwnanie 2 modeli ekonomicznych dotyczacych szczepien przeciwko rotawirusom w Wietnamie (oba
[147] modele wtgczono do niniejszej analizy)
Lopman 2011 Analiza efektywnosci oraz kosztéw/oszczednosci szczepien przeciwko rotawirusom przed i po
[148] wprowadzeniu do programu szczepien szczepienia przeciwko rotawirusom w Stanach Zjednoczonych
Lopman 2012 Ocena czynnikéw wptywajacych na efektywnos¢ szczepien przeciwko rotawirusom w krajach o réznym
[149] poziomie warunkdéw socjoekonomicznych
PIos[k1e5r021011 Przeglad analiz ekonomicznych dla RV1 dotyczacych krajow rozwijajacych sie
PIolei;;lZ]OlZa Przeglad niesystematyczny analiz ekonomicznych dla RV1 dotyczacych krajow rozwinietych
Plosl?le;;]Ole Przeglad niesystematyczny analiz ekonomicznych dla RV1 dotyczacych krajow rozwijajgcych sie
POSt[T:;Oll Poréwnanie dostepnych 3 modeli ekonomicznych dotyczacych szczepien przeciwko rotawirusom
Prokes 2012 I . .
[154] Publikacja w jezyku czeskim
Rheingans | Analiza ekonomiczna dotyczgaca szczepien przeciwko rotawirusom dla krajow rozwijajgcych sie o niskim lub
2009 [155] srednim dochodzie w podziale na regiony swiata
Rheingans . . . .
2006 [156] Przeglad analiz ekonomicznych przeprowadzony w 2006 roku (analizy opublikowane w latach 1994-2004)
Suwantika Ocena wptywu réznych strategii promocji karmienia piersig na efektywnos¢ kosztowa szczepien przeciwko
2013 [157] rotawirusom w Indonezji. Wyniki dotyczace oceny efektywnosci kosztowej szczepien przeciwko
rotawirusom przedstawiono w innej publikacji, ktdra zostata wiaczona do niniejszej analizy [88]
Walker 2005 Przeglad analiz ekonomicznych przeprowadzony w 2005 roku (dotyczy innych szczepionek przeciwko
[158] rotawirusom niz te obecnie dostepne)
Carv:{alf;c;}ZOlS Przeglad analiz ekonomicznych dla krajow o niskim i srednim poziomie dochodu
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